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Діагностика
Відповідно до рекомендацій NCCN [1], початкове діагнос-

тичне обстеження в усіх пацієнтів включає вивчення анам-
незу та фізикальний огляд, а також загальний аналіз пери-
феричної крові, аспіраційну біопсію і трепанобіопсію КМ. 

Оцінювання стану кісткового мозку. З метою оцінювання 
рівня інфільтрації плазматичних клітин рекомендується 
проведення пункції кісткового мозку та біопсії для визна-
чення кількісних та/або якісних аномалій плазматичних 
клітин КМ.

Цитогенетичні дослідження. Дослідження кісткового моз-
ку при початковій діагностиці має включати хромосомний 
аналіз методом флуоресцентної гібридизації in situ 
(FISH), що виконується на плазматичних клітинах, отри-
маних шляхом пункції КМ.

На думку членів Групи спеціалістів з питань множинної 
мієломи NCCN, FISH-дослідження з метою прогностич-
ного визначення плазматичних клітин має проводитися, 
як мінімум, на виявлення транслокацій t(4;14), t(14;16), 
делеції 17p13 і ампліфікації хромосоми (для ММ характер-
ні del 13, del 17p13, t(4;14), t(14;16), ампліфікація 1q21); 
електрофорез з імунофіксацією сироватки (SIFE) –  з метою 
отримання більш конкретної інформації про наявний тип 
М-протеїну. Оцінювання змін рівнів різних білків, зокрема 
М-протеїну, допомагає відстежити прогресування хвороби 
та відповідь на лікування. Імунофіксацію сироватки крові 
та сечі проводять для виявлення важких ланцюгів імуно-
глобуліну (Ig)G, IgA, IgM і легких ланцюгів каппа та лямб-
да. Виконують також візуалізаційні дослідження кісток, 
молекулярно-генетичне й інші дослідження. 

У таблиці наведені критерії діагностики ММ відповідно 
до рекомендацій Міжнародної робочої групи з мієломи 
(IMWG).

Стадію хвороби в осіб із активною мієломою визначають 
за допомогою Міжнародної системи стадіювання (ISS) або 
системи стадіювання Дьюрі –  Салмона. Система ISS ґрун-
тується на лабораторних показниках, які легко встановити 
(бета-2-мікроглобулін і альбумін сироватки)

Радіологічні обстеження. З метою оцінювання остеолітич-
них уражень рекомендується проведення оглядового радіо-
логічного дослідження скелета або низькодозової комп’ютер-
ної томографії (КТ) усього тіла. Остання більш чутлива при 
ідентифікації уражень кісток і є преференційним методом. 

Множинна мієлома легких ланцюгів
Множинна мієлома легких ланцюгів, або мієлома Бенс-

Джонса –  це тип ММ, який зустрічається у 15-20% пацієн-
тів, характеризується продукцією тільки легких ланцюгів 

каппа та лямбда. Легкі ланцюги мають менший розмір 
та вагу порівняно з тяжкими, завдяки чому можуть цирку-
лювати в дрібних капілярах і таким чином відкладатися 
в нирках, нервових закінченнях або інших органах. Залежно 
від показників відкладення легких ланцюгів цей стан нази-
вається або амілоїдозом легких ланцюгів (AL-амілоїдозом), 
або хворобою відкладення легких ланцюгів.

Лікування при множинній мієломі
Тактика лікування пацієнтів з діагнозом множинна 

мієлома залежить від того, є пацієнт кандидатом на транс-
плантацію аутологічних стовбурових клітин (аутоТСК) 
чи ні. Кандидатами на аутоТСК є пацієнти з діагнозом ак-
тивна множинна мієлома віком до 65 років з відсутністю 
протипоказань (тяжка супутня патологія).

Лікування хворих на ММ, які не є кандидатами на 
аутоТСК, розпочинається з терапії індукції (3 курси хіміо-
терапії), після чого оцінюють її ефективність. При отриман-
ні мінімальної відповіді, стабілізації захворювання чи про-
гресуванні відбувається зміна режиму хіміотерапії (ХТ) або 
рекомендується участь у клінічних дослідженнях. При отри-
манні повної відповіді, часткової відповіді чи дуже доброї 
часткової відповіді курси ХТ продовжують до 6, після чого 
повторно оцінюють ефективність терапії з подальшим про-
веденням підтримувальної терапії та/або  спостереженням.

Поліхіміотерапія (ПХТ) при ММ є основним методом 
лікування. Найпоширенішими та найбільш ефективними 
є схеми VRD (бортезоміб + леналідомід + дексаметазон), 

VMP (ботезоміб + мелфалан + преднізолон), VTD (борте-
зоміб + дексаметазон + талідомід), VCD (бортезоміб + ци-
клофосфамід + дексаметазон).

Клінічний випадок
Пацієнт О., 60 років, погіршення стану протягом 1 міс, 

коли з’явилися скарги на слабкість, нудоту, відразу до їжі, 
схуднення на 4 кг за 3 тижні. Під час лабораторного дослід-
ження виявлено високий рівень креатиніну –  1059 мкмоль/л 
(норма не вище 106 мкмоль/л), калій –  5,6 ммоль/л (норма 
5,1 ммоль/л), гемоглобін –  108 г/л (норма 140г/л), швид-
кість осідання еритроцитів –  36 мм/год (норма 15 мм/год), 
B2-MG мікроглобулін –  5,82 мг/л. За даними ультразвуко-
вого дослідження органів черевної порожнини та нирок па-
тології не виявлено. За даними КТ скелета вогнищевої пато-
логії не виявлено. Проведено трепанобіопсію КМ.

Патогістологічний висновок та результати імуногістохіміч-
ного дослідження: гістологічна картина може відповідати 
плазмоцитомі.

Імуногістохімічне дослідження: Кі-67(SP6) –  експресія 
позитивна 50%. CD20 (CD20 Ab-1; L26) –  експресія 
до 10%. CD3 –  експресія до 5%. CD68 (Macrophage 
Marker) Ab-3 (Clone KP1) –  експресія негативна. CD138 
Ab-2 (Clone Ml 15) –  експресія дифузно позитивна 50%. 
MUM1/IRF4(MUM1p) –  експресія дифузно позитивна 40%. 
Плазматичні клітини Ab-1 (Clone LIV3G11) –  експресія по-
зитивна в плазмоциті. CD38 Ab-3 (Clone 38C03; same as 
SPC32) –  експресія позитивна 30%. Легкі ланцюги каппа 
Ab-2 –  експресія позитивна. Легкі ланцюги лямбда Ab-2 –  
експресія фонова. Амілоїд бета (BAM01) –  експресія вог-
нищево позитивна. Антиген до епітеліальної мембрани EMA 
Ab-3 (Clone E29) –  експресія вогнищево позитивна. 

Л.В. Михальська, керівник центру, О.О. Яменко, лікар-онкогематолог, О.В. Килівник, лікар-гематолог,  
центр гематології та хіміотерапії гемобластозів та променевої терапії Клінічної лікарні «Феофанія» ДУС, м. Київ

Мієлома легких ланцюгів:  
клінічний випадок та огляд літератури

Множинна мієлома (ММ) –  В-клітинна злоякісна неоплазія, яка характеризується збільшенням кількості 
монотипних плазматичних клітин у кістковому мозку (КМ), що асоціюється з наявністю моноклонального 
парапротеїну у сироватці крові або сечі, зниженням рівня нормальних імуноглобулінів і деструктивними 
змінами у кістках. Частка ММ складає близько 1% у структурі усіх злоякісних новоутворень та 10-15% –  
гемобластозів. Найчастіше захворювання діагностують в осіб віком 65-74 роки. За підрахунками 
Американського товариства раку, у 2019 р. лише у США могло бути діагностовано 32 110 нових випадків ММ 
та 12 960 випадків смерті від цього захворювання. Основними факторами ризику розвитку ММ є похилий вік, 
генетична схильність, ожиріння, вплив іонізуючого випромінювання та деяких хімічних речовин. При ММ 
можуть уражатися різні органи, тому симптоми захворювання можуть значно варіювати. Лікування ММ 
швидко модифікується із впровадженням препаратів нових класів і новішого покоління: імуномодулювальних 
засобів, інгібіторів протеасом, моноклональних антитіл та інгібіторів гістондеацетилази.
Пропонуємо читачам розгляд клінічного випадку й огляд міжнародних рекомендацій щодо діагностики, 
стадіювання та лікувальної тактики при множинній мієломі, розроблених на підставі результатів 
рандомізованих досліджень і клінічних рекомендацій Європейського товариства медичної онкології, 
інструкцій Національної онкологічної мережі США (NCCN), з використанням пошукового ресурсу PubMed. О.О. Яменко

Л.В. Михальська

О.В. Килівник

Таблиця. Критерії діагностики ММ за IMWG

MGUS ММ із млявим перебігом Активна ММ

• M-протеїн <30 г/л 
• Моноклональні плазматичні клітини 

в КМ <10% 
• Невідповідність критеріям CRAB і SLiM 

• M-протеїн ≥30 г/л (сироватка крові) або 
≥500 мг/добу (сеча) 

• Плазматичні клітини в КМ ≥10-60% 
• Невідповідність критеріям CRAB і SLiM
Ризик прогресування 73% протягом 15 років

• Активна проліферація 
плазматичних клітин 

• ≥1 ознак SLiM-CRAB

SliM: S (Sixty percents) – 60% моноклональних 
плазматичних клітин у КМ; Li – співвідношення легких 
ланцюгів (Light chains) ≥100 (каппа) або ≤0,01 (лямбда); 
M (MRI): зміни на МРТ (>1 літичного вогнища >5 мм 
у діаметрі)

CRAB: C (Calcium [elevated]) – гіперкальціємія 
(>2,65 ммоль/л, або >11,5 мг/дл); R (Renal failure) – 
ниркова недостатність (креатинін сироватки крові 
>177 мкмоль/л, або >2 мг/дл); A (Anemia) – анемія 
(гемоглобін <100 г/л або нижче нижньої межі норми більш 
ніж на 20 г/л); B (Bone lesions) – літичні ураження кісток, 
остеопороз 

MGUS – моноклональна гаммапатія невизначеного генезу; МРТ – магнітно‑резонансна томографія.
Рис. 2. Дизайн дослідження SWOG 0777

Рис. 1. Перебіг множинної мієломи 
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Пацієнти з уперше 
діагностованою ММ, 

n=525  
(CRAB criteria)  

Критерії захворювання 
включають  

співвідношення легких 
ланцюгів (FLC) і рівень 

креатиніну  
CrCl >30 мл/хв

Всі пацієнти отримували ацетилсаліцилову кислоту 
по 325 мг/день; пацієнти групи бортезомібу – 
протигерпетичну терапію протягом 69 міс

• Первинна точка спостереження – ВБП
• Вторинна точка спостереження – повна відповідь, безпека, ЗВ

Бортезоміб 1,3 мг/м2 в/в у 1-й, 4, 8, 11-й день
Леналідомід 25 мг/день порорально у 1-14-й дні 
Дексаметазон 20 мг/день перорально у 1-й, 2, 4, 

5, 8, 9, 11, 12-й дні, разом 8 циклів тривалістю 
21 день (кандидати n=243)

Леналідомід 25 мг/день перорально у 1-21-й дні
Дексаметазон 40 мг/день перорально у 1-й, 8, 15 

і 22-й дні
Разом 6 циклів тривалістю 28 днів (кандидати 

n=230)

Підтримувальна 
терапія  

за схемою Rd  
до  

прогресування 
захворювання
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CD45/T200/LCA Ab-2 (Clone PD7/26/16+2B11) –  екс-
пресія позитивна 30%. Фарбування конго червоним –  по-
зитивна в плазмоцитах.

Цитохімічне та морфологічне дослідження мазків перифе-
ричної крові та КМ: за даними цитоморфологічного та ци-
тохімічного дослідження –  множинна мієлома. Імунофіксація 
білків сироватки крові та сечі –  моноклональні парапротеї-
ни в сироватці крові не виявлені. Виявлено ВJ-протеїн класу 
лямбда у сечі в концентрації 0,347 (1,040 г/добу).

Аналіз крові на легкі ланцюги (каппа та лямбда): вільні 
ланцюги Ig в сироватці крові: каппа –  17,1 (норма 3,3-19,4), 
лямбда –  3970 (норма 5,71-26,30), коефіцієнт каппа/
лямбда –  0 (0,26-1,65).

Аналіз стернального пунктату: плазматичні клітини –  
24,2%.

Діагноз: імуногістохімічна картина відповідає плазмоклі-
тинній мієломі (плазмоцитомі) із переважанням ланцюгів 
лямбда.

Терапія: з метою циторедукції протягом 5 днів проведено 
2 курси дексаметазону в дозі 20-40-40-40-4 мг без пози-
тивної динаміки щодо зниження рівня креатиніну. У зв’язку 
з наростанням рівня креатиніну, сечовини та калію призна-
чено нирково-замісну терапію –  7 сеансів гемодіалізу. При 
рівні креатиніну 290 мкмоль/л, сечовини 11 ммоль/л 
розпочато ПХТ за схемою RVd (бортезоміб у дозі 1,3 мг/м2 
площі поверхні тіла в/в у 1-й, 4, 8 та 11-й дні, леналідомід 
25 мг/день перорально з 1-го по 14-й день і дексаметазон 
20 мг/день перорально у 1-й, 2, 4, 5, 8, 9, 11 та 12-й дні 
циклу). Після проведення 2 курсів ПХТ за схемою RVd ре-
зультати дослідження вільних ланцюгів сироватки крові були 
такими: ланцюги каппа –  24,6 мг/л, лямбда –  446 мг/л, 
каппа/лямбда –  0,06. На сьогодні пацієнт продовжує ліку-
вання, після отримання повної відповіді на лікування пла-
нується проведення аутоТСК.

Згідно з протоколами NССN (2020), у пацієнтів зі вперше 
виявленою ММ RVd є схемою вибору для первинної терапії 
та єдиною схемою, застосування якої подовжує загальну 
виживаність (ЗВ).

У рандомізованому дослідженні ІІІ фази SWOG 0777 по-
рівнювали схеми RVd та Rd (леналідомід/дексаметазон) 
як первинне лікування пацієнтів із ММ. У дослідженні взя-
ли участь 525 пацієнтів, які були рандомізовані на дві групи. 
Пацієнти 1-ї групи (n=242) отримували лікування за схемою 
RVd, пацієнти 2-ї групи (n=229) –  за схемою Rd. Додатково 
всі пацієнти приймали ацетилсаліцилову кислоту по 
325 мг/добу; пацієнти групи бортезомібу також отримували 
протигерпетичну терапію. Первинною кінцевою точкою 
була виживаність без прогресування (ВБП), вторинною 
кінцевою точкою –  ЗВ (рис. 2). Спостереження за пацієн-
тами тривало 10 років. Результати показали, що при засто-
суванні триплету RVd медіана ВБП збільшилася на 1 рік, 
медіана ЗВ –  майже на 2 роки. Загалом у групі RVd ЗВ пе-
ревищила 7 років, ВБП становила понад 3 роки (рис. 3).

Висновки
Таким чином, ММ –  доволі поширена патологія серед 

усіх лімфопроліферативних захворювань. Здебільшого за-
хворювання має типову симптоматику, лабораторну, мор-
фологічну й імуногістохімічну картину, однак при деяких 
формах, таких як мієлома легких ланцюгів, що складає 
до 20% усіх випадків ММ, встановлення діагнозу та дифе-
ренційна діагностика викликають труднощі. Одним із пер-
ших проявів мієломи легких ланцюгів є симптоми гострої 
ниркової недостатності, у зв’язку з чим пацієнт звертається 
до сімейного лікаря, лікаря-нефролога, тому обізнаність 
лікарів первинної ланки та суміжних спеціалістів дозволяє 
запідозрити патологію та вчасно направити на консультацію 
до гематолога. На цьому етапі вчасна діагностика, дотри-
мання затверджених методик первинного обстеження 
та стандартів лікування дають хороші результати, 

дозволяють зменшити частоту прогресування захворюван-
ня та підвищують шанси досягнення тривалої ремісії.
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Леналідомід 10, 15, 25 мг
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ІНСТРУКЦІЯ для медичного застосування лікарського засобу. Склад: діюча речовина: леналідомід; 1 капсула тверда містить 10 мг, 15 мг, 25 мг леналідоміду; Антинеопластичні засоби та імуномодулятори. Імунодепресанти. 
Код АТХ L04A X04. Фармакологічні властивості. Механізм дії леналідоміду базується на протипухлинних, антиангіогенних, проеритропоетичних та імуномодулюючих властивостях. При мієлодиспластичному синдромі (МДС) з 
Del (5q) було показано, що леналідомід вибірково інгібує аномальне клонування шляхом збільшення апоптозу Del (5q) клітин. Клінічні характеристики. Показання. Множинна мієлома (ММ) Леналідомід-Віста як монотерапія  
показаний для підтримуючого лікування дорослих пацієнтів з уперше діагностованою ММ, які перенесли трансплантацію аутологічних стовбурових клітин (ТАСК). Леналідомід-Віста  у складі комбінованої терапії показаний для 
лікування дорослих пацієнтів із раніше нелікованою ММ, яким протипоказана трансплантація. Леналідомід-Віста  у комбінації з дексаметазоном показаний для лікування дорослих пацієнтів із ММ, які отримали щонайменше 
одну лінію попередньої терапії Мієлодиспластичний синдром (МДС) Як монотерапія Леналідомід-Віста  показаний для лікування дорослих пацієнтів із трансфузійно залежною анемією внаслідок низького- або проміжного-1 
ризику виникнення МСД, пов’язаних з ізольованою делецією 5q цитогенетичною аномалією. Спосіб застосування та дози: Рекомендована початкова доза леналідоміду – 25 мг перорально 1 раз на добу з 1-го по 21-й день 
повторних 28-денних циклів.Рекомендована доза дексаметазону – 40 мг перорально 1 раз на добу у дні 1, 8, 15 і 22 повторних 28-денних циклів. Пацієнти можуть продовжувати терапію із застосуванням леналідоміду та 
дексаметазону до прогресування хвороби або непереносимості. Підтримувальну терапію леналідомідом слід починати після адекватного відновлення гематологічних показників після ТАСК у пацієнтів без ознак прогресування. 
Лікування леналідомідом не можна починати, якщо абсолютна кількість нейтрофілів (АКН) < 1×109/л та/або кількість тромбоцитів < 75×109/л. Рекомендована доза Рекомендована початкова доза леналідоміду – 10 мг перораль 
но 1 раз на добу безперервно (з 1-го по 28-й день повторних 28-денних циклів), яку дають до прогресування хвороби або непереносимості. Після 3 циклів підтримувальної терапії леналідомідом дозу можна збільшити до 15 мг 
перорально 1 раз на добу, якщо доза переноситься.  Протипоказання: Підвищена чутливість до діючої речовини або до будь-якої з допоміжних речовин лікарського засобу. Період вагітності. Жінки репродуктивного віку, окрім 
тих, які дотримуються всіх умов «Програми по запобіганню вагітності. Категорія відпуску. За рецептом. Виробник. Сінтон Хіспанія, С.Л.
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Схема RVd (леналідомід + 
бортезоміб + дексаметазон):
перша лінія терапії та пріоритетна 

схема лікування множинної мієломи, 
як вперше діагностованих випадків, 

так і у випадках рефрактерного та 
рецидивного перебігу хвороби. 

перша лінія терапії та пріоритетна 
схема лікування множинної мієломи, 

як у кандидатів на АТСК, так і не 
кандидатів на АТСК.

довготривалий контроль 
захворювання, подовження виживання 
без прогресії (ВБП). Збільшення медіани 
ВБП на 1 рік у порівнянні зі схемою Rd. 

довготривала загальна виживаність 
(ЗВ). Медіана ЗВ подовжується майже 
на 2 роки у порівнянні зі схемою Rd.

Монотерапія леналідомідом є 
пріоритетом при виборі підтримуючої 

терапії множинної мієломи. 

1, 2

1, 2

1, 2

3

3

10 мг

15 мг

25 мг

ВИРОБНИЦТВО: Синтон Іспанія

Рис. 3. Схема RVd у порівнянні з Rd для терапії вперше виявленої ММ
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