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Цель – представить обзор литературных данных, касающихся механизмов развития, методов диагностики и 

подходов к профилактике кардиоваскулярной токсичности, индуцированной противоопухолевой терапией. 
В данном обзоре освещается проблема кардиотоксичности, обусловленной химиотерапией и таргетными пре-

паратами, которая в настоящее время является крайне актуальной. Клинически значимые повреждения миокарда, 
вызванные современными цитостатиками, приводят к значительному снижению не только качества, но и про-
должительности жизни больных с онкопатологией. По сравнению с традиционной химиотерапией, таргетная те-
рапия рака является новой стратегией, в которой ингибируются ключевые молекулы в сигнальных путях, участ-
вующих в канцерогенезе и распространении опухоли. Таргетная терапия рака оказывает меньшее неблагоприят-
ное воздействие на нормальные клетки и считается будущим химиотерапии. Однако кардиоваскулярная токсич-
ность, вызванная таргетной терапией рака, иногда является критической проблемой у пациентов, получающих 
новые противоопухолевые препараты. Кардиоонкология является одним из новых направлений медицины, кото-
рое привлекает внимание множества экспертов, несмотря на то что многие механизмы сердечно-сосудистых 
осложнений противоопухолевой терапии находятся на стадии изучения. В данном обзоре, согласно современным 
положениям, отображены механизмы развития, проблемы диагностики и мониторинга кардиоваскулярной без-
опасности, представления о профилактике кардиотоксичности, индуцированной химиотерапией и таргетными 
препаратами. 
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карда; сердечно-сосудистые заболевания; сердечно-сосудистый риск. 
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Кардиотоксичность (КТ) — понятие, вклю-
чающее различные нежелательные эффекты, 
ассоциированные с сердечно-сосудистой систе-
мой (ССС), на фоне терапии онкологических 
больных. Известно, что такие нежелательные 
реакции могут развиваться не только во время, 
но и после лечения [4].  

Основными кардиоваскулярными осложне-
ниями, обусловленными терапией противоопу-
холевыми препаратами, являются: сердечная 
недостаточность (СН); ишемическая болезнь 
сердца (ИБС); дисфункция левого желудочка 
(ЛЖ); патология клапанного аппарата; аритмии; 
нарушения проводимости сердца; артериальная 
гипертония (АГ); легочная артериальная гипер-
тензия (ЛАГ); поражения перикарда; болезни 
периферических сосудов и инсульт; тромбоэм-
болические осложнения (ТЭО) [9, 32].  

 
 

МЕХАНИЗМЫ РАЗВИТИЯ 
КАРДИОТОКСИЧНОСТИ 

 
Согласно классификации T.M. Suter и  

M.S. Ewer различают два типа КТ [4, 37]: 
При 1‑м типе (необратимой КТ) происходит 

необратимое нарушение функции миокарда, 
обусловленное некрозом кардиомиоцитов 
(КМЦ). Кумулятивная доза противоопухолевых 
препаратов абсолютно сопряжена со степенью 
повреждения сердечной мышцы. Обычно 1-й 
тип характерен для препаратов антрациклино-
вого ряда.  

При 2‑м типе (обратимая КТ) наблюдаются 
обратимые нарушения функции сердечной 
мышцы посредством протеиновых и митохон-
дриальных повреждений. Развитие данного ти-
па КТ связывают с действием новых биологиче-
ски нацеленных антител. 
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К факторам риска КТ I типа относятся [8]:  
 высокая доза препарата, введенная за 

один раз;  
 высокая доза накопленного вещества;  
 внутривенное введение препарата в те-

чение 1-30 минут;  
 применение комбинации кардиотоксич-

ных препаратов, например, таких, как трастузу-
маб, циклофосфамид, паклитаксел;  

 лучевая терапия, которая проводилась до 
назначения химиотерапии;  

 наличие сердечно-сосудистой патологии 
(дилатация ЛЖ, АГ, ИБС);  

 избыточная масса тела;  
 определенная возрастная категория: ли-

ца моложе 15 и старше 65 лет;  
 женский пол;  
 рост уровня биомаркеров или во время 

или после терапии антрациклинами. 
Ко II типу КТ относят следующие факторы 

риска [8]: 
 предшествующая терапия препаратами 

группы антрациклинов;  
 терапия антрациклинами, которая про-

водится пациентам на данный момент времени; 
 лица, возраст которых превышает 50 лет;  
 значение ФВ ЛЖ < 55%;  
 наличие сердечно-сосудистых заболева-

ний ССЗ, таких как АГ и ИБС;  
 значение индекса массы тела  

(ИМТ) > 25 кг/м2.  
В настоящее время лишь антрациклиновая 

КТ является относительно изученной. По поводу 
механизмов развития КТ препаратов других 
групп выдвигается ряд гипотез [1].  

 
АНТРАЦИКЛИНЫ 

 
Механизмы повреждения миокарда [5] 
Основным механизмом КТ считают актива-

цию перекисного окисления липидов (ПОЛ). 
Наблюдается повреждение мембранных струк-
тур КМЦ под действием свободных радикалов, 
образующихся в процессе метаболизма антра-
циклинов, за счет низкого количества фермен-
тов, выполняющих антиоксидантную функцию 
(супероксиддисмутазы, каталазы и глутати-
онпероксидазы) [1, 19]. Существует мнение, что 
активация метаболизма препаратов данной 
группы может осуществляться несколькими пу-
тями. К первому пути относят образование се-
михиноновых радикалов и оксидредуктаз по-
средством ферментативной редукции. Вторым 
путем активации метаболизма антрациклинов 
является пероксидазное окисление в мембранах 
КМЦ [1, 19]. Также предполагают, что развитие 
кардиотоксического эффекта антрациклинов 

возможно при соединении препаратов данной 
группы с ионами железа, что приводит к фор-
мированию высокоактивных метаболитов кис-
лорода [1].  

Еще одним механизмом КТ является нару-
шение функции митохондрий. Ряд исследова-
ний содержит информацию о повреждающем 
действии препаратов антрациклинового ряда на 
митохондрии КМЦ за счет образования свобод-
ных радикалов [6, 35]. Предполагают, что угне-
тение креатинактивируемого дыхания мито-
хондрий посредством нарушения связи креа-
тинкиназы с кардиолипином, изменения 
трансмембранного потенциала, нарушения 
кальциевого обмена может являться еще одним 
негативным эффектом антрациклинов [1]. 

К следующему механизму КТ относят по-
вреждение ДНК и нарушение синтеза белков. 
Существует несколько путей воздействия на 
ДНК и развитие антрациклиновой КТ [1, 16, 30]. 
К первому пути относят процесс встраивания 
антрациклинового кольца между соседними 
участками ДНК, что приводит к нарушению 
ДНК-матричной функции. Вторым путем явля-
ется образование активных форм кислорода 
(АФК), что ведет к окислительной деструкции 
ДНК. Считается, что действие свободных ради-
калов, образующихся в геномном материале, 
нацелено на все составляющие его компоненты 
[1, 16, 30]. 

Возможным механизмом развития КТ, вы-
званной антрациклинами, является индукция 
апоптоза КМЦ. Существует мнение, что данный 
механизм индуцируется за счет угнетающего 
действия на выраженность активности GATA-4, 
относящегося к фактору транскрипции [16]. Об-
суждается, что в качестве триггеров апоптоза 
могут выступать: реактивные формы кислорода, 
экспрессия онкогена р53 [1]. 

Рассматривается еще один механизм антра-
циклиновой КТ – способность нарушать экс-
прессию кардиальных генов, что приводит к 
формированию следующих патологических ре-
акций: активация ПОЛ, нарушение кальциевого 
обмена, нарушение синтеза белков, принимаю-
щих участие в сокращении миокарда. Развитие 
этих патологических реакций приводит к сни-
жению антиоксидантной активности в миокар- 
де [14, 42].  

Также механизмом КТ, индуцированной ан-
трациклинами, считается ингибирование топо-
изомеразы. Различают 2 типа топоизомеразы 2: 
топоизомераза 2а (Top2a), локализующаяся в 
пролиферирующих клетках, и топоизомераза 2b 
(Тор2b), которая располагается в покоящихся 
клетках и КМЦ [1, 28]. Топоизомераза 2b, основ-
ной функцией которой является раскручивание 
ДНК-цепей в момент ее транскрипции, репли-
кации или рекомбинации, является ключевым 
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медиатором КТ, опосредованной антрацикли-
нами. Подавление топоизомеразы 2, опосредо-
ванное антрациклинами, способствует повре-
ждению обеих ДНК-цепей, в результате чего 
происходит некроз КМЦ [1].  

 
ИНГИБИТОРЫ ТИРОЗИНКИНАЗЫ 

ТИПА HER2 
 
HER1 (ErbB1, EGFR), HER2 (ErbB2, Neu), HER3 

(ErbB3), а также HER4 (ErbB4) относятся к группе 
тирозиновых протеинкиназ EGFR/ErbB. Важная 
функция ErbB рецепторов – передача сигналов, 
которые оказывают влияние на запуск апоптоза, 
клеточную дифференцировку и пролиферацию. 
Агрессивность опухоли связана с повышенной 
экспрессией HER2 [14, 24]. Трастузумаб, перту-
зумаб, лапатиниб относятся к препаратам, ха-
рактеризующимся избирательным действием на 
домены HER2 [24].  

Механизм КТ трастузумаба обусловлен его 
связыванием с IV внеклеточным доменом HER2, 
что предотвращает его гомо- и гетеродимериза-
цию. Гетеродимеры стимулируют активацию 
нижестоящих путей, таких как фосфоинозитид 
3-киназа/протеинкиназа В и активируемые ми-
тогеном протеинкиназы. Использование специ-
фических сигнальных путей, включая Notch и 
ядерный фактор-kB, относят к наиболее важным 
механизмам КТ, опосредованным трастузума-
бом [24]. Важная роль Notch заключается в кон-
троле ССС и гомеостаза, а также в регуляции 
сердечной гипертрофии, КМП и СН. Неспособ-
ность HER2 димеризоваться с другими рецепто-
рами HER обусловлена связыванием трастузу-
маба с HER2 с высоким сродством, в результате 
чего КМЦ не могут активировать пути выжива-
ния клеток, связанные с избытком активных 
форм кислорода (АФК). Блокировка HER2 спо-
собствует накоплению АФК в КМЦ, что ведет к 
развитию СН, связанной с клеточным апопто-
зом [24]. 

При этом возможные пути развития КТ 
остаются предметом дискуссии, в том числе, яв-
ляется ли любое вмешательство в сигнальные 
механизмы HER потенциально кардиотоксич-
ным [1].  

 
ИНГИБИТОРЫ ТИРОЗИНКИНАЗЫ BCR-ABL 

 
На данный момент основой терапии паци-

ентов, страдающих хроническим миелолейко-
зом (ХМЛ), являются ингибиторы тирозинкина-
зы BCR-ABL [6, 31]. Предполагается, что меха-
низмы развития КТ обусловлены внецелевым 
действием ингибиторов тирозинкиназ на про-
теинкиназы и находятся в процессе активного 
изучения [6, 10]. Обсуждается ряд механизмов 

развития КТ: влияние на эндотелий сосудов, на 
этапы метаболизма глюкозы и липидов, а также 
на функциональное состояние тромбоцитов. Со-
вокупность этих механизмов способствует ран-
нему развитию атеросклероза, который считает-
ся одним из основных факторов, принимающих 
участие в развитии ССЗ. Основные проявления 
КТ на фоне терапии ингибиторами тирозинки-
наз включают в себя развитие СН, АГ, ИБС и 
ТЭО [6, 29]. 

 
АЛКИЛИРУЮЩИЕ АГЕНТЫ 

 
К представителям этой группы препаратов 

относят ифосфамид и циклофосфамид [7, 18]. 
Предполагается, что механизмом формирования 
КТ, индуцированной алкилирующими агента-
ми, является повреждение эндотелия сосуди-
стой стенки, что приводит к интерстициально-
му отеку и кровоизлиянию и, как следствие, 
некрозу КМЦ [6, 40], а также гиперпродукции 
АФК и снижению антиоксидантной защиты. 
Также применение данной группы препаратов 
сопряжено с повышением уровня триглицери-
дов, холестерина и нарушением выделения ли-
попротеиновой липазы миокарда. Обусловлен-
ные циклофосфамидом, изменения липидного 
обмена способствуют накоплению липидов 
в сердечной мышце и приводят к развитию ли-
потоксической КМП [6, 14]. Среди описанных 
проявлений КТ при применении циклофосфа-
мида встречаются перикардиальный выпот, 
миокардит, перикардит и СН. Предполагают 
также, что коронароспазм принимает участие 
в развитии кардиотоксичных эффектов, обу-
словленных алкилирующими агентами [1]. Су-
ществует мнение, что кардиотоксичный эффект 
данных агентов связан с нарушением выведе-
ния кардиотоксичных метаболитов [1].  

 
ТАКСАНЫ 

(ПАКЛИТАКСЕЛ И ДОЦЕТАКСЕЛ) 
 
Механизм развития КТ таксанов на данный 

момент не изучен и является предметом иссле-
дования. Полагают, что формирование КТ обу-
словлено противоопухолевой активностью дан-
ной группы препаратов. Происходит повыше-
ние интенсивности процесса полимеризации 
белка – тубулина, что приводит к образованию 
микротрубочек [1, 12]. Помимо этого, препараты 
данной группы способствуют стабилизации об-
разовавшихся микротрубочек, что приводит 
к задержке клеток в М и G2 фазах клеточного 
цикла [34]. Вышеописанные механизмы приво-
дят к дисфункции миокарда посредством нару-
шения эластических и электромеханических 
свойств КМЦ [1], что бесспорно представляет 
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научно-практический интерес в отношении 
проведения дальнейших исследований, в том 
числе направленных на поиск доклинических 
предикторов развития таксан-индуцированной 
кардиоваскулярной токсичности. 

Рассматривается способность таксанов ин-
дуцировать высвобождение гистамина; свобод-
ный гистамин, в свою очередь, стимулирует 
специфические сердечные рецепторы и увели-
чивает потребность миокарда в кислороде, что 
может привести к коронарной вазоконстрикции 
[22].  

 
МОНОКЛОНАЛЬНЫЕ АНТИТЕЛА 

 
Моноклональные антитела широко приме-

няются в гематологии. С целью получения ле-
карственных средств с улучшенными профиля-
ми безопасности постоянно проводятся иссле-
дования данной группы лекарственных средств. 
Препараты данной группы направлены против 
различных онкоантигенов клеток, таких как 
CD20 (ритуксимаб), CD52 (алемтузумаб), гума-
низированные моноклональные антитела про-
тив рецептора ИЛ-6 (тоцилизумаб) [15]. Терапия 
алемтузумабом приводила к возникновению 
гипотензии в течение первой недели, в некото-
рых случаях диагностировано нарушение 
функции ЛЖ у пациентов, получающих тера-
пию по схемам, включающим алемтузумаб [6, 
41]. Патофизиология КТ при применении ри-
туксимаба остается предметом дискуссий. 
Предполагается, что механизм КТ, индуциро-
ванной ритуксимабом, обусловлен изменением 
нейрогормональной регуляции. Это, в свою оче-
редь, посредством избыточной симпатической 
стимуляции, приводит к дисфункции коронар-
ных артерий и преходящему нарушению крово-
снабжения сердечной мышцы [6, 39]. Суще-
ствуют данные о возникновении аритмий (мо-
номорфной желудочковой тахикардии (ЖТ), су-
правентрикулярной тахикардии, экстрасисто-
лии), острого коронарного (ОКС) синдрома, не-
ишемических КМП на фоне инфузионной тера-
пии ритуксимабом [6]. 

В то же время существуют данные о благо-
приятном влиянии данного препарата на тече-
ние субклинического атеросклероза при лече-
нии пациентов, страдающих ревматоидным 
артритом (РА), а также о развитии вазопротек-
тивного эффекта при подавлении хронического 
воспаления. Ритуксимаб способен подавлять 
воспаление за счет быстрой и длительной де-
плеции В-лимфоцитов, специфически связыва-
ясь с их поверхностным антигеном CD20 [27]. 
Недавние исследования показали, что толщина 
комплекса интима-медиа сонной артерии 
уменьшилась после лечения ритуксимабом, что 

указывает на потенциальную защитную пользу 
для ССС [27]. Результаты клинических исследо-
ваний указывают на то, что, несмотря на не-
большое увеличение уровней общего холесте-
рина и триглицеридов, деплеция В-клеток дей-
ствительно улучшает эндотелиальную функцию 
макрососудистой и микрососудистой систем 
в рамках опосредованной потоком дилатации и 
реактивной скорости гиперемии плечевой арте-
рии [33].  

Что касается тоцилизумаба, несмотря 
на первоначальные опасения по ухудшению 
исходов ССЗ за счет увеличения уровня общего 
холестерина, долгосрочные наблюдательные 
исследования говорят о том, что частоты ин-
сульта и инфаркта миокарда (ИМ) после лече-
ния тоцилизумабом (средней продолжительно-
стью 2,4 года) сопоставимы у пациентов с РА, 
получавших монотерапию метотрексатом или 
плацебо. Исследование MEASURE показало, что 
возможным объяснением данного парадокса 
является способность тоцилизумаба изменять 
частицы ЛПВП в сторону противовоспалитель-
ного состава (снижение сывороточных концен-
траций амилоидного белка А, фосфолипазы А2, 
липопротеина А, фибриногена и D-димера), что 
может снижать сопутствующий сердечно-
сосудистый риск (ССР) [25]. В активном клини-
ческом исследовании TOCRIVAR (NCT01752335) 
предпринимаются попытки продемонстриро-
вать влияние тоцилизумаба на ССР при РА. 
В рамках общей популяции пациентов с ИБС 
актуальные результаты из рандомизированных 
клинических испытаний (РКИ) (NCT01491074) 
говорят о том, что тоцилизумаб не оказывает 
влияния или оказывает незначительное влия-
ние на уровень цитокинов, при этом не улуч-
шая резерв коронарного кровотока у пациентов 
с ИМ без подъема сегмента ST [20]. 

При этом лечение тоцилизумабом обуслов-
ливает снижение скорости пульсовой волны уже 
после 3 месяцев использования, в то время как 
на фоне терапии ритуксимабом подобное 
улучшение произошло только после  
12 месяцев [33]. 

 
ИНГИБИТОРЫ ПРОТЕАСОМ 

 
Терапия множественной миеломы ингиби-

торами протеасом считается относительно но-
вым видом лечения. На данный момент в эту 
группу включены два вида препаратов (борте-
зомиб и карфилзомиб), которые участвуют 
в формировании потенциально кардиотоксич-
ных эффектов [4, 44]. Протеасомами называют 
белковые комплексы. Основными функциями 
этих комплексов являются: деструкция ненуж-
ных или нефункциональных белков, поддержа-
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ние КМЦ. Именно нарушение поддерживающей 
функции КМЦ играет важную роль в возникно-
вении ССЗ [4]. 

 
ИНГИБИТОРЫ ИММУННЫХ 

КОНТРОЛЬНЫХ ТОЧЕК (ИКТ) 
 
Терапия ингибиторами ИКТ значительно 

улучшила лечение различных запущенных 
форм рака и позволила достичь успехов в лече-
нии целого ряда ревматологических заболева-
ний. При этом все более широкое использова-
ние ИКТ-терапии приводит к повышению ССР 
[26]. Поскольку ИКТ крайне важны для поддер-
жания гомеостаза миокарда, их ингибирование 
связано с различными формами КТ в доклини-
ческих моделях и у пациентов. Несмотря на то 
что КТ, связанная с ИКТ, встречается не часто, 
она имеет определяющее значение из-за высо-
ких показателей смертности [26]. 

Ингибиторы ИКТ находятся на переднем 
ряду иммунотерапии: два наиболее заметных из 
них нацелены на цитотоксический антиген 4, 
ассоциированный с Т-лимфоцитами (CTLA-4), и 
запрограммированной гибели клеток 1 (PD-1) и 
его лиганда PD-L1 [38]. Ипилимумаб (анти-
CTLA-4) являлся крестным отцом ИКТ в тот пе-
риод, как были разработаны несколько блоки-
рующих моноклональных антител, направлен-
ных на PD-1 (ниволумаб и пембролизумаб) и 
PD-L1 (атезолизумаб, дурвалумаб, авелумаб и 
BMS-946559). Ингибиторы CTLA-4 и PD-1/PD-L1 
могут активировать противоопухолевый имму-
нитет и опосредовать регрессию рака. При этом 
применение CTLA-4 ингибиторов и блокирую-
щих агентов PD-1 и PD-L1 часто ассоциировано 
с широким спектром побочных эффектов, свя-
занных с иммунитетом, но, до настоящего мо-
мента остается недооцененной кардиоваскуляр-
ная токсичность [38]. В ходе исследований на 
животных было установлено, что после ингиби-
рования CTLA-4 и PD-1 может развиться острый 
аутоиммунный миокардит. Кроме того, PD-1 и 
PD-L1 могут экспрессироваться в КМЦ грызунов 
и человека. За последние годы зарегистрирова-
но несколько случаев смертельной СН у паци-
ентов с меланомой, получавших ингибиторы 
ИКТ. Недавний опыт, связанный с кардиоваску-
лярными токсическими эффектами, опосредо-
ванными ингибиторами ИКТ, вводит важные 
концепции, биологически и клинически значи-
мые для будущих онкологических исследова-
ний и клинической практики [38]. 

 
 
 
 

МЕТОДЫ ДИАГНОСТИКИ 
КАРДИОТОКСИЧНОСТИ, ИНДУЦИРОВАН-
НОЙ ХИМИОТЕРАПИЕЙ И ТАРГЕТНЫМИ 

ПРЕПАРАТАМИ 
 
Тщательная клиническая оценка факторов 

ССР (модифицируемых и немодифицируемых) 
является первым шагом в диагностике КТ. Вто-
рой шаг включает в себя: сбор анамнеза, оценку 
жалоб, данные объективного обследования. Па-
циенты могут предъявлять жалобы на общую 
слабость, одышку вплоть до развития ортопноэ, 
сердцебиение, дискомфорт в груди и другие не-
специфические симптомы. Для оценки КТ необ-
ходимо дифференцировать данные симптомы 
с проявлениями основной патологии и ее 
осложнениями [6]. 

Специфическим и чувствительным марке-
ром повреждения сердечной мышцы в клини-
ческой практике является определение концен-
трации тропонина Т и тропонина I. При подо-
зрении на ОКС данный метод исследования ре-
гулярно применяется в целях диагностики и 
определении прогноза [6]. Однако повышение 
уровня тропонинов наблюдается и при других 
патологиях, таких как почечная недостаточ-
ность, сепсис, гипертонические кризы, кардио-
токсические эффекты, что говорит о низкой 
специфичности этого метода исследования. 
В ряде исследований групп пациентов, прохо-
дящих курс терапии антрациклинами, пред-
ставлено, что раннее повышение содержания 
данных биомаркеров является предиктором из-
менения ФВ ЛЖ [6, 11]. Предполагается, что 
наиболее чувствительным методом выявления 
КТ является определение уровня натрийурети-
ческих пептидов [6, 35]. Существуют данные, 
что высокий уровень мозгового натрийуретиче-
ского пептида (NT-proBNP), после проведения 
ХТ высокими дозами, связан с развитием и со-
хранением в течение длительного времени си-
столо-диастолической дисфункции ЛЖ [6, 35]. 
Важно помнить, что для женщин и людей по-
жилого возраста характерен высокий нормаль-
ный уровень натрийуретических пептидов. Вы-
сокие показатели NT-proBNP могут наблюдаться 
при патологии почек, а также при самом онко-
логическом заболевании, что следует учитывать 
при интерпретации результатов [6, 21].  

Перед началом ХТ необходима регистрация 
ЭКГ всем пациентам с целью диагностики изна-
чально имеющихся нарушений со стороны сер-
дечно-сосудистой системы [2, 43].  

Следующим методом диагностики, позво-
ляющим оценить систоло-диастолическую 
функцию миокарда, является эхокардиография 
(ЭхоКГ). При проведении данного метода иссле-
дования одним из параметров оценки является 
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ФВ ЛЖ, снижение которой более чем 10% от 
нормы, которое сохраняется через 2-3 недели, 
свидетельствует о возможном развитии кардио-
токсических эффектов [2, 23]. 

Перспективным методом исследования вы-
явления патологии миокарда является спекл-
трекинг (Speckle-tracking) ЭхоКГ. С помощью 
этого метода исследования проводится оценка 
скорости движения, деформации участков сер-
дечной мышцы, а также скорость деформации 
попавшего в сектор сканирования участка [13]. 
Критерием развития КТ считается снижение 
значений показателя деформации в продольном 
направлении (GLS) более чем на 15% от нормы. 
Speckle-tracking исследование позволяет оце-
нить патологические изменения в миокарде до 
развития структурных и функциональных 
нарушений (деформация ЛЖ, снижение ФВ ЛЖ) 
[2, 13]. 

Надежным методом исследования ФВ ЛЖ 
является многопортальная радионуклидная ан-
гиография (МРА). Изменение показателя ФВ ЛЖ 
более чем на 10% от стартовых 50% по данным 
этого исследования указывает на развитие КТ. 
Ввиду радиоактивного воздействия применение 
данного исследования ограничено [2, 23]. 

При наличии противопоказаний или недо-
статочной информативности других диагности-
ческих исследований проводится магнитно-
резонансная томография (МРТ). С помощью это-
го метода оценивается состояние тканей мио-
карда, его перфузия, функция сердечной мыш-
цы [2]. 

Эндомиокардиальная биопсия (ЭМБ) являет-
ся «золотым стандартом» диагностики КТ, од-
нако применение ее ограничено ввиду инва-
зивности процедуры, недостаточного оснаще-
ния медицинских учреждений и отсутствия со-
ответствующих навыков медицинского персо-
нала [2].  

 
ПРОФИЛАКТИКА КАРДИОТОКСИЧНОСТИ, 

ИНДУЦИРОВАННОЙ ХИМИОТЕРАПИЕЙ  
И ТАРГЕТНЫМИ ПРЕПАРАТАМИ 

 
Различные клинические ситуации опреде-

ляют выбор времени и метода защиты ССС. Ко-
гда риск формирования кардиотоксических эф-
фектов исходно высокий ввиду ССЗ, факторов 
ССР, плохо поддающихся контролю, предше-
ствующих курсов ХТ препаратами антрацикли-
нового ряда, то необходимо назначение кардио-
протективных препаратов и активная коррекция 
факторов риска ССР [2, 36]. 

Известно, что коррекция факторов ССР 
до проведения ХТ приводит к снижению 
осложнений противоопухолевой терапии у па-
циентов с СН, сахарным диабетом (СД) и АГ.  

При выборе режима ХТ необходимо прове-
сти оценку соотношения риск/польза [3]. При 
высоком риске КТ делают выбор в пользу не-
кардиотоксичной ХТ, а именно низкодозные 
схемы ХТ, применение липосомального доксо-
рубицина, применение дополнительных препа-
ратов, обладающих кардиопротективным эф-
фектом (иАПФ, β-адреноблокаторов, антагони-
стов альдостерона или дексразоксана) [2]. 
В настоящее время результаты исследований по 
поводу эффективности применения БРА, иАПФ 
и β-адреноблокаторов в качестве профилактиче-
ской терапии не убедительны. [18]. 

На данный момент проводится ряд клини-
ческих исследований, целью которых является 
поиск различных кардиопротективных препа-
ратов при развитии КТ двух типов [2, 19, 27].  

Требуется выделение диагностических кри-
териев ранней КТ. Определение ФВ ЛЖ не ин-
формативно для ранней диагностики дисфунк-
ции сердечной мышцы. Другие методы диагно-
стики, даже при комплексном их применении, 
не дают достоверной информации. Необходим 
поиск достоверных данных, свидетельствующих 
о развитии КТ на ранних этапах [2, 19]. Кроме 
того, безусловно, представляет научно-
практический интерес поиск новых молекуляр-
ных и иммунологических биомаркеров, а также 
предикторов развития КТ, предсказательная 
ценность которых нуждается в изучении [2, 17, 
37]. 

На данный момент разработаны рекоменда-
ции лишь для мониторинга КТ, индуцирован-
ной антрациклинами. При этом отсутствуют 
убедительные доказательства эффективности 
данных мероприятий при терапии другими 
классами химиотерапевтических и таргетных 
препаратов. 

Таким образом, КТ является проблемой, за-
трагивающей аспекты различных разделов ме-
дицины (гематологии, онкологии, кардиологии) 
и, несмотря на определенные достижения, оста-
ется большое количество нерешенных вопросов, 
относящихся к ее методам диагностики, подхо-
дам к профилактике и лечению. Исследования, 
касающиеся проблемы КТ химиотерапевтиче-
ских и таргетных препаратов, позволят не толь-
ко расширить границы толерантности организ-
ма к специальным методам лечения, но и повы-
сить эффективность противоопухолевой тера-
пии, не приводя к развитию серьезных негатив-
ных эффектов [2].  
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The article aims at presenting the review of literature data concerning mechanisms, diagnostic methods, and preventive 
approaches for cardiovascular toxicity induced by chemotherapy and target drugs. 

The review is devoted to the currently important issue of cardiotoxicity with antineoplastic therapy. Modern cytostatic 
agents cause clinically significant myocardial damage, which definitely impair the quality of life and decrease the life expec-
tancy in oncological patients. Compared to traditional chemotherapy, target cancer therapy is a new strategy which inhibits 
key molecules of signal pathways participating in carcinogenesis and tumor spread. Target cancer therapy is characterized 
by lesser unfavorable effects on normal cells and considered the future of chemotherapy. However, cardiovascular toxicity 
induced by target cancer therapy sometimes becomes a critical issue in patients administered novel antineoplastic agents. 
Cardiac oncology is a new sphere of medicine which comes under scrutiny of experts despite the fact that many mecha-
nisms of cardiovascular complications for the antineoplastic therapy have not been thoroughly studied. The current review 
presents the state-of-the-art information concerning mechanisms, diagnostic and monitoring problems for cardiovascular 
safety, a contemporary view of preventing cardiotoxicity induced by chemotherapy and target drugs. 

Key words: chemotherapy; cardiovascular toxicity; target drugs; myocardial dysfunction; cardiovascular diseases; car-
diovascular risk. 
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