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ГОСТРА МІЄЛОЇДНА ЛЕЙКЕМІЯ У ХВОРИХ ЛІТНЬОГО ВІКУ:
ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ТА ЛІКУВАННЯ

 © Н. В. Горяінова

Проаналізовано ефективність лікування та виживаність пацієнтів з гострою мієлоїдною лейкемією 
(ГМЛ) старшої вікової категорії (>60 років). В групі літніх хворих на ГМЛ кількість клініко-гематологіч-
них ремісій була істотно нижчою, ніж серед молодших пацієнтів і склала 14 % проти 64,9 % (р<0,01). 
Кількість отриманих ремісій корелювала з коморбідним станом пацієнтів (r=0,845, р<0,05). Загальна дво-
річна виживаність у літніх пацієнтів склала лише 6 %
Ключові слова: гостра мієлоїдна лейкемія, похилий вік, прогноз, лікування, коморбідність, виживаність 

Aim of research. To analyze an effectiveness of treatment and survivability rate of patients with AMG of the elder 
age category (>60 years) among the Ukrainian patients. 
Materials and methods. Patients were treated in the department of blood system diseases of SI “Institution of he-
matology and transfusiology of NAMS of Ukraine” during the period 2003–2015 years. There were retrospectively 
studied the data of 64 patients with AML older than 60 years that were compared with analogous parameters of  
83 younger patients (18–60 years). 
Results of research. In the group of elderly patients with AML the number of clinically-hematologic remissions 
was essentially lower than among the younger patients and was 14 % against 64,9 % (р<0,01). With the growth of 
age the number of the positive results of treatment significantly decreased. So in the age of 61–70 years old were 
obtained 23,5 % of remissions, in the age of 71–80 years the number of remissions was 5 %, and among patients 
older than 80 years the was no one remission. In the first year after diagnosis 48 (75 %) of 64 patients died and 
during the 2 year 60 patients died. The differences in survivability rate depending on age were statistically signif-
icant according to the results of log-rank test (р<0,005).
Conclusions. The number of obtained remissions correlated with the comorbid state of patient (r=0,845, р<0,05). 
The cytostatic induced chemotherapy on the AML treatment standard «7+3» was carried out only in 25 % of cas-
es, the age of patients who underwent it was 60-70 years. The general two-year survivability in elderly patients  
(>60 years) was only 6 %, as that in these cases we are talking about patients younger than 80 years old
Keywords: acute myeloid leukemia, old age, prognosis, treatment comorbidity, survivability

1. Вступ
ГМЛ у літніх пацієнтів є для клінічного гема-

толога складним терапевтичним викликом. Гетеро-

генність захворювання впливає на прогноз і вибір 
лікування. Результат терапії у пацієнтів похилого 
віку часто погіршується супутніми захворюваннями 
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і підвищеною чутливістю до токсичної дії хіміоте-
рапевтичних засобів. Тому, перспектива лікування 
літніх пацієнтів з ГМЛ повинна включати персона-
лізований підхід з урахуванням цитогенетичних і 
молекулярних особливостей захворювання [1].

Відомо, що середній вік хворих на ГМЛ стано-
вить близько 70 років. Інформація про календарний 
вік пацієнта має абсолютну цінність, але вона ігно-
рує «біологічний вік», що віддзеркалює фізичний 
стан, який може значно відрізнятися серед літніх 
людей одного віку. Хоча старість не є ознакою, яка 
визначає сутність хвороби, тим не менш вона пред-
ставляє вагому клінічну значущість для прогнозу 
захворювання. Тому в повсякденній практиці перед 
клінічним гематологом постають такі питання: Чи 
може пацієнт у старшому віці отримувати інтенсивне 
лікування? Чи не буде для тих, хто навіть може ви-
тримати таку ХТ, низькоінтенсивна терапія кращим 
варіантом? [1]. Які основні та додаткові критерії 
необхідно використовувати для обгрунтування стра-
тифікації лікування хворого похилого віку?

2. Обґрунтування дослідження
Незважаючи на те, що при застосуванні стан-

дартної інтенсивної ХТ близько 50 % пацієнтів 
успішно досягають повної ремісії, тим не менш, дво-
річна виживаність спостерігається лише у 15–20 % з 
них [2]. Ці результати дуже скромно покращилися в 
останнє десятиліття, зокрема, у пацієнтів молодше  
75 років [3–5]. Тим не менш, існує значна індивіду-
альна неоднорідність у патогенезі ГМЛ, яка у біль-
шості випадків стосується молекулярної генетики  
[2, 3, 6]. Проте успіхи і невдачі лікування й досі зали-
шаються лише частково зрозумілі.

3. Мета дослідження
Проаналізувати ефективність лікування та ви-

живаність пацієнтів з ГМЛ старшої вікової категорії 
(>60 років) серед хворих українського населення.

4. Матеріали і методи
Пацієнти, що увійшли у дослідження, зна-

ходились на лікуванні у відділенні захворювань 
системи крові ДУ “Інститут гематології та трансфу-
зіології НАМН України” в період з 2003 до 2015 ро- 
ку. Ретроспективно вивчались демографічні дані, 
варіанти ГМЛ за Франко-Американо-Британською 
класифікацією (ФАБ-варіанти), методи лікування, 
результативність та виживаність 64 пацієнтів з 
ГМЛ літнього віку (старших за 60 років), що склали 
1 групу (табл. 1). Дані порівнювали з аналогічними 
показниками 83 молодших хворих (від 18 до 60 ро-
ків), які сформували 2 групу. Рівень β2-МКГ і ТК у 
сироватці крові хворих на ГМЛ визначався методом 
радіоімунного аналізу, їх визначення проводилися 
у дублікатах зразків за інструкцією до відповід-
ного набору (IMMUNOTECH, Чехія). Статистична 
обробка результатів виконувалась за допомогою 
компьютерних програм Statistica 8,0, IBM SPSS 
Statistics 22 та Excel. Вірогідність різниці визнача-

лась за допомогою t-критерія Стьюдента. Вижива-
ність оцінювалось за методом Каплана-Мейера з ви-
користанням лог-рангового критерію та процедури, 
розробленої Mantel. Медіани виживання розрахову-
вались за методом Simon i Lee. При оцінці вижива-
ності використовували часовий інтервал між датою 
верифікації діагнозу та датою смерті. Твердження 
про наявність істотних розбіжностей припускали за 
вірогідності помилки менше 0,05. 

Таблиця 1 
Демографічні характеристики літніх хворих на ГМЛ 

(n=64)
Показник Кількість хворих

Вік, років (медіана) 69
Чоловіки, n (%) 27 (42,1)

Жінки, n (%) 37 (48,9)
61–70 років, n (%) 34 (53,1)
71–80 років, n (%) 21 (32,8)
> 80 років, n (%) 9 (14,1)

Розвиток із МДС, n (%) 13 (20,3)

5. Результати дослідження
Морфологічні варіанти ГМЛ у хворих, щодо 

яких проведено аналіз клінічних даних та клініко-ге-
матологічних особливостей, наведені у табл. 2. Як 
видно, в обох групах дані абсолютно співставні.

Таблиця 2
Морфологічні варіанти ГМЛ у досліджуваних хворих 

у першому гострому періоді
ФАБ-варіанти 

ГМЛ
Старші 60 років,

n (%)
Молодші 60 років,

n (%)
М0 3 (4,7) 2 (2,4)
М1 4 (6,3) 8 (9,6)
М2 13 (20,3) 19 (22,9)
М3 – 2 (2,4)
М4 25 (39,0) 31 (37,3)
М5 19 (29,7) 19 (22,9)
М6 – 2 (2,4)

Проведено також порівняльний аналіз ос-
новних лабораторних показників, у тому числі вміс-
ту у сироватці крові тимідинкінази (ТК) і β2-мікро-
глобуліном (β2-МКГ), у хворих на ГМЛ між різними 
віковими групами (табл. 3), які мають важливе про-
гностичне значення для перебігу ГМЛ [7–9].

Як свідчать отримані дані, істотно значуща 
різниця між лабораторними показниками пацієнтів 
двох груп виявлена лише стосовно вмісту бласт-
них клітин у кістковому мозку (36,53±4,25 % проти 
71,25±3,43 %, р<0,05). При статистичному аналізі не  
зафіксовано також достовірно значущої різниці між 
наявними клінічними ознаками ГМЛ (збільшення 
периферичних лімфовузлів, гепатоспленомегалія, 
екстрамедулярні лейкемічні ураження) (р>0,2).

Аналіз результативності індукційної ХТ за різ-
ними віковими категоріями (табл. 4) довів, що в групі 
літніх хворих на ГМЛ кількість клініко-гематологіч-
них ремісій була істотно нижчою, ніж серед молодшіх 
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пацієнтів і складала 14 % проти 64,9 % (р<0,01). Ці 
дані співпадають з даними іншіх дослідників, оскіль-
ки складність досягнення ремісії у хворих, старших за 
60 років, багаторазово доведена [1, 2, 10, 11]. 

Таблиця 3
Порівняльний аналіз рівня ТК та основних 

лабораторних показників у хворих на ГМЛ в 
залежності від інфекційно-запальних ускладнень

Показник 
Старші за 60 

років,
n=64

 Молодші за 60 
років,
n=83

р, кри-
терій 
Стью-
дента

Еритроцити,  
х 1012/л,

(95 % ДІ)

2,12±0,232
(1,73–2,44)

2,38±0,183
(1,80–2,967) >0,05

Гемоглобін, г/л,
(95 % ДІ)

68,7±5,274
(51,76–76,60)

75,0±8,962
(46,47–103,534) >0,05

Лейкоцити,  
х 109/л,

(95 % ДІ)

12,14±5,34
(2,07–34,98)

34,13±12,65
(4,98–63,28) >0,05

Тромбоцити,  
х 109/л,

(95 % ДІ)

36,76±9,34
(13,95–49,99)

53,5±37,37
(65,4–172,459) >0,05

Бласти кістково-
го мозку, %,  
(95 % ДІ)

36,53±4,25
(21,34–91,13)

71,25±3,43
(32,25–50,25) <0,05

Тимідинкіназа, 
Од/л,

(95 % ДІ)

28,66±7,87
(12,12–60,01)

25,89±4,66
(10,57–41,21) >0,05

β2-МКГ, мг/л,
(95 % ДІ)

4,8±2,6
(1,4–9,7) 4,1±2,7 (1,4–9,5) >0,05

Примітки:
1. Нормальні значення ТК 0-6 Од/л (середнє нормальне референтне 
значення ТК дослідницької лабораторії 3,1±0,55 Од/л).
2. Нормальні значення β2-МКГ 0,7–2,8 мг/л (середнє нормальне ре-
ферентне значення β2-МКГ дослідницької лабораторії 1,5±0,1 мг/л).
3. ДІ означає довірчий інтервал

Таблиця 4
Кількість ремісій у хворих на ГМЛ за віковими 

категоріями
Вік хворих Ремісія, n (%)

<60 роков, n=83 53 (64,9±5 %)
Всі хворі > 60 років, n=64 9 (14±4 %)٭٭

61–70 років, n=34 ٭(% 23,5±7) 8
71–80 років, n=21 ٭٭(% 5±5) 1

>80 років, n=9 –
Примітки:
;р<0,05 в порівнянні з групою <60 років – ٭
р<0,01 в порівнянні з групою <60 років –٭٭

Крім того, з наведених даних стає очевидним, 
що зі зростанням віку кількість позитивних резуль-
татів лікування вагомо зменшується. Так, у віці 61– 
70 років досягнуто 23,5 % ремісій, у віці 71–80 років 
кількість ремісій становила лише 5 %, а серед най-
більш похилих пацієнтів (старших за 80 років) ремісія 
не була досягнута в жодному випадку. 

Кількість отриманих ремісій тісно корелювала 
з коморбідним станом пацієнтів (r=0,845, р<0,05), 
який ми оцінювали за шкалою Чарлсон [12, 13]. 
Мінімальна кількість балів, яку можуть мати хворі 
старші за 60 років, – це 3 бали, тому що за шкалою 
коморбідності Чарлсон на кожні десять років життя 
для пацієнтів старших за 40 років додається по одно-
му балу. Всі ремісії (9) спостерігались в осіб, у яких 
індекс коморбідності Чарлсон не перевищував 4 ба-
лів. 5 балів і вище мали більше половини пацієнтів з 
ГМЛ похилого віку – 40 осіб (62,5 %).

Безумовно, на результативність лікування 
впливали не тільки загальний стан, супутні захво-
рювання та переносиміть цитостатиків, а й обрана 
схема індукційної ХТ. У зв’язку з цим, ми проана-
лізували дані стосовно лікування, яке отримували 
літні пацієнти (табл. 5).

Таблиця 5 
Індукційна ХТ, яку отримували літні пацієнти

Вік хворих Схема 
“7+3”

Схема 
“5+2”

Низькі 
дози ци-
тарабіну

Інші 
(гідроксі-
сечовина, 
6-меркап-
топурин)

Паліа-
тивна 

терапія

61–70 років, 
n=34 16 8 8 2 –

71–80 років, 
n=21 – 5 9 3 4

>80 років, 
n=9 – – 3 4 2

Як видно з представленої таблиці, інтенсивна 
ХТ за схемою “7+3” (цитарабін 100 мг/м2/добу в 1– 
7 добу кожні 12 годин підшкірно плюс один з антра-
циклінових антибіотиків в 1–3 добу внутрішньовенно  
15–30-хвилинною інфузією – ідарубіцин 12 мг/м2/добу 
або доксорубіцин (адріабластин) 40 мг/м2/добу) про-
водилась 16 хворим у віковій категорії 61–70 років 
(ремісія у 3 осіб), що складає 25 % від усіх хворих 
похилого віку. Ще 8 пацієнтів цього ж віку лікува-
лися за схемою “5+2” (тобто цитарабін 5 днів, ан-
трациклін 2 дні), що дозволило отримати ремісію у 
1 з них. 2 хворих отримували 6-меркаптопурин по  
100 мг/добу – без досягнення ремісії. Інші пацієнти 
у віці від 60 до 70 років отримували терапію низь-
кими дозами цитарабіну (НДЦ) (по 12,5 мг 2 рази на 
добу підшкірно 10–14 днів) із позитивними, але дуже 
короткочасними, результатами у половині випадків  
(4 особи – 50 %).

У віковій категорії 71–80 років схема “7+3” 
не призначалась нікому, а ремісію було досягнуто 
одну – при лікуванні за схемою “5+2”. 4 хворих цієї 
групи за важкістю стану отримували паліативну 
симптоматичну терапію. Пацієнти старші за 80 років 
(7 осіб) отримували низькоінтенсивну підтримуючу 
монотерапію різними цитостатиками без суттєвого 
ефекту, 2 з них – паліативне лікування. 
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У перший рік після встановлення діагнозу, 
незважаючи на наявність позитивних результатів 
лікування, 48 (75 %) з 64 пацієнтів з ГМЛ похи-
лого віку померли, а протягом 2 років померли  
60 хворих (94 %) (рис. 1). Медіана виживаності 
склала 2 місяці в цілому, починаючи від 1 місяця у 
пацієнта 85 років і більше 7 місяців серед осіб у віці  
61 до 70 років. Відмінності в виживаності залежно 
від віку були статистично значущими, про що свід-
чать результати тесту лог-ранг (р<0,005). Резуль-
тати підтверджено також даними багатовимірного 
аналізу на підставі моделі пропорційних ризиків, 
які свідчать, що ризик смерті був на 50 % вище 
серед пацієнтів у віці від 71 до 80 років (р<0,005) 
і на 150 % більше серед хворих 80 років і старше 
(р<0,001) по відношенню до тих, вік яких знаходив-
ся у межах 61 до 70 років. 

Таким чином, загальна дворічна виживаність 
у літніх пацієнтів (>60 років) склала лише 6 %, при 
чому у цих випадках мова йде про хворих до 80 років. 

6. Обговорення результатів
Аналізуючи вищевикладене, ми дійшли вис-

новку, що у пацієнтів з ГМЛ старшого віку для 
адекватного лікування теж треба мати усвідомле-
ний терапевтичний план, який має сенс при певних 
обставинах, і намагатися дотримуватися цього пла-
ну, хоча інтеркурентні проблеми можуть вимусити 
вводити модифікації і тимчасове відхилятися від 
початкових намірів. Пріоритетом повинні бути ті 
ж терапевтичні принципи, які ми застосовуємо у 
більш молодих дорослих за умови, що коморбід-
ний стан пацієнта дозволяє проводити інтенсивну 
індукційну ХТ. Це означає, що інтенсивна індукція 
ремісії має бути першим вибором, коли це вважа-
ється, на підставі клінічних даних, реалістичним 
для здійснення. 

Нами показано, що підтримуюча терапія не 
забезпечує кращу перспективу для похилих паці-
єнтів з ГМЛ в плані поліпшення якості життя або 
подовження виживаності, оскільки жодна з основних 
медичних проблем таким шляхом не вирішуєть-

ся. Результативність лікування літніх паці-
єнтів знижується з кожним роком, але це не 
повинно бути причиною для фаталістичного 
підходу. Пацієнт з ГМЛ, незалежно від його 
віку, заслуговує мати таку ж можливість 
адекватної діагностики, як і хворі молодшого 
віку, в тому числі дослідження молекулярної 
генетики, результати якої можуть лягти в 
основу ризик-адаптованої стратифікації його 
лікування.

Ми переконані, що і самого пацієнта 
похилого віку слід заохочувати приймати 
рішення на основі точної інформації про 
ризики та переваги всіх наявних варіантів 
лікування. Крім шансів на одужання та імо-
вірності смертності, необхідно також обгово-
рювати якість життя, соціально-економічні 
умови і особисті очікування по відношенню 
до будь-якого вибору терапії. 

7. Висновки 
Підсумовуючи вищевикладене, можна зробити 

наступні висновки:
1. В групі літніх хворих на ГМЛ кількість клі-

ніко-гематологічних ремісій була істотно нижчою, 
ніж серед молодшіх пацієнтів і склала 14 % проти 
64,9 % (р<0,01). 

2. Зі зростанням віку кількість позитивних ре-
зультатів лікування вагомо зменшувалась. Так, у віці 
61–70 років досягнуто 23,5 % ремісій, у віці 71–80 ро-
ків кількість ремісій становила 5 %, а серед найбільш 
похилих пацієнтів (старших за 80 років) ремісія не 
досягнута в жодному випадку. 

3. Кількість отриманих ремісій корелювала з 
коморбідним станом пацієнтів (r=0,845, р<0,05).

4. Цитостатична індукційна хіміотерапія за 
стандартом лікування ГМЛ «7+3» проводилась лише 
в 25 % (n=16) від усіх літніх хворих. Вік всіх 16 паці-
єнтів знаходився у межах 60–70 років. 

Загальна дворічна виживаність у літніх паці-
єнтів (>60 років) склала лише 6 %, при чому у цих 
випадках мова йде про хворих до 80 років. 
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