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РЕФЕРАТ

Актуальность. Данные о влиянии гранулоцитарного 
колониестимулирующего фактора (Г-КСФ), вводимого 
после трансплантации аутологичных гемопоэтических 
стволовых клеток (аутоТГСК), на длительность пост-
трансплантационного агранулоцитоза у больных мно-
жественной миеломой (ММ) различаются.
Цель. Изучить влияние Г-КСФ, назначаемого после вы-
полнения аутоТГСК больным ММ, на сроки приживле-
ния нейтрофилов, частоту эпизодов фебрильной ней-
тропении и длительность госпитализации.
Материалы и методы. Проведен анализ данных 
36 больных ММ в возрасте 42–69 лет (медиана 59 лет), 
из которых 16 не получали Г-КСФ (1-я группа) и 20 полу-
чали однократную инъекцию пегилированного Г-КСФ 
в дозе 6 мг в Д+4 или Д+5 (2-я группа).
Результаты. Пациенты 1-й группы были статистически 
значимо моложе больных 2-й группы: медиана 55,5 
и 61  год соответственно (p  =  0,006). Различий по числу 
больных, ранее принимавших леналидомид, частоте пол-
ного и очень хорошего частичного ответов, количеству 
первой и повторной аутоТГСК и числу режимов конди-
ционирования с мелфаланом в монорежиме не было. 
Приживление нейтрофильного ростка наступало раньше 
при назначении Г-КСФ  — на 11-й день (медиана) после 
ауто ТГСК, а в группе без Г-КСФ — на 13-й день (p = 0,006). 
В 1-й группе период назначения внутривенных антибио-
тиков был длиннее, чем в группе с Г-КСФ: медиана 13 
и 11 дней соответственно (p = 0,04). У 2 больных из груп-
пы без Г-КСФ был диагностирован сепсис. Назначение 
Г-КСФ способствовало укорочению сроков пребывания 
больного в стационаре: медиана 16 и 18 дней в 1-й и 2-й 
группах соответственно (p  =  0,08). Различий в числе 
больных с эпизодами фебрильной нейтропении не было.
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ABSTRACT

Background. There exist diff erent data on how the admin-
istration of granulocyte colony-stimulating factor (G-CSF) 
after autologous hematopoietic stem cell transplantation 
(auto-HSCT) aff ects the duration of post-transplantation 
agranulocytosis in multiple myeloma (MM) patients.
Aim. To study the eff ect of G-CSF, administered after auto- 
HSCT to MM patients, on the duration of neutrophil engraft-
ment, febrile neutropenia rate, and hospitalization duration.
Materials & Methods. The trial included 36 MM patients 
aged 42–69 years (median 59 years), 16 of which were not 
treated with G-CSF (1st group), and 20 patients received 
a single injection of 6 mg pegylated G-CSF on Day  +4 or 
Day +5 (2nd group).
Results. Patients of the 1st group were signifi cantly 
younger than patients of the 2nd group: median 55.5 and 
61 years, respectively (p = 0.006). There were no diff er-
ences with respect to the number of patients who previ-
ously received lenalidomide, the overall and very good 
partial response rate, the number of the fi rst and repeated 
auto-HSCTs, and the number of melphalan conditioning 
regimens. The patients who received G-CSF engrafted 
neutrophils on day 11 (median) after auto-HSCT, i.e. earlier 
than patients without G-CSF administration who engraft-
ed neutrophils on day 13 (p = 0.006). In the 1st group in-
travenous antibiotics were administered for a longer time 
than in the group with G-CSF: median 13 and 11 days, re-
spectively (p = 0.04). In 2 patients from the group without 
G-CSF sepsis was diagnosed. G-CSF administration led 
to a shorter hospital stay: median 16 and 18 days in the 
1st and 2nd groups, respectively (p  =  0.08). There were 
no diff erences in the number of patients with febrile neu-
tropenia.
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Заключение. Назначение Г-КСФ улучшает течение 
пост трансплантационного периода у больных ММ. 
Окончательное решение вопроса о целесообразности 
введения Г-КСФ после аутоТГСК возможно при увели-
чении количества клинических наблюдений.
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Conclusion. G-CSF administration improves the course of 
the post-transplantation period in MM patients. The fi nal de-
cision on the feasibility of G-CSF administration after auto- 
HSCT can be made after more clinical observations are 
available.
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ВВЕДЕНИЕ

Трансплантация аутологичных гемопоэтических ство-

ловых клеток (аутоТГСК), несмотря на регистрацию 

новых лекарственных препаратов, включая ингиби-

торы протеасом и иммуномодуляторы нового поко-

ления, а также моноклональные антитела, сохраняет 

принципиальную позицию в алгоритме лечения тех 

больных множественной миеломой (ММ), которые по 

соматическому статусу рассматриваются как потенци-

альные кандидаты на высокодозное лечение [1–3].

АутоТГСК предполагает последовательное прове-

дение в несколько этапов, при этом значительная роль 

отводится гранулоцитарному колониестимулирую-

щему фактору (Г-КСФ), используемому в пред- и пост-

трансплантационный периоды. Так, применение ро-

стового фактора для мобилизации стволовых клеток 

из костного мозга в периферическую кровь является 

условием, необходимым для успешной заготовки 

аутотрансплантата. При этом ростовой фактор может 

использоваться в монорежиме либо в комбинации с 

цитостатиками и/или плериксафором [4]. Напротив, 

мнения относительно включения Г-КСФ в состав 

сопроводительной терапии, т. е. в посттрансплантаци-

онный период, различаются [5–10]. С одной стороны, 

ростовой фактор рассматривается как условие для 

скорого восстановления кроветворения, снижения 

частоты инфекционных осложнений и сокращения 

сроков госпитализации [5–8]. С другой стороны, ряду 

авторов не удалось обнаружить значимого изменения 

указанных показателей, что рассматривается как 

основание для отказа от планового назначения Г-КСФ 

[9, 10]. Более того, не исключено, что отказ от росто-

вого фактора в составе сопроводительной терапии 

позволяет предупредить развитие синдрома прижив-

ления [11]. Синдром приживления при аутоТГСК — 

неспецифический клинический симптомокомплекс, 

который развивается на ранней стадии приживления 

нейтрофилов после трансплантации и обусловлен 

преимущественно выделением провоспалительных 

цитокинов, включая интерлейкин-1 и фактор некроза 

опухолей α. Проявлениями синдрома являются лихо-

радка без признаков инфекции, кожная сыпь, напоми-

нающая таковую при реакции «трансплантат против 

хозяина», диарея, инфильтраты в легких, прибавка 

массы тела, неврологические симптомы.

С целью решить вопрос о целесообразности 

назначения ростового фактора больным ММ в пост-

трансплантационный период и разработать протокол 

проспективного исследования по изучению эффек-

тивности Г-КСФ после аутоТГСК выполнен ретро-

спективный анализ результатов аутотрансплантаций, 

проведенных за период с января 2018 г. по сентябрь 

2019 г.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Анализу подвергнуты данные 36 больных ММ в воз-

расте 42–69 лет (медиана 59 лет). Все больные перед 

заготовкой аутотрансплантата и аутоТГСК подписали 

информированное согласие.

Продукция парапротеинов G и A, а также белка 

Бенс-Джонса имела место у 24, 7 и 5 больных со-

ответственно. Полный, очень хороший частичный 

и частичный ответы были констатированы у 13, 9 

и  14 пациентов соответственно.

Из числа выполненных трансплантаций 30 были 

первые и 6 повторные. Режим кондиционирования с 
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мелфаланом был назначен 24 больным, из которых 

15 получили дозу 200 мг/м
2
 и 7 — дозу 140 мг/м

2
. 

Другим больным мелфалан вводился в комбинации с 

тиотепой (n = 6) или карфилзомибом (n = 6).

Больные были распределены в две группы. Первую 

составили 16 пациентов, которым ростовые факторы 

планово не назначались. Вторая группа была сфор-

мирована из 20 больных, которые в посттрансплан-

тационный период получали Г-КСФ в обязательном 

порядке. В качестве ростового фактора использовался 

пэгфилграстим, который вводили однократно под-

кожно в дозе 6 мг на 4-й или 5-й день после инфузии 

размороженной клеточной взвеси.

Сопроводительная терапия проводились согласно 

местному протоколу. Критерием приживления 

нейтрофильного ростка был день достижения аб-

солютного числа нейтрофилов (АЧН) ≥ 0,5 × 10
9
/л, 

сохраняющегося в течение 3 последовательных дней.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Клинико-гематологические показатели пациентов 

обеих групп и результаты статистической обработки 

представлены в табл. 1.

Медиана возраста больных в 1-й (без планового 

назначения Г-КСФ) и 2-й (с обязательным введением 

Г-КСФ) группах составила 55,5 (диапазон 42–61 год) 

и 61 год (диапазон 49–69 лет) соответственно 

(p = 0,006).

Число больных, принимавших леналидомид в 

предтрансплантационный период, в 1-й и 2-й группах 

составило 11 (68,8 %) и 10 (50 %) соответственно 

(p = 0,257). Полный и очень хороший частичный от-

веты были констатированы у 11 (68,8 %) и 11 (55 %) 

больных 1-й и 2-й групп соответственно (p = 0,401).

В 1-й группе у 15 больных выполнено по 1 ауто-

ТГСК и только у 1 больного аутоТГСК была по-

вторной, а во 2-й группе — 1 аутоТГСК у 15 больных, 

повторная — у 5. Различие статистически незначимо 

(р = 0,134).

Режим кондиционирования мелфаланом (Mel200 

и Mel140) применялся у 12 (75 %) пациентов из 1-й 

группы и у 12 (60 %) — из 2-й (р = 0,343).

Приживление нейтрофильного ростка констати-

ровано на 13-й день (медиана; диапазон 10–19-й день) 

у больных из 1-й группы и на 11-й (диапазон 9–15-й 

день) — из 2-й группы (р = 0,006).

Эпизоды фебрильной нейтропении зареги-

стрированы у 5 (31,3 %) и 6 (30 %) больных в 1-й и 

2-й группах соответственно. В то же время в группе 

без Г-КСФ было меньше число больных, у которых 

в посттрансплантационный период температура 

тела оставалась в пределах нормальных значений: 

3 (18,8 %) vs 7 (35 %) в группе с ростовым фактором, 

хотя различие не было статистически значимым 

(р = 0,280). У 2 (12,5 %) из 16 больных 1-й группы был 

диагностирован сепсис.

В 1-й группе в посттрансплантационный период 

5 (31,3 %) больным назначался Г-КСФ короткого 

действия. Причины: развитие сепсиса (n = 2) или 

отсутствие восстановления АЧН в ожидаемые сроки 

(n = 3) — в Д+16, Д+17 и Д+19.

Длительность периода назначения внутривенных 

антибиотиков была больше в группе без Г-КСФ, 

нежели при его плановом введении: медиана 13 

(диапазон 8–11 дней) и 11 дней (диапазон 8–19 дней) 

соответственно (р = 0,04).

Отсутствие ростового фактора в составе сопро-

водительной терапии было сопряжено с тенденцией 

к увеличению сроков пребывания больного в стацио-

наре после аутоТГСК: 18 (диапазон 16–22 койко-дня) 

и 16 койко-дней (диапазон 14–29 койко-дней) соот-

ветственно (р = 0,08). Не исключено, что на отсутствие 

значимого различия повлияло затянувшееся пребы-

вание в стационаре одной из больных 2-й группы по 

причине длительно сохранявшейся тромбоцитопении 

после повторной аутоТГСК.

Токсических осложнений, связанных с введением 

Г-КСФ, не зафиксировано ни у одного больного.

ОБСУЖДЕНИЕ

Клиническая эффективность аутоТГСК оценивается 

по увеличению времени до прогрессирования опу-

холи. Условия, обеспечивающие достижение данной 

цели, сопряжены прежде всего с биологией заболе-

вания, а именно с чувствительностью миеломных 

клеток к лекарственным препаратам, что отчасти 

проявляется полнотой ответа на противоопухолевое 

лечение в пред- и посттрансплантационный периоды 

[12]. Не менее важным фактором считается интенсив-

ность режима кондиционирования. Подтверждением 

могут служить непрекращающиеся попытки поиска 

новых схем лекарственного воздействия на опухоль 

Таблица 1. Характеристика больных множественной миеломой 
в группах с введением ростового фактора в посттрансплантаци-

онный период и без такового

Показатель

1-я группа, 

без Г-КСФ 

2-я группа, 

с Г-КСФ р

Число больных, n 16 20
Медиана (диапаз он) возраста, 

лет
55,5 (42–61) 61 (49–69) 0,006

Первая аутоТГСК, n (%) 15 (93,8) 15 (75,0)
Повторная аутоТГСК, n (%) 1 (6,2) 5 (25,0)
Прием леналидомида 

до аутоТГСК, n (%)
11 (68,8) 10 (50,0)

Ответ перед аутоТГСК ≥ охЧО, 
n (%)

11 (68,8) 11 (55,0)

Режим кондиционирования 
мелфаланом, n (%)

12 (75,0) 12 (60,0)

Больные без лихорадки 
после аутоТГСК, n (%)

3 (18,8) 7 (35,0)

Эпизоды фебрильной нейтро-
пении, n (%)

5 (31,3) 6 (30,0)

Медиана (диапазон) времени в/в 
введения антибиотиков, дни

13 (8–17) 11 (8–19) 0,040

Медиана (диапазон) времени 
до АЧН ≥ 0,5 × 109/л, дни 

13 (10–19) 11 (9–15) 0,006

Медиана (диапазон) времени 
до выписки, койко-дни

18 (16–22) 16 (14–29) 0,080

аутоТГСК — трансплантация; АЧН — абсолютное число нейтрофилов; 
Г-КСФ — гранулоцитарный колониестимулирующий фактор; охЧО — 
очень хороший частичный ответ.
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путем простого увеличения дозы мелфалана до мак-

симально переносимой [13] или комбинации его в 

стандартных дозах с другими противоопухолевыми 

препаратами [4, 14].

Известно, что трансфузия предварительно за-

готовленной клеточной взвеси, содержащей среди 

прочих и гемопоэтические стволовые клетки (ГСК), 

способствует восстановлению кроветворения в пост-

трансплантационный период. Количество клеток 

CD34
+
 в аутотрансплантате — основной параметр, 

связанный с длительностью постцитостатической 

цитопении. Наряду с количественным показателем 

принципиальное значение имеет и функциональный 

статус ГСК, снижение которого возможно, например, 

при неудаче процессов криоконсервирования и/или 

размораживания. Сроки выхода из цитопении могут 

значительно увеличиваться при присоединении 

инфекционных, в первую очередь вирусных, ослож-

нений, а также в случае грубого повреждения ГСК 

лекарственными средствами.

Многие авторы в качестве способа укорочения 

периода посттрансплантационного агранулоцитоза 

и, тем самым, предупреждения инфекционных ослож-

нений рассматривают введение Г-КСФ [5–8].

Так, анализ опубликованных за период с 1990 по 

2007 г. литературных данных позволил M. Trivedi 

и соавт. [5] сделать заключение о том, что назначение 

ростового фактора после пересадки аутотрансплан-

тата, заготовленного из периферической крови, 

сопровождается значительным сокращением сроков 

приживления нейтрофилов по сравнению с пациен-

тами из группы наблюдения или введения плацебо. 

Период до достижения уровня АЧН ≥ 0,5 × 10
9
/л был 

на 2–9,5 дня короче независимо от количества инфу-

зированных клеток CD34
+
 и сроков начала введения 

Г-КСФ: раннего (со Д+1) или отсроченного (со Д+5 по 

Д+7 после аутоТГСК). В то же время не было различий 

в количестве дней с фебрильной нейтропенией. Ин-

терпретация же длительности времени пребывания 

больных в стационаре оказалась не столь однозначной 

из-за различий в показаниях к выписке из стационара.

Несомненный интерес представляют результаты, 

полученные J.Е. Cox и соавт. при ретроспективном ана-

лизе данных 117 больных ММ, которые были распре-

делены в две группы по условиям назначения росто-

вого фактора [6]. В 1-й группе начиная со Д+7 больные 

получали ежедневные инъекции Г-КСФ с медианой 

числа введений, равной 5 (диапазон 1–8). Больным 

2-й группы ростовой фактор в той же дозе назна-

чался с целью ускорить приживление нейтрофилов 

после достижения уровня АЧН ≥ 0,2 × 10
9
/л или если 

дальнейшее увеличение до уровня, необходимого для 

выписки из стационара (≥ 0,5 × 10
9
/л), не происходило 

в течение последующих 48 ч. Во 2-й группе введение 

ростового фактора начиналось на 14-й день (ме-

диана), а число введений составило 0–5. Установлено, 

что отсроченное назначение Г-КСФ сопровождалось 

увеличением сроков приживления нейтрофилов (15 

и 12 дней; р < 0,0001), длительности тяжелой ней-

тропении (8 и 6 дней; p < 0,0001), периода введения 

внутривенных антибиотиков (7 и 5 дней; p = 0,016) 

и  ребывания в стационаре (19 и 17 дней; p = 0,0001). 

По мнению авторов, тактика отсроченного введения 

ростовых факторов, которая в большинстве случаев 

сопоставима с отсутствием введения Г-КСФ, — опция, 

приемлемая для случаев амбулаторного проведения 

аутоТГСК.

В качестве подтверждения эффективности 

раннего назначения Г-КСФ можно привести данные 

D.W. Sborov и соавт. [7] о том, что оптимальным 

сроком назначения ростового фактора, сопряженного 

со снижением длительности периода тяжелой ней-

тропении, частоты фебрильной нейтропении и муко-

зита, является Д+1. Вывод был сделан по результатам 

ретроспективного сравнительного анализа данных 

больных ММ, которые получали Г-КСФ начиная со 

Д+1, Д+5 или Д+7 и продолжали до дня достижения 

АЧН > 1,5 × 10
9
/л или количества лейкоцитов более 

5 × 10
9
/л. Время до восстановления нейтрофилов 

в группах составило 11,2, 12,3 и 12,8 дня соответ-

ственно (при сравнении показателей между группами 

все р < 0,001). Более того, эффективность раннего 

назначения ростового фактора сохраняется и при ис-

пользовании пэгфилграстима, вводимого однократно 

в Д+1 [8].

С другой стороны, имеется значительное число 

публикаций, демонстрирующих отсутствие клиниче-

ского преимущества у пациентов, получающих Г-КСФ 

в составе сопроводительной терапии после аутоТГСК. 

Отказ от использования ростовых факторов обосно-

вывается прежде всего риском развития осложнений, 

включая острый респираторный дистресс-синдром, 

аллергические реакции, альвеолярные геморрагии, 

разрыв селезенки, синдром приживления. Вместе с тем 

разрыв селезенки может случиться и без назначения 

Г-КСФ [15]. Что касается синдрома приживления, 

то причиной его возникновения может быть повы-

шенное содержание клеток CD34
+
 в трансплантате 

или вид ростового фактора (чаще фиксируется при 

использовании гранулоцитарно-макрофагального ко-

лониестимулирующего фактора), а неспецифический 

характер клинических проявлений и лабораторных 

изменений может стать причиной гипердиагностики 

[11, 16]. Вместе с тем было отмечено значимое сни-

жение частоты развития синдрома приживления при 

профилактическом назначении кортикостероидов 

[17]. Более того, согласно отдельным сообщениям, 

введение Г-КСФ не увеличивает частоту возникно-

вения синдрома приживления, хотя и сопряжено с его 

тяжестью.

Несомненный интерес представляют данные, 

опубликованные М.А. Gertz и соавт. [9]. Для решения 

вопроса о влиянии Г-КСФ на течение посттрансплан-

тационного периода был выбран временной отрезок, 

в течение которого методики заготовки аутотранс-

плантата, криоконсервирования, размораживания 

и инфузии были одинаковыми, а также не менялись 

принципы антибактериальной профилактики и 

показания к госпитализации. В группе с ростовыми 

факторами больным вводился филграстим или 

сарграмостим в дозе 5 мкг/кг со Д+5 до дня прижив-

ления нейтрофилов. Медиана сроков восстановления 

нейтрофилов была 12,5 и 13,5 дня в группах с Г-КСФ 

и без него соответственно (р < 0,001). Частота бак-

териемии (после исключения эпизодов, вызванных 

коагулазанегативными стафилококками) была иден-
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тичной — 12,25 и 14,9 % соответственно (р = 0,46). Ме-

диана длительности пребывания в стационаре была 

на 3,5 дня меньше у больных, не получавших Г-КСФ. 

На основании этих данных было сделано заключение 

об отсутствии необходимости назначения ростовых 

факторов больным ММ после аутоТГСК.

К такому же выводу приходят и N. Martinez-Cibrian 

и соавт. [10], не обнаружившие значимых различий в 

длительности периода с АЧН ≤ 0,1 × 10
9
/л, а также в ча-

стоте и длительности лихорадки и мукозита в группах 

с введением Г-КСФ и без него при выполнении ауто-

ТГСК больным ММ в амбулаторных условиях.

В собственном исследовании за время сбора 

данных во всех случаях использовались одинаковые 

методы заготовки, хранения и размораживания 

трансплантата. Не претерпели изменений показания к 

трансфузиям эритроцитсодержащих сред и тромбокон-

центрата, а также принципы противоинфекционной 

терапии, включая меры профилактики. Вместе с тем 

распределение больных в группы с Г-КСФ и без  него 

осуществлялось по возрастному показателю. Ростовой 

фактор назначался больным старше 60 лет, и напротив, 

его практически не получали лица моложе 60 лет. След-

ствие — статистически значимое различие медианы 

возраста больных (см. табл. 1). Группы также не были 

полностью сбалансированы по варианту ответа и ин-

тенсивности режима кондиционирования.

Тем не менее полученные данные свидетель-

ствуют о клиническом приоритете включения ро-

стовых факторов в состав сопроводительной терапии 

в посттрансплантационный период после аутоТГСК. 

Инъекции пэгфилграстима на 4-й или 5-й день после 

аутоТГСК сокращали срок приживления нейтрофилов, 

увеличивали количество больных с нормальной тем-

пературой тела в период постцитостатического агра-

нулоцитоза, снижали потребность во внутривенно 

вводимых антибиотиках и уменьшали длительность 

пребывания в стационаре после госпитализации. 

Важно отметить при этом, что отсутствие Г-КСФ в со-

ставе сопроводительной терапии не сказывалось на 

частоте эпизодов фебрильной нейтропении, однако 

расценивается как одна из возможных причин раз-

вития бактериального сепсиса у 2 больных. Это согла-

суется с результатами ряда других авторов [5–8] и дает 

основание рассматривать Г-КСФ как желательную ле-

чебную опцию в составе сопроводительной терапии у 

больных ММ после выполнения аутоТГСК. Отсутствие 

признаков синдрома приживления у пациентов, 

включенных в исследование, вероятно, связано с 

использованием кортикостероидов в составе режима 

подготовки перед инфузиями тромбоконцентрата, 

который получали все больные.

Различие данных о влиянии Г-КСФ на течение 

посттрансплантационного периода можно объяснить 

многими причинами, включая условия проведенного 

исследования, характер терапии, предшествующей 

аутоТГСК, особенности заготовки трансплантата, ко-

личество и функциональный статус инфузированных 

ГСК, сроки проведения аутоТГСК, интенсивность 

режима кондиционирования, присоединяющиеся 

инфекционные и токсические осложнения. Немало-

важным фактором является и индивидуальная вариа-

бельность ответа на Г-КСФ [18]. Это отчасти подтвер-

ждают и результаты нашего исследования, в котором, 

несмотря на инъекции ростового фактора, были 

зафиксированы эпизоды фебрильной нейтропении, а 

сроки выхода из агранулоцитоза варьировали от 9 до 

15 дней.

Перечисленные выше соображения в совокуп-

ности, хотя и с небольшим числом наблюдений, 

вполне могут служить основанием для продолжения 

исследования по изучению ранее сформулированной 

цели, но с внесением поправки, касающейся распре-

деления пациентов. Начиная с февраля 2020 г. воз-

растной ценз для включения в группу без введения 

Г-КСФ будет увеличен до 65 лет. Данная модификация 

обоснована, во-первых, возможностью заготовки 

аутотрансплантата с субоптимальным количеством 

клеток CD34
+
 и сохранным репопуляционным потен-

циалом у больных ММ старшей возрастной группы [19, 

20]. Кроме того, предполагается расширение объема 

сопроводительной терапии путем включения в ее 

состав лекарственного препарата с антиоксидантным 

действием. Данный шаг обоснован результатами ди-

намического изучения свободнорадикального окис-

ления, свидетельствующего об усилении перекисного 

окисления липидов и дефиците антиоксидантов в 

период постцитостатического агранулоцитоза [21].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Однократное введение пэгфилграстима на 4-й или 

5-й день после аутоТГСК улучшает течение пост-

трансплантационного периода у больных ММ. Тем 

не менее небольшое число наблюдений и отсутствие 

рандомизации не позволяют сделать окончательное 

заключение о влиянии ростового фактора на частоту 

неблагоприятных событий после выполнения ау то-

ТГСК. В связи с этим запланировано дальнейшее 

накопление данных после внесения изменений в 

исследовательский протокол.
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