
19

ОБЗОРЫ И ЛЕКЦИИ / REVIEWS AND LECTURES

https://doi.org/10.29001/2073-8552-2022-37-3-19-28
УДК: 616.1-085.28.065:616-006.6-092

Обзор потенциальных предикторов антрациклин-
индуцированной кардиотоксичности 
с позиции патогенеза заболевания
Е.А. Кужелева1, А.А. Гарганеева1, О.В. Тукиш1, М.Ю. Кондратьев1, 
К.Н. Витт1, В.И. Чернов2 
1 Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский медицинский центр 
Российской академии наук, 
634012, Российская Федерация, Томск, ул. Киевская, 111а
2 Научно-исследовательский институт онкологии, Томский национальный исследовательский медицинский центр 
Российской академии наук,
634009, Российская Федерация, Томск, пер. Кооперативный, 5

Аннотация
Кардиотоксичность антрациклиновых химиопрепаратов является одной из основных междисциплинарных проблем 
в области кардиоонкологии.  Как известно, высокая противоопухолевая эффективность антрациклиновых антибио-
тиков существенно нивелируется развитием инвалидизирующих и летальных поражений сердца. Вместе с тем пато-
генез токсического поражения сердца, а также диагностические критерии и маркеры антрациклин-индуцированной 
кардиомиопатии до конца не ясны. В статье приведен подробный обзор потенциальных предикторов антрацикли-
новой кардиотоксичности с позиции патогенеза заболевания. Предложена схема патогенетического развития антра-
циклин-индуцированной кардиомиопатии, отражены основные методы диагностики токсического повреждения серд-
ца, используемые в настоящее время в клинических исследованиях отечественных и зарубежных ученых. 
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Abstract
Cardiotoxicity of anthracycline chemotherapy drugs is one of the main interdisciplinary problems in the research area of 
cardio-oncology. As is known, the high antitumor effi  cacy of anthracycline antibiotics is signifi cantly leveled by the development 
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Наблюдаемые в настоящее время процессы глобаль-
ного старения населения являются отражением высокого 
уровня медицинской науки и трансляцией полученных 
результатов в практическое здравоохранение. При этом 
заболевания сердечно-сосудистой системы и онкопато-
логия остаются основными причинами высокой смертно-
сти населения по данным Росстата. Согласно статисти-
ческим данным, на территории Российской Федерации в 
2019 г. 73 918 женщинам впервые был установлен диа-
гноз рака молочной железы, а у 21 720 женщин в этом 
же году зарегистрирован летальный исход заболевания 
[1]. Эффективное лечение рака молочной железы зача-
стую предполагает назначение антрациклиновых анти-
биотиков, оказывающих необратимое повреждающее 
действие на сердечно-сосудистую систему. Таким обра-
зом, высокая противоопухолевая эффективность антра-
циклиновых антибиотиков существенно нивелируется 
развитием инвалидизирующих и летальных поражений 
сердца [2]. В исследованиях зарубежных ученых было 
продемонстрировано развитие сердечной недостаточ-
ности в 3%, 7% и 18% случаев у больных, получавших 
кумулятивную дозу доксорубицина, равную 400, 550 или 
700 мг/м2, соответственно [3]. На сегодняшний день 
у 10–30% пациентов, получающих антрациклиновые 
антибиотики, могут быть диагностированы признаки 
кардиотоксичности со снижением фракции выброса 
левого желудочка (ФВ ЛЖ) на 10% и более [3]. Подавля-
ющее большинство случаев развития кардиотоксичности 
антрациклинов наблюдаются в течение первого года 
после химиотерапии.  При этом уровень двухлетней ле-
тальности при развитии антрациклиновой кардиомиопа-
тии по данным некоторых исследований может превы-
шать 50% [4].

До недавнего времени в литературе господствова-
ла точка зрения о дозозависимом повреждении сердца 
антрациклиновыми антибиотиками. Вместе с тем нако-
пленные данные указывают на наличие индивидуаль-
ных факторов, отражающихся на степени токсичности 
антрациклиновых химиопрепаратов. Так, у некоторых 
больных регистрируется развитие кардиотоксичности 
при неожиданно низких дозах доксорубицина, в то вре-
мя как другие пациенты могут переносить дозы, значи-
тельно превосходящие максимальную рекомендуемую 
в 450 мг/м2, что свидетельствует в пользу отсутствия 
абсолютно безопасной дозировки препаратов антра-
циклинового ряда. Основываясь на имеющихся данных, 
был предложен термин «индивидуальный порог кардио-
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токсичности» для антрациклинов, который определяется 
совокупностью модифицируемых и немодифицируемых 
индивидуальных факторов, присущих каждому конкрет-
ному пациенту [3]. Согласно современным представле-
ниям, к таким факторам относятся пожилой возраст, жен-
ский пол, анамнез сердечно-сосудистых заболеваний, 
сахарный диабет, курение, ожирение, лучевая терапия 
на область грудной клетки, одновременное применение 
других противоопухолевых препаратов и генетическая 
предрасположенность [3, 5]. Несмотря на достаточно ча-
стую встречаемость антрациклиновой кардиомиопатии, 
критерии ее диагностики до конца не разработаны. Для 
анализа существующей литературы по проблеме антра-
циклиновой кардиотоксичности в международной базе 
данных PubMed были отобраны клинические исследова-
ния последних 8 лет по ключевым словам «anthracycline 
cardiotoxicity marker» (по данному запросу найдено 47 ра-
бот (применен фильтр «Clinical Trial»).

При детальном анализе установлено, что в рандо-
мизированных клинических исследованиях о развитии 
антрациклин-индуцированной кардиомиопатии судят, 
преимущественно, по снижению ФВ ЛЖ на 10% и более 
от исходного показателя или до значения менее 50%. В 
других исследованиях негативная динамика ФВ ЛЖ 5% 
и более по данным магнитно-резонансной томографии 
(МРТ) уже расценивалась как токсическое повреждение 
миокарда антрациклинами [6]. Наиболее часто исполь-
зуемыми биохимическими маркерами антрациклин-ин-
дуцированной кардиомиопатии в рандомизированных 
клинических исследованиях являются маркеры повреж-
дения миокарда (тропонин I, тропонин T, высокочувстви-
тельный тропонин I, МВ фракция креатинфосфокиназы), 
мозговой натрийуретический пептид (BNP) и N-концевой 
фрагмент мозгового натрийуретического пептида (NT-
proBNP) [7–9].

При этом в некоторых работах, в том числе отечествен-
ных авторов, показано, что повышение BNP и NT-proBNP 
может являться более чувствительным маркером разви-
тия антрациклинового повреждения сердца, чем уровень 
тропонина и динамика ФВ ЛЖ [6, 8]. Также в отдельных 
клинических исследованиях показана предсказательная 
роль галектина-3 (маркера фиброза миокарда) в разви-
тии и клиническом течении антрациклин-индуцированной 
кардиомиопатии [6, 9]. Даже вышеперечисленные, услов-
но общепринятые маркеры токсической кардиомиопатии 
в реальной клинической практике демонстрируют доста-
точно низкую информативность как в отношении ранней 
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диагностики антрациклин-индуцированного повреждения 
миокарда, так и в прогнозировании отдаленных исходов 
заболевания [6].

В большинстве современных клинических исследо-
ваний в качестве основных критериев развития антра-
циклиновой кардиомиопатии применялись, наряду с 
изменением ФВ ЛЖ, изменения показателей трансми-
трального кровотока [10]. Кроме этого, в последние годы 
для ранней диагностики антрациклин-индуцированного 
повреждения сердца и прогнозирования клинического 
течения токсической сердечной недостаточности широко 
изучается применение тканевого допплеровского эхокар-
диографического исследования. Определение величины 
и скорости деформации миокарда левого желудочка по 
данным литературы характеризуются более высокой чув-
ствительностью по сравнению с оценкой динамики ФВ 
ЛЖ [11].

В Меморандуме Европейского общества кардиоло-
гов от 2016 г. по лечению онкологических заболеваний и 
сердечно-сосудистой токсичности обозначены способы 
и критерии диагностики кардиотоксичности антрацикли-
нов. Основным является снижение ФВ ЛЖ более чем на 
10% до значения нижней границы нормы; уменьшение 
величины глобальной продольной деформации левого 
желудочка более чем на 15% от исходного может свиде-
тельствовать о высоком риске развития кардиотоксично-
сти [5]. В согласительном документе European Society for 
Medical Oncology, опубликованном в 2021 г., возможным 
критерием кардиотоксичности обозначено такое же (либо 
меньшее при условии появления других симптомов сер-
дечно-сосудистой патологии) снижение ФВ ЛЖ [12]. В со-
гласительном документе международного общества кар-
диоонкологов, опубликованном в декабре 2021 г., также 
основное внимание уделено дифференциации пороговых 
значений снижения ФВ ЛЖ в зависимости от наличия сим-
птомов сердечной недостаточности и их выраженности 
[13]. Помимо эхокардиографических критериев в отдель-
ных рандомизированных клинических исследованиях 
для диагностики снижения ФВ ЛЖ как проявления антра-
циклин-индуцированной кардиомиопатии применялась 
МРТ. При этом, например, в исследовании PRADA МРТ  
критерием развития токсического повреждения сердца 
считали снижение ФВ ЛЖ на 5% и более [6]. 

Кроме этого,  существуют работы, в которых  опре-
деление кардиотоксических осложнений терапии антра-
циклинами осуществляли на основании оценки резуль-
татов равновесной радионуклидной вентрикулографии и 
ЭКГ-синхронизированной перфузионной однофотонной 
эмиссионной компьютерной томографии миокарда [14].

Таким образом, на сегодняшний день отсутствует 
согласованность научного сообщества в определении 
маркеров развития антрациклин-индуцированной кар-
диомиопатии. Однако наиболее распространенным диа-
гностическим критерием антрациклинового повреждения 
сердца является ухудшение систолической функции по 
результатам ультразвукового исследования, тогда как 
биохимические маркеры повреждения, напряжения и фи-
броза миокарда играют второстепенную роль. Вместе с 
тем при изучении патогенеза антрациклин-индуцирован-
ной кардиомиопатии все эти показатели отражают лишь 
заключительные этапы развития патологического процес-
са, либо сигнализируют об уже имеющемся повреждении 
сердца. Целью нашей работы явился обзор возможных 
ранних маркеров антрациклин-индуцированной кардио-

токсичности с позиции патогенеза заболевания. 
Несмотря на проявляемый научным сообществом 

интерес к проблеме и большое количество проводимых 
клинических исследований, патогенетический механизм 
антрациклинового повреждения сердца до конца не  
изучен [15, 16]. Вместе с тем именно понимание основ-
ных патогенетических процессов антрациклин-индуциро-
ванной кардиомиопатии позволит осуществить эффек-
тивный поиск потенциальных ранних маркеров развития 
токсического повреждения сердца антрациклинами. 

На основании анализа научной литературы нами 
была разработана схема, объединяющая известные ме-
ханизмы токсического действия антрациклинов,  включая 
образование сложных комплексов с железом и высвобо-
ждение ионов железа из ферритина, митохондриальное 
повреждение, нарушение внутриклеточной регуляции 
кальциевого обмена,  связывание с топоизомеразой IIβ, 
что приводит к активации апоптоза кардиомиоцитов, а 
также фибробластов, гладкомышечных и эпителиальных 
клеток. Кроме этого, токсическое действие антрацикли-
новых антибиотиков опосредует нарушение миграции и 
дифференцировки кардиальных клеток-предшествен-
ниц. Указанные процессы приводят к снижению сократи-
тельной способности миокарда и к истощению его репа-
ративных возможностей (рис. 1). 

Согласно имеющимся данным, антрациклины прони-
кают внутрь клетки (рис. 1, пункт 1), где накапливаются 
в концентрации, в сотни раз превышающей таковую во 
внеклеточном пространстве [17]. Внутриклеточный мета-
болизм доксорубицина предусматривает восстановле-
ние семихинонового радикала, который в миокарде про-
исходит с участием НАДФ·Н-зависимой дегидрогеназы. 
Обратный процесс окисления происходит без участия 
ферментов в присутствии молекулярного кислорода с 
образованием токсичного супероксид-аниона и его нако-
плением внутри клетки (рис. 1, пункт 2) [18]. На данном 
этапе патогенетического развития антрациклин-индуци-
рованной кардиомиопатии потенциальными маркерами 
повреждения миокарда является наличие предраспо-
лагающих полиморфных вариантов генов, кодирующих 
белки, участвующие в метаболизме антрациклинов.  
В литературе встречаются данные о взаимосвязи раз-
вития  антрациклиновой кардиомиопатии и мутацией 
в гене CBR3, кодирующем фермент НАДФ·Н-зависи-
мую оксидоредуктазу, с участием которого происходит  
образование метаболита доксорубицинола, обладаю-
щего сниженной противоопухолевой активностью, но 
сопоставимой с доксорубицином степенью токсичности 
[19, 20]. 

Кроме этого, полиморфные варианты гена POR 
(rs2868177, rs13240755, rs4732513), кодирующего окси-
доредуктазу мембран эндоплазматического ретикулума, 
приводят к высокой экспрессии цитохром р450-оксидоре-
дуктазы, модифицируют метаболизм химиопрепаратов, 
что коррелирует с более короткой безрецидивной выжи-
ваемостью у больных раком молочной железы, а также 
влияет на вероятность развития токсических эффектов 
лечения [21, 22]. Обнаружена взаимосвязь полимор-
физма   rs17863783 гена UGT1A6, кодирующего глюку-
ронозилтрансферазу, участвующую в метаболизме ан-
трациклиновых антибиотиков, с развитием токсического 
повреждения сердца [23]. Известен также полиморфизм 
rs7627754 гена ABCC5   АТФ-связывающего кассетного 
транспортера, связанный со снижением фракции выброса 
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левого желудочка у пациентов, получающих антрацикли-
новые антибиотики в качестве противоопухолевой те-
рапии [19]. Полиморфизмы других генов, кодирующих 
белки – трансмембранные транспортеры  антрацикли-
нов: ABCC1 (rs45511401, rs246221, rs4148350, rs246214), 

ABCC2 (rs8187694-rs8187710 гаплотип, rs4148391, 
rs4148399) и SLC28A3 (rs7853758, rs885004) [23, 24] – 
также ассоциированы с развитием антрациклин-индуци-
рованной кардиомиопатии посредством модификации 
поступления доксорубицина внутрь клетки  [25, 26].  
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Патогенетический механизм антрациклинового по-
вреждения сердца запускается при попадании препара-
та в ядро кардиомиоцита (рис. 1, пункт 3). Доксоруби-
цин, связываясь с комплексом временного расщепления 
(ДНК – топоизомераза IIβ (TOPIIβ)), образует стабильный 
комплекс и препятствует восстановлению структуры 
молекулы ДНК с возникновением разрывов [27, 28]. Со-
гласно современным представлениям, потенциальным 
маркером предрасположенности пациента к развитию 
антрациклин-индуцированной кардиомиопатии являет-
ся высокий уровень экспрессии гена TOPIIβ. В экспери-
ментальных исследованиях на лабораторных животных 
установлено, что при ингибировании экспрессии TOPIIβ 
токсичное действие доксорубицина существенно снижа-
ется [29]. Особая уязвимость кардиомиоцитов на данном 
этапе патогенеза обусловлена тем, что в клетках мио-
карда при относительно высоком уровне топоизомеразы 
IIβ,  в отличие от других тканей, отсутствует экспрессия 
топоизомеразы IIA, которая могла бы взять на себя функ-
цию заблокированного доксорубицином фермента [30, 
31]. Доказана важная роль полиморфизма rs2229774, 
p.Ser427Leu гена RARG (кодирует рецептор ретиноевой 
кислоты, действующий как лиганд-зависимый регулятор 

транскрипции) в развитии антрациклин-индуцированной 
кардиомиопатии, приводящей к изменению интенсивно-
сти экспрессии  TOPIIβ [32].

Грубые нарушения структуры ДНК, обусловленные 
невозможностью диссоциации комплекса ДНК – топоизо-
мераза IIβ – доксорубицин, приводят к накоплению про-
дуктов протеасомной деградации ДНК и индукции апоп-
тоза кардиомиоцитов (рис. 1, пункт 4) [18, 33]. Известно, 
что процесс апоптоза представляет собой сложный энер-
гетически зависимый механизм разрушения клетки, ассо-
циируемый с повышенной экспрессией специфических 
рецепторов Fas/APO-1, высвобождением митохондри-
альных белков и активацией белка p53 [34, 35]. При этом 
полиморфизм гена TP53 белка p53 (Arg72Pro, rs1042522) 
оказывает существенное влияние на развитие кардиоток-
сического ремоделирования ЛЖ и сердечной недостаточ-
ности. Установлено, что наличие генотипа Arg/Arg ассо-
циировано с развитием антрациклин-индуцированного 
поражения миокарда, тогда как генотип Pro/Pro проявил 
себя как кардиопротективный фактор  [36].

Помимо ядерной ДНК, фермент TOPIIβ и митохон-
дриальная топоизомераза 1 (TOP1MT) присутствуют 
в митохондриях, обеспечивая процессы репликации и 

2022;37(3):19–28



23

транскрипции митохондриальной ДНК. Инактивация ми-
тохондриальной топоизомеразы в эксперименте на мы-
шах приводит к высокой кардиотоксичности  доксоруби-
цина и гибели лабораторных животных [37]. Дисфункция 
митохондрий (рис. 1, пункт 5) является одним из ключе-
вых звеньев патогенеза антрациклинового повреждения 
сердца, поскольку приводит к нарушению окислитель-
но-восстановительных внутриклеточных процессов с раз-
витием оксидативного стресса, накоплением большого 
количества свободных радикалов, активацией перекис-
ного окисления липидов, что обусловливает прямое ток-
сическое поражение кардиомиоцитов [16, 38, 39]. 

Критическое усугубление антрациклин-индуцирован-
ного оксидативного стресса кардиомиоцитов происходит 
несколькими путями. Вслед за поступлением в клетки 
миокарда антрациклиновых химиопрепаратов регистри-
руется нарушение внутриклеточной регуляции кальция 
(рис. 1, пункт 6) в виде повышения накопления его ионов 
внутри клетки и снижения запасов кальция в клеточных 
органеллах, в частности в митохондриях. В эксперимен-
тальных исследованиях на лабораторных животных по-
казано дозозависимое действие доксорубицина на на-
рушение кальциевого обмена в клетках миокарда в виде 
потери кардиомиоцитами способности к накоплению 
кальция во внутриклеточных хранилищах. Параллельно 
регистрируется снижение экспрессии мембранного бел-
ка из семейства белков щелевых контактов – коннексина 
43, который у человека кодируется геном GJA1. Кроме 
этого, известно, что коннексин 43 экспрессируется так-
же на уровне митохондрий, где участвует в механизмах 
кардиопротекции. Таким образом, уровень экспрессии 
коннексина 43 может рассматриваться в качестве потен-
циального предиктора нарушения внутриклеточной регу-
ляции кальция при развитии антрациклинового повреж-
дения сердца [40]. 

Одним из наиболее известных механизмов токсиче-
ского действия антрациклинов на миокард является свя-
зывание доксорубицина с ионами железа (Fe3+), в про-
цессе которого может происходить, в том числе, перенос 
железа из ферритина (Fe2+) с образованием большого ко-
личества свободных радикалов (рис. 1, пункт 7) [17, 41–
44]. Состоятельность данного механизма подтверждается 
эффективностью профилактики антрациклин-индуциро-
ванной кардиомиопатии при использовании дексразок-
сана, который, являясь аналогом этилендиаминтетраук-
сусной кислоты, связывает ионы металлов, препятствуя 
комплексообразованию антрациклина с железом, пре-
дотвращает появление кардиотоксичных свободных ра-
дикалов [45–47]. 

Таким образом, нарушение окислительно-восстанови-
тельных процессов (рис. 1, пункт 8), сопровождающееся 
образованием и накоплением большого количества сво-
бодных радикалов внутри клеток, обусловливает прямое 
повреждающее действие на кардиомиоциты и способ-
ствует активации процессов апоптоза в миокарде [48, 
49]. Масштаб развития оксидативного стресса в ответ на 
введение антрациклиновых антибиотиков у каждого кон-
кретного пациента, вероятно, будет влиять на уровень 
индивидуального кардиотоксического порога. Маркерами 
возможного развития антрациклин-индуцированной кар-
диомиопатии на данном этапе потенциально могут слу-
жить мутации генов антиоксидантной защиты организма: 
SOD2 – супероксиддисмутазы [50], GPX1 – глутатионпе-
роксидазы [51], CAT – каталазы (rs10836235) [52], PON – 

параоксоназы [53] и др. В литературе имеются данные о 
взаимосвязи мутации в гене GSTP1 – глутатион-S-транс-
феразы, кодирующем белки, участвующие в метаболиз-
ме ксенобиотиков, антиоксидантной защите клеток, а 
также, предположительно, играющие роль в предраспо-
ложенности к онкозаболеваниям [54]. Установлено, что  
генотипы AG и GG  гена GSTP1 сопряжены с более вы-
соким риском развития токсических повреждений клеток 
при приеме противоопухолевых химиопрепаратов [55]. 
Кроме этого, однонуклеотидный полиморфизм в  гене 
RAC2 (rs13058338), кодирующем белок, участвующий в 
генерации активных форм кислорода, достоверно связан 
с повышением частоты развития антрациклин-индуциро-
ванной кардиомиопатии [56]. 

Важно, что приведенные выше патологические про-
цессы поражают не только кардиомиоциты, но также 
клетки соединительной ткани и эндотелий сосудов (рис. 1,  
пункт 9), что приводит к нарушению функции фибро- 
бластов, эндотелиальной дисфункции. Известно, что 
генотип ТТ полиморфизма G894T гена NOS3 (синта-
за оксида азота 3) связан с меньшим снижением ФВ 
ЛЖ у больных, получающих доксорубицин, т.е. облада-
ет кардиопротективным действием [4, 19]. Кроме этого, 
была установлена взаимосвязь между развитием антра-
циклин-индуцированной кардиомиопатии и наличием 
полиморфизма rs2232228 гена HAS3, отвечающего за 
выработку синтазы 3 гиалуроновой кислоты, которая уча-
ствует в восстановлении структуры экстрацеллюлярного 
матрикса после повреждающих воздействий на миокард, 
обеспечивая пространственную организацию кардиоми-
оцитов, фибробластов, эндотелиальных клеток, а также 
рост сосудов. Было установлено, что при наличии гено-
типа АА полиморфизма rs2232228 риск развития антра-
циклиновой кардиомиопатии повышен в 9 раз по сравне-
нию с генотипом GG (при суммарной дозе доксорубицина 
выше 250 мг/м2). Кроме этого, при превышении суммар-
ной дозы 450 мг/м2, риск развития кардиомиопатии у но-
сителей генотипа AA увеличивался в 56 раз [17].

Замыкающим и наименее изученным звеном пато-
генеза антрациклин-индуцированной кардиомиопатии 
является поражение антрациклиновыми препарата-
ми кардиальных клеток-предшественниц (рис. 1, пункт 
10), которые в норме способствуют гомеостазу тканей 
и обеспечивают регенерацию кардиомиоцитов при по-
вреждении [56, 57]. В экспериментальных исследовани-
ях установлено увеличение концентрации ингибитора 
циклин-зависимой киназы 2А – p16INK4a (маркера ста-
рения) в кардиальных клетках-предшественницах в ответ 
на введение доксорубицина [42, 58].

Кроме этого, в эксперименте показано накопление в 
кардиальных клетках-предшественницах большого ко-
личества микроРНК. Установлено, что ингибирование 
микроРНК семейства 34 (miR-34a) способно снизить ци-
тотоксический эффект доксорубицина, что проявляется 
увеличением жизнеспособности кардиальных клеток-пред-
шественниц и возможностью их успешной пролиферации 
после воздействия антрациклинов [59]. Повреждающее 
действие антрациклинов на кардиальные клетки-предше-
ственницы приводит к нарушению процессов миграции, 
дифференцировки и истощению репаративных возмож-
ностей миокарда. Именно с этим механизмом принято 
связывать хроническое прогрессирующее ухудшение со-
кратительной способности миокарда при антрациклин-ин-
дуцированной кардиомиопатии, а также повышенную 
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чувствительность кардиомиоцитов к различным  небла-
гоприятным воздействиям (ишемия, увеличение нагрузки 
и т.д.) при антрациклиновом повреждении сердца [4]. 

Таким образом, предлагаемая схема патогенеза ан-
трациклин-индуцированной кардиомиопатии позволяет 
осуществлять эффективный поиск потенциальных ран-
них патогенетических маркеров антрациклинового по-
вреждения сердца. Оптимальным решением проблемы 
антрациклин-индуцированной кардиомиопатии с позиции 
предупредительной медицины является установление 
комплекса генетических и протеомных маркеров низко-

го индивидуального порога кардиотоксичности к воздей-
ствию антрациклиновых антибиотиков, достаточного для 
обоснования модификации тактики противоопухолевого 
лечения. Очевидно, что данная проблема требует муль-
тидисциплинарного подхода и значительного временного 
ресурса, однако ее решение позволит не просто конста-
тировать факт случившегося повреждения миокарда, 
которое зачастую является необратимым, а заблаговре-
менно предупреждать  развитие токсической кардио-
миопатии, значительно улучшая прогноз жизни пациен-
тов при онкологических заболеваниях. 
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