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В настоящее время долгосрочная выживаемость детей с острыми лимфобластными лейкозами 
(ОЛЛ) превышает 90%, у 10–20% пациентов возникают рецидивы заболевания. Использование 
биспецифического моноклонального антитела – блинатумомаб улучшает результаты лечения 
пациентов данной группы, однако до настоящего времени его роль и место в комбинированной 
терапии рецидивов и рефрактерных форм В-линейного ОЛЛ (В-ОЛЛ) не определены. Цель иссле-
дования – оценить результаты применения двух циклов блинатумомаба в терапии рецидивов и 
рефрактерных форм В-ОЛЛ у детей. Исследуемая группа включала 41 пациента с рецидивами и 
рефрактерными формами В-ОЛЛ в возрасте от 9 мес до 18 лет (медиана 9 лет), которые в период 
с апреля 2015 г. по декабрь 2018 г. получали терапию блинатумомабом. Результаты: в общей 
группе пациентов ответ на терапию был констатирован в 24 (59%) случаях. Частота ответа на 
терапию была достоверно выше в группе пациентов с молекулярным рецидивом в сравнении с 
группой пациентов с морфологическим рецидивом – 20 (74%) против 4 (29%). Общая и безре-
цидивная 2-летняя выживаемость составили 37% (95% ДИ 16–58%) и 71% (95% ДИ 43–87%) 
соответственно. Медиана наблюдения составила 222 дня (25–730 дней).

Ключевые слова: блинатумомаб, рецидивы, резистентный В-линейный острый лимфобласт-
ный лейкоз, дети.
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терапии (ХТ) и четкая стратификация пациен-
тов с учетом прогностических факторов в послед-
ние десятилетия позволили добиться улучшения 
результатов лечении острых лимфобластных 
лейкозов (ОЛЛ) у детей. 5-летняя выживаемость 
пациентов детского возраста c В-линейным 
ОЛЛ (В-ОЛЛ) составляет 85–90% [1]. Однако 
10–15% пациентов развивают рецидив заболе-
вания, примерно у 2–3% пациентов не удается 
достичь ремиссии после индукционного курса 
ХТ [2, 3]. Современные возможности таргет-
ной и иммунотерапии – моноклональные анти-
тела (МАТ), аллогенная трансплантация гемо-
поэтических стволовых клеток (алло-ТГСК), 
ингибиторы иммунных контрольных точек 
(Immune Checkpoint Inhibitors), использование 
Т-лимфоцитов с химерным антигенным рецеп-
тором (CAR-T терапия) меняют терапевтические 
подходы и позволяют существенно улучшить 
результаты лечения рецидивов и рефрактерных 
форм В-ОЛЛ (Р/Р В-ОЛЛ), В-клеточных лимфом 
у детей и взрослых [5–7]. 

Использование алло-ТГСК существенно 
повышает эффективность лечения детей Р/Р 
В-ОЛЛ. Общая выживаемость (ОВ) пациентов 
данной группы после алло-ТГСК, выполненной в 
первой ремиссии, превышает 80%, но с каждым 
последующим рецидивом заболевания результа-
ты лечения драматически ухудшаются. В случае 
рецидива заболевания после предшествующей 
алло-ТГСК возможно выполнение повторной 
алло-ТГСК. Ретроспективный анализ результа-
тов повторных алло-ТГСК у детей данной груп-
пы продемонстрировал улучшение долгосроч-
ной выживаемости. Результаты исследования 
оценки эффективности повторных алло-ТГСК, 
выполненного в нашем центре и включенного в 
крупное, международное клиническое исследо-
вание, показали эффективность повторных алло-
ТГСК как при использовании прежнего режима 
кондиционирования/донора, так и при их смене. 
Лучшие результаты терапии получены у паци-

ентов, которым повторная алло-ТГСК выполня-
лась в полной ремиссии, в отдаленный период 
после первой алло-ТГСК и на фоне контролируе-
мых проявлений реакции «трансплантат против 
хозяина» (РТПХ), как фактора терапевтического 
иммунного ответа [8, 9]. Поскольку персистен-
ция минимальной остаточной болезни (МОБ) 
может быть предиктором рецидива у пациен-
тов с В-ОЛЛ, достижение полной молекулярной 
ремиссии (мПР) перед алло-ТГСК оптимально 
[10]. В обсуждаемой группе пациентов это воз-
можно с использованием ХТ, но развитие куму-
лятивной токсичности и химиорезистентности 
у значительной части пациентов ограничива-
ет использование этого метода. Использование 
МАТ – анти-CD19 (блинатумомаб) и анти-CD22 
(инотузумаб озогомицин) в терапии Р/Р В-ОЛЛ 
у пациентов различных возрастных групп явля-
ется в настоящее время эффективным и перспек-
тивным терапевтическим направлением. 

Препарат блинатумомаб относится к клас-
су биспецифических МАТ (BiTE – Bi-specific 
T-cell engagers) и обеспечивает апоптоз клеток 
опухолевого клона, формируя цитолитический 
синапс, посредством взаимодействия специфи-
ческого поверхностного антигена CD19, экспрес-
сируемого всеми клетками-предшественниками 
В-лимфоцитов, и антигена CD3, который экс-
прессируется на поверхности Т-лимфоцитов, 
тем самым значительно стимулируя активность 
Т-лимфоцитов.

Результаты крупных международных кли-
нических исследований показали эффектив-
ность использования блинатумомаба у паци-
ентов различного возраста, страдающих Р/Р 
В-ОЛЛ. При проведении 2–4–6 курсов препара-
та в рекомендуемых режимах и дозах удалось 
достичь ремиссии заболевания, улучшить пока-
затели выживаемости у пациентов – и детей, 
и взрослых, с различным статусом заболева-
ния перед началом терапии: персистенция МОБ 
– молекулярный рецидив (мР/Р), морфологи-
ческий рецидив/резистентность (Р/Р) [11–13]. 

Nowdays, the long-term survival of children with acute lymphoblastic leukemia (ALL) is more than 
90%, and 10–20% of patients have disease relapse. The use of a bispecific monoclonal antibody 
Blinatumomab improves results of treatment of patients in this group, however, to date, its role and 
place in the combination therapy of relapses and refractory forms of B-lineage ALL are not defined. 
Objective of the research – to assess results of using two cycles of Blinatumomab in treatment of 
relapses and refractory forms of B-lineage ALL. The study group included 41 patients with relapses 
and refractory forms of B-lineage ALL, aged from 9 months to 18 years (median 9 years), who in 
the period from April 2015 to December 2018 received Blinatumomab therapy. Results: in the main 
group of patients, response to therapy was stated in 24 (59%) cases. The response rate to therapy 
was significantly higher in the group of patients with molecular relapse compared with the group 
of patients with morphological relapse — 20 (74%) vs 4 (29%). Overall and disease-free 2-year 
survival were 37% (95% CI 16–58%) and 71% (95% CI 43–87%), respectively. The median of 
observation was 222 days (25–730 days). 

Keywords: Blinatumomab, relapses, resistant B-lineage acute lymphoblastic leukemia, children.
Quote: I.V. Markova, L.S. Zubarovskaya, O.V. Paina, S.N. Bondarenko, P.V. Kozhokar, A.S. Frolova, 
Zh.Z. Rakhmanova, M.A. Galas, K.A. Ekushov, E.V. Babenko, T.L. Gindina, I.M. Barkhatov, E.V. 
Semenova, I.S. Moiseyev, B.V. Afanasyev. Assessment of Blinatumomab efficacy and safety in 
treatment of relapses and refractory forms of B-lineage acute lymphoblastic leukemia in children. 
Pediatria. 2019; 98 (4): 158–164.
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В российской клинической практике в насто-
ящее время активно накапливается и анали-
зируется опыт использования блинатумомаба 
у пациентов разного возраста при Р/Р В-ОЛЛ 
[14, 15]. Однако до настоящего времени роль и 
место блинатумомаба в комбинированной тера-
пии рецидивов и рефрактерных форм В-ОЛЛ не 
определены.

Цель исследования – оценить эффектив-
ность и безопасность 1–2 курсов блинатумомаба 
у детей с признаками МОБ – мР/Р и  Р/Р В-ОЛЛ 
после предшествующей терапии – ХТ и/или 
алло-ТГСК.

Первичная цель – частота и характеристика 
ответа на терапию блинатумомаба, вторичная 
цель – ОВ, безрецидивная (БРВ) и бессобытий-
ная выживаемость (БСВ), а также оценка про-
филя безопасности препарата.

Материалы и методы исследования 

В исследование включены   пациенты НИИ 
ДОГиТ им. Р.М. Горбачевой ПСПбГМУ им. акад. 
И.П. Павлова, которые в период с апреля 2015 г. 
по ноябрь 2018 г. получали терапию блинатумо-
мабом по поводу мР/Р или Р/Р В-ОЛЛ. 

Определение МОБ – мР/Р выполняли двумя мето-
дами: методом молекулярно-полимеразной цепной 
реакцией (ПЦР) и методом иммунофенотипирова-
ния (ИФТ) – проточной цитометрией, при котором 
порогом МОБ считали значение   ИФТ более 1х10–4. 
Морфологический рецидив констатировали при выяв-
лении более чем 5% бластных клеток в костном мозге.   
В соответствии с международной классификацией 
острой лейкемии EGIL, все пациенты, включенные в 
исследование, относились к В-ОЛЛ. У всех пациентов 
на клетках опухолевого клона определялась экспрес-
сия CD19. Ни у кого из включенных в исследование 
пациентов к началу терапии блинатумомабом не отме-
чалось признаков специфического поражения ЦНС.   

Во всех случаях пациенты и их родители подпи-
сывали информированное согласие на терапию МАТ 
– блинатумомаб. Исследование было одобрено этиче-
ским комитетом ПСПбГМУ им. акад. И.П. Павлова.                                                                  

Введение блинатумомаба осуществляли путем 
продленной внутривенной инфузии через централь-
ный венозный катетер с использованием фильтра B 
Braun Sterifix Neonat 0,2 μm в течение 28 дней (что 
представлено нами как один цикл терапии) с 14-днев-
ным перерывом. В первые 7 дней доза препарата для 
пациентов с массой тела более 45 кг составляла 9 мкг/
м2/сут, с увеличением в последующие дни до 28 мкг/
м2/сут. Пациенты с массой тела менее 45 кг получали 
препарат в дозах 5 и 15 мкг/м2/сут соответственно. 
2 пациентам с Ph-позитивным ОЛЛ терапию проводи-
ли в сочетании с дазатинибом.  6 пациентам, которые 
получали терапию по поводу рецидива (мР/Р или Р/Р) 
после предшествующей алло-ТГСК, курс блинатумо-
маба был выполнен в комбинации с инфузией донор-
ских лимфоцитов (ИДЛ). По окончании 14-дневного 
перерыва после введения препарата выполняли реста-
дирование заболевания. Ответом на терапию считали 
достижение полной ремиссии заболевания – МОБ-
негативного статуса (мПР) – порог МОБ менее 1х104 
методом ИФТ.

В случае констатации ответа на терапию следу-
ющий цикл блинатумомаба не выполняли. В после-
дующем пациенты, достигшие мПР, получали и/или 
консолидирующую/поддерживающую ХТ, и/или 
алло-ТГСК.

Безопасность и переносимость блинатумомаба 
оценивали путем анализа частоты и спектра нежела-
тельных явлений (НЯ), возникших во время курса 
блинатумомаба, в соответствии с терминологией 
общих признаков НЯ в версии 4.03 (CTCAE – common 
terminology criteria for adverse events).

Анализ ОВ, БРВ, БСВ проводили по методу 
Каплана–Майера, используя лог-ранк-тест для оцен-
ки достоверности различий. При оценке результа-
тов статистически достоверными считали различия 
при значениях p<0,05. ОВ рассчитывали от даты 
начала терапии блинатумомабом до даты последнего 
контакта, БРВ – от даты достижения полной ремис-
сии до даты рецидива или последнего контакта, БСВ 
– от даты начала терапии до любого события или 
даты последнего контакта.  Вероятность наступле-
ния событий в подгруппах пациентов оценивали с 
помощью теста Фишера и 2. Оптимальный порог 
отсечения (optimal cut-off) определяли методом ROC-
анализа с построением ROC-кривой (receiver operating 
characteristic). Обработку результатов проводили с 
использованием стандартного пакета статистических 
программ Excel® 10.0, Microsoft, Inc., 2002 и SPSS, 
version 22, StatSoft, Inc. и Easy R.

Результаты

В исследуемую группу вошел 41 паци-
ент, 25 мальчиков/16 девочек, медиана воз-
раста составила 9 лет (9 мес–18 лет). Медиана 
наблюдения составила 222 дня (25–730 дней) 
от начала терапии блинатумомабом. Клинико-
демографическая характеристика общей группы 
представлена в табл. 1. Отдельно в табл. 2 пред-
ставлена характеристика подгруппы пациентов 
с младенческим лейкозом – заболеванием, име-
ющим агрессивное течение и низкую ОВ (8 паци-
ентов).

В нашем наблюдении 30 (73%) пациентов 
получали терапию по поводу рецидива заболева-
ния, который развился после предшествующего 
курса ХТ, 11 (27%) пациентов – по поводу реци-
дива, который развился после предшествующей 
алло-ТГСК. Исследуемая группа отличалась 
гетерогенностью и значительной предлеченно-
стью. С учетом выявленных в дебюте заболе-
вания факторов неблагоприятного прогноза, в 
т.ч. цитогенетических и молекулярно-биологи-
ческих, 13 пациентов (32%) относились к группе 
высокого риска.  Более 60% пациентам терапию 
блинатумомабом проводили во время второго и 
более рецидива заболевания. К началу терапии 
у 50% пациентов с Р/Р отмечался значительный 
объем опухолевой массы – уровень бластов в 
костном мозге превышал 50%. Большая часть 
пациентов получила две и более линии предше-
ствующей терапии.   

Частота ответа в общей группе составила 
59%. Все дети достигли полной ремиссии заболе-
вания – мР/Р: из них 16 (66%) пациентов – после 
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одного цикла блинатумомаба, 7 (29%) пациентов 
– после двух циклов.   У 5 пациентов (12%) тера-
пия блинатумомабом была остановлена из-за 
прогрессии основного заболевания. 

Частота достижения ответа на терапию 
достоверно различалась в зависимости от стату-
са заболевания перед курсом (р=0,005). В группе 
пациентов с мР/Р мПР ответ на терапию был 
достигнут у 20 (74%) пациентов, в т.ч. и у 2 
пациентов с младенческим лейкозом, у которых 
молекулярный рецидив развился в одном случае 
после предшествующего курса ХТ, в другом – 
после предшествующей алло-ТГСК. В группе 
пациентов Р/Р В-ОЛЛ мПР достигли 4 (29%) 

пациента. Ответ на терапию у пациентов с мень-
шим объемом опухолевой массы (уровень бла-
стов в костном мозге <10%) оказался достоверно 
выше, чем у пациентов при более высоком бла-
стозе – 76 против 17% (p=0,001).

2-летняя ОВ в общей группе пациентов соста-
вила 37% (95% ДИ 16–58%), медиана ОВ соста-
вила 400 дней (рис. 1).  ОВ различалась в группах 
пациентов в зависимости от статуса заболевания 
перед курсом блинатумомаба: 44% против 19% 
– мР/Р против Р/Р соответственно (р=0,001). 
2-летняя ОВ пациентов с небольшим объемом 
опухолевой массы (уровень бластов в костном 
мозге <10%)  превысила  ОВ в группе пациентов 

Таблица 1

 Характеристика общей группы пациентов

Таблица 2

 Характеристика пациентов с младенческим лейкозом

 Характеристика пациентов мР/Р n=27 (%) Р/Р n=14 (%)
Распределение по полу: 
мальчики 18 (67) 8 (57)
девочки 9 (33) 6 (43)
Возраст на начало терапии, годы:
0–3 6 (23) 3 (21)
4–10 10 (37) 3 (21)
11–18 11 (40) 8 (57)
Диагноз EGIL:   
ВI 2 (7) 5 (35)
B II common 21 (79) 5 (35)
B III 2 (7) 2 (14)
B IV 2 (7) 2 (14)
Неблагоприятные цитогенетические и молекулярно-
биологические маркеры:  
t (9; 22) BCR-ABL 2 (7) 0
t (4; 11) MLL 2 (7) 3 (21)
Статус на начало:
рецидива 1 8 (30) 5 (35)
рецидив >1 19 (70) 9 (65)
Предшествующая терапия:   
ХТ 21 (79) 9 (65)
Алло-ТГСК 6 (23) 5 (35)
Количество курсов блинатумомаба: 
1 19 (70) 11 (79)
> 1 8 (30) 3 (21)

Паиценты, 
пол

Возраст 
дебюта, 

мес
Диагноз ЦГ МБ Предшествующая 

терапия

Статус начало 
введения блина-

тумомаба
У.М./м 4 мес ОЛЛ В-I t (4;11) MLL-AF4 MLL-Baby 2010 R/R
К.К./д 8 мес ОЛЛ В-I t (4;11) MLL-AF4 MLL-Baby 2006/гапло mR/R
М.Т./м 5 мес ОЛЛ В-I t (4;11) MLL-AF4 MLL-Baby 2006 R/R
Т.Н./м 9 мес ОЛЛ В-I t (4;11) MLL-AF4 MLL-Baby 2006 R/R

Н.А./д 3 мес
ВЛ со 

смешанным 
фенотипом

46XX 
t (2;11)

(p21q23)
MLL MLL-Baby 2006 mR/R

В.В./м 3 мес ОЛЛ В-I t (4;11) Нет данных MLL-Baby 2006 mR/R

К.У./д 5 мес ОЛЛ В-IV Нет данных Реаранжировка 
гена KMT2A MLL-Baby 2006 mR/R

Л.А./д 11 мес ОЛЛ-B-II Нет данных
Del 4–7 в 

гене IKZF1 
(IKAROS) 

MLL-Baby 2006 
INTERFANTS mR/R

ЦГ – цитогенетические маркеры, МБ – молекулярно-биологические маркеры.
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с уровнем бластов в костном мозге >10% – 42%  
против  21% (р=0,001).

2-летняя БРВ и БСВ в общей группе паци-
ентов составили 71% (ДИ 43–87%) и 26% (ДИ 
10–46%) соответственно (рис. 2 и 3).

Нежелательные явления

Различные по характеру НЯ на фоне терапии 
блинатумомабом были зарегистрированы у 30 
(73%) пациентов. Самым частым осложнением 
была лихорадка выше 38 0С, которая отмечалась 
в 61% случаях. Осложнения со стороны ЦНС 
(головные боли, головокружения) были зафик-
сированы у 8 (19%) пациентов, инфекционные 
осложнения – у 6 (15%): в одном случае распро-
страненная инфекция мягких тканей промеж-
ности, в 2 случаях – сегментарная пневмония, 
в 3 случаях – инфекция с вовлечением ЛОР-
органов. Наиболее серьезное осложнение тера-
пии блинатумомабом – синдром высвобождения 
цитокинов в исследовании не встречался. У 5 
пациентов на введение блинатумомаба отмеча-
лись выраженные оссалгии, в 3 случаях – токси-
кодермия. 

Все осложнения были купированы при 
назначении симптоматической терапии, фаталь-
ных осложнений на фоне введения блинатумома-
ба не зафиксировано.

Обсуждение

Результаты представленного одноцентро-
вого, нерандомизированного ретроспективного 
исследования показали высокую эффективность 
блинатумомаба у детей Р/Р В-ОЛЛ. После 1–2 
циклов терапии была достигнута мПР как у 
пациентов с мР/Р, так и у пациентов с Р/Р (74% 
против 29%), включая пациентов с прогности-
чески неблагоприятными вариантами заболе-
вания – младенческий лейкоз, Ph-позитивный 
ОЛЛ. Сочетание  ингибиторов тирозинкиназ и 
блинатумомаба в терапии  Ph-позитивного ОЛЛ  
у взрослых пациентов позволяет достичь тера-
певтического ответа у 36% пациентов, демон-
стрируя низкий профиль токсичности [16], что 
подтверждает эффективность использования 
данной комбинации в лечении пациентов В-ОЛЛ 
высокого риска.

Полученные нами результаты (частота отве-
тов, ОВ) отличаются от результатов II фазы пер-
вого многоцентрового исследования эффектив-
ности блинатумомаба в терапии Р/Р В-ОЛЛ у 
детей [11], что связано с различным количеством 
пациентов, включенных в каждое наблюдение, 
и, вероятно, с клиническими характеристиками 
исследуемых групп пациентов. В представлен-
ной группе, несмотря на высокую частоту отве-
тов на терапию, у 32% пациентов, как с мР/Р, 
так и с Р/Р, впоследствии возникли повторные 
рецидивы заболевания, что указывает на недо-
статочную эффективность использования бли-
натумомаба в монорежиме в лечении Р/Р В-ОЛЛ 
и, возможно, недостаточную продолжитель-
ность курса (1–2 цикла).  Повторные алло-ТГСК 
у детей с рецидивами после предшествующей 

алло-ТГСК показали относительную эффектив-
ность. 2-летняя ОВ составила 43% (95% ДИ: 
37–51%) [8, 9], однако для достижения успеха 
повторной алло-ТГСК необходимым условием 
является мПР. С учетом степени предлеченно-
сти пациентов с Р/Р В-ОЛЛ использование МАТ 
в данном случае представляется оптимальным  
решением за счет менее агрессивного воздей-
ствия в сравнении с ХТ. Использование иноту-
зумаба озогомицина – конъюгированного МАТ 
анти-CD22, у больных с Р/Р В-ОЛЛ, несмотря 
на его эффективность даже при значительном 
объеме опухолевой массы, связано с развитием 

Рис. 1. ОВ в общей группе пациентов.

Рис. 2. БРВ в общей группе пациентов.

Рис. 3. БСВ в общей группе пациентов.
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возможных НЯ прежде всего со стороны печени 
[17]. Поэтому поиск оптимального сочетания 
МАТ, ХТ и алло-ТГСК при терапии Р/Р В-ОЛЛ – 
задача дальнейших клинических исследований.

Современные возможности клеточной имму-
нотерапии – использование Т-клеток, модифи-
цированных химерным антигенным рецепто-
ром (CAR-T), специфичным к CD19, в терапии 
Р/Р В-ОЛЛ являются перспективным, активно 
развивающимся направлением, позволяющим, 
как показали результаты первого клиническо-
го исследования CAR-T у молодых взрослых, 
достигать ремиссии заболевания у большой 
части пациентов, однако риск развития серьез-
ных, угрожающих  жизни осложнений, отсут-
ствие данных о продолжительности ремиссий, 
технологическая сложность, а также высокая 
стоимость  ограничивают использование данного 
метода  в клинической практике [6, 18, 19].

Остается нерешенным вопрос о продолжи-
тельности курса блинатумомаба. В нашем иссле-
довании первичной целью было изучение эффек-
тивности блинатумомаба после 1–2 циклов. 
В литературе представлены результаты эффек-
тивности подобного режима [11, 13–15], однако 
для части пациентов такая продолжительность 
курса не является эффективной. Таким пациен-
там требуется продолжение лечения с консоли-
дирующей/профилактической целью. 

Различия в показателях выживаемости в 
нашем наблюдении (ОВ, БРВ, БСВ) связаны с 
высокой частотой отсутствия ответа на тера-
пию блинатумомабом в группе пациентов с Р/Р 
В-ОЛЛ и других неблагоприятных событий 
(рецидивы, осложнения алло-ТГСК и др.).

Нами не было выявлено достоверного раз-
личия эффективности терапии в зависимости от 
сочетания блинатумомаба и алло-ТГСК (блина-
тумомаб до или после алло-ТГСК), но создается 
впечатление о более эффективном использова-
нии блинатумомаба у пациентов с Р/Р В-ОЛЛ 
после алло-ТГСК, что, вероятно, связано  с боль-
шей активностью донорских Т-клеток. Также 
в этой подгруппе пациентов мы отметили поло-

жительный эффект от использования инфузий 
донорских лимфоцитов, эффективность которых 
у пациентов после различных видов алло-ТГСК 
была продемонстрирована в нашем центре в 
работе, выполненной ранее [20]. Таким образом, 
предшествующую алло-ТГСК можно рассматри-
вать как платформу для выполнения комбиниро-
ванной иммунотерапии у пациентов Р/Р В-ОЛЛ.

Выводы

1. Блинатумомаб – эффективный препарат, 
позволяющий достичь мПР у пациентов с Р/Р 
В-ОЛЛ после 1–2 циклов в дозе 5/15 мкг/м2/сут. 

2. Показатели эффективности терапии бли-
натумомабом выше в группе с мР/Р В-ОЛЛ в 
сравнении с Р/Р и в группе пациентов с низкой 
опухолевой массой. 

3. Блинотумомаб имеет удовлетворительный 
профиль переносимости.

4. В настоящее время необходимо продол-
жение исследований, направленных на опреде-
ление оптимальной продолжительности курса 
блинатумомаба и его места в комбинированной 
терапии Р/Р В-ОЛЛ.
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Первоначально одобренным лекарственным препаратом для профилактики инфекции, вызван-
ной респираторно-синцитиальным вирусом (РСВ), в Европейском Союзе была лиофилизиро-
ванная форма паливизумаба. Впоследствии во многих странах мира была одобрена жидкая 
лекарственная форма для инъекций. В данном исследовании оценивали безопасность и эффек-
тивность препарата паливизумаб (жидкой формы) у детей с высоким риском тяжелой РСВ-


