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Ïðåäèñëîâèå
В настоящее время трансплантация аллогенных гемопоэтических
стволовых клеток является важным этапом программного лечения
многих заболеваний системы крови. Первые трансплантации были
выполнены практически полвека назад, и за это время изменились ре-
жимы предтрансплантационного кондиционирования, профилактики
реакции «трансплантат против хозяина», а также существенно улуч-
шились принципы сопроводительной терапии, что значительно
повлияло на показатели общей выживаемости пациентов после транс-
плантации. Предпосылкой для создания этой книги явилась необходи-
мость «осмысления» предшествующего опыта трансплантации у взрос-
лых пациентов в нашем центре, что в будущем позволит совершенст-
вовать терапевтические протоколы и улучшить результаты. Эта книга
является первой в нашей стране, в которой представлены современ-
ные протоколы по выполнению трансплантации аллогенных гемопоэ-
тических стволовых клеток у взрослых больных острыми лейкозами,
миелодиспластическими синдромами, апластической анемией, раз-
личными лимфопролиферативными и миелопролиферативными забо-
леваниями, а также представлены современные протоколы диагности-
ки и лечения острой и хронической реакции «трансплантат против хо-
зяина». Основной задачей первого издания этой книги явилась попыт-
ка унифицировать используемые сегодня, в современных условиях
«взрослой» гематологии, программы предтрансплантационного кон-
диционирования и профилактики реакции «трансплантат против хозя-
ина» при различных вариантах трансплантации аллогенных гемопоэ-
тических стволовых клеток. Все протоколы, приведенные в этой кни-
ге, создавались в ходе совместной работы специалистов по трансплан-
тации костного мозга ФГБУ «НМИЦ гематологии» Минздрава РФ
совместно с другими подразделениями центра.

Эта книга предназначена для гематологов, онкологов, врачей других
специальностей, аспирантов, ординаторов, студентов медицинских ву-
зов.

Академик РАН В. Г. Савченко



Ãëàâà 1. Îòáîð ïàöèåíòîâ è äîíîðîâ

äëÿ òðàíñïëàíòàöèè àëëîãåííûõ

ãåìîïîýòè÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòîê

1. Îöåíêà òðàíñïëàíòàöèîííûõ ðèñêîâ,

îáñëåäîâàíèå è îòáîð ïàöèåíòîâ, êîòîðûì

ïëàíèðóåòñÿ ïðîâåäåíèå ïåðâîé àëëî-ÒÃÑÊ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает основные этапы
обследования, отбора и стратификации рисков у пациентов, которым
планируется выполнение первой алло-ТГСК. Данная процедура при-
меняется всеми сотрудниками отделения.

Îñíîâíûå êðèòåðèè äëÿ ñòðàòèôèêàöèè ðèñêîâ ó ïàöèåíòîâ,

êîòîðûì ïëàíèðóåòñÿ âûïîëíåíèå ïåðâîé àëëî-ÒÃÑÊ

• Наличие верифицированного диагноза и статуса (ремиссия, реци-
див, стабилизация, прогрессия), которые являются показанием для
проведения алло-ТГСК.

• Оценка рисков проведения алло-ТГСК по шкалам EBMT и HCT-CI
(приложения 1.1, 1.2).

• Оценка статуса кандидата в реципиенты согласно определению ин-
декса Карновского и ECOG (приложение 1.3):
μ � 70% или 0–2 балла — для кандидатов на миелоаблативный ре-

жим предтрансплантационного кондиционирования;
μ � 50% или 2–3 балла — для кандидатов на предтрансплантацион-

ное кондиционирование в режиме пониженной интенсивности.
• Оценка психологического статуса, отсутствие обострения психиче-

ских заболеваний.
• Оценка функции почек: концентрация креатинина сыворотки

< 177 мкмоль/л (< 2 мг/дл) или клиренс креатинина
> 50 мл/мин/1,73 м2 (приложение 1.4).

• Оценка функционального состояния сердечной деятельности: фрак-
ция выброса левого желудочка > 35% по Simpson, отсутствие неста-
бильной стенокардии в анамнезе, отсутствие желудочковых аритмий



высоких градаций (нарушения ритма IV–V градаций по
Lawn—Wolf).

• Оценка функции легких: ОФВ1 � 80%; по возможности определяют
скорректированную диффузионную способность легких (DLCO),
которая должна быть > 35% от должного.

• Оценка функции печени:
μ концентрация общего билирубина � 22 мкмоль/л (за исключением

доказанного синдрома Жильбера), трансаминаз до 1,5–2 норм —
для кандидатов на миелоаблативный режим предтрансплантаци-
онного кондиционирования;

μ концентрация общего билирубина � 30 мкмоль/л (за исключени-
ем доказанного синдрома Жильбера), трансаминаз до 2 норм —
для кандидатов на режим пониженной интенсивности;

μ отсутствие данных за цирроз печени — для всех кандидатов.

Äîïîëíèòåëüíûå êðèòåðèè ñòðàòèôèêàöèè ðèñêîâ
ó ïàöèåíòîâ, êîòîðûì ïëàíèðóåòñÿ âûïîëíåíèå ïåðâîé
àëëî-ÒÃÑÊ

• Иммунодепрессивное состояние: нейтропения, лимфопения с кон-
центрацией CD4+ � 200 клеток/мкл, гипогаммаглобулинемия, асп-
ления, применение высоких доз ГКС на этапе предшествующей хи-
миотерапии.

• Инфекционные осложнения и степень их тяжести в период предше-
ствующей химиотерапии с указанием локализации, чувствительно-
сти возбудителя к антимикробным средствам, проводимой терапии:
фебрильная нейтропения, пневмония (с указанием установленного
возбудителя или отсутствием верификации возбудителя), грибковые
инфекции, вирусные инфекции.

• Тромботические, геморрагические события на этапе предшествую-
щей терапии.

• Трансфузионный анамнез, наличие данных за рефрактерность к
трансфузиям компонентов донорской крови.

• Наличие врожденных или приобретенных пороков, протезов, им-
плантатов и других биоматериалов.

• Наличие хронических заболеваний и их стадия.
• Информация о лечении зубов в течение последних 6 мес, при отсут-

ствии информации — обязательно осмотр стоматолога.
• Нутритивный статус: избыточный вес или дефицит массы тела.
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Êðèòåðèè, ïðè íàëè÷èè êîòîðûõ âûïîëíåíèå àëëî-ÒÃÑÊ
ïðîòèâîïîêàçàíî

• Активная CMV-инфекция.
• Активный вирусный гепатит с признаками нарушения функции пе-

чени (гипербилирубинемия, синдром цитолиза, снижение белко-
во-синтетической функции печени).

• Выполнение алло-ТГСК с TCRб,в/CD19-деплецией реципиенту,
серопозитивному по CMV (CMV IgM–, CMV IgG+) от серонегатив-
ного по CMV донора (CMV IgM–, CMV IgG–).

• Наличие неконтролируемой инфекции.
• Онкологические заболевания различных стадий и локализаций вне

ремиссии.

Àëãîðèòì ïðèíÿòèÿ ðåøåíèÿ î âûïîëíåíèè àëëî-ÒÃÑÊ

При наличии показаний для выполнения первой алло-ТГСК пациент
нуждается в проведении дообследования (приложение 1.5) и страти-
фикации рисков по общесоматическому статусу. После этого меди-
цинская документация отправляется на трансплантационную комис�
сию1.

Ýòàïû ïðèíÿòèÿ ðåøåíèé î ïðîâåäåíèè àëëî-ÒÃÑÊ

Этап 1 — рассмотрение медицинской документации и направление на
инициальное типирование (для поиска родственного или неродствен-
ного донора) — решение о возможности проведения алло-ТГСК и
инициация поиска донора принимается экспертами на трансплантаци�
онной комиссии.

Этап 2 — получение информации о наличии потенциальных доно-
ров (родственных и неродственных).

Этап 3 — поиск донора (родственного или неродственного) завер-
шен, согласована дата донации.

Этап 4 — обсуждение сроков госпитализации пациента в отделение
трансплантации костного мозга и обследование перед госпитализа-
цией для выполнения первой алло-ТГСК — решение и дата госпита-
лизации в отделение трансплантации костного мозга принимаются эк-
спертами на трансплантационной комиссии за 4 нед до планируемой
госпитализации.

1. Оценка рисков, обследование и отбор пациентов для первой алло ТГСК 27

1 В состав трансплантационной комиссии входят: заведующий отделением
трансплантации костного мозга, врачи отделения трансплантации костного
мозга, заведующие и врачи других отделений, участвующие в лечении пациента
и его направлении на алло-ТГСК.



2. Îòáîð äîíîðîâ àëëîãåííûõ ÃÑÊ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает основные крите-
рии по отбору доноров аллогенных ГСК. Данная процедура применя-
ется всеми сотрудниками отделения.

Îñíîâíûå êðèòåðèè ïî îòáîðó äîíîðîâ àëëîãåííûõ ÃÑÊ

• Оценка статуса кандидата в доноры согласно определению индекса
Карновского и ECOG-ВОЗ (приложение 1.3).

• Возраст кандидата в доноры 18–70 лет.
• Адекватное психологическое состояние (юридическая дееспособ-

ность).
• Наличие HLA-типирования: для родственных — не менее чем по

средне-низкому разрешению, для неродственных — по высокому
разрешению.

• Оценка статуса по гемотрансмиссивным инфекциям (ВИЧ, вирус-
ные гепатиты с дополнительными маркерами и ПЦР, сифилис) и
герпесвирусам (IgG и IgM к CMV, вирусу Эпштейна—Барр).

• Наличие результатов обследования (приложение 1.6).

Äîïîëíèòåëüíûå êðèòåðèè ïî îòáîðó äîíîðîâ àëëîãåííûõ ÃÑÊ

• Информация об инфекционном статусе.
• Информация о структурных и врожденных аномалиях, наличии

протезированного биоматериала.
• Поездки в страны Юго-Восточной Азии и Африки.
• Информация о наличии хронических заболеваний и их стадии.
• Информация о лечении зубов, оперативных вмешательствах, пере-

ливании компонентов крови, татуировках в течение как минимум
6 мес до донации.

• Количество беременностей и родов в анамнезе.
• Вес донора и реципиента — если вес донора составляет менее 50% от

веса пациента, то рекомендуется рассмотреть в качестве источника
трансплантата СКК.

• Нутритивный статус: избыточный вес или дефицит массы тела.

Ïðîòèâîïîêàçàíèÿ äëÿ äîíîðñòâà

• Активный вирусный гепатит.
• ВИЧ/СПИД.
• Беременность и период лактации.
• Онкологические заболевания различных стадий и локализаций.
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• Серонегативность по CMV (CMV IgM–, CMV IgG–) — при алло-
ТГСК с TCRбв/CD19-деплецией.

• Декомпенсация хронических заболеваний.

Ïðèëîæåíèå 1.1. Ðàñ÷åò òðàíñïëàíòàöèîííîãî
ðèñêà ïî øêàëå EBMT
NB! Оценка трансплантационного риска проводится не более чем за
10 дней до начала предтрансплантационного кондиционирования.

Факторы риска Характеристика факторов риска Баллы

Возраст < 20 лет 0

20–40 лет 1

> 40 лет 2

Статус заболевания1 Ранний 0

Промежуточный 1

Развернутый 2

Время от постановки диагноза
до ТГСК2

< 12 мес 0

� 12 мес 1

Донор HLA-идентичный сиблинг 0

Неродственный донор 1

Пол донора и реципиента Донор — женщина, реципиент — мужчина 1

Другие сочетания 0
1 Не применяется у пациентов с АА.
Ранний — острый лейкоз в ПР1; МДС в ПР1 или без предшествующего лечения; ХМЛ
в 1-й хронической фазе; НХЛ нелеченая или в ПР1; ММ нелеченая или в ПР1.
Промежуточный — острый лейкоз в ПР2; ХМЛ за исключением хронической фазы 1 и
БК; МДС в ПР2 или ЧР; НХЛ в ПР2, ЧР или стабилизация заболевания; ММ в ПР2,
ЧР или стабилизация заболевания.
Развернутый — острый лейкоз в других стадиях кроме ПР1 и ПР2; ХМЛ в БК; МДС во
всех других стадиях; НХЛ во всех других стадиях; ММ во всех других стадиях.
2 Не применяется у пациентов в ПР1.

Пятилетняя летальность (%), связанная с трансплантацией, согласно
шкале риска EBMT

Баллы 0 1 2 3 4 5 6–7

ОМЛ 14 20 25 30 36 40 41

ОЛЛ 15 23 24 30 40 47 53

ХМЛ 15 22 30 38 45 52 55

АА 18 26 40 49 52 – –

МДС 25 28 30 35 38 46 50

ММ – – 29 35 40 42 52

НХЛ 15 24 28 30 34 36 38

Приложение 1.1. Расчет трансплантационного риска по шкале EBMT 29



Ïðèëîæåíèå 1.2. Ðàñ÷åò òðàíñïëàíòàöèîííîãî
ðèñêà ïî øêàëå HCT-CI1

NB! Оценка трансплантационного риска проводится не более чем за
10 дней до начала предтрансплантационного кондиционирования.

Низкий риск — 0 баллов.
Промежуточный риск — 1–2 балла.
Высокий риск — 3–4 балла.
Крайне высокий — 5 и более баллов.

Статус Баллы

Дыхательная система

ОФВ1 66–80% или одышка при небольшой физической нагрузке 2

ОФВ1 � 65% или одышка в покое или потребность в кислородной под-
держке

3

Сердечно�сосудистая система

Мерцательная аритмия или трепетание предсердий, синдром слабости
синусового узла или желудочковые аритмии

1

Ишемическая болезнь сердца, застойная сердечная недостаточность, ин-
фаркт миокарда или фракция выброса менее 50%

1

Пороки сердца за исключением пролапса митрального клапана 1

ЖКТ

Хронический гепатит, билирубин до 1,5 нормы или АЛТ либо АСТ до
2,5 нормы

1

Цирроз, билирубин более 1,5 нормы или АЛТ либо АСТ более 2,5 нормы 3

Болезнь Крона или язвенный колит 1

Язвенная болезнь, требующая лечения 2

Нарушение обмена

Сахарный диабет, требующий лечения 1

Индекс массы тела > 35 кг/м2 1

Неврологический статус

Транзиторная ишемическая атака или острое нарушение мозгового кро-
вообращения в анамнезе

1

Психический статус

Депрессия или тревога, требующие консультации психиатра или лечения 1

Мочевыделительная система

Концентрация креатинина сыворотки > 176 мкмоль/л, диализ или почеч-
ный трансплантат

2
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Статус Баллы

Системные заболевания

Системная красная волчанка, ревматоидный артрит, полимиозит и другие
болезни соединительной ткани, требующие лечения

2

Инфекции

Инфекционные осложнения, требующие терапии до и после трансплан-
тации

1

Онкологические заболевания

Любые опухоли в анамнезе, кроме рака кожи (исключая меланому) 3

Ïðèëîæåíèå 1.3. Èíäåêñ Êàðíîâñêîãî è øêàëà
ECOG-ÂÎÇ äëÿ îöåíêè îáùåãî ñîñòîÿíèÿ ïàöèåíòà
Индекс Карновского Активность, % Шкала ECOG–ВОЗ Баллы

Состояние нормальное, жалоб нет 100 Нормальная активность 0

Способен к нормальной деятельно-
сти, незначительные симптомы или
признаки заболевания

90 Есть симптомы заболе-
вания, но ближе к нор-
мальному состоянию

1

Нормальная активность с усилием 80

Обслуживает себя самостоятельно,
не способен к нормальной деятель-
ности или активной работе

70 Больше 50% дневного
времени проводит не в
постели, но иногда нуж-
дается в отдыхе лежа

2

Нуждается порой в помощи, но
способен сам удовлетворять боль-
шую часть своих потребностей

60

Нуждается в значительной помощи
и медицинском обслуживании

50 Нуждается в пребывании
в постели более 50%
дневного времени

3

Инвалид, нуждается в специальной
помощи, в том числе медицинской

40

Тяжелая инвалидность, показана
госпитализация

30 Не способен обслужи-
вать себя, прикован к
постели

4

Тяжелый больной. Необходимы
госпитализация и активное лечение

20

Умирающий 10 Умирающий 5

Ïðèëîæåíèå 1.4. Ðàñ÷åò êëèðåíñà êðåàòèíèíà
ïî Êîêðîôòó—Ãîëòó

Для мужчин: КлКр = [(140 — возраст) � вес]/(72 � КрПл).
Для женщин: КлКр= {[(140 — возраст) � вес]/(72 � КрПл)} � 0,85,

где вес — масса тела, кг; КлКр — клиренс креатинина, мл/мин;
КрПл — концентрация креатинина плазмы, мг/дл.

Приложение 1.3. Индекс Карновского и шкала ECOG ВОЗ для оценки общего состояния пациента 31
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Ïðèëîæåíèå 1.5. Ñïèñîê ëàáîðàòîðíûõ
è èíñòðóìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé
äëÿ îáñëåäîâàíèÿ êàíäèäàòîâ íà àëëî-ÒÃÑÊ
1. Общеклинический анализ крови с лейкоцитарной формулой1.
2. Биохимический анализ крови (общий белок, альбумин, глобулин,

общий холестерин, мочевая кислота, креатинин, мочевина, били-
рубин и его фракции, АЛТ, АСТ, щелочная фосфатаза, ГГТП, ЛДГ,
ферритин)1.

3. Коагулограмма (АЧТВ, фибриноген, ПТИ по Квику, МНО)1.
4. Глюкоза венозной крови натощак1.
5. Серологические исследования гемотрансмиссивных инфекций

(антитела к ВИЧ, HBsAg качественно, антитела к HBsAg качествен-
но и количественно, HBcAg качественно, HBeAg качественно, на
сифилис)2.

6. Серологические исследования герпесвирусов (IgG и IgM к CMV,
вирусу Эпштейна—Барр)2.

7. Определение ДНК вируса гепатита В и РНК вируса гепатита С
с помощью ПЦР (качественно, в случае выявления — количест-
венно)2.

8. Исследования по определению статуса основного заболевания1.
Для пациентов с острыми лейкозами обязательна люмбальная пун-
кция с интратекальным введением химиопрепаратов.

9. КТ органов грудной клетки (с записью на CD)2.
10. ПЭТ-КТ (при необходимости)2.
11. МРТ головного мозга (с записью на CD)2.
12. УЗИ печени, селезенки, по показаниям — почек2.
13. ЭКГ2.
14. Трансторакальная ЭхоКГ2.
15. Осмотр специалистов: стоматолог (обязательно), гинеколог (обяза-

тельно), оториноларинголог (по показаниям)1.

Ïðèëîæåíèå 1.6. Ñïèñîê ëàáîðàòîðíûõ
è èíñòðóìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé
äëÿ îáñëåäîâàíèÿ êàíäèäàòîâ â äîíîðû2

• Общеклинический анализ крови.
• Биохимический анализ крови (общий белок, альбумин, глобулин,

общий холестерин, мочевая кислота, креатинин (расчет клиренса

32 Глава 1. Отбор пациентов и доноров для трансплантации аллогенных гемопоэтических стволовых клеток

1 Актуальность результатов исследований — 2 недели.
2 Актуальность результатов исследований — 1 месяц.



креатитнина — см. приложение 3), мочевина, билирубин и его
фракции, АЛТ, АСТ, ЩФ, ГГТП, ЛДГ, сывороточное железо).

• Коагулограмма (АЧТВ, фибриноген, ПТИ по Квику, МНО).
• Глюкоза венозной крови натощак.
• Общий анализ мочи.
• Серологические исследования гемотрансмиссивных инфекций

(ВИЧ, HBsAg качественно, антитела к HBsAg качественно и количе-
ственно, HBcAg качественно, HBeAg, на сифилис).

• Серологические исследования герпесвирусных инфекций (CMV,
Эпштейна—Барр, вирус герпеса человека 6-го типа).

• Определение ДНК вируса гепатита В и РНК вируса гепатита С с по-
мощью ПЦР.

• ЭКГ, по показаниям — трансторакальная ЭхоКГ, холтеровский мо-
ниторинг ЭКГ и др.

• Рентгенография органов грудной клетки, по показаниям — КТ орга-
нов грудной клетки и др.

• УЗИ органов брюшной полости (по показаниям).

Ëèòåðàòóðà
1. Sorror ML, Maris MB, Storb R, et al. Hematopoietic cell transplantation

(HCT)-specific comorbidity index: a new tool for risk assessment before allogene-
ic HCT. Blood. 2005;106(8):2912–9. DOI:10.1182/blood-2005-05-2004

2. Sorror ML, Logan BR, Zhu X, et al. Prospective validation of the predictive power
of the hematopoietic cell transplantation comorbidity index: A Center for Interna-
tional Blood and Marrow Transplant Research study. Biol Blood Marrow Transp-
lant. 2015;21(8):1479–87. DOI:10.1016/j.bbmt.2015.04.004

3. Cockcroft DW, Gault MH. Prediction of creatinine clearance from serum creati-
nine. Nephron. 1976;16(1):31–41. DOI:10.1159/000180580

4. Winter MA, Guhr KN, Berg GM. Impact of various body weights and serum crea-
tinine concentrations on the bias and accuracy of the Cockcroft–Gault equation.
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Ãëàâà 2. Ïðîòîêîë èíôóçèè àëëîãåííûõ

ãåìîïîýòè÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòîê

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ
Эта стандартная операционная процедура описывает инфузию ГСК у
пациентов во время алло-ТГСК.

Ïîäãîòîâêà ê èíôóçèè ÃÑÊ
Убедитесь, что выполнены следующие условия:
• Пациент подписал добровольное информированное согласие на

трансплантацию.
• Пациенту на момент введения ГСК установлен ЦВК. При отсутст-

вии его допускается инфузия клеточной взвеси, в которой содержа-
ние диметилсульфоксида не превышает 10%.

• Прошло не менее 36 ч после завершения введения цитостатических
препаратов, входящих в режим кондиционирования.

• При использовании с –1 дня циклоспорина (в режиме профилакти-
ки острой РТПХ) пациенту было введено не менее 3 доз препарата
до инфузии ГСК.

• При использовании с –1 дня такролимуса (в режиме профилактики
острой РТПХ) пациенту была выполнена инфузия препарата, дли-
тельностью не менее 36 ч, до введения ГСК.

• В момент инфузии ГСК введение других препаратов не проводится.
• В момент введения ГСК запрещено проведение плазмафереза и/или

гемодиализа.
• При необходимости проведения плазмафереза и/или гемодиализа

инфузия ГСК выполняется до и/или через сутки после завершения
этих процедур.

• За 2–3 ч до алло-ТГСК рекомендуется проводить инфузионную те-
рапию только в случае использования криоконсервированных ГСК.

• За 30 мин до введения ГСК, при наличии реакций на трансфузию
компонентов крови в анамнезе, должна быть использована преме-
дикация антигистаминными препаратами, метилпреднизолоном
(если в предыдущие сутки использовали метилпреднизолон).

• При несовместимости между донором и реципиентом по системе
АВ0 рекомендовано введение метилпреднизолона в дозе 60 мг перед
введением ГСК.



• После получения из лаборатории мешка с ГСК производится его
осмотр: указание Ф. И. О. пациента, даты рождения и группы кро-
ви, наличие внешних повреждений и/или посторонних примесей в
мешке (сгустки, фрагменты костной ткани). В случае выявления
«дефектов» мешок возвращается в лабораторию для их устранения.

Èíôóçèÿ ÃÑÊ
Для первого введения выбирают мешок с максимальной клеточно-
стью. При манипуляциях с мешком запрещается использовать метал-
лические инструменты (зажимы, пинцеты и др.). В случае использова-
ния криоконсервированных ГСК их предварительно размораживают
на водяной бане или программном размораживателе при температуре
37 °С. После разморозки врач проверяет, что в мешке отсутствуют
остаточные фрагменты льда, после чего прокалывает мешок системой
для инфузии. Система для инфузии должна иметь фильтр размером от
150–260 микрон (обычная система для инфузии крови имеет фильтр в
175 микрон). Перед началом инфузии пациент сверяет Ф. И. О на
мешке.

Начальная скорость введения ГСК составляет 3–5 мл/мин (4–
5 мин), после чего скорость можно увеличить до максимально возмож-
ной. В случае развития гемолиза инфузия ГСК из следующего мешка
не проводится. Инфузии ГСК из следующих мешков возобновляют
после хотя бы частичного купирования гемолиза или лизиса эритро-
цитов. После завершения инфузии ход ЦВК, который был использо-
ван для трансплантации, промывают физиологическим раствором. Да-
лее пациент находится под пристальным наблюдением медицинского
персонала. Через 2 ч после завершения инфузии выполняют биохими-
ческое исследование крови (оценка сывороточной концентрации К+).

Ëèòåðàòóðà
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peripheral blood stem cell transplantations. Bone Marrow Transplant. 2007;40(9):
831–5. DOI:10.1038/sj.bmt.1705830

2. Quilligan JJ, Turkel H. Bone marrow infusion and its complications. Am J Dis
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3. Stimpson M. Infusion of Hematopoetic Stem Cells. https://www.seattlec-
ca.org/sites/default/files/page_content/2017-10/6-Transplant-and-Infusion-Pha-
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Ãëàâà 3. Ïðîòîêîë âíóòðèâåííîãî

ââåäåíèÿ àíòèòèìîöèòàðíîãî ãëîáóëèíà

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ
Эта стандартная операционная процедура описывает введение лоша�
диного АТГ.

Ïîäãîòîâêà ê ââåäåíèþ
Убедитесь, что вы информированы обо всех аллергических реакциях
пациента. Перед началом введения препарата АТГ настоятельно реко-
мендуется проведение пробы с этим препаратом. Несмотря на то что
чувствительность и специфичность этого теста клинически не доказа-
ны и его положительный результат не повлияет на введение препарата,
проведение тестов рекомендовано для оценки вероятности развития
анафилактической реакции на его введение.

Ìåòîäèêà ïðîâåäåíèÿ ïðîáû
На внутренней стороне предплечья, отступив на 5 см от лучезапястно-
го сустава, проводится укол в кожу на глубину 1–1,5 мм через каплю
неразведенного препарата. Для этого используют инъекционные иглы
для в/к вливаний, имеющие ограничитель глубины. Если через 20 мин
после накалывания кожи не происходит образования папулы или вол-
дыря, следует продолжить тестирование путем в/к инъекции: кожу
сгибательной поверхности предплечья или на спине обрабатывают
70% спиртом, после чего туберкулиновым или инсулиновым шприцем
вводят 0,02 мл препарата, разведенного 0,9% раствором натрия хлори-
да для инъекций в концентрации 1:1000 (по объему) с одновременной
контрольной инъекцией 0,9% раствора натрия хлорида для инъекций в
том же объеме на расстоянии 5 см. Оценка результатов производится
через 20 мин. Образование волдыря в месте введения препарата диа-
метром, превышающим на 3 мм и более диаметр волдыря в месте кон-
трольной инъекции с 0,9% раствора натрия хлорида, а также положи-
тельный накожный тест свидетельствуют о повышенной чувствитель-
ности к препарату и вероятности развития системной аллергической
реакции при его в/в введении.



Èíôóçèÿ ÀÒÃ
С целью снижения вероятности выпадения осадка суточная доза пре-
парата АТГ делится на 2 приблизительно равные дозы. Рекомендуется
подбирать дозы, кратные 250 мг (1 ампуле). Например, вес пациента
75 кг. Суточная доза 750 мг: утренняя — 500 мг, вечерняя — 250 мг.

Каждая доза препарата разводится на 0,9% растворе хлорида натрия
в объеме 500 мл. Время введения каждой из доз препарата АТГ состав-
ляет 6 ч:

Утренняя доза — 10:00–16:00.
Вечерняя доза — 17:00–23:00.
Введение препарата идет параллельно с введением метилпреднизо-

лона в суммарной дозе 3 мг/кг (но не более 250 мг/сут). Началу инфу-
зии препарата АТГ предшествует в/в болюсное введение 30 мг метил-
преднизолона с последующей 13-часовой инфузией (с 10:00 по 23:00)
оставшейся суточной дозы метилпреднизолона.

Ëèòåðàòóðà
1. Pihusch R, Holler E, Mьhlbayer D, et al. The impact of antithymocyte globulin

on short-term toxicity after allogeneic stem cell transplantation. Bone Marrow
Transplant. 2002;30(6):347–54. DOI:10.1038/sj.bmt.1703640
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Ãëàâà 4. Ïðîòîêîëû òðàíñïëàíòàöèè

ïðè îñòðîì ìèåëîèäíîì ëåéêîçå

Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ÎÌË
• В дебюте ОМЛ не выполнены исследования, необходимые для стра-

тификации больных на группы риска (цитогенетическое и молеку-
лярное исследование).

• В период индукционной и консолидирующей терапии допускалась
редукция доз цитостатических препаратов или использование низ-
кодозных программ.

• Все пациенты в ПР1, кроме больных ОМЛ с inv16, t(8;21), t(15;17) в
молекулярной ремиссии.

• Достижение ПР1 после второго курса индукции и достижение ПР1
после констатации первичной резистентности.

• ПР2+.
• Женщины, которым диагноз ОМЛ был установлен во время бере-

менности.
• Лейкоциты в дебюте заболевания более 100 � 109/л.
• Лейкемиды (кожа, яичники, молочные железы).
• Клиническая опция.

1. Àëëî-ÒÃÑÊ ïîñëå êîíäèöèîíèðîâàíèÿ
â ìèåëîàáëàòèâíîì ðåæèìå îò ðîäñòâåííîãî
HLA-èäåíòè÷íîãî äîíîðà ó ïàöèåíòà â ÏÐ ÎÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в ПР ОМЛ при алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного
донора в миелоаблативном режиме. Данная процедура применяется
всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. Показания к алло-

ТГСК у пациентов с ОМЛ).



• Наличие подписанного добровольного информированного согласия
на проведение алло-ТГСК.

• Возраст от 18 до 35 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Клинико-гематологическая ремиссия ОМЛ (количество бластных
клеток в пунктате костного мозга не более 5%. Дата пункции не бо-
лее 14 дней до момента планируемой трансплантации. Отсутствие
экстрамедуллярного очага поражения).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 35 лет.
• Более 5 курсов с антрациклиновыми антибиотиками (суммарно бо-

лее 750 мг/м2, в пересчете на даунорубицин).
• Предшествующая ауто-ТГСК или алло-ТГСК.
• Лучевая терапия в анамнезе.
• Отсутствие ПР (количество бластных клеток в пунктате костного

мозга более 5%. Дата пункции не более 14 дней до момента планиру-
емой трансплантации).

• Наличие экстрамедуллярного поражения.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Вирусный гепатит В и/или С в анамнезе, обнаружение любых мар-
керов гепатита В и С (кроме антител к HbsAg после вакцинации).

• Использование гемтузумаба в режиме индукции ремиссии.

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или во внутреннюю
яремную, в наружную яремную вену).

1. Миелоаблативное кондиционирование, родственный HLA идентичный донор, ПР ОМЛ 39



Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 4.1.1 и приложении 4.1.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 4.1.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ

Препарат Суточная
доза

Курсо�
вая доза

Дни введения Порядок введения

Конди-
циониро-
вание

Бусульфан 4 мг/кг 12
мг/кг

C –6
по –4 день

Внутрь, суммарная суточ-
ная доза разделяется на
4 приема

ЦФ 60 мг/кг 120
мг/кг

–3, –2 дни В/в, в течение 2 ч (в 12:00)

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня по
+90 день, за-
тем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфузия
2 раза/сут. Перевод на
прием внутрь при условии
восстановления лейкоцитов
> 1 Ї 109/л, при отсутствии
тошноты, рвоты, диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Сопро-
води-
тельная
терапия

Кальция фо-
линат

50
мг/сут

– +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Месна 120% от
дозы
ЦФ

– –3, –2 дни В/в, инфузия в течение
24 ч, начиная за 2 ч до
введения ЦФ (в 10:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсо�
вая доза

Дни введения Порядок введения

Сопро-
води-
тельная
терапия

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– C –7 по
+14 день
(при нали-
чии тромбо-
зов в ана-
мнезе до
+28 дня
включитель-
но)

В/в, инфузия в течение
24 ч

Ондансетрон 24
мг/сут

– C –6
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут (в 7:00;
11:00; 18:00)

Аллопуринол 200
мг/м2

– C –7
по –1 день

Внутрь, суточная доза раз-
деляется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – C –7
по –2 день

Внутрь, 100 мг 2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – С –6
по –2 день

В/в, в 100 мл физ. р-ра на
ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – C –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза раз-
деляется на 1–2 приема
(вечер или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 4.1.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ



42 Глава 4. Протоколы трансплантации при остром миелоидном лейкозе

П
ри

ло
ж
ен

ие
4.
1.

1.
С

хе
м
а

и
ре

ж
и
м

п
ри

м
ен

ен
и
я

п
ре

п
ар

ат
ов

дл
я

к
он

ди
ц
и
он

и
ро

ва
н
и
я

и
п
ро

ф
и
ла

к
ти

к
и

Р
Т
П

Х

П
ре

па
ра

т
С
ут

оч
на

я
до

за
Д
ни

–
7

–
6

–
5

–
4

–
3

–
2

–
1

0
+
1

+
2

+
3

+
4

+
5

+
6

+
7

+
8

+
9

+
10

+
11

+
12

+
13

+
14

+
15

+
16

…

Б
ус

ул
ьф

ан
4

м
г/

к
г

X
X

X

Ц
Ф

60
м
г/

к
г

X
X

М
ес

н
а

12
0%

от
до

зы
Ц

Ф
X

X

Ц
и
к
ло

сп
ор

и
н

3
м
г/

к
г

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X

М
ет

от
ре

к
са

т
15

м
г/

м
2

X

10
м
г/

м
2

X
X

X

К
ал

ьц
и
я

ф
ол

и
-

н
ат

50
м
г/

су
т

X
X

X
X

Г
еп

ар
и
н

12
00

0
Е
Д

/с
ут

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

Д
ал

ее
п
о

п
ок

аз
ан

и
ям

О
н
да

н
се

тр
он

24
м
г/

су
т

X
X

X
X

X
X

А
лл

оп
ур

и
н
ол

20
0

м
г/

м
2

X
X

X
X

X
X

X

К
ар

ба
м
аз

еп
и
н

20
0

м
г

X
X

X
X

X
X

Д
и
аз

еп
ам

10
м
г

X
X

X
X

X

У
рс

од
ез

ок
си

-
хо

ле
ва

я
к
и
сл

от
а

12
м
г/

к
г

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X



2. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà â ÏÐ ÎÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в ПР ОМЛ при алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного
донора в режиме пониженной интенсивности. Данная процедура при-
меняется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОМЛ»).
• Наличие противопоказаний к выполнению трансплантации в мие-

лоаблативном режиме.
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 70 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Клинико-гематологическая ремиссия ОМЛ (количество бластных
клеток в пунктате костного мозга не более 5%. Дата пункции не бо-
лее 14 дней до момента планируемого кондиционирования).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 70 лет.
• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии (количество бла-

стных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции не
более 14 дней до момента планируемого кондиционирования).

• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,
грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
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трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 4.2.1, 4.2.2 и приложени-
ях 4.2.1, 4.2.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 4.2.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч.
Суточная доза разде-
ляется на 2 введения
(см. гл. 3, «Инфузия
АТГ»)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня по
+90 день, за-
тем постепен-
ное снижение
к +180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при от-
сутствии тошноты,
рвоты, диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1 по
+14 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

1000 мг/сут – С +15 по
+90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамне-
зе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Сопрово-
дительная
терапия

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь
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Таблица 4.2.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10 по
+180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 4.2.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –5, –4 дни Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч.
Суточная доза разде-
ляется на 2 введения
(см. гл. 3, «Инфузия
АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня по
+90 день, за-
тем постепен-
ное снижение
к +180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при от-
сутствии тошноты,
рвоты, диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)
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Таблица 4.2.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамне-
зе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 4.2.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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3. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè ó
ïàöèåíòà âíå ðåìèññèè ÎÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента вне ремиссии ОМЛ при алло-ТГСК от родственного HLA-иден-
тичного донора в режиме пониженной интенсивности. Данная проце-
дура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОМЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии ОМЛ (количество
бластных клеток в пунктате костного мозга более 5% в двух последо-
вательных пункциях. Дата последней пункции не более 14 дней до
момента планируемого кондиционирования. Опухолевая природа
должна быть подтверждена несколькими методами исследования).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Ремиссия ОМЛ.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 4.3.1 и приложении 4.3.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 4.3.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Цитарабин 6000 мг/м2 18 000
мг/м2

С –14
по –12 день

В/в, в течение 3 ч, по
3000 мг/м2 2 раза/сут
(9:00, 21:00)

Митоксант-
рон

10 мг/м2 30 мг/м2 С –12
по –10 день

В/в, в течение 10 мин,
1 раз/сут (12:00)

Флударабин 33 мг/м2 132
мг/м2

С–4
по –1 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –3
по –2 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5 дня
по +60 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+90 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при от-
сутствии тошноты,
рвоты, диареи

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –15
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамне-
зе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –14 по
–10 день; с
–4 по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –15
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –14
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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4. Àëëî-ÒÃÑÊ ïîñëå êîíäèöèîíèðîâàíèÿ
â ìèåëîàáëàòèâíîì ðåæèìå îò íåðîäñòâåííîãî
HLA-èäåíòè÷íîãî äîíîðà ó ïàöèåíòà â ÏÐ ÎÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику РТПХ у пациента в
ПР ОМЛ при алло-ТГСК от неродственного HLA-идентичного донора
в миелоаблативном режиме. Данная процедура применяется всеми со-
трудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОМЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 35 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Клинико-гематологическая ремиссия ОМЛ (количество бластных
клеток в пунктате костного мозга не более 5%. Дата пункции не бо-
лее 14 дней до момента планируемого кондиционирования. Отсутст-
вие экстрамедуллярного очага поражения).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 35 лет включительно.
• Более 5 курсов с антрациклиновыми антибиотиками (суммарно бо-

лее 750 мг/м2 в пересчете на даунорубицин).
• Предшествующая ауто-ТГСК или алло-ТГСК.
• Лучевая терапия в анамнезе.
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• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии (количество бла-
стных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции не
более 14 дней до момента планируемого кондиционирования).

• Наличие экстрамедуллярного поражения.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Вирусный гепатит В и/или С в анамнезе, обнаружение любых мар-
керов гепатита В и С (кроме антител к HBsAg после вакцинации).

• Использование гемтузумаба в режиме индукции ремиссии.

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 4.4.1, 4.4.2 и приложени-
ях 4.4.1, 4.4.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».
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Таблица 4.4.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Бусульфан 4 мг/кг 12 мг/кг С –6
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

ЦФ 60 мг/кг 120
мг/кг

–3, –2 дни В/в, в течение 2 ч
(в 12:00)

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рво-
ты, диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– –3, –2 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –7
по +14 день
(до +28 дня
при наличии
тромбозов
в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –6
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –7
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –2 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – С –6
по –2 день

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер или
день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 4.4.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Бусульфан 4 мг/кг 12 мг/кг С –6
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

ЦФ 60 мг/кг 120
мг/кг

–3, –2 дни В/в, в течение 2 ч
(в 12:00)

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рво-
ты, диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Метотрексат 10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– –3, –2 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –7
по +14 день
(до +28 дня
при наличии
тромбозов
в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –6
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –7
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –2 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – С –6
по –2 день

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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5. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ÏÐ ÎÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику РТПХ у пациента в
ПР ОМЛ при алло-ТГСК от неродственного HLA-идентичного донора
в режиме пониженной интенсивности. Данная процедура применяется
всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОМЛ»).
• Наличие противопоказаний к выполнению трансплантации в мие-

лоаблативном режиме.
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 70 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования паци-

ента и донора (HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и воз-
можность заготовки трансплантата от HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Клинико-гематологическая ремиссия ОМЛ (количество бластных
клеток в пунктате костного мозга не более 5%. Дата пункции не бо-
лее 14 дней до момента планируемого кондиционирования. Отсутст-
вие экстрамедуллярного очага поражения).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 70 лет.
• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии (количество бла-

стных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции не
более 14 дней до момента планируемого кондиционирования).

5. Пониженной интенсивности, неродственный HLA идентичный донор, ПР ОМЛ 61



• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,
грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 4.5.1, 4.5.2 и приложени-
ях 4.5.1, 4.5.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 4.5.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –6
по –5 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

62 Глава 4. Протоколы трансплантации при остром миелоидном лейкозе



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рво-
ты, диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –10
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)
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Таблица 4.5.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 4.5.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –5
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С–1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рво-
ты, диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема
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Таблица 4.5.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –3
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –9
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –6
по –4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 4.5.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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6. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà âíå ðåìèññèè ÎÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента вне ремиссии ОМЛ при алло-ТГСК от неродственного
HLA-идентичного донора в режиме пониженной интенсивности. Дан-
ная процедура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОМЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 70 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии ОМЛ (количество
бластных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции
не более 14 дней до момента планируемой трансплантации).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 70 лет.
• Ремиссия ОМЛ.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 4.6.1 и приложении 4.6.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 4.6.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Цитарабин 6000 мг/м2 18 000
мг/м2

С –14
по –12 день

В/в, в течение 3 ч, по
3000 мг/м2 2 раза/сут
(9:00, 21:00)

Митоксант-
рон

10 мг/м2 30 мг/м2 С –12
по –10 день

В/в, в течение 10 мин,
1 раз/сут (12:00)

Флударабин 33 мг/м2 132
мг/м2

С –4
по –1 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –3, –2 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +60 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+90 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рво-
ты, диареи

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –15
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –14
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –15
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –14
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 4.6.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ (без АТГ)
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7. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî ÷àñòè÷íî
ñîâìåñòèìîãî èëè ðîäñòâåííîãî ãàïëîèäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà â ÏÐ ÎÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтранспланта-
ционное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у пациен-
та в ПР ОМЛ при алло-ТГСК от неродственного частично совместимо-
го или гаплоидентичного донора в режиме пониженной интенсивно-
сти. Данная процедура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОМЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 70 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования паци-

ента и донора (HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и воз-
можность заготовки трансплантата от неродственного HLA частич-
но совместимого/родственного гаплоидентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Клинико-гематологическая ремиссия ОМЛ (количество бластных
клеток в пунктате костного мозга не более 5%. Дата пункции не бо-
лее 14 дней до момента планируемой трансплантации. Отсутствие
экстрамедуллярного очага поражения).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 70 лет.
• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии (количество бла-

стных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции не
более 14 дней до момента планируемой трансплантации).
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• Экстрамедуллярное поражение.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 4.7.1, 4.7.2 и приложени-
ях 4.7.1, 4.7.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 4.7.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

7. Пониженной интенсивности, неродственный частично совместимый/гапло донор, ПР ОМЛ 73



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рво-
ты, диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)
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Таблица 4.7.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 4.7.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –7
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –3, –2 дни Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при от-
сутствии тошноты,
рвоты, диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)
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Таблица 4.7.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –8
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –7
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –8
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –7
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 4.7.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ (без АТГ)
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8. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî ÷àñòè÷íî
ñîâìåñòèìîãî èëè ðîäñòâåííîãî ãàïëîèäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà âíå ðåìèññèè ÎÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента вне ремиссии ОМЛ при алло-ТГСК от неродственного частично
совместимого или родственного гаплоидентичного донора в режиме
пониженной интенсивности. Данная процедура применяется всеми
сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОМЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 70 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного нерод-
ственного частично совместимого или родственного гаплоидентич-
ного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии ОМЛ (количество
бластных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции
не более 14 дней до момента планируемой трансплантации).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 70 лет.
• Ремиссия ОМЛ.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка

8. Пониженной интенсивности, неродственный частично совместимый/гапло донор, вне ПР ОМЛ 79



трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 4.8.1 и приложении 4.8.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 4.8.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Цитарабин 6000 мг/м2 18 000
мг/м2

С –14
по –12 день

В/в, в течение 3 ч, по
3000 мг/м2 2 раза/сут
(9:00, 21:00)

Митоксант-
рон

10 мг/м2 30
мг/м2

С –12
по –10 день

В/в, в течение 10 мин,
1 раз/сут (12:00)

Флударабин 33 мг/м2 132
мг/м2

С –4
по –1 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –3, –2 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +60 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+90 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рво-
ты, диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +30 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –15
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –14
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –15
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –14
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Ãëàâà 5. Ïðîòîêîëû òðàíñïëàíòàöèè

ïðè îñòðîì ëèìôîáëàñòíîì ëåéêîçå

Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ÎËË
• Возраст до 65 лет.
• t(4;11) в ПР1.
• t(1;19) в ПР1.
• t(9;22) в ПР1.
• Double- и triple-hit.
• Лейкоцитоз более 30 � 109/л в дебюте Ph-негативного В-ОЛЛ (за

исключением случаев МРБ-негативности на ВСЕХ точках, преду-
смотренных протоколом «ОЛЛ-2009/2016»).

• ПР1, достигнутая на 2-й линии терапии, при первичной резистент-
ности.

• ПР1 с персистенцией МРБ до 190 дня включительно (6 мес) или по-
явление МРБ на любом сроке.

• ПР2+.
• Острый лейкоз смешанного фенотипа.
• Поражение молочных желез, кожи и яичников в дебюте ОЛЛ (кроме

зрелого В-ОЛЛ и Беркитт-лейкоза).
• Клиническая опция.

1. Àëëî-ÒÃÑÊ ïîñëå êîíäèöèîíèðîâàíèÿ
â ìèåëîàáëàòèâíîì ðåæèìå îò ðîäñòâåííîãî
HLA-èäåíòè÷íîãî äîíîðà ó ïàöèåíòà â ÏÐ ÎËË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в ПР ОЛЛ при алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного до-
нора в миелоаблативном режиме. Данная процедура применяется все-
ми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:



• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-
казания к алло-ТГСК у пациентов с ОЛЛ»).

• Наличие подписанного добровольного информированного согласия
на проведение алло-ТГСК.

• Возраст от 18 до 35 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Клинико-гематологическая ремиссия ОЛЛ (количество бластных
клеток в пунктате костного мозга не более 5%. Дата пункции не бо-
лее 14 дней до момента планируемой трансплантации. Отсутствие
экстрамедуллярного очага поражения).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ
При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации

противопоказано:
• Возраст старше 35 лет.
• Предшествующая ауто-ТГСК или алло-ТГСК.
• Лучевая терапия в анамнезе.
• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии (количество бла-

стных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции не
более 14 дней до момента планируемой трансплантации).

• Наличие экстрамедуллярного поражения.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Вирусный гепатит В и/или С в анамнезе, обнаружение любых мар-
керов гепатита В и С (кроме антител к HBsAg после вакцинации).

• Использование инотузумаба в режиме индукции ремиссии.

Óñòàíîâêà ÖÂÊ
Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ
Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
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шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 5.1.1 и приложении 5.1.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

NB! Перед началом кондиционирования в случае Ph+ ОЛЛ необхо-
димо отменить ИТК.

Таблица 5.1.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Бусульфан 4 мг/кг 12 мг/кг С –6
по –4 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

ЦФ 60 мг/кг 120
мг/кг

–3, –2 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч в 12:00

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –7
по +14 день
(при наличии
тромбозов в
анамнезе до
+28 дня)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Ондансетрон 24 мг/сут – С –6
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(в 7:00; 11:00; 18:00)

Месна 120% от
дозы ЦФ

– –3, –2 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –7
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –1 день

Внутрь, 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – С –6
по –2 день

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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2. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà â ÏÐ ÎËË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в ПР ОЛЛ при алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного до-
нора в режиме пониженной интенсивности. Данная процедура приме-
няется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОЛЛ»).
• Наличие противопоказаний к выполнению трансплантации в мие-

лоаблативном режиме.
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 70 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Клинико-гематологическая ремиссия ОЛЛ (количество бластных
клеток в пунктате костного мозга не более 5%. Дата пункции не бо-
лее 14 дней до момента планируемого кондиционирования. Отсутст-
вие экстрамедуллярного очага поражения).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 70 лет.
• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии (количество бла-

стных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции не
более 14 дней до момента планируемого кондиционирования).
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• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,
грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 5.2.1, 5.2.2 и приложени-
ях 5.2.1, 5.2.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

NB! Перед началом кондиционирования в случае Ph+ ОЛЛ необхо-
димо отменить ИТК.

Таблица 5.2.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(в случае на-
личия инфи-
цирования ге-
патитом В, С
и тромбозов
в анамнезе
до +28 дня)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00;11:00;18:00)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут
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Таблица 5.2.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 5.2.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –5, –4 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)
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Таблица 5.2.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –3
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамне-
зе — до +28
дня)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –10
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –6
по –4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 5.2.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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3. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà âíå ðåìèññèè ÎËË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента вне ремиссии ОЛЛ при алло-ТГСК от родственного HLA-иден-
тичного донора в режиме пониженной интенсивности. Данная проце-
дура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОЛЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии ОЛЛ (количество
бластных клеток в пунктате костного мозга более 5% в двух последо-
вательных пункциях. Дата последней пункции не более 14 дней до
момента планируемого кондиционирования. Опухолевая природа
должна быть подтверждена несколькими методами исследования).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Ремиссия ОЛЛ.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 5.3.1 и приложении 5.3.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

NB! Перед началом кондиционирования в случае Ph+ ОЛЛ необхо-
димо отменить ИТК.

Таблица 5.3.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Цитарабин 6000 мг/м2 18 000
мг/м2

С –14
по –12 день

В/в, в течение 3 ч, по
3000 мг/м2 2 раза/сут
(9:00, 21:00)

Митоксант-
рон

10 мг/м2 30 мг/м2 С –12
по –10 день

В/в, в течение 10 мин,
1 раз/сут (12:00)

Флударабин 33 мг/м2 132
мг/м2

С –4
по –1 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –3
по –2 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +60 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+90 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –15
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –14 по
–10 день; с
–4 по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –15
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С–14
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 5.3.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ (без АТГ)
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4. Àëëî-ÒÃÑÊ ïîñëå êîíäèöèîíèðîâàíèÿ
â ìèåëîàáëàòèâíîì ðåæèìå îò íåðîäñòâåííîãî
HLA-èäåíòè÷íîãî äîíîðà ó ïàöèåíòà â ÏÐ ÎËË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в ПР ОЛЛ при алло-ТГСК от неродственного HLA-идентичного
донора в миелоаблативном режиме. Данная процедура применяется
всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОЛЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 35 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного нерод-
ственного HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Клинико-гематологическая ремиссия ОЛЛ (количество бластных
клеток в пунктате костного мозга не более 5%. Дата пункции не бо-
лее 14 дней до момента планируемого кондиционирования. Отсутст-
вие экстрамедуллярного очага поражения).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 35 лет включительно.
• Предшествующая ауто-ТГСК или алло-ТГСК.
• Лучевая терапия в анамнезе.
• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии (количество бла-

стных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции не
более 14 дней до момента планируемого кондиционирования).

• Наличие экстрамедуллярного поражения.
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• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,
грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Вирусный гепатит В и/или С в анамнезе, обнаружение любых мар-
керов гепатита В и С (кроме антител к HBsAg после вакцинации).

• Использование инотузумаба в режиме индукции ремиссии.

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 5.4.1, 5.4.2 и приложени-
ях 5.4.1, 5.4.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

NB! Перед началом кондиционирования в случае Ph+ ОЛЛ необхо-
димо отменить ИТК.
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Таблица 5.4.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Бусульфан 4 мг/кг 12 мг/кг С –6
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

ЦФ 60 мг/кг 120
мг/кг

–3, –2 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– –3, –2 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –7
по +14 день
(до +28 дня
при наличии
тромбозов
в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –6
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –7
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –2 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – С –6
по –2 день

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 5.4.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Бусульфан 4 мг/кг 12 мг/кг С –6
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

ЦФ 60 мг/кг 120
мг/кг

–3, –2 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Метотрексат 10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– –3, –2 день В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –7
по +14 день
(до +28 дня
при наличии
тромбозов
в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –6
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –7
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –2 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – С –6
по –2 день

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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5. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà â ÏÐ ÎËË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ при ал-
ло-ТГСК от неродственного HLA-идентичного донора в режиме пони-
женной интенсивности у пациента в ПР ОЛЛ. Данная процедура при-
меняется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОЛЛ»).
• Наличие противопоказаний к выполнению трансплантации в мие-

лоаблативном режиме.
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 70 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Клинико-гематологическая ремиссия ОЛЛ (количество бластных
клеток в пунктате костного мозга не более 5%. Дата пункции не бо-
лее 14 дней до момента планируемого кондиционирования. Отсутст-
вие экстрамедуллярного очага поражения).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 70 лет.
• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии (количество бла-

стных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции не
более 14 дней до момента планируемого кондиционирования).
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• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,
грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 5.5.1, 5.5.2 и приложени-
ях 5.5.1, 5.5.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

NB! Перед началом кондиционирования в случае Ph+ ОЛЛ необхо-
димо отменить ИТК.

Таблица 5.5.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –10
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)
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Таблица 5.5.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 5.5.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –5
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема
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Таблица 5.5.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –3
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –9
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 5.5.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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6. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî

äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè

ó ïàöèåíòà âíå ðåìèññèè ÎËË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента вне ремиссии ОЛЛ при алло-ТГСК от неродственного HLA-иден-
тичного донора в режиме пониженной интенсивности. Данная проце-
дура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОЛЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 70 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии ОЛЛ (количество
бластных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции
не более 14 дней до момента планируемой трансплантации).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

• Возраст старше 70 лет.
• Клинико-гематологическая ремиссия ОЛЛ.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 5.6.1 и приложении 5.6.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

NB! Перед началом кондиционирования в случае Ph+ ОЛЛ необхо-
димо отменить ИТК.

Таблица 5.6.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Цитарабин 6000 мг/м2 18 000
мг/м2

С –14
по –12 день

В/в, в течение 3 ч, по
3000 мг/м2 2 раза/сут
(9:00, 21:00)

Митоксант-
рон

10 мг/м2 30 мг/м2 С –12
по –10 день

В/в, в течение 10 мин,
1 раз/сут (12:00)

Флударабин 33 мг/м2 132
мг/м2

С –4
по –1 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –3
по –2 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +60 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+90 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– с –15
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –14
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –15
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 день

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –14
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 5.6.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ (без АТГ)
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7. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî ÷àñòè÷íî
ñîâìåñòèìîãî èëè ðîäñòâåííîãî ãàïëîèäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà â ÏÐ ÎËË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в ПР ОЛЛ при алло-ТГСК от неродственного частично совмести-
мого или родственного гаплоидентичного донора в режиме понижен-
ной интенсивности. Данная процедура применяется всеми сотрудни-
ками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОЛЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 70 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного нерод-
ственного HLA-совместимого/родственного гаплоидентичного до-
нора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Клинико-гематологическая ремиссия ОЛЛ (количество бластных
клеток в пунктате костного мозга не более 5%. Дата пункции не бо-
лее 14 дней до момента планируемой трансплантации. Отсутствие
экстрамедуллярного очага поражения).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

• Возраст старше 70 лет.
• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии (количество бла-

стных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции не
более 14 дней до момента планируемой трансплантации).

• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,
грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
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трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 5.7.1, 5.7.2 и приложени-
ях 5.7.1, 5.7.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

NB! Перед началом кондиционирования в случае Ph+ ОЛЛ необхо-
димо отменить ИТК.

Таблица 5.7.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 день В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– с –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь
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Таблица 5.7.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 5.7.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –7
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –3, –2 дни Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)
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Таблица 5.7.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –8
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –7
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –8
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –7
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 5.7.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ (без АТГ)
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8. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî ÷àñòè÷íî
ñîâìåñòèìîãî èëè ðîäñòâåííîãî ãàïëîèäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà âíå ðåìèññèè ÎËË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента вне ремиссии ОЛЛ при алло-ТГСК от неродственного частично
совместимого или родственного гаплоидентичного донора в режиме
пониженной интенсивности. Данная процедура применяется всеми
сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ОЛЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 70 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного нерод-
ственного HLA-совместимого/родственного гаплоидентичного до-
нора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Отсутствие клинико-гематологической ремиссии ОЛЛ (количество
бластных клеток в пунктате костного мозга более 5%. Дата пункции
не более 14 дней до момента планируемой трансплантации).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

• Возраст старше 70 лет.
• Клинико-гематологическая ремиссия ОЛЛ.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

124 Глава 5. Протоколы трансплантации при остром лимфобластном лейкозе



Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 5.8.1 и приложении 5.8.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

NB! Перед началом кондиционирования в случае Ph+ ОЛЛ необхо-
димо отменить ИТК.

Таблица 5.8.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Цитарабин 6000 мг/м2 18 000
мг/м2

С –14
по –12 день

В/в, в течение 3 ч, по
3000 мг/м2 2 раза/сут
(9:00, 21:00)

Митоксант-
рон

10 мг/м2 30
мг/м2

С –12
по –10 день

В/в, в течение 10 мин,
1 раз/сут (12:00)

Флударабин 33 мг/м2 132
мг/м2

С –4
по –1 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –3, –2 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +60 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+90 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +30 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –15
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –14
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –15
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –14
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 5.8.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
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8. Пониженной интенсивности, неродственный частично совместимый/гапло донор, вне ПР ОЛЛ 127

П
ри

ло
ж
ен

ие
5.

8.
1.

С
хе

м
а

и
ре

ж
и
м

п
ри

м
ен

ен
и
я

п
ре

п
ар

ат
ов

дл
я

к
он

ди
ц
и
он

и
ро

ва
н
и
я

и
п
ро

ф
и
ла

к
ти

к
и

Р
Т
П

Х
(б

ез
А
Т
Г
)

П
ре

па
ра

т
С
ут

оч
на

я
до

за
Д
ни

–
15

–
14

–
13

–
12

–
11

–
10

–
9
–
8
–
7
–
6
–
5
–
4
–
3
–
2
–
1
0

+
1
+
2
+
3
+
4
+
5
+
6
+
7
+
8
+
9
+
10

+
11

+
12

+
13

+
14

+
15

+
16

…

Ц
и
та

ра
-

би
н

60
00

м
г/

м
2

X
X

X

М
и
то

-
к
са

н
тр

он
10

м
г/

м
2

X
X

X

Ф
лу

да
ра

-
би

н
33

м
г/

м
2

X
X

X
X

Б
ус

ул
ьф

ан
4

м
г/

к
г

X
X

Ц
и
к
ло

сп
о-

ри
н

3
м
г/

к
г

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X

Ц
Ф

50
м
г/

к
г

X
X

М
ес

н
а

12
0%

от
до

зы
Ц

Ф
X

X

М
и
к
оф

е-
н
ол

ат
а

м
оф

ет
и
л

30
00

м
г/

су
т

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

Г
еп

ар
и
н

12
00

0
Е
Д

/с
ут

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

Д
ал

ее
по

по
ка

за
н
ия

м

О
н
да

н
се

т-
ро

н
24

м
г/

су
т

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X

А
лл

оп
ур

и
-

н
ол

20
0

м
г/

м
2
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

К
ар

ба
м
а-

зе
п
и
н

20
0

м
г

X
X

X
X

X
X

X
X

X

Д
и
аз

еп
ам

10
м
г

X
X

X
X

У
рс

од
ез

о-
кс

и
хо

ле
ва

я
ки

сл
от

а

12
м
г/

к
г

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X

X
X



Ãëàâà 6. Ïðîòîêîëû òðàíñïëàíòàöèè

ïðè ìèåëîäèñïëàñòè÷åñêèõ ñèíäðîìàõ

è àïëàñòè÷åñêîé àíåìèè

Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÄÑ
• Группа промежуточного-1 риска, при наличии неблагоприятных

аномалий кариотипа, промежуточного-2 и высокого риска по шкале
IPSS или группа промежуточного (� 3,5 балла), высокого и очень
высокого риска по шкале IPSS-R.

• МДС без избытка бластов из группы промежуточного-1 риска по
шкале IPSS или промежуточного риска по шкале IPSS-R, резистент-
ные к адекватной проводимой терапии, с выраженной зависимо-
стью от трансфузий компонентов крови (2 единицы эритроцитарной
взвеси в месяц в течение 6 мес).

• МДС с изолированной делецией 5q с мутацией TP53.
• При прогрессии в рамках МДС (в том числе и МДС с избытком бла-

стов).
• МДС, после предшествующей лучевой и химиотерапии — консуль-

тация в трансплантационном центре.
• Клиническая опция.

Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ÀÀ
• В первой линии терапии (тяжелая и сверхтяжелая форма АА) в воз-

расте до 40–45 лет при наличии HLA-идентичного родственного до-
нора.

• Рецидив/рефрактерное течение после 1–2 курсов АТГ у пациентов в
возрасте младше 45 лет, при наличии HLA-идентичного или альтер-
нативного донора.

• У больных АА при выявлении хромосомных аберраций.
• Клиническая опция.



1. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ÌÄÑ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента с МДС при алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного доно-
ра. Данная процедура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. «Показания к ал-

ло-ТГСК у пациентов с МДС»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст 18–65 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

• При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:

• Возраст старше 65 лет.
• Пациенты с трансформацией в острый лейкоз.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).
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Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 6.1.1, 6.1.2 и приложени-
ях 6.1.1, 6.1.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 6.1.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня по
+90 день, за-
тем постепен-
ное снижение
к +180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 6.1.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
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диного АТГ



Таблица 6.1.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –5, –4 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 6.1.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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2. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ÌÄÑ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента с МДС при алло-ТГСК от неродственного HLA-идентичного до-
нора в режиме пониженной интенсивности. Данная процедура приме-
няется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. «Показания к ал-

ло-ТГСК у пациентов с МДС»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст 18–65 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Пациенты с трансформацией в острый лейкоз.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).
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Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 6.2.1, 6.2.2 и приложени-
ях 6.2.1, 6.2.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 6.2.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –6
по –5 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Метотрексат 10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –10
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 6.2.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –5
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С–1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –3
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –9
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

2. Пониженной интенсивности, неродственный HLA идентичный донор, МДС 139



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Карбамазепин 200 мг – С –6
по –4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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3. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî ÷àñòè÷íî
ñîâìåñòèìîãî èëè ðîäñòâåííîãî ãàïëîèäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ÌÄÑ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента с МДС при алло-ТГСК от неродственного частично совместимо-
го или родственного гаплоидентичного донора в режиме пониженной
интенсивности. Данная процедура применяется всеми сотрудниками
отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. «Показания к ал-

ло-ТГСК у пациентов с МДС»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст 18–65 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Пациенты с трансформацией в острый лейкоз.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 6.3.1, 6.3.2 и приложени-
ях 6.3.1, 6.3.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 6.3.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 6.3.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –7
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –3, –2 дни Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –8
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –7
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –8
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –7
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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4. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ÀÀ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ентов с АА при алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного донора
в режиме пониженной интенсивности. Данная процедура применяется
всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

• Наличие показаний для трансплантации (см. «Показания к ал-
ло-ТГСК у пациентов с АА»).

• Наличие подписанного добровольного информированного согласия
на проведение алло-ТГСК.

• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования
(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

• Возраст старше 45 лет.
• Поздние клональные изменения.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-

150 Глава 6. Протоколы трансплантации при миелодиспластических синдромах и апластической анемии



шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 6.4.1 и приложении 6.4.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 6.4.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 25 мг/м2 100
мг/м2

С –5
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

ЦФ 25 мг/кг 100
мг/кг

С –5
по –2 день

В/в, в течение 3 ч
1 раз/сут (в 12:00)

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

25 мг/кг 100
мг/кг

С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +230 день
затем посте-
пенное сни-
жение к
+270 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

4. Пониженной интенсивности, родственный HLA идентичный донор, АА 151



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –6
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамне-
зе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Месна 120% от
дозы ЦФ

– С –5
по –2 день

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Ондансетрон 24 мг/сут – С –5
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –6
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –5
по –1 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – С –5
по –2 день

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –5
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 6.4.1. (окончание). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ
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Ãëàâà 7. Ïðîòîêîëû òðàíñïëàíòàöèè ïðè

ëèìôîïðîëèôåðàòèâíûõ çàáîëåâàíèÿõ

1. Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ËÏÇ

Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ÄBÊÊË

• Возраст до 65 лет.
• При наличии мутации ТР53 на момент диагностики при условии до-

стижения ПР, ЧР или стабилизации заболевания.
• При любом рецидиве, при котором выявлена мутация ТР53, при

условии достижения ПР, ЧР или стабилизации заболевания.
• Ранний рецидив (менее 1 года) после ауто-ТГСК при условии дости-

жения ПР, ЧР или стабилизации заболевания.
• Клиническая опция.

Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ëèìôîìîé èç êëåòîê
ìàíòèéíîé çîíû

• Возраст до 65 лет.
• В первой линии терапии при наличии мутации ТР53 при ПР, ЧР

или стабилизации заболевания.
• Ранний рецидив (менее 1 года) после ауто-ТГСК при условии дости-

жения ПР, ЧР или стабилизации заболевания.
• При любом рецидиве, при котором выявлена мутация ТР53, при

условии достижения ПР, ЧР или стабилизации заболевания.
• Клиническая опция.

Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ÕËË

• Возраст до 50 лет.
• Выполняется одно из условий:

μ наличие делеции 17р13 (с процентом клеток � 10%) и/или мутация
ТР53;

μ не более 3 линий программной терапии, включая таргетную тера-
пию;

μ синдром Рихтера (трансформация в ДBККЛ, ремиссия);
μ любой комплексный кариотип — более 5 поломок.

• Клиническая опция.



2. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ÄBÊÊË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ентов с ДBККЛ при алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного
донора. Данная процедура применяется всеми сотрудниками отделе-
ния.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ДBККЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Более 5 линий терапии.
• Отсутствие ЧО на проводимую терапию (химиорефрактерность опу-

холи) или прогрессия.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 7.2.1, 7.2.2 и приложени-
ях 7.2.1, 7.2.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 7.2.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сниже-
ние к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000
мг/сут

– С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000
мг/сут

– С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг
(но не бо-
лее 250
мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11 по
+14 день (до
+28 дня вклю-
чительно при
инфицировании
гепатитом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика
Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 7.2.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Таблица 7.2.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –5, –4 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 7.2.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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3. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ÄBÊÊË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента с ДBККЛ при алло-ТГСК от неродственного HLA-идентичного
донора. Данная процедура применяется всеми сотрудниками отделе-
ния.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ДBККЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Более 5 линий терапии.
• Отсутствие ЧО на проводимую терапию (химиорефрактерность опу-

холи) или прогрессия.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 7.3.1, 7.3.2 и приложени-
ях 7.3.1, 7.3.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 7.3.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –6
по –5 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Перевод
на прием внутрь при
условии восстановле-
ния лейкоцитов > 1 �
109/л, при отсутствии
тошноты, рвоты, диареи
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –10
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 7.3.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –5
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С–1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –3
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –9
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Карбамазепин 200 мг – С –6
по –4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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4. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî ÷àñòè÷íî
ñîâìåñòèìîãî äîíîðà èëè ðîäñòâåííîãî
ãàïëîèäåíòè÷íîãî äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé
èíòåíñèâíîñòè ó ïàöèåíòà ñ ÄBÊÊË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ентов с ДBККЛ при алло-ТГСК от неродственного частично совмес-
тимого или родственного гаплоидентичного донора. Данная процедура
применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ДBККЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-совместимого донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Более 5 линий терапии.
• Отсутствие ЧО на проводимую терапию (химиорефрактерность опу-

холи) или прогрессия.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 7.4.1, 7.4.2 и приложени-
ях 7.4.1, 7.4.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 7.4.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Перевод
на прием внутрь при
условии восстановле-
ния лейкоцитов > 1 �
109/л, при отсутствии
тошноты, рвоты, диареи
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 7.4.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Таблица 7.4.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –7
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –3, –2 дни Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профи-
лактика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день, за-
тем постепен-
ное снижение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Перевод
на прием внутрь при
условии восстановле-
ния лейкоцитов > 1 �
109/л, при отсутствии
тошноты, рвоты, диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –8 по
+14 день
(до +28 дня при
инфицировании
гепатитом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –7
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –8
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазе-
пин

200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –7
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профи-
лактика
инфекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом трансплантаци-
онном центре

Противови-
русная про-
филактика
Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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5. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ëèìôîìîé èç êëåòîê ìàíòèéíîé çîíû

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ентов с лимфомой из клеток мантийной зоны при алло-ТГСК от род-
ственного HLA-идентичного донора. Данная процедура применяется
всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с лимфомой из клеток мантийной
зоны»).

• Наличие подписанного добровольного информированного согласия
на проведение алло-ТГСК.

• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Более 5 линий терапии.
• Отсутствие ЧО на проводимую терапию (химиорефрактерность опу-

холи) или прогрессия заболевания.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 7.5.1, 7.5.2 и приложени-
ях 7.5.1, 7.5.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 7.5.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяется
на 4 приема

Профи-
лактика
РТПХ

АТГ (лоша-
диный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяется
на 2 введения (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сниже-
ние к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфузия
2 раза/сут. Перевод на
прием внутрь при усло-
вии восстановления
лейкоцитов > 1 � 109/л,
при отсутствии тошноты,
рвоты, диареи
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000
мг/сут

– С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяется
на 2 приема

1000
мг/сут

– С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяется
на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг
(но не бо-
лее 250
мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11 по
+14 день (до
+28 дня вклю-
чительно при
инфицировании
гепатитом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в течение
24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазе-
пин

200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ. р-ра
на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профи-
лактика
инфекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом трансплантаци-
онном центре

Противови-
русная про-
филактика
Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 7.5.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Таблица 7.5.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –5, –4 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 7.5.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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6. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ëèìôîìîé èç êëåòîê ìàíòèéíîé çîíû

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ентов с лимфомой из клеток мантийной зоны при алло-ТГСК от не-
родственного HLA-идентичного донора в режиме пониженной интен-
сивности. Данная процедура применяется всеми сотрудниками отде-
ления.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с лимфомой из клеток мантийной
зоны»).

• Наличие подписанного добровольного информированного согласия
на проведение алло-ТГСК.

• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Более 5 линий терапии
• Отсутствие ЧО на проводимую терапию (химиорефрактерность опу-

холи) или прогрессия заболевания.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 7.6.1, 7.6.2 и приложени-
ях 7.6.1, 7.6.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 7.6.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –6
по –5 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Перевод
на прием внутрь при
условии восстановле-
ния лейкоцитов > 1 �
109/л, при отсутствии
тошноты, рвоты, диареи
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –10
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 7.6.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –5
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С–1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –3
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –9
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Карбамазепин 200 мг – С –6
по –4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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7. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî ÷àñòè÷íî
ñîâìåñòèìîãî èëè ðîäñòâåííîãî ãàïëîèäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ëèìôîìîé èç êëåòîê ìàíòèéíîé çîíû

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ентов с лимфомой из клеток мантийной зоны при алло-ТГСК от не-
родственного частично совместимого или родственного гаплоидентич-
ного донора в режиме пониженной интенсивности. Данная процедура
применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с лимфомой из клеток мантийной
зоны»).

• Наличие подписанного добровольного информированного согласия
на проведение алло-ТГСК.

• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

• При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:

• Возраст старше 65 лет.
• Более 5 линий терапии
• Отсутствие ЧО на проводимую терапию (химиорефрактерность опу-

холи) или прогрессия заболевания.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

7. Пониженной интенсивности, неродственный частично совместимый/гапло донор, лимфома из клеток мантийной зоны 189



Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 7.7.1, 7.7.2 и приложени-
ях 7.7.1, 7.7.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 7.7.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Перевод
на прием внутрь при
условии восстановле-
ния лейкоцитов > 1 �
109/л, при отсутствии
тошноты, рвоты, диареи
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 7.7.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Таблица 7.7.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –7
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –3, –2 дни Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Перевод
на прием внутрь при
условии восстановле-
ния лейкоцитов > 1 �
109/л, при отсутствии
тошноты, рвоты, диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –8
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –7
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –8
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –7
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 7.7.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ (без АТГ)
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8. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ Â-êëåòî÷íîé ëèìôîìîé
áåç ïðåäøåñòâóþùåé àóòî-ÒÑÊÊ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ентов с В-клеточными лимфомами без предшествующей ауто-ТСКК
при алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного донора в режиме
пониженной интенсивности. Данная процедура применяется всеми
сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. «Показания к ал-

ло-ТГСК у пациентов с ЛПЗ»).
• Пациенты с верифицированным диагнозом ЛПЗ без предшествую-

щей ауто-ТСКК в ЧР или ПР.
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-совместимого донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Предшествующая ауто-ТСКК.
• Более 5 линий терапии.
• Отсутствие ЧО на проводимую терапию (химиорефрактерность опу-

холи) или прогрессия.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
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трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 ян-
варя, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 7.8.1, 7.8.2 и приложени-
ях 7.8.1, 7.8.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 7.8.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Треосульфан
(альтернатив-
ный препа-
рат — бусуль-
фан)

12 г/м2

(4 мг/кг)
36 г/м2

(8 мг/кг)
С –6
по –4 день
(бусульфан:
–5, –4 дни)

В/в, в течение 2 ч (бу-
сульфан: внутрь, су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема)

Мелфалан 70 мг/м2 140
мг/м2

–3, –2 дни В/в, за 1 ч
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
или тромбозах
в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –9
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –10
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема
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Таблица 7.8.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Карбамазепин 200 мг – С –9
по –1 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ. р-ра
на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 1–2 при-
ема (вечер или день и
вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом трансплантацион-
ном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При использовании бусульфана.

Таблица 7.8.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Треосульфан
(альтернатив-
ный препа-
рат — бусуль-
фан)

12 г/м2

(4 мг/кг)
36 г/м2

(8 мг/кг)
С –6
по –4 день
(бусульфан:
–5, –4 дни)

В/в, в течение 2 ч (бу-
сульфан: внутрь, су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема)

Мелфалан 70 мг/м2 140
мг/м2

–3, –2 дни В/в, за 1 ч

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)
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Таблица 7.8.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня по
+90 день, за-
тем постепен-
ное снижение
к +180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –3
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
или тромбозах
в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –9
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –10
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –9
по –1 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут
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Таблица 7.8.2 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием
кроличьего АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ. р-ра
на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 1–2 при-
ема (вечер или день и
вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом трансплантацион-
ном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При использовании бусульфана.
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Таблица 7.8.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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9. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ Â-êëåòî÷íîé ëèìôîìîé
áåç ïðåäøåñòâóþùåé àóòî-ÒÑÊÊ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ентов с В-клеточными лимфомами без предшествующей ауто-ТСКК
при алло-ТГСК от неродственного HLA-идентичного донора в режиме
пониженной интенсивности. Данная процедура применяется всеми
сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. «Показания к ал-

ло-ТГСК у пациентов с ЛПЗ»).
• Пациенты с верифицированным диагнозом ЛПЗ без предшествую-

щей ауто-ТСКК в ЧР или ПР.
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-совместимого донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Предшествующая ауто-ТСКК.
• Более 5 линий терапии.
• Отсутствие ЧО на проводимую терапию (химиорефрактерность опу-

холи) или прогрессия.
Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
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трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, кото-
рым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 7.9.1, 7.9.2 и приложени-
ях 7.9.1, 7.9.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 7.9.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Треосульфан
(альтернатив-
ный препа-
рат — бусуль-
фан)

12 г/м2

(4 мг/кг)
36 г/м2

(8 мг/кг)
С –6
по –4 день
(бусульфан:
–5, –4 дни)

В/в, в течение 2 ч (бу-
сульфан: внутрь, су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема)

Мелфалан 70 мг/м2 140
мг/м2

–3, –2 дни В/в, за 1 ч
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Перевод
на прием внутрь при
условии восстановле-
ния лейкоцитов > 1 �
109/л, при отсутствии
тошноты, рвоты, диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
или тромбозах
в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –9
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –10
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –9
по –1 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ. р-ра
на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 1–2 при-
ема (вечер или день и
вечер)
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Таблица 7.9.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом трансплантацион-
ном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При использовании бусульфана.

Таблица 7.9.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Треосульфан
(альтернатив-
ный препа-
рат — бусуль-
фан)

12 г/м2

(4 мг/кг)
36 г/м2

(8 мг/кг)
С –6
по –4 день
(бусульфан:
–5, –4 дни)

В/в, в течение 2 ч (бу-
сульфан: внутрь, су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема)

Мелфалан 70 мг/м2 140
мг/м2

–3, –2 дни В/в, за 1 ч

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема
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Таблица 7.9.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –3
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
или тромбозах
в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –9
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –10
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –9
по –1 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ. р-ра
на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 1–2 при-
ема (вечер или день и
вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом трансплантацион-
ном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При использовании бусульфана.
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Таблица 7.9.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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10. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî ÷àñòè÷íî
ñîâìåñòèìîãî èëè ðîäñòâåííîãî ãàïëîèäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ Â-êëåòî÷íîé ëèìôîìîé
áåç ïðåäøåñòâóþùåé àóòî-ÒÑÊÊ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ентов с В-клеточными лимфомами без предшествующей ауто-ТСКК
при алло-ТГСК от неродственного частично совместимого или родст-
венного гаплоидентичного донора в режиме пониженной интенсивно-
сти. Данная процедура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. «Показания к ал-

ло-ТГСК у пациентов с ЛПЗ»).
• Пациенты с верифицированным диагнозом ЛПЗ без предшествую-

щей ауто-ТСКК в ЧР или ПР.
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-совместимого донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Предшествующая ауто-ТСКК.
• Более 5 линий терапии.
• Отсутствие ЧО на проводимую терапию (химиорефрактерность опу-

холи) или прогрессия.
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• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,
грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 7.10.1, 7.10.2 и приложе-
ниях 7.10.1, 7.10.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 7.10.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Треосульфан
(альтернатив-
ный препа-
рат — бусуль-
фан)

12 г/м2

(4 мг/кг)
36 г/м2

(8 мг/кг)
С –7
по –5 день
(бусульфан:
–6, –5 дни)

В/в, в течение 2 ч (бу-
сульфан: внутрь, сум-
марная суточная доза
разделяется на 4 прие-
ма)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)
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Таблица 7.10.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При использовании бусульфана и/или наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 7.10.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –7
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

Треосульфан
(альтернатив-
ный препа-
рат — Бусуль-
фан)

12 г/м2

(4 мг/кг)
36 г/м2

(8 мг/кг)
С –4
по –2 день
(бусульфан:
–3, –2 дни)

В/в, в течение 2 ч
(бусульфан: внутрь,
суммарная суточная
доза разделяется на
4 приема)

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)
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Таблица 7.10.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –8
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –7
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –8
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – +3, +4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –7
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При приеме бусульфана и/или наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 7.10.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ (без АТГ)
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Ãëàâà 8. Ïðîòîêîëû òðàíñïëàíòàöèè

ïðè ìíîæåñòâåííîé ìèåëîìå

Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÌ
• Возраст до 45 лет.
• Завершенный индукционный этап лечения, включающий

ауто-ТГСК.
• Группа высокого риска (III стадия по R-ISS: цитогенетика, ЛДГ,

�2-микроглобулин, альбумин).
• Наличие родственного HLA-идентичного донора.
• Отсутствие прогрессии заболевания и множественных (1 и более)

костных и/или экстрамедуллярных плазмоцитом.
• Клиническая опция.

1. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ÌÌ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента с ММ при алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного донора
в режиме пониженной интенсивности. Данная процедура применяется
всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ММ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст 18–65 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.



• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Прогрессия, наличие множественных (1 и более) костных и/или эк-

страмедуллярных плазмоцитом.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 8.1.1, 8.1.2 и приложени-
ях 8.1.1, 8.1.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».
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Таблица 8.1.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 8.1.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –5, –4 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяется
на 4 приема

Профи-
лактика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяется
на 2 введения (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сниже-
ние к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфузия
2 раза/сут. Перевод на
прием внутрь при усло-
вии восстановления
лейкоцитов > 1 � 109/л,
при отсутствии тошноты,
рвоты, диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профи-
лактика
РТПХ

Метотрексат 10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000
мг/сут

– С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяется
на 2 приема

1000
мг/сут

– С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяется
на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг
(но не бо-
лее 250
мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11 по
+14 день (до
+28 дня вклю-
чительно при
инфицировании
гепатитом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в течение
24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазе-
пин

200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ. р-ра
на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профи-
лактика
инфекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом трансплантаци-
онном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Ãëàâà 9. Ïðîòîêîëû òðàíñïëàíòàöèè

ïðè õðîíè÷åñêîì ìèåëîëåéêîçå

Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÌË
• Первая хроническая фаза ХМЛ при неудаче терапии к двум линиям

ИТК по критериям ELN (см. таблицу 9.1) — консультация в транс-
плантационном центре.

• Наличие мутации T315I в хронической фазе заболевания.
• Непереносимость двух ИТК второго поколения — консультация в

трансплантационном центре. При отсутствии оптимального ответа у
больных в ФА (см. таблицу 9.2), которая была выявлена в период
диагностики ХМЛ.

• ФА и БК после достижения второй хронической фазы — консульта-
ция в трансплантационном центре.

• Клиническая опция.

Таблица 9.1. Критерии ответа на терапию ИТК в первой линии лече-
ния у пациентов в ХФ и ФА (рекомендации ELN2013)

Срок терапии, мес Оптимальный ответ Предупреждение Неудача терапии

3 ПГО
Ph+ � 35% (ЧЦО)
BCR-ABL < 10%

Ph+ 36–95% (МЦО)
BCR-ABL � 10%

Нет ПГО
Ph+ > 95%

6 Ph+ 0% (ПЦО)
BCR-ABL < 1%

Ph+ 1–35% (ЧЦО)
BCR-ABL 1%–10%

Ph+ > 35% (менее ЧЦО)
BCR-ABL � 10%

� 12 Ph+ 0% (ПЦО)
BCR-ABL < 0,1%
(БМО)

Ph+ 0% (ПЦО)
BCR-ABL 0,1–1%

Ph+ > 0% (менее ПЦО)
BCR-ABL � 1%

В любое время BCR-ABL < 0,1%
(БМО) или менее

ДХА в Ph– клетках
(-7 или 7q-)

Потеря ПГО
Потеря ПЦО
Потеря БМО1

Мутации BCR-ABL
ДХА в Ph+ клетках

1 Подтвержденная потеря БМО: уровень BCR-ABL > 0,1% в двух и более последователь-
ных анализах, в одном из которых BCR-ABL > 1%.
ДХА — дополнительные хромосомные аберрации.



Таблица 9.2. Критерии ответа на ИТК в качестве второй и более линии
терапии

Продолжительность
лечения ИТК2, мес

Характеристика ответа

Целевой уровень ответа Предостережение Неудача

3 BCR-ABL � 10%
и/или Ph+ < 65%
(МЦО)

BCR-ABL > 10%
и/или Ph+ 65–95%
(МинЦО)

Отсутствие ПГО
или Ph+ > 95%
или новые мутации
BCR-ABL

6 BCR-ABL � 10%
и/или Ph+ < 35%
(ЧЦО)

Ph+ 36–65% (МЦО) BCR-ABL > 10%
и/или Ph+ > 65%
и/или новые мутации
BCR-ABL

� 12 BCR-ABL < 1%
и/или Ph+ 0%
(ПЦО)

BCR-ABL 1–10%
и/или Ph+ 1–35%
(ЧЦО)

BCR-ABL > 10%
и/или Ph+ > 35%
и/или новые мутации
BCR-ABL

В любое время BCR-ABL � 0,1%
(БМО)

ДХА в Ph– клетках:
-7 или 7q-
или BCR-ABL > 0,1%

Потеря ПГО или по-
теря ПЦО
Подтвержденная поте-
ря БМО1

Появление мутаций
BCR-ABL
ДХА в Ph+ клетках

1 Подтвержденная потеря БМО: уровень BCR-ABL > 0,1% в двух и более последователь-
ных анализах, в одном из которых BCR-ABL > 1%.
ДХА — дополнительные хромосомные аберрации.

1. Àëëî-ÒÃÑÊ ïîñëå êîíäèöèîíèðîâàíèÿ
â ìèåëîàáëàòèâíîì ðåæèìå îò ðîäñòâåííîãî
HLA-èäåíòè÷íîãî äîíîðà ó ïàöèåíòà â õðîíè÷åñêîé
ôàçå ÕÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в хронической фазе ХМЛ при алло-ТГСК от родственного
HLA-идентичного донора в миелоаблативном режиме.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
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• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-
казания к алло-ТГСК у пациентов с ХМЛ»).

• Наличие подписанного добровольного информированного согласия
на проведение алло-ТГСК.

• Возраст от 18 до 35 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Хроническая фаза ХМЛ. Дата пункции не более 14 дней от момента
планируемой трансплантации.

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 35 лет.
• Предшествующая алло-ТГСК.
• ФА или БК. Дата пункции не более 14 дней от момента планируе-

мой трансплантации.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Вирусный гепатит В и/или С в анамнезе, обнаружение любых мар-
керов гепатита В и С (кроме антител к HBsAg после вакцинации).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.
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Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 9.1.1 и приложении 9.1.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 9.1.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Бусульфан 4 мг/кг 12 мг/кг C –6
по –4 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

ЦФ 60 мг/кг 120
мг/кг

–3, –2 дни В/в, в течение 2 ч
(в 12:00)

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –7 по
+14 день
(до +28 дня
при наличии
тромбозов
в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –6
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(в 7:00; 11:00; 18:00)

Месна 120% от
дозы ЦФ

– –3, –2 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ.
р-ра (в 12:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –7
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –2 день

Внутрь, 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – С –6
по –2 день

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 9.1.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ
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2. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà â õðîíè÷åñêîé ôàçå ÕÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в хронической фазе ХМЛ при алло-ТГСК от родственного
HLA-идентичного донора в режиме пониженной интенсивности. Дан-
ная процедура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ХМЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Наличие противопоказаний к выполнению алло-ТГСК в миелоаб-
лативном режиме.

• Хроническая фаза ХМЛ. Дата пункции не более 14 дней от момента
планируемой трансплантации.

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• ФА или БК. Дата пункции не более 14 дней от момента планируе-

мой трансплантации.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 9.2.1, 9.2.2 и приложени-
ях 9.2.1, 9.2.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 9.2.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профи-
лактика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сниже-
ние к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфузия
2 раза/сут. Перевод на
прием внутрь при усло-
вии восстановления
лейкоцитов > 1 � 109/л,
при отсутствии тошноты,
рвоты, диареи
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профи-
лактика
РТПХ

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000
мг/сут

– С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000
мг/сут

– С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг
(но не бо-
лее 250
мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11 по
+14 день (до
+28 дня вклю-
чительно при
инфицировании
гепатитом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ. р-ра
на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профи-
лактика
инфекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом трансплантаци-
онном центре

Противови-
русная про-
филактика
Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 9.2.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Таблица 9.2.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –5, –4 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 9.2.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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3. Àëëî-ÒÃÑÊ ïîñëå êîíäèöèîíèðîâàíèÿ
â ìèåëîàáëàòèâíîì ðåæèìå îò íåðîäñòâåííîãî
HLA-èäåíòè÷íîãî äîíîðà ó ïàöèåíòà â õðîíè÷åñêîé
ôàçå ÕÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в хронической фазе ХМЛ при алло-ТГСК от неродственного
HLA-идентичного донора в миелоаблативном режиме. Данная проце-
дура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ХМЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 35 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Хроническая фаза ХМЛ. Дата пункции не более 14 дней от момента
планируемой трансплантации.

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 35 лет.
• Предшествующая алло-ТГСК.
• ФА или БК. Дата пункции не более 14 дней от момента планируе-

мой трансплантации.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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• Вирусный гепатит В и/или С в анамнезе, обнаружение любых мар-
керов гепатита В и С (кроме антител к HBsAg после вакцинации).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 9.3.1, 9.3.2 и приложени-
ях 9.3.1, 9.3.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 9.3.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Бусульфан 4 мг/кг 12 мг/кг С –6
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

ЦФ 60 мг/кг 120
мг/кг

–3, –2 дни В/в, в течение 2 ч
(в 12:00)

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– –3, –2 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –7
по +14 день
(до +28 дня
при наличии
тромбозов
в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –6
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –7
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –2 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – С –6
по –2 день

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)
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Таблица 9.3.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 9.3.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Бусульфан 4 мг/кг 12 мг/кг С –6
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

ЦФ 60 мг/кг 120
мг/кг

–3, –2 дни В/в, в течение 2 ч
(в 12:00)

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема
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Таблица 9.3.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– –3, –2 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –7
по +14 день
(до +28 дня
при наличии
тромбозов в
анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –6
по –1 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –7
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –2 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – С –6
по –2 день

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 9.3.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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4. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà â õðîíè÷åñêîé ôàçå ÕÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в хронической фазе ХМЛ при алло-ТГСК от неродственного
HLA-идентичного донора в режиме пониженной интенсивности. Дан-
ная процедура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ХМЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Наличие противопоказаний к выполнению алло-ТГСК в миелоаб-
лативном режиме.

• Хроническая фаза ХМЛ. Дата пункции не более 14 дней от момента
планируемой трансплантации.

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• ФА или БК. Дата пункции не более 14 дней от момента планируе-

мой трансплантации.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).
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Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 9.4.1, 9.4.2 и приложени-
ях 9.4.1, 9.4.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 9.4.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –6
по –5 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Перевод
на прием внутрь при
условии восстановле-
ния лейкоцитов > 1 �
109/л, при отсутствии
тошноты, рвоты, диареи
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –10
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 9.4.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием лоша�
диного АТГ



Таблица 9.4.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –5
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –3
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –9
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Карбамазепин 200 мг – С –6
по –4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 9.4.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием кроли�
чьего АТГ
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5. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî ÷àñòè÷íî
ñîâìåñòèìîãî èëè ðîäñòâåííîãî ãàïëîèäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà â õðîíè÷åñêîé ôàçå ÕÌË

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента в хронической фазе ХМЛ при алло-ТГСК от неродственного час-
тично совместимого или родственного гаплоидентичного донора в ре-
жиме пониженной интенсивности. Данная процедура применяется
всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ХМЛ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-совестимого донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Наличие противопоказаний к выполнению алло-ТГСК в миелоаб-
лативном режиме.

• Хроническая фаза ХМЛ. Дата пункции не более 14 дней от момента
планируемой трансплантации.

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• ФА или БК. Дата пункции не более 14 дней от момента планируе-

мой трансплантации.
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка

252 Глава 9. Протоколы трансплантации при хроническом миелолейкозе



трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 9.5.1, 9.5.2 и приложени-
ях 9.5.1, 9.5.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 9.5.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре
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Таблица 9.5.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противови-
русная про-
филактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 9.5.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –7
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –3, –2 дни Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –8
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Ондансетрон 24 мг/сут – С –7
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –8
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –7
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 9.5.2 (окончание).Схема и режим применения препаратов для
кондиционирования и профилактики РТПХ (без АТГ)
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Ãëàâà 10. Ïðîòîêîëû òðàíñïëàíòàöèè

ïðè ïåðâè÷íîì ìèåëîôèáðîçå

1. Ïîêàçàíèÿ ê àëëî-ÒÃÑÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ÏÌÔ
NB! Вопрос о проведении алло-ТГСК решается индивидуально для
каждого конкретного случая с учетом оценки «риск–польза» от прове-
дения данного метода лечения.
• Диагноз ПМФ, установленный на основании критериев ВОЗ 2017 г.
• Возраст моложе 60 лет.
• Группа риска промежуточный-2, высокий (см. приложение 10.1.1).
• Группа риска промежуточный-1: в случае рефрактерной к другим

методам лечения трансфузионно-зависимой анемии, или бласты в
периферической крови � 2%, или неблагоприятный кариотип (см.
приложение 10.1.1).

• Хроническая фаза ПМФ (бластные клетки < 10%, степень фиброза
менее 3).

• Длительность от момента установления диагноза не более десяти
лет.

• Клиническая опция.

Ïîäãîòîâêà ê ÒÃÑÊ
• В течение 3 мес перед проведением алло-ТГСК проводится терапия

ингибиторами JAK2 (руксолитиниб). Доза препарата зависит от чис-
ла тромбоцитов. За 10–14 дней до планируемого начала предтрас-
плантационного кондиционирования проводится постепенное сни-
жение дозы и затем — полная отмена препарата непосредственно
перед началом кондиционирования.

• В случае массивной спленомегалии, резистентной к терапии инги-
биторами JAK2, вопрос о выполнении спленэктомии перед ал-
ло-ТГСК решается индивидуально.

• При перегрузке железом (повышение ферритина более 1500 мкг/л
и/или наличии более 20 трансфузий в анамнезе) проводится хела-
торная терапия.

• При выборе источника трансплантата предпочтение отдается СКК.



Приложение 10.1.1. Прогностические шкалы1

Параметр IPSS DIPSS DIPSS Plus

Возраст > 65 лет 1 балл 1 балл 1 балл

Конституциональная симптоматика 1 балл 1 балл 1 балл

Анемия < 100 г/л 1 балл 2 балла 1 балл

Уровень лейкоцитов > 25 � 109/л 1 балл 1 балл 1 балл

Циркулирующие бласты > 1% 1 балл 1 балл 1 балл

Уровень тромбоцитов < 100 � 109/л – – 1 балл

Необходимость в проведении гемотрансфузий – – 1 балл

Цитогенетика (неблагоприятный кариотип) – – 1 балл

Группа риска

Низкий 0 0 0

Промежуточный-1 1 1–2 1

Промежуточный-2 2 3–4 2–3

Высокий � 3 5–6 � 4

1 Группа риска определяется в соответствии с прогностическими шкалами IPSS,
DIPSS, DIPSS Plus, а прогноз с использованием шкалы MIPSS70 Plus.

2. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ÏÌÔ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента с ПМФ при алло-ТГСК от родственного HLA-идентичного доно-
ра в режиме пониженной интенсивности. Данная процедура применя-
ется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ПМФ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет.
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• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования
(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Хроническая фаза ПМФ (количество бластных клеток в пунктате
костного мозга или периферической крови не более 10%, степень
фиброза менее 3. Дата исследования костного мозга не более
14 дней до момента планируемого кондиционирования).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Фаза бластной трансформации ПМФ (количество бластных клеток в

пунктате костного мозга или периферической крови более 10%, сте-
пень фиброза 3 и более. Дата исследования костного мозга не более
14 дней до момента планируемого кондиционирования).

• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,
грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.
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Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 10.2.1 и 10.2.2 и приложе-
ниях 10.2.1 и 10.2.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 10.2.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер или
день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

2. Пониженной интенсивности, родственный HLA идентичный донор, ПМФ 263

Таблица 10.2.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Таблица 10.2.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –5, –4 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1 дня
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 день

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Микофенола-
та мофетил
(только при
использова-
нии СКК)

2000 мг/сут – С +1
по +14 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

1000 мг/сут – С +15
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг/сут – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(в 12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11 по
+14 день
(до +28 дня
включительно
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С
и/или тромбо-
зах в анамнезе)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по –3 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 10.2.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием
кроличьего АТГ
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3. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ÏÌÔ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента с ПМФ при алло-ТГСК от неродственного HLA-идентичного до-
нора в режиме пониженной интенсивности. Данная процедура приме-
няется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. выше, протокол «По-

казания к алло-ТГСК у пациентов с ПМФ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Хроническая фаза ПМФ (количество бластных клеток в пунктате
костного мозга или периферической крови не более 10%, степень
фиброза менее 3. Дата исследования костного мозга не более
14 дней до момента планируемого кондиционирования).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Фаза бластной трансформации ПМФ (количество бластных клеток в

пунктате костного мозга или периферической крови более 10%, сте-
пень фиброза 3 и более. Дата исследования костного мозга не более
14 дней до момента планируемого кондиционирования).

• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,
грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
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трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 10.3.1, 10.3.2 и приложе-
ниях 10.3.1, 10.3.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 10.3.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –6
по –5 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С –1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –10
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по –5 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре
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Таблица 10.3.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противови-
русная про-
филактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 10.3.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием кроличьего АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –9
по –4 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг С –5
по –4 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (кроли-
чий)

2,5 мг/кг 7,5
мг/кг

С –3
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С–1
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Метотрексат 15 мг/м2 – +1 день В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

10 мг/м2 – +3, +6,
+11 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +1
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –3
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)
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Таблица 10.3.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Кальция фо-
линат

50 мг – +2, +4, +7,
+12 дни

В/в, в 20 мл физ. р-ра
(12:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –10
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг – С –9
по –4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –6
по –4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –5, –4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –9
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 10.3.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием
кроличьего АТГ
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4. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî ÷àñòè÷íî
ñîâìåñòèìîãî èëè ðîäñòâåííîãî ãàïëîèäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè
ó ïàöèåíòà ñ ÏÌÔ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает предтрансплан-
тационное кондиционирование и профилактику острой РТПХ у паци-
ента с ПМФ при алло-ТГСК от неродственного частично совместимо-
го или родственного гаплоидентичного донора в режиме пониженной
интенсивности. Данная процедура применяется всеми сотрудниками
отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации (см. «Показания к ал-

ло-ТГСК у пациентов с ПМФ»).
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-совместимого донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

• Хроническая фаза ПМФ (количество бластных клеток в пунктате
костного мозга или периферической крови не более 10%, степень
фиброза менее 3. Дата исследования костного мозга не более
14 дней до момента планируемого кондиционирования).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Возраст старше 65 лет.
• Фаза бластной трансформации ПМФ (количество бластных клеток в

пунктате костного мозга или периферической крови более 10%, сте-
пень фиброза 3 и более. Дата исследования костного мозга не более
14 дней до момента планируемого кондиционирования).
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• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,
грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблицах 10.4.1, 10.4.2 и приложе-
ниях 10.4.1, 10.4.2.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 10.4.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ с использованием лошадиного АТГ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –10
по –5 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –6, –5 дни Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 4 приема
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

АТГ (лошади-
ный)

10 мг/кг 40 мг/кг С –4
по –1 день

В/в, в течение 6 ч. Су-
точная доза разделяет-
ся на 2 введения (см.
гл. 3, «Инфузия АТГ»)

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная су-
точная доза разделяет-
ся на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Метилпред-
низолон

3 мг/кг (но
не более
250 мг/сут)

12 мг/кг
(но не
более
1000 мг)

С –4
по –1 день

Параллельно с инфу-
зией АТГ (см. гл. 3,
«Инфузия АТГ»)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –11
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –10
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –11
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 прие-
ма

Карбамазепин 200 мг – С –7
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –6, –5, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –10
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)
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Таблица 10.4.1 (продолжение). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.

Таблица 10.4.2. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ (без АТГ)

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 180
мг/м2

С –7
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

Бусульфан 4 мг/кг 8 мг/кг –3, –2 дни Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 4 приема

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +90 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Перевод
на прием внутрь при
условии восстановле-
ния лейкоцитов > 1 �
109/л, при отсутствии
тошноты, рвоты, диареи

Микофенола-
та мофетил

3000 мг/сут – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 2 ч (в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –8
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч
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Таблица 10.4.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ с использованием ло�
шадиного АТГ



Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Ондансетрон 24 мг/сут – С –7
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –8
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –4
по +4 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – –3, –2, +3,
+4 дни

В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –7
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 При наличии судорожного синдрома в анамнезе.
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Таблица 10.4.2 (окончание). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ (без АТГ)
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Ãëàâà 11. Àëüòåðíàòèâíûå ïðîòîêîëû

òðàíñïëàíòàöèè àëëîãåííûõ

ãåìîïîýòè÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòîê

1. Àëëî-ÒÃÑÊ îò ðîäñòâåííîãî HLA-èäåíòè÷íîãî
äîíîðà â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает возможное уни-
версальное предтрансплантационное кондиционирование и профи-
лактику острой РТПХ у пациентов с гемобластозами при алло-ТГСК
от родственного HLA-идентичного донора в режиме пониженной ин-
тенсивности.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации.
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).



Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).

Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 11.1.1 и приложении 11.1.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 11.1.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 150
мг/м2

С –6
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

Треосульфан 12 г/м2 36 г/м2 С –6
по –4 день

В/в, в течение 2 ч

Профилак-
тика
РТПХ

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, в течение 2 ч
(в 12:00)

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5
по +60 день,
затем посте-
пенное сни-
жение к
+100 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Профилак-
тика
РТПХ

Микофенола-
та мофетил

30 мг/кг – С +5
по +30 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –7
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –6
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –7
по –1 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на 2 при-
ема

Карбамазепин 200 мг – С –6
по –1 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – +3, +4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 В дни введения ЦФ.
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Таблица 11.1.1 (окончание). Схема и режим применения препаратов
для кондиционирования и профилактики РТПХ
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2. Àëëî-ÒÃÑÊ îò íåðîäñòâåííîãî
HLA-èäåíòè÷íîãî/÷àñòè÷íî ñîâìåñòèìîãî äîíîðà
èëè ðîäñòâåííîãî ãàïëîèäåíòè÷íîãî äîíîðà
â ðåæèìå ïîíèæåííîé èíòåíñèâíîñòè

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает возможное уни-
версальное предтрансплантационное кондиционирование и профилак-
тику острой РТПХ у пациентов с гемобластозами при алло-ТГСК от
неродственного HLA-идентичного/частично совместимого или род-
ственного гаплоидентичного донора в режиме пониженной интенсив-
ности. Данная процедура применяется всеми сотрудниками отделения.

Êðèòåðèè âêëþ÷åíèÿ

Пациенты, которые могут быть включены в протокол, должны удов�
летворять всем критериям:
• Наличие показаний для трансплантации.
• Наличие подписанного добровольного информированного согласия

на проведение алло-ТГСК.
• Возраст от 18 до 65 лет включительно.
• Наличие дважды проверенных результатов HLA-типирования

(HLA-A, HLA-B, HLA-C, HLA-DR, HLA-DQ) и доступного
HLA-идентичного донора.

• Наличие результатов обследования (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Êðèòåðèè èñêëþ÷åíèÿ

При наличии хотя бы одного критерия выполнение трансплантации
противопоказано:
• Наличие тяжелой сопутствующей патологии, в том числе вирусных,

грибковых, бактериальных инфекций (см. гл. 1, протокол «Оценка
трансплантационных рисков, обследование и отбор пациентов, ко-
торым планируется проведение первой алло-ТГСК»).

Óñòàíîâêà ÖÂÊ

Перед началом кондиционирования больному устанавливают двух-
или трехходовой ЦВК в подключичную вену (или внутреннюю ярем-
ную, или наружную яремную вену).
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Ïîðÿäîê îòñ÷åòà äíåé äî è ïîñëå àëëî-ÒÃÑÊ

Днем отсчета считается дата трансплантации. Она обозначается как
«день 0», «Д0», «0 день ТГСК» или просто «0». В случае если дата пред-
шествует дате алло-ТГСК, значит, отсчет идет в обратную сторону и
перед ним ставится знак минус. Например: дата алло-ТГСК — 5 янва-
ря, день «–1» — это 4 января и т. д. В случае если дата следует после
алло-ТГСК, то перед ней ставится знак «+». Например: дата ал-
ло-ТГСК — 7 декабря, день «+1» — это 8 декабря.

Ðåæèì êîíäèöèîíèðîâàíèÿ è ñõåìà ïðîôèëàêòèêè îñòðîé
ÐÒÏÕ

Схема и режим применения препаратов для кондиционирования и
профилактики РТПХ приведены в таблице 11.2.1 и приложении 11.2.1.

Ââåäåíèå ÃÑÊ

Детали процедуры введения ГСК реципиенту подробно изложены в
гл. 2, протокол «Инфузия ГСК».

Таблица 11.2.1. Схема и режим применения препаратов для кондицио-
нирования и профилактики РТПХ

Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Кондицио-
нирование

Флударабин 30 мг/м2 150
мг/м2

С –6
по –2 день

В/в, в течение 30 мин

Треосульфан 12 г/м2 36 г/м2 С –6
по –4 день

В/в, в течение 2 ч

Профилак-
тика
РТПХ

Циклоспорин 3 мг/кг – С +5 дня
по +90 день
затем посте-
пенное сни-
жение к
+180 дню

В/в, 5-часовая инфу-
зия 2 раза/сут. Пере-
вод на прием внутрь
при условии восста-
новления лейкоцитов
> 1 � 109/л, при отсут-
ствии тошноты, рвоты,
диареи

Микофенола-
та мофетил

30 мг/кг – С +5
по +90 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

ЦФ 50 мг/кг 100
мг/кг

+3, +4 дни В/в, в течение 2 ч
(в 12:00)

Сопрово-
дительная
терапия

Месна 120% от
дозы ЦФ

– +3, +4 дни В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч, начиная за
2 ч до введения ЦФ
(в 10:00)
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Препарат Суточная
доза

Курсовая
доза

Дни введения Порядок введения

Сопрово-
дительная
терапия

Гепарин 12 000
ЕД/сут

– С –7
по +14 день
(до +28 дня
при инфици-
ровании гепа-
титом В, С)

В/в, инфузия в тече-
ние 24 ч

Ондансетрон 24 мг/сут – С –6
по +4 день

В/в, 8 мг 3 раза/сут
(7:00, 11:00, 18:00)

Аллопуринол 200 мг/м2 – С –7
по –1 день

Внутрь, суммарная
суточная доза разде-
ляется на 2 приема

Карбамазепин 200 мг – С –6
по –1 день

Внутрь, по 100 мг
2 раза/сут

Диазепам1 10 мг – +3, +4 дни В/в, в 100 мл физ.
р-ра на ночь

Урсодезокси-
холевая кис-
лота

12 мг/кг – С –6
по +180 день

Внутрь, суточная доза
разделяется на
1–2 приема (вечер
или день и вечер)

Профилак-
тика ин-
фекций

Противогриб-
ковая профи-
лактика

Применяют протокол, принятый в каждом транспланта-
ционном центре

Противови-
русная про-
филактика

Антибактери-
альная про-
филактика

1 В дни введения ЦФ.
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Ãëàâà 12. Ïðîòîêîë äèàãíîñòèêè

è ëå÷åíèÿ îñòðîé ðåàêöèè

«òðàíñïëàíòàò ïðîòèâ õîçÿèíà»

1. Äèàãíîç è êëàññèôèêàöèÿ îñòðîé ÐÒÏÕ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает этапы диагности-
ки, классификацию, стадирование и основные принципы терапии ост-
рой РТПХ. Данная процедура применяется всеми сотрудниками отде-
ления.

Ïàòîãåíåç îñòðîé ÐÒÏÕ

Патогенез острой РТПХ включает три этапа:
1. Повреждение, вызванное проведенным предтрансплантационным

кондиционированием, приводит к массивной антигенемии и акти-
вации хозяйских АПК.

2. АПК представляют антигены донорским Т-клеткам, что приводит к
их активации и праймированию по отношению к тканям хозяина.

3. Массивный выброс цитокинов, который обусловлен повреждением
слизистой ЖКТ в результате цитостатического повреждения сли-
зистой и транслокации флоры из кишечника. Это приводит к плохо
контролируемой пролиферации донорских Т-лимфоцитов, которые
повреждают органы-мишени — кожу, печень и кишечник.

Ôàêòîðû ðèñêà îñòðîé ÐÒÏÕ

• HLA-различия.
• Расхождение по полу (донор — женщина, реципиент — мужчина).
• Возраст > 35 лет.
• Аллоиммунизация донора.
• Источник стволовых клеток (стволовые клетки крови > костный

мозг > пуповинная кровь).
• Интенсивность кондиционирования.
• CMV-инфекция и другие инфекции.



Îñíîâíûå ïðèíöèïû äèàãíîñòèêè îñòðîé ÐÒÏÕ

• Единственным признанным критерием установки диагноза острой
РТПХ является наличие характерных клинических симптомов.

• Другие критерии, такие как фекальный кальпротекин, ультразвуко-
вое исследование толщины стенки кишечника, результаты гистоло-
гического исследования биопсии пораженного органа, не являются
достоверными критериями диагноза острой РТПХ. Однако их вы-
полнение больным с подозрением на острую РТПХ рекомендовано.

• Время от момента алло-ТГСК (менее 100 дней) до появления кли-
нических проявлений, патогномоничных острой РТПХ, не является
определяющим при установке диагноза острой РТПХ. Нужно учиты-
вать, что острая РТПХ может развиться на любом сроке после ал�
ло�ТГСК (как в первые 100 дней, так и в позднем посттранспланта-
ционном периоде), в том числе и на фоне снижения дозы или пол-
ной отмены ИСТ, после трансфузии лимфоцитов донора и др. (таб-
лица 12.1.1).

• При развитии острой РТПХ необходимо связаться с трансплантаци-
онным центром, где была выполнена алло-ТГСК, для согласования
дальнейших действий и лечения.

Таблица 12.1.1. Классификация острой РТПХ по времени развития

Время появления симптомов
после трансплантации

Симптомы острой
РТПХ

Симптомы хрони�
ческой РТПХ

Острая РТПХ

Классическая � 100 дня Да Нет

Поздняя > 100 дня Да Нет

2. Ñòàäèðîâàíèå îñòðîé ÐÒÏÕ

Ñèìïòîìû îñòðîé ÐÒÏÕ è ñòàäèðîâàíèå

Для стадирования острой РТПХ применяют критерии MAGIC, соглас-
но которым выделяют стадии (stages) и степени тяжести (grades). Кри-
терии стадий и степеней тяжести острой РТПХ приведены в таблицах
12.2.1, 12.2.2.
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Таблица 12.2.1. Стадии и оценка активности острой РТПХ

Стадия Симптомы

Кожа Печень Верхние отделы ЖКТ Нижние отделы ЖКТ

0 (нет
РТПХ)

«Неяркая» (эритема-
тозная) сыпь

< 34,2
мкмоль/л

Нет или приходя-
щая тошнота, рвота
и/или анорексия

< 500 мл/сут или
< 3 раз/сут жидкий
стул2

1 Макулопапулезная
сыпь < 25%

34,2–51,3
мкмоль/л

Сохраняющаяся
тошнота, рвота
и/или анорексия1

500–999 мл/сут или
3–4 раза/сут2

2 Макулопапулезная
сыпь 25–50%

51,3–102
мкмоль/л

1000–1500 мл/сут
или 5–7 раз/сут2

3 Макулопапулезная
сыпь > 50%

102–256
мкмоль/л

> 1500 мл/сут или
> 7 раз/сут2

4 100% эритродермия и
буллы, десквамация
не менее 5% площади

> 256
мкмоль/л

интенсивные боли
в животе, кровь в
стуле, независимо
от объема

1 Сохраняющаяся тошнота и рвота — не менее 2 раз/сут в течение 2 последовательных
дней.
2 За 1 раз считают объем стула не менее 200 мл. Данное значение было получено на
основании анализа объема стула пациентов после алло-ТГСК с диареей любой этиоло-
гии — РТПХ, инфекции и др. Было показано, что, когда пациент говорит о диарее по-
сле алло-ТГСК, объем его стула составляет не менее 200 мл. Данный критерий был раз-
работан для пациентов, которые не могут считать объем стула или находятся вне стаци-
онара (анализ включал 300 больных после алло-ТГСК с диареей).

Таблица 12.2.2. Cтепени тяжести острой РТПХ1

Cтепень тяжести Кожа Печень Верхние отделы
ЖКТ

Нижние отделы
ЖКТ

0 0 0 0 0

I 1–2 0 0 0

II 3 1 1 1

III 0–3 2–3 0–1 2–3

IV 4 4 0–1 4

1 Арабские цифры обозначают стадию острой РТПХ.

NB! При вовлечении двух и более органов-мишеней оценку степени
тяжести острой РТПХ производят по наиболее пораженному органу.
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Пример оценки острой РТПХ1

Кожа Печень Верхние отделы ЖКТ Нижние отделы ЖКТ Степень тяжести

Пациент № 1 1 0 0 2* III

Пациент № 2 0 0 1 4* IV

Пациент № 3 1 0 0 1* II

Пациент № 4 2 1 1 3* III

Пациент № 5 3 3* 1 0 III

Пациент № 6 0 1* 0 0 II

1 Звездочкой обозначена стадия острой РТПХ, на основании которой установлена сте-
пень тяжести

3. Òåðàïèÿ îñòðîé ÐÒÏÕ

Îñíîâíûå ïðèíöèïû òåðàïèè îñòðîé ÐÒÏÕ

Îñòðàÿ ÐÒÏÕ I ñòåïåíè
• Приведение концентрации ингибиторов кальциневрина к целевым

показателям1 (при его использовании).
• Местная терапия мазями и кремами, содержащими ГКС, которая

проводится до момента разрешения симптомов.

Îñòðàÿ ÐÒÏÕ II ñòåïåíè (çà èñêëþ÷åíèåì ÐÒÏÕ ñ âîâëå÷åíèåì
êèøå÷íèêà è/èëè ïå÷åíè ëþáîé ñòåïåíè òÿæåñòè)
• Назначение циклоспорина/такролимуса (в случае если пациент не

получал его ранее).
• Приведение концентрации ингибиторов кальциневрина к целевым

показателям1.
• Начало терапии метилпреднизолоном в дозе 1 мг/кг/сут.
• Местная терапия мазями и кремами, содержащими ГКС, которая

проводится до момента разрешения симптомов.

Îñòðàÿ ÐÒÏÕ ñ ïîðàæåíèåì êèøå÷íèêà è/èëè ïå÷åíè II ñòåïåíè
òÿæåñòè, îñòðàÿ ÐÒÏÕ III–IV ñòåïåíè òÿæåñòè
• Начало в/в терапии метилпреднизолоном в дозе 2 мг/кг/сут.
• Назначение циклоспорина/такролимуса (в случае если пациент не

получал его ранее).
• Приведение концентрации ингибиторов кальциневрина к целевым

показателям1.
• Местная терапия ГКС (мази, кремы с ГКС; при вовлечении кишеч-

ника — прием будесонида 3 мг 3 раза/сут внутрь). Терапия прово-
дится до разрешения симптомов.
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Îöåíêà îòâåòà íà òåðàïèþ

Оценка Условия оценки Пример оценки

ПО Оценка уменьшилась
до 0 при оценке ста-
дии по всем орга-
нам-мишеням

В период наблюдения не была
начата новая линия терапии

Орган Было Стало

Кожа 2 0

ЖКТ 3 0

Печень 1 0

ЧО Уменьшение оценки
не менее чем на
1 балл, при оценке
стадии как минимум
по одному органу

В период наблюдения не была
начата новая линия терапии.
Исключаются пациенты со
смешанным ответом

Орган Было Стало

Кожа 2 1

ЖКТ 3 3

Печень 1 3

Отсут-
ствие
ответа

Нет ответа Оценка стадии
осталась неизмен-
ной по всем орга-
нам

В этот пе-
риод не
отмечено
ухудшения
в течении
РТПХ

Орган Было Стало

Кожа 2 2

ЖКТ 3 3

Печень 1 1

Смешанный ответ Уменьшение
оценки стадии не
менее чем на
1 балл как мини-
мум по одному
органу и увеличе-
ние оценки стадии
по другому пора-
женному органу

– Орган Было Стало

Кожа 2 0

ЖКТ 3 4

Печень 1 2

Прогрессия Увеличение оцен-
ки стадии как ми-
нимум по одному
из пораженных
органов без улуч-
шения по другим
органам

– Орган Было Стало

Кожа 2 2

ЖКТ 3 4

Печень 1 1

Рецидив
острой
РТПХ

Возврат симптомов
или отрицательная
динамика в течении
острой РТПХ, кото-
рые требуют эскала-
ции ИСТ, или невоз-
можность снизить
дозу ГКС ниже
0,5 мг/кг/сут
(0,6 мг/кг/сут в пере-
счете на преднизо-
лон) в течение 7 дней

У пациента был
зафиксирован
ПО/ЧО продол-
жительностью бо-
лее 24 ч

–
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Îöåíêà îòâåòà îñòðîé ÐÒÏÕ íà ïåðâóþ ëèíèþ ÈÑÒ (ÃÊÑ)

Время оценки ответа от начала
терапии ГКС (день 0)

Условия констатации резистентности к ГКС

72 ч со дня 0 Применение ГКС
Прогрессия в сравнении с днем 0

5 дней со дня 0 (при вовлечении
кишечника)

Применение ГКС
Отсутствие ЧО в сравнении с днем 0

7 дней со дня 0 (без вовлечения
кишечника, III–IV степень)

Применение ГКС
Отсутствие ЧО в сравнении с днем 0

14 дней со дня 0 Применение ГКС
Отсутствие ПО в сравнении с днем 0

14 дней и более со дня 0 Применение ГКС
Рецидив РТПХ при попытке снижения дозы ГКС
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Òåðàïèÿ îñòðîé ÐÒÏÕ, ðåçèñòåíòíîé ê ÃÊÑ

В настоящее время нет консенсуса по терапии острой РТПХ, рези-
стентной к ГКС. Ниже приведен список препаратов, которые могут
быть использованы в качестве терапии второй линии, с указанием их
эффективности и даты публикации.

Препарат Количе�
ство па�
циентов

Режим примене�
ния

День оцен�
ки ответа

Эффективность, % Авторы

ПО ЧО

Метотрексат 12 5 мг/м2 1 раз/нед
в течение 4 нед

28 42 16 de Lavallad
H., 2006

АТГ лоша-
диный

79 15 мг/кг
2 раза/сут в те-
чение 5 дней

28 20 34 MacMillan
M. L., 2002

Микофено-
лата мофе-
тил

48 1 г 2 раза/сут День мак-
симально-
го ответа

31 48 Furlong T.,
2009

Руксолити-
ниб

54 10 мг 2 раза/сут 28 46 35 Zeiser R.,
2015

Сиролимус 34 6 мг/сут под
контролем кон-
центрации

День мак-
симально-
го ответа

44 33 Hoda D.,
2010

ЦФ 15 1 г/м2 – 0–60–100
(кишечник–
печень–ко-
жа)

10–29
(печень–
кишеч-
ник)

Mayer J.,
2005

Экстракор-
поральный
фотоферез

33 3 раза/нед до
достижения от-
вета

День мак-
симально-
го ответа

54 21 Messina C.,
2003

Алемтузумаб
(анти-CD52)

18 20–33 мг 1 раз в
2–3 нед

56 50 94 Schub N.,
2011

Инфликси-
маб (анти-
TNFб)

21 10 мг/кг
1 раз/нед

7 62 33 Couriel D.,
2004

Мезенхи-
мальные
стволовые
клетки

8 1 � 106/кг – 75 – Ringdйn O.,
2006

Альфа-1-
антитрипсин

40 60 мг/кг/сут в 1,
4, 8, 12, 16, 20,
24, 28 день

28 35 30 Magenau
J. M., 2018

Ведолизумаб
(анти
б4/в7-ин-
тегрин)

29 300 мг в день 0,
далее через 2 нед,
6 нед, далее
каждые 8 нед

День мак-
симально-
го ответа

28 12 Floisand Y.,
2017
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Îöåíêà îòâåòà íà âòîðóþ è áîëåå ëèíèè òåðàïèè îñòðîé ÐÒÏÕ,
ðåçèñòåíòíîé ê ÃÊÑ

Время оценки ответа от начала
терапии (день 0)1

Условия констатации неэффективности терапии

72 ч со дня 0 Соответствие критериям прогрессии в сравнении с
днем 0

5 дней со дня 0 (при вовлече-
нии кишечника)

Отсутствие ЧО в сравнении с днем 0

7 дней со дня 0 (без вовлечения
кишечника, III–IV степень)

Отсутствие ЧО в сравнении с днем 0

14 дней со дня 0 (только пора-
жение кожи II степени)

Отсутствие ЧО в сравнении с днем 0

28 дней со дня 0 Отсутствие ПО в сравнении с днем 0

14 дней и более со дня 0 Рецидив РТПХ при попытке снижения дозы ГКС

1 День 0 — день начала второй или более линии терапии острой РТПХ, резистентной к
ГКС.

NB! Оценка ответа производится для каждой новой линии терапии,
независимо от ранее проводимой ИСТ и ответа на нее (включая про-
должающуюся терапию ГКС, ингибиторами кальциневрина и др.).
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Ñõåìà ñíèæåíèÿ äîçû ÃÊÑ

В настоящее время нет консенсуса по темпам снижения дозы ГКС при
терапии острой РТПХ, включая стероид-рефрактерную форму. Ниже
приведена одна из рекомендованных схем отмены ГКС у больных ост-
рой РТПХ1, в которой используют принцип снижения 20–30–40%2.
Снижение дозы ГКС происходит по шагам. При возникновении реци-
дива РТПХ дозу ГКС увеличивают до дозы предшествующего шага
(например: при рецидиве на шаге 4 дозу ГКС увеличивают до дозы
ГКС, соответствующей шагу 3).

№ шага Дни от начала терапии ГКС Преднизолон, мг/кг Метилпреднизолон, мг/кг

1 0–6 2,5 2

2 7–13 2,5 2

3 14–20 2 1,6

4 21–28 1,4 1,12

5 29–35 0,75 0,6

6 36–42 0,6 0,48

7 43–49 0,4 0,32

8 50–56 0,25 0,2

9 57–63 0,1 0,08

10 63–69 0,1 через день 0,08 через день

Ïðèìåð ñíèæåíèÿ äîçû ÃÊÑ ó ïàöèåíòà ñ îñòðîé ÐÒÏÕ âåñîì 70 êã

№ шага Дни от начала терапии ГКС Преднизолон, мг Метилпреднизолон, мг

1 0–6 175 140

2 7–13 175 140

3 14–21 140 112

4 21–28 100 80

5 29–35 52,5 44

6 36–42 42,5 36

7 43–49 30 24

8 50–56 17,5 16

9 57–63 7,5 8

10 63–69 7,5 через день 8 через день
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1 Рекомендуется округление в сторону ближайшего большего числа, кратно-
го 5 (при использовании преднизолона) и 4 (при использовании метилпредни-
золона). Стоит отметить, что 5 мг преднизолона эквивалентны 4 мг метилпред-
низолона.

2 Постепенно увеличивают процент снижения дозы ГКС — сначала умень-
шают на 20%, затем на 30% и т. д., до достижения дозы ГКС 0,6 мг/кг (для
метилпреднизолона). Далее все повторяют еще раз — отмена на 20–30–40%
и до полной отмены.



3. Терапия острой РТПХ 301

Àëãîðèòì äåéñòâèé ïðè ðåöèäèâå îñòðîé ÐÒÏÕ



Ëèòåðàòóðà
1. Ferrara JL, Levine JE, Reddy P, et al. Graft-versus-host disease. Lancet.

2009;373:1550–61. DOI:10.1016/S0140-6736(09)60237-3
2. Harris AC, Young R, Devine S, et al. International, multicenter standardization

of acute graft-versus-host disease clinical data collection: A report from the Mo-
unt Sinai Acute GVHD International Consortium. Biol Blood Marrow Trans-
plant. 2016;22(1):4–10. DOI:10.1016/j.bbmt.2015.09.001

3. Holtan SG, DeFor TE, Lazaryan A, et al. Composite end point of graft-ver-
sus-host disease-free, relapse-free survival after allogeneic hematopoietic cell
transplantation. Blood. 2015;125(8):1333–8. DOI:10.1182/blood-2014-10-
609032

4. Jamil MO, Mineishi S. State-of-the-art acute and chronic GVHD treatment. Int
J Hematol. 2015;101:452–66. DOI:10.1007/s12185-015-1785-1

5. Ruutu T, Gratwohl A, De Witte T, et al. Prophylaxis and treatment of GVHD:
EBMT-ELN working group recommendations for a standardized practice. Bone
Marrow Transplant. 2014;49(2):168–73. DOI:10.1038/bmt.2013.107

6. Duarte R, Sureda A, Dreger P, et al. Erratum: Prophylaxis and treatment of
GVHD: EBMT–ELN working group recommendations for a standardized prac-
tice. Bone Marrow Transplant. 2013;49(2):319–319. DOI:10.1038/bmt.2013.210

7. Wolf D, Von Lilienfeld-Toal M, Wolf AM, et al. Novel treatment concepts for
graft-versus-host disease. Blood. 2012;119:16–25. DOI:10.1182/blood-2011-08-
339465

8. MacMillan ML, Robin M, Harris AC, et al. A refined risk score for acute
graft-versus-host disease that predicts response to initial therapy, survival, and
transplant-related mortality. Biol Blood Marrow Transplant. 2015;21(4):761–7.
DOI:10.1016/j.bbmt.2015.01.001

9. MacMillan ML, DeFor TE, Weisdorf DJ. The best endpoint for acute GVHD
treatment trials. Blood. 2010;115(26):5412–7. DOI:10.1182/blood-2009-12-
258442

10. Zeiser R, Burchert A, Lengerke C, et al. Ruxolitinib in corticosteroid-refractory
graft-versus-host disease after allogeneic stem cell transplantation: A multicenter
survey. Leukemia. 2015;29(10):2062–8. DOI:10.1038/leu.2015.212

11. Flёisand Y, Lundin KEA, Lazarevic V, et al. Targeting integrin б4в7 in stero-
id-refractory intestinal graft-versus-host disease. Biol Blood Marrow Transplant.
2017;23(1):172–5. DOI:10.1016/j.bbmt.2016.10.009

12. Magenau JM, Goldstein SC, Peltier D, et al. �1-Antitrypsin infusion for treat-
ment of steroid-resistant acute graft-versus-host disease. Blood. 2018;131(12):
1372–9. DOI:10.1182/blood-2017-11-815746

13. Ringdйn O, Uzunel M, Rasmusson I, et al. Mesenchymal stem cells for treat-
ment of therapy-resistant graft-versus-host disease. Transplantation. 2006;
81(10):1390–7. DOI:10.1097/01.tp.0000214462.63943.14

14. Couriel D, Caldera H, Champlin R, et al. Acute graft-versus-host disease: Path-
ophysiology, clinical manifestations, and management. Cancer. 2004;101:
1936–46. DOI:10.1002/cncr.20613

302 Глава 12. Протокол диагностики и лечения острой реакции «трансплантат против хозяина»



15. Schub N, Gьnther A, Schrauder A, et al. Therapy of steroid-refractory acute
GVHD with CD52 antibody alemtuzumab is effective. Bone Marrow Transplant.
2011;46(1):143–7. DOI:10.1038/bmt.2010.68

16. Messina C, Locatelli F, Lanino E, et al. Extracorporeal photochemotherapy for
paediatric patients with graft-versus-host disease after haematopoietic stem cell
transplantation. Br J Haematol. 2003;122(1):118–27. DOI:10.1046/j.1365-2141.
2003.04401.x

17. Mayer J, Krejин M, Doubek M, et al. Pulse cyclophosphamide for corticostero-
id-refractory graft-versus-host disease. Bone Marrow Transplant. 2005;35(7):
699–705. DOI:10.1038/sj.bmt.1704829

18. Hoda D, Pidala J, Salgado-Vila N, et al. Sirolimus for treatment of steroid-re-
fractory acute graft-versus-host disease. Bone Marrow Transplant. 2010;45(8):
1347–51. DOI:10.1038/bmt.2009.343

19. Furlong T, Martin P, Flowers MED, et al. Therapy with mycophenolate mofetil
for refractory acute and chronic GVHD. Bone Marrow Transplant. 2009;44(11):
739–48. DOI:10.1038/bmt.2009.76

20. MacMillan ML, Weisdorf DJ, Wagner JE, et al. Response of 443 patients to ste-
roids as primary therapy for acute graft-versus-host disease: Comparison of gra-
ding systems. Biol Blood Marrow Transplant. 2002;8(7):387–94. DOI:10.1053/
bbmt.2002.v8.pm12171485

21. de Lavallade H, Mohty M, Faucher C, et al. Low-dose methotrexate as salvage
therapy for refractory graft-versus-host disease after reduced-intensity conditio-
ning allogeneic stem cell transplantation. Haematologica. 2006;91(10):1438–40

Литература 303



Ãëàâà 13. Ïðîòîêîë äèàãíîñòèêè
è ëå÷åíèÿ õðîíè÷åñêîé ðåàêöèè
«òðàíñïëàíòàò ïðîòèâ õîçÿèíà»

Äèàãíîç, êëàññèôèêàöèÿ è òåðàïèÿ õðîíè÷åñêîé
ÐÒÏÕ

Öåëè è ñôåðà ïðèìåíåíèÿ

Эта стандартная операционная процедура описывает основные мо-
менты установления диагноза, классификации, стадирования и тера-
пии хронической РТПХ. Данная процедура применяется всеми со-
трудниками отделения.

Êëàññèôèêàöèÿ õðîíè÷åñêîé ÐÒÏÕ â çàâèñèìîñòè îò âðåìåíè
ðàçâèòèÿ è êëèíè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé

Время появления симптомов
после трансплантации

Симптомы
острой РТПХ

Симптомы
хронической
РТПХ

Классическая Нет временных рамок Нет Да

Синдром «перекреста» Нет временных рамок Да Да

Èññëåäîâàíèÿ, íåîáõîäèìûå äëÿ äèàãíîñòèêè è îöåíêè
àêòèâíîñòè õðîíè÷åñêîé ÐÒÏÕ

1. Опрос пациента на предмет наличия симптомов, характерных для
хронической РТПХ.

2. Вес пациента за последние 3 мес (используется как базальный уро-
вень для оценки потери веса).

3. Оценка функционального статуса по ECOG или Карновскому.
4. Осмотр всех кожных покровов и придатков кожи.
5. Осмотр всех слизистых (полость рта, глаза, половые органы).
6. Общий анализ крови с лейкоцитарной формулой (эозинофилия и

тромбоцитопения).
7. Биохимическое исследование сыворотки крови (общий билирубин,

АЛТ и ЩФ) с обязательным указанием референсных значений.
8. Общий анализ суточной мочи (для определения наличия нефро-

тического синдрома: белок в моче > 3,5 г/сут, гипоальбуминемия
< 30 г/л, периферические отеки).



9. Спирометрия (% от предсказанного ОФВ1).
10. УЗИ, КТ (для оценки наличия полисерозита).
11. Осмотр и заключение врачей других специальностей при наличии

соответствующих жалоб (окулист, гинеколог, уролог и др.).

Ñèìïòîìû õðîíè÷åñêîé ÐÒÏÕ è îöåíêà åå àêòèâíîñòè

Для инициальной оценки хронической РТПХ применяют балльные
критерии NIH.

Основные симптомы хронической РТПХ и оценка ее активности
представлены в таблице 13.1.

Таблица 13.1. Оценка активности хронической РТПХ

NB! Оценка активности хронической РТПХ производится по наи-
более пораженному органу (максимальный балл). При этом при вовле-
чении нескольких органов-мишений баллы не суммируются.

Ф. И. О.
пациента

Дата
оценки

Ф. И. О.
врача

Оценивае�
мый пара�
метр

Оцен�
ка па�
циента

0 баллов 1 балл 2 балла 3 балла Указание
другой причи�
ны изменений

Функцио-
нальный
статус па-
циента на
момент
осмотра

Полностью
активен
(ECOG —
0; индекс
Карновско-
го — 100%)

Слегка
ограничен в
физической
нагрузке
(ECOG — 1;
индекс Кар-
новского —
80–90%)

Способен
себя обслу-
живать, бо-
лее 50% вре-
мени прово-
дит в посте-
ли (ECOG —
2; индекс
Карновско-
го — 60–70%)

Не может себя
обслуживать,
более 50% вре-
мени проводит
в постели
(ECOG — 3–4;
индекс Карнов-
ского — < 60%)

Вовлече-
ние кожи,
% пора-
жения от
площади
поверхно-
сти тела

Нет пора-
жения
кожи

1–18% 19–50% > 50%

Склероти-
ческие
измене-
ния на
коже

Отсутству-
ют измене-
ния скле-
ротическо-
го характе-
ра

Поверхност-
ные измене-
ния (воз-
можно сфор-
мировать
складку на
коже)

Глубокие скле-
ротические из-
менения (не-
возможно
сформировать
складку на
коже)

Измене-
ния в ро-
товой по-
лости

Изменения
слизистой
ротовой
полости от-
сутствуют

Легкие сим-
птомы, зна-
чимо не за-
трудняющие
прием пищи

Умеренные
симптомы,
частично за-
трудняющие
прием пищи

Выраженные
симптомы,
значимо за-
трудняющие
прием пищи
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Ф. И. О.
пациента

Дата
оценки

Ф. И. О.
врача

Оценивае�
мый пара�
метр

Оцен�
ка па�
циента

0 баллов 1 балл 2 балла 3 балла Указание дру�
гой причины
изменений

Данный блок не включается в общую итоговую оценку

Измене-
ния в ро-
товой по-
лости
(оценка
по
OMRS)

Эритема —
нет

0 Эритема
(< 25%)

1 Сильная
эритема
(< 25%)
или эри-
тема
� 25%

2 Сильная
эритема
� 25%

3

Лихеноид-
ные измене-
ния — нет

0 Лихено-
идные
измене-
ния
(< 25%)

1 Лихеноид-
ные изме-
нения
(25–50%)

2 Лихеноид-
ные измене-
ния (> 50%)

3

Язвы — нет 0 Язвы —
нет

Язвы
� 20%

3 Язвы > 20% 6

Глаза Нет прояв-
лений

Есть легкое
поражение
(использо-
вание ис-
кусственной
слезы менее
3 раз/сут)

Есть умерен-
ное пораже-
ние (исполь-
зование ис-
кусственной
слезы более 3
раз/сут). Нет
нарушения
зрения!

Есть выражен-
ное поражение
(использование
очков, или не-
возможность
работать, или
потеря зрения)

ЖКТ Нет прояв-
лений

Симптомы
поражения
без значи-
мого сниже-
ния веса
(< 5%)

Симптомы
поражения с
умеренной
потерей веса
(5–15%) или
выраженная
диарея, кото-
рая не влияет
на текущую
жизнь

Симптомы по-
ражения с вы-
раженной по-
терей веса
(> 15%), или
выраженная
диарея, кото-
рая влияет на
текущую
жизнь, или по-
требность в бу-
жировании пи-
щевода
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Таблица 13.1 (продолжение). Оценка активности хронической РТПХ



Ф. И. О.
пациента

Дата
оценки

Ф. И. О.
врача

Оценивае�
мый пара�
метр

Оцен�
ка па�
циента

0 баллов 1 балл 2 балла 3 балла Указание дру�
гой причины
изменений

Печень Концентра-
ция били-
рубина в
пределах
нормаль-
ных значе-
ний, актив-
ность АЛТ
и ЩФ
< 3 норм
(верхняя
граница)

Концентра-
ция билиру-
бина в пре-
делах нор-
мальных
значений,
активность
АЛТ в пре-
делах 3–
5 норм
(верхняя
граница)
или ЩФ
� 3 норм
(верхняя
граница)

Концентра-
ция билиру-
бина � 51,3
мкмоль/л
или значе-
ние АЛТ
> 3 норм
(верхняя гра-
ница)

Повышение
концентрации
билирубина
> 51,3 мкмоль/л

Легкие Нет прояв-
лений

Есть легкое
пораже-
ние — за-
труднение
дыхания по-
сле подъема
на 1-й этаж

Есть умерен-
ное пораже-
ние — за-
труднение
дыхания по-
сле ходьбы

Есть выражен-
ное пораже-
ние — затруд-
нение дыхания
в покое, по-
требность в
кислороде

Функцио-
нальная
оценка
легких

ОФВ1
� 80%

ОФВ1
60–79%

ОФВ1
40–59%

ОФВ1 � 39%

Суставы и
фасции

Нет прояв-
лений

Есть легкое
пораже-
ние — за-
труднение
движения в
суставах,
которое не
влияет на
жизнь

Есть умерен-
ное пораже-
ние — за-
труднение
движения в
суставах, ко-
торое уме-
ренно влияет
на жизнь

Есть выражен-
ное пораже-
ние — затруд-
нение движе-
ния в суставах
с контрактура-
ми, которые
значимо влия-
ют на жизнь

Половые
органы

Нет прояв-
лений

Легкое по-
ражение —
у женщин
дискомфорт
при осмотре
гинекологом

Умеренное
пораже-
ние — у
женщин дис-
комфорт при
осмотре ги-
некологом

Выраженное
поражение
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Ф. И. О. пациента Дата
оценки

Ф. И. О.
врача

Оцениваемый пара�
метр

Оценка
пациента

0 баллов 1 балл 2 балла 3 балла Указание другой
причины изменений

Данный блок не включается в общую итоговую оценку

Перикардиальный
выпот

Нет прояв-
лений

Легкая Средняя Тяжелая

Плевральный вы-
пот

Нет прояв-
лений

Легкая Средняя Тяжелая

Нефротический
синдром

Нет прояв-
лений

Легкая Средняя Тяжелая

Myastenia gravis Нет прояв-
лений

Легкая Средняя Тяжелая

Полинейропатия Нет прояв-
лений

Легкая Средняя Тяжелая

Полимиозит Нет прояв-
лений

Легкая Средняя Тяжелая

Потеря веса более
5% от исходного
(за последние 3 мес
без симптомов по-
ражения ЖКТ)

Нет прояв-
лений

Легкая Средняя Тяжелая

Эозинофилия
> 0,5 � 109/л

Нет прояв-
лений

Легкая Средняя Тяжелая

Тромбоцитопения
< 100 � 109/л

Нет прояв-
лений

Легкая Средняя Тяжелая

Другое_________ Нет прояв-
лений

Легкая Средняя Тяжелая

Итоговые баллы
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Îöåíêà îòâåòà íà òåðàïèþ ïðè õðîíè÷åñêîé ÐÒÏÕ

Орган�мишень ПО1 ЧО2 Прогрессия3

Кожа (оценка от 0
до 3 баллов)

Оценка 0 баллов Снижение оценки
на 1 балл и более

Увеличение оценки
на 1 балл и более4

Глаза (оценка от 0
до 3 баллов)

Оценка 0 баллов Снижение оценки
на 1 балл и более

Увеличение оценки
на 1 балл и более4

Пищевод (оценка
от 0 до 3 баллов)

Оценка 0 баллов Снижение оценки
на 1 балл и более

Увеличение оценки
на 1 балл и более4

Верхние отделы ЖКТ
(оценка от 0
до 3 баллов)

Оценка 0 баллов Снижение оценки
на 1 балл и более

Увеличение оценки
на 1 балл и более4

Нижние отделы ЖКТ
(оценка от 0
до 3 баллов)

Оценка 0 баллов Снижение оценки
на 1 балл и более

Увеличение оценки
на 1 балл и более4

Ротовая полость
(блок OMRS) (оцен-
ка от 0 до 12 баллов)

Оценка 0 баллов Снижение оценки
на 2 балла и более

Увеличение оценки
на 2 балла и более4

Суставы и фасции
(оценка от 0
до 3 баллов) или по-
движность (PROM)
(от 0 до 25)

Оценка 0 баллов +
оценка подвижно-
сти (PROM)
25 баллов

Снижение оценки
на 1 балл и более и
увеличение оценки
подвижности (PROM)
на 1 балл и более

Увеличение оценки
на 1 балл и более и
снижение оценки
подвижности
на 1 балл и более4

Печень (оценка
от 0 до 3 баллов)

Нормальные актив-
ность АЛТ, ЩФ,
концентрация
билирубина

Снижение на 50%
от базовых значений

Повышение на бо-
лее чем 2 нормы от
базовых значений4

Легкие (ОФВ1 и
оценка от 0 до 3 бал-
лов)

Нормальный
ОФВ1 и оценка
0 баллов

Увеличение ОФВ1
на 10% и снижение
оценки на 1 балл
и более

Снижение ОФВ1
на 10% и увеличе-
ние оценки
на 1 балл и более4

Общая оценка (оцен-
ка от 0 до 3 баллов)

Оценка 0 баллов Снижение оценки
на 2 балла и более

Увеличение оценки
на 2 балла и более4

1 Достижение ПО по всем органам. В период наблюдения не была начата новая линия
терапии.
2 Достижение ответа по одному или более органу без констатации прогрессии по оста-
льным. В период наблюдения не была начата новая линия терапии.
3 Прогрессии по одному или более органу.
4 Изменение оценки с 0 до 1 балла не расценивается как прогрессия.

Êîíñòàòàöèÿ ðåçèñòåíòíîñòè ê ÃÊÑ

Условиями констатации резистентности к ГКС являются:
• Прогрессия заболевания после применения ГКС в дозе 1 мг/кг/сут

(в пересчете на преднизолон) в течение 2 нед.
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• Стабилизация заболевания при применении дозы гормонов в дозе
0,5 мг/кг/сут (в пересчете на преднизолон) в течение четырех (при
отсутствии склеродермы) или 8 нед (при наличии склеродермы).

• Невозможность снизить дозу ГКС ниже 0,5 мг/кг/сут (в пересчете
на преднизолон).

Òåðàïèÿ õðîíè÷åñêîé ÐÒÏÕ, ðåçèñòåíòíîé ê ÃÊÑ

В настоящее время нет консенсуса по терапии хронической РТПХ, ре-
зистентной к ГКС. Поэтому ниже приведен список препаратов с ука-
занием их эффективности и даты публикации.

№ Препарат Уровень
доказа�
тельно�
сти1

(Wolff,
2011)

Коли�
чество
паци�
ентов

Режим приме�
нения

День оцен�
ки ответа

Эффективность, % Авторы

Большой
ответ

Малый
ответ

1 Азатио-
прин

C3,
III-1

164 1,5 мг/кг/сут – – – Sullivan,
1988

2 Алемтузу-
маб (ан-
ти-CD52)

C4,
III-3

1 10 мг/сут п/к
6 дней каж-
дые 4 нед

7 мес 100 – Ruiz-Ar-
guelles,
2008

3 АТГ D – – – – – Нет дан-
ных

4 ГКС (то-
лько в со-
четании с
другой
ИСТ)

В, III-1 – Постепенная
отмена при
регрессии
симптомов
РТПХ

– – – Wolff,
2011

5 Ибрутиниб C1,
III-1

42 420 мг/сут
внутрь

– 21 45 Jaglow-
ski, 2018

6 Иматиниб C2,
III-1

9 100–400
мг/сут внутрь

Через ме-
сяц от на-
чала тера-
пии

11 22 Stadler,
2009

7 Метотре-
ксат

C2,
III-1

20 5 мг/м2 в/в
1 раз/нед

– 30 35 de Laval-
lade,
2006

8 Микофе-
нолата мо-
фетил

C1,
III-1

24 500–1000 мг
2 раза/сут

До момен-
та дости-
жения ЧО

35 15 Lopez,
2005

9 Низкодоз-
ное облу-
чение тела

C2,
III-2

41 1 Гр Через 2 го-
да после
достиже-
ния ответа

27 38 Robin,
2005
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№ Препарат Уровень
доказа�
тельно�
сти1

(Wolff,
2011)

Коли�
чество
паци�
ентов

Режим приме�
нения

День оцен�
ки ответа

Эффективность, % Авторы

Большой
ответ

Малый
ответ

10 Пентоста-
тин

C2, II 58 4 мг/м2 каж-
дые 2 нед

– 53 1,7 Jacob-
sohn,
2007

11 Пульс-те-
рапия ГКС

C2,
III-2

61 10 мг/кг/сут
в течение
4 дней

1 день по-
сле завер-
шения
пульс-те-
рапии

48 27 Akpek,
2001

12 Ритукси-
маб

C2, II 15 375 мг/м2 в/в
1 раз/нед в те-
чение 4 нед

– 20 47 Mohty,
2008

13 Руксоли-
тиниб

C2,
III-1

46 5–15 мг/сут
внутрь

Через
12 мес от
начала те-
рапии

13 30,4 Modi,
2019

14 Сиролимус
(эвероли-
мус)

C1, III-1 19 Нагрузочная
доза 10 мг
внутрь, далее
по 5 мг /сут

– 37 37 Johns-
ton,
2005

15 Смена
циклоспо-
рина на
такроли-
мус

C1,
III-1

39 0,12 мг/кг/сут
внутрь

9–12 мес
от начала
терапии

13 7,7 Carneva-
le-Schi-
anca,
2000

16 Такроли-
мус

C1,
III-1

26 0,05 мг/кг в/в
или
0,15 мг/кг
внутрь
2 раза/сут

– 7,7 38,5 Kanama-
ru, 1995

17 Талидомид C3, II 54 200–800 мг/сут
внутрь

До дости-
жения от-
вета

50 35 Arora,
2001

18 ЦФ C4,
III-3

3 1000 мг/м2 в/в – 67 33 Mayer,
2005
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№ Препарат Уровень
доказа�
тельно�
сти1

(Wolff,
2011)

Коли�
чество
паци�
ентов

Режим приме�
нения

День оцен�
ки ответа

Эффективность, % Авторы

Большой
ответ

Малый
ответ

19 Экстракор-
поральный
фотоферез

C1, II 71 2–4 процедуры
в неделю до
достижения
ЧО, далее уме-
ньшение на
1 в неделю
до поддержва-
ющей терапии
2 процедуры
каждые 2 не-
дели

До момен-
та дости-
жения ЧО

19,7 41 Couriel,
2006

20 Этарне-
цепт (ин-
фликси-
маб)

C4,
III-3

8 25 мг п/к
2 раза/нед в те-
чение 4 нед,
далее 25 мг/нед
4 нед

– 12,5 50 Busca,
2007

1 Уровни доказательности:
А — всегда рекомендовано к использованию
В — как правило, рекомендовано к использованию
С — нет достоверных данных об эффективности
С1 — одобрено для использования в качестве второй линии
С2 — одобрено для использования в качестве третьей и следующих линий терапии
С3 — использование ограничено ввиду высоких рисков
С4 — экспериментально, только в клинических исследованиях или в индивидуальном
порядке
D — не рекомендовано к использованию
I
Эффективность доказана более чем в одном рандомизированном исследовании
II
Эффективность доказана более чем в одном нерандомизированном исследовании
(предпочтительно в многоцентровых исследованиях)
III
Данные об эффективности основаны на клиническом опыте признанных исследовате-
лей, описательных исследованиях или на мнении экспертов
III-1
Доступно несколько сообщений из различных ретроспективных исследований или не-
контролируемых небольших клинических исследований
III-2
Доступно только одно сообщение из небольшого неконтролируемого клинического ис-
следования или ретроспективного исследования
III-3
Доступно только описание клинических случаев
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Ñõåìà ñíèæåíèÿ äîçû ÃÊÑ ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé ÐÒÏÕ

NB! Снижение ГКС можно начинать только после констатации ПО
или ЧО.

№
шага

Неделя от момен�
та достижения
ПО или ЧО

Доза пред�
низолона,
мг/кг/сут

Доза метил�
преднизолона,
мг/кг/сут

Примечание

1 0 1 0,8 Препарат принимается ежедневно

2 2 1/0,5 0,8/0,4 Через косую черту указана доза для
чередования

3 4 1/0,25 0,8/0,2

4 6 1/0 0,8/0 Терапия в таком режиме продолжа-
ется до момента полного регресса
всех симптомов

5 8 0,7 0,56 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

6 10 0,55 0,44 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

7 12 0,45 0,36 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

8 14 0,35 0,28 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

9 16 0,25 0,2 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

10 18 0,20 0,16 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

11 20 0,15 0,12 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

12 22 0,10 0,08 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

Далее полная отмена

Ïðèìåð ñíèæåíèÿ äîçû ÃÊÑ ïàöèåíòó âåñîì 70 êã

№
шага

Неделя от момен�
та достижения
ПО или ЧО

Преднизо�
лон, мг

Метилпредни�
золон, мг

Примечание

1 0 70 56 Препарат принимается ежедневно

2 2 70/35 56/28 Через косую черту указана доза для
чередования

3 4 70/17,5 56/16

4 6 70/0 56/0 Терапия в таком режиме продолжа-
ется до момента полного регресса
всех симптомов
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№
шага

Неделя от момен�
та достижения
ПО или ЧО

Преднизо�
лон, мг

Метилпредни�
золон, мг

Примечание

5 8 50 40 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

6 10 40 40 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

7 12 30 25 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

8 14 25 20 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

9 16 17,5 14 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

10 18 15 12 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

11 20 10 8 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

12 22 5 6 День ГКС в указанной дозе череду-
ется с днем без ГКС

Далее полная отмена

Òåðàïèÿ ðåöèäèâà õðîíè÷åñêîé ÐÒÏÕ

При рецидиве хронической РТПХ, который развился на фоне сниже-
ния дозы ГКС, происходит возврат на 2 шага назад. Увеличенную дозу
пациент принимает в течение последующих 2–4 недель в ежедневном
режиме. Затем пациент переходит на альтернирующую схему приема
ГКС, которая продолжается в течение последующих 3 мес. После это-
го производится повторная попытка снижения дозы согласно прото-
колу.

Пример: у пациента на фоне приема преднизолона в дозе
0,7 мг/кг/сут (шаг № 5) констатирован рецидив хронической РТПХ.
В таком случае доза преднизолона увеличивается до 1 мг/кг/сут
(шаг № 3), которую пациент принимает ежедневно (несмотря на то
что на шаге № 3 указана доза 1/0,25 мг/кг) в течение 2–4 недель, с по-
следующим переходом на альтернирующую схему 1/0,25 мг/кг/сут,
продолжающуюся в течение 3 мес. Только после этого производится
дальнейшее снижение дозы ГКС согласно протоколу.
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