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SUMMARY

This article presents pathogenetic mechanisms of anemic 

syndrome development in patients with neoplastic diseases 

of blood. Advantages and disadvantages of RBC transfu-

sions and recombinant erythropoetin are shown in contexts 

of anemia treatment. Prognostic factors to predict the 

efficacy with recombinant erythropoetin treatment as well 

as the results of use in patients with lymphoproliferative dis-

orders (n = 26) are also demonstrated. It has been shown, 

that treatment with epoetin allows obtaining positive answer 

in 69.2 % of patients. It has been also found, that patients, 

who did not receive erythrocyte transfusions respond to 

epoetin alpha treatment in 84.6 % cases, while transfusion-

dependent patients — in 53.9 % of cases. It has been 

demonstrated that epoetin treatment is an effective therapy 

for anemia in patients with lymphoproliferative disorders.
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Р Е Ф Е Р А Т

В статье представлены патогенетические пути развития анемическо-

го синдрома у больных с опухолевыми заболеваниями системы кро-

ви. Показаны преимущества и недостатки применения трансфузий 

эритроцитов и рекомбинантного эритропоэтина при лечении анемии. 

Приведены прогностические факторы, позволяющие предсказать эф-

фективность терапии рекомбинантным эритропоэтином и результаты 

использования при анемии у больных с лимфопролиферативными за-

болеваниями (n = 26). Выявлено, что лечение эпоэтином α позволяет 

получить ответ у 69,2 % больных. Установлено, что пациенты, не по-

лучавшие трансфузии эритроцитов, отвечают на терапию эпоэтином 

α в 84,6 % случаев, в то время как пациенты, зависимые от трансфу-

зий, — в 53,9 %. Установлено, что применение эпоэтина α —  эффек-

тивный метод лечения анемии у больных с лимфопролиферативными 

заболеваниями.
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ВВЕДЕНИЕ

Анемия у онкогематологических боль-

ных является частым и опасным ослож-

нением. Она встречается примерно у 
2/

3
 всех пациентов с гемобластозами.1-3 

Клинические проявления анемии ха-

рактеризуются общей слабостью, бы-

строй утомляемостью, головной болью, 

снижением умственной активности и 

толерантности к физической нагруз-

ке, одышкой, бледностью кожных по-

кровов, тахикардией, в некоторых слу-

чаях — снижением артериального 

давления, а у пожилых пациентов — 

появлением или учащением приступов 

стенокардии.4

Анемия считается одним из небла-

гоприятных прогностических факто-

ров у больных с солидными опухоля-

ми, множественной миеломой (ММ), 

лимфоидными и миелоидными лей-

козами. Выживаемость у таких паци-

ентов снижается, особенно в период 

проведения лучевого, химиотерапев-

тического или комбинированного лече-

ния, т. к. существенно ухудшается тече-

ние основного заболевания вследствие 

развития осложнений, в т. ч. со сторо-

ны сердечно-сосудистой системы. Кро-

ме того, проявления анемии в значи-

тельной мере ухудшают качество жизни 

онкогематологических больных, при-

водя к таким симптомам, как депрес-

сия, повышенная утомляемость, сла-

бость, тошнота и головокружение, что 

ведет к потере трудоспособности и де-

задаптации в семейной и общественной 

жизни.5,6

ОСОБЕННОСТИ ГЕНЕЗА РАЗВИТИЯ 
АНЕМИИ У ОНКОГЕМАТОЛОГИЧЕСКИХ 

ПАЦИЕНТОВ

Генез анемии у онкогематологических 

больных многофакторный. Он обусло-
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влен вытеснением нормального гемопоэза с замещением его 

опухолевыми клетками, аутоиммунным гемолизом со значи-

тельным уменьшением периода жизни эритроцитов.7-9 По-

ражение почек часто приводит к снижению выработки эндо-

генного эритропоэтина (ЭЭ), участвующего в пролиферации 

и созревании эритроидных элементов костного мозга. Это 

наблюдается у больных ММ — так называемая миеломная 

почка.10

Взаимодействие опухолевых клеток и иммунной систе-

мы приводит к активации макрофагов и повышенной про-

дукции провоспалительных цитокинов (интерлейкин-1, -6, 

ФНО — фактор некроза опухоли-α и -β, интерферон-γ). 

Эти цитокины ведут к усилению апоптоза эритроидных пред-

шественников в костном мозге и к угнетению эритропоэ-

за, в т. ч. за счет нарушения утилизации железа энтероци-

тами кишечника. Кроме того, провоспалительные цитокины 

приводят к снижению освобождения железа из макрофагов 

с последующей ассимиляцией его в эритроциты и повыша-

ют запасы ферритина, а он, в свою очередь, уменьшает со-

держание сывороточного железа. Таким образом, провоспа-

лительные цитокины вызывают, с одной стороны, снижение 

содержания сывороточного железа путем усиления синтеза 

ферритина, а с другой — депонирование железа в макрофа-

гах и гепатоцитах (возникает так называемый функциональ-

ный дефицит железа).11-13

Следует отметить, что в развитии анемии у онкологи-

ческих больных частыми дополнительными причинами мо-

гут быть нарушение питания (дефицит белков, витаминов); 

аутоиммунный гемолиз, мембранные дефекты эритроци-

тов со значительным уменьшением периода их жизни; уси-

ленное депонирование и секвестрация клеток крови в се-

лезенке, избыточный фиброз; микротромбоз вследствие 

латентного ДВС-синдрома, характерного для гемобласто-

зов; усиление свободнорадикального окисления липидов, 

обусловленного увеличением продукции свободных радика-

лов и депрессией антиоксидантной системы организма, осо-

бенно в процессе противоопухолевого лечения, а также ча-

стые кровотечения.9,14-21

КОРРЕКЦИЯ АНЕМИИ ЭРИТРОЦИТСОДЕРЖАЩИМИ 
КОМПОНЕНТАМИ КРОВИ

Основным методом коррекции анемии у пациентов с гемо-

бластозами считается переливание эритроцитсодержащих 

компонентов крови (ЭКК), позволяющее в кратчайший срок 

добиться купирования малокровия и тем самым уменьшить 

риск для жизни больного. Трансфузии эритроцитов обеспе-

чивают восполнение объема циркулирующих эритроцитов и 

поддержание нормальной кислородтранспортной функции 

крови. Показанием к переливанию эритроцитов при острой 

анемии вследствие массивной кровопотери считается сни-

жение уровня гемоглобина ниже 70–80 г/л и гематокрита 

ниже 25 %, а также возникновение циркуляторных наруше-

ний. Однако у пациентов с хронической анемией эритроци-

ты переливают по более строгим показаниям в связи с тем, 

что у этих больных развиваются компенсаторные механизмы 

в виде увеличения сердечного выброса, сдвига кривой диссо-

циации оксигемоглобина вправо, вследствие чего увеличива-

ется отдача кислорода в тканях. У таких пациентов эритроци-

ты переливают только для коррекции важнейших симптомов 

анемии, которые не поддаются основной патогенетической 

терапии.22 У больных гемобластозами нередко отмечается 

хроническая интоксикация, иммуносупрессия, в т. ч. вызван-

ные проводимой лучевой или химиотерапией, а также сер-

дечная или легочная недостаточность, что требует достаточ-

ной и своевременной коррекции анемии. У таких пациентов 

лабораторные показания к переливаниям ЭКК могут расши-

ряться и уровень гемоглобина, при котором следует прекра-

щать трансфузии эритроцитов, составляет 80–100 г/л.23,24

Однако переливание ЭКК не является идеальным мето-

дом лечения анемического синдрома, поскольку временное 

улучшение показателей красной крови не поддерживает опти-

мальный уровень гемоглобина в течение длительного срока 

и требует повторных трансфузий.25 Не менее серьезным не-

достатком переливаний ЭКК считается то, что они могут уси-

ливать подавление продукции ЭЭ и собственного эритропоэ-

за, что приводит к еще большей зависимости реципиентов от 

переливаний эритроцитов.26 Кроме того, циркуляция донор-

ских эритроцитов в организме больного подавляет не толь-

ко эритропоэз, но и приводит к иммуносупрессии с риском 

возникновения интеркуррентных инфекций и снижения про-

тивоопухолевого ответа у реципиентов.27-30 Гемотрансфузии 

ЭКК могут также приводить к различным осложнениям ге-

молитического (аллоиммунного), инфекционного (трансмис-

сивные инфекции: ВИЧ-инфекция, вирусные гепатиты В, С 

и др.) и соматического характера (гемохроматоз).23,31

Выживаемость пациентов и приемлемое качество жиз-

ни являются главной целью терапевтического ведения боль-

ных гемобластозами, что достигается наряду с противоопу-

холевой терапией эффективным лечением анемии. Однако 

последние два десятилетия отмечается уменьшение числа 

здоровых доноров крови, ухудшается эпидемическая обста-

новка в отношении трансмиссивных инфекций, что приводит 

в конечном счете к сокращению объема гемокомпонентной 

терапии.32 Это потребовало разработки патогенетического 

подхода к лечению анемии у онкологических больных с ис-

пользованием препаратов рекомбинантного эритропоэти-

на (рЭПО). Такая терапия анемического синдрома позволя-

ет существенно сократить объем трансфузий эритроцитов и 

улучшить качество жизни у этих пациентов.

ПОКАЗАНИЯ К ЛЕЧЕНИЮ АНЕМИИ РЕКОМБИНАНТНЫМ 
ЭПОЭТИНОМ

Эритропоэтин вырабатывается фибробластоподобными 

клетками, локализующимися в интерстициальных простран-

ствах между извитыми канальцами почек, и в небольшом ко-

личестве — клетками печени. Регуляция его выработки про-

исходит при изменении парциального давления кислорода в 

венозной крови и в тканях. Так, уровень сывороточного эри-

тропоэтина при анемии, сердечной, легочной недостаточно-

сти, отравлении окисью углерода (карбоксигемоглобин — 

HbCO), кобальтом, повышении сродства кислорода к 

гемоглобину (фетальный гемоглобин — HbF — у новорож-

денных или при талассемии), а также при пребывании в 

условиях высокогорья всегда повышается, что приводит к 

симптоматическим эритроцитозам.33 Однако при лимфомах, 

хроническом лимфолейкозе, ММ с поражением почек и дру-

гих онкогематологических заболеваниях часто выявляется 

низкая продукция ЭЭ, не соответствующая тяжести анемии.6 

Поэтому с учетом механизма развития анемии у больных ге-

мобластозами, и прежде всего при лимфопролиферативных 

заболеваниях, когда часто имеет место относительное или 

абсолютное снижение сывороточного эритропоэтина, при-

менение препаратов рЭПО считается оправданным.

рЭПО способствует повышению пролиферации эритро- 

и нормобластов и ускорению их созревания с выходом в пери-

ферическую кровь ретикулоцитов и эритроцитов. Препара-

ты рЭПО позволяют существенно улучшить качество жизни 

пациентов: повысить их работоспособность и устойчивость к 

физической нагрузке, снизить усталость, уменьшить депрес-

сию, особенно у пожилых лиц, улучшить аппетит. Установ-
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лено, что клетки опухоли, имеющие хорошую оксигенацию, 

более чувствительны к химио- и лучевой терапии.34,35 В по-

следние годы выявлено, что рЭПО принимает участие в им-

муномодулирующем эффекте против опухоли и тем самым 

опосредованно усиливает эффективность химиотерапии.34-37

Лечение анемического синдрома у онкогематологиче-

ских пациентов рЭПО возможно как при тяжелой анемии со-

вместно с трансфузиямии эритроцитов, так и изолированно 

при умеренной анемии с уровнем гемоглобина 80–110 г/л.3 

Важен и тот факт, что лица, которые являются членами ре-

лигиозных сект, запрещающих применение компонентов до-

норской крови, имеют альтернативный метод лечения ане-

мии. Кроме того, рЭПО может применяться в амбулаторных 

условиях. Такой подход к терапии значительно улучшает ка-

чество жизни и выживаемость онкогематологических паци-

ентов, в т. ч. получающих лучевую и химиотерапию.3,38

Выделяют эпоэтин α, β, ω и дарбэпоэтин. Более изучены 

эпоэтин α и эпоэтин β.6,39-43 В настоящей работе приводят-

ся результаты использования эпоэтина α (Эпрекс, «Янссен-

Силаг», США). Указанный препарат, как рекомендует 

фирма-производитель, применяют по 150 МЕ на 1 кг мас-

сы тела (или 10 000 МЕ) 3 раза в неделю, а при отсутствии 

или недостаточном эффекте дозу увеличивают в 2 раза. Воз-

можен вариант назначения препарата 1 раз в неделю в дозе 

40 000–60 000 МЕ, что составляет 450–900 МЕ на 1 кг 

массы тела.44 Предполагается, что эпоэтин α может приме-

няться даже 1 раз в 2 или 3 нед. в дозе 80 000 МЕ.45

Перед началом лечения пациентов препаратами рЭПО 

необходимо провести ряд лабораторных исследований, что-

бы исключить тех больных, которые могут ответить на более 

простую и дешевую терапию. Определяют уровень сыворо-

точного железа, ферритина сыворотки крови, витамина В
12

, 

сывороточного эритропоэтина, ретикулоцитов, гемоглоби-

на, гематокрита и эритроцитов, а также фракции билирубина. 

Например, не имеет смысла назначать эпоэтин α при низком 

уровне сывороточного железа и ферритина, т. к. в этом случае 

целесообразнее использовать препараты железа; также ма-

ловероятен ответ на рЭПО-терапию при гиперпродукции ЭЭ, 

когда содержание его достигает более 700–1000 мМЕ/мл.

ЭФФЕКТИВНОСТЬ ТЕРАПИИ ЭПОЭТИНОМ α

По данным литературы, эффективность терапии анемиче-

ского синдрома при лимфопролиферативных заболеваниях 

эпоэтином α вариабельна. При лечении анемии у больных 

ММ в одном из первых пилотных исследований (n = 13) по-

казан положительный ответ у 85 % пациентов.46 Несколь-

ко позже ряд исследователей приводят существенно отли-

чающиеся результаты по применению рЭПО. Так, больным 

ММ (n = 37), рефрактерным к химиотерапии и получавшим 

трансфузии эритроцитов для коррекции анемии, назначали 

параллельно терапию рЭПО. В этом исследовании автора-

ми выявлена невысокая (35 %) эффективность эпоэтина α.47 

E. Katodritou и соавт.42 показали более высокую результатив-

ность лечения анемии у больных ММ (n = 41) препаратами 

рЭПО, которая составляла 65,8 %. M. Mittelman и соавт.6 

провели метаанализ результатов эффективности рЭПО-

терапии анемии в различных центрах у более 1000 больных 

ММ и отметили достаточно высокую вариабельность ча-

стоты положительного ответа — от 25 до 85 %. Такой раз-

брос данных позволил авторам предположить, что результа-

тивность рЭПО-терапии зависит от исходного фона анемии, 

проводимых ранее трансфузий эритроцитов, ответа пациен-

та на химиотерапию и т. п.

M. P. Siakantaris и соавт.48 при лечении анемии у боль-

ных с лимфопролиферативными заболеваниями (n = 33) 

эпоэтином α установили, что полный ответ (повышение ге-

матокрита более 38 %) отмечался у 54 % пациентов с лим-

фомами и у 50 % больных хроническим лимфолейкозом 

III–IV стадии по Rai. При этом суммарный ответ (полный 

и частичный) на рЭПО-терапию, определяемый как повы-

шение гематокрита на 6–10 % от исходного уровня, наблю-

дался у 81 и 77 % больных соответственно. Авторы не выя-

вили корреляции между эффективностью рЭПО-терапии у 

пациентов и уровнем сывороточного эритропоэтина до на-

чала лечения, наличием у больных В-симптомов заболева-

ния, размерами селезенки, особенностями сопутствующей 

терапии и диффузной инфильтрацией костного мозга опухо-

левыми клетками.

Представляет интерес выяснение вопроса, от чего же 

может зависеть положительный ответ на лечение рЭПО 

анемического синдрома у больных с опухолевыми заболева-

ниями кроветворной ткани? Выделение факторов прогноза и 

использование их для отбора пациентов на рЭПО-терапию 

позволят повысить эффективность и снизить стоимость та-

кого лечения. Ряд авторов рекомендуют использовать следу-

ющие прогностические факторы.

Относительно низкие цифры сывороточного эритро- �

поэтина, не соответствующие степени анемии больно-

го, например при уровне гемоглобина 80 г/л сыворо-

точный эритропоэтин менее 180 мМЕ/мл.49,50

Низкое соотношение реального и предполагаемого  �

уровня ЭЭ, которое должно быть при данной степени 

тяжести анемии. Если это соотношение меньше 0,9, 

то ожидается высокая вероятность ответа на терапию 

препаратами рЭПО.47,51

Регистрация первых признаков терапевтического от- �

вета на ранних этапах (первые 2–4 нед.) использо-

вания препаратов рЭПО, в т. ч. за счет повышения 

числа ретикулоцитов до 40 000/мл и гемоглобина до 

10 г/л.6,52,53

Значительное повышение уровня растворимого транс- �

феррина в сыворотке крови в сочетании с низким ис-

ходным уровнем сывороточного эритропоэтина, по-

зволяющее получить до 88 % эффективности терапии 

рЭПО.54

Повышение гемоглобина на 5 г/л в сочетании с относите - �

льно низким уровнем исходного ЭЭ (менее 100 мМЕ/мл)

и/или повышение гемоглобина в начале лечения с исхо-

дным уровнем ферритина 400 нг/мл поз  воляют получить 

положительный ответ у 95 % больных.55

Низкое число гипохромных эритроцитов (менее 5 %),  �

более 50 000/мл ретикулоцитов, ферритин сыворотки 

не менее 100 нг/мл и насыщение трансферрина (рас-

творимые рецепторы к трансферрину) не менее 20 % 

также являются благоприятными факторами дости-

жения положительного ответа на рЭПО-терапию.42,56

Таким образом, использование прогностических факто-

ров позволит более эффективно и своевременно проводить 

лечение препаратами рЭПО у больных гемобластозами.

ОПЫТ ПРИМЕНЕНИЯ ЭПРЕКСА У БОЛЬНЫХ
 С ЛИМФОПРОЛИФЕРАТИВНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ

В 2006–2007 гг. в гематологической клинике РосНИИ ге-

матологии и трансфузиологии изучили эффективность ле-

чения анемии эпоэтином α (Эпрекс) у 26 пациентов с лим-

фопролиферативными заболеваниями. Среди них было 

6 больных с индолентными неходжкинскими лимфомами, 

8 — с хроническим лимфолейкозом и 12 — с ММ. Возраст 

пациентов колебался от 24 до 82 лет (59 ± 12). В исследова-

ние включались больные с начальным уровнем гемоглоби-
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на менее 110 г/л (в среднем 78,8±21,3 г/л), эритроцитов ме-

нее 3,5 × 1012/л (в среднем 2, 5 ±0,7 × 1012/л) и гематокрита 

менее 35 % (в среднем 24,3 ± 6,8 %). Все пациенты до на-

чала рЭПО-терапии получили не менее 3 курсов программ-

ной химиотерапии. Чтобы исключить гемолитическую при-

роду анемии, определяли общий билирубин и его фракции 

в сыворотке крови. Общий билирубин колебался от 6,0 до 

22,4 мкмоль/л (в среднем 12,7 ± 5,3 мкмоль/л). Уровень сы-

вороточного железа составлял не менее 9,1 мкмоль/л. При 

низком уровне гемоглобина (менее 60 г/л) у больных рЭПО-

терапию начинали, лишь компенсировав его содержание с 

помощью трансфузий эритроцитов, повышая уровень гемо-

глобина до 80 г/л, а гематокрит — до 20–25 %. Лечение 

проводилось по схеме (рис. 1).

Полным считали ответ, если прирост уровня гемогло-

бина составлял 10 г/л и более за каждый месяц терапии и/

или происходила нормализация показателей красной кро-

ви. За частичный ответ принимали повышение содержания 

гемоглобина на 5–10 г/л в месяц, стабилизацию показате-

лей красной крови и отсутствие прогрессирования симпто-

мов анемии, особенно при недостаточной эффективности 

противоопухолевой терапии. У последней группы больных 

удавалось стабилизировать уровень гемоглобина в преде-

лах 80–120 г/л. Такие показатели красной крови позволя-

ли отказываться от переливаний эритроцитов и улучшали 

качество жизни больных. Следует отметить, что преждевре-

менная отмена эпоэтина α у больных с частичным ответом 

приводила к снижению показателей красной крови и тре-

бовала вновь назначения ЭКК. Поэтому у таких пациентов 

продолжительность применения препарата составляла не 

менее 4 мес.

Установлено, что на терапию эпоэтином α полный от-

вет получен у 16 (61,5 %) из 26 пациентов, частичный — 

у 2 (7,7 %), что суммарно составило 69,2 %. Лечебного 

эффекта на рЭПО-терапию не было у 8 (30,8 %) больных 

(табл. 1).

Следует отметить, что длительность терапии рЭПО со-

ставила от 5 до 16 нед. У одного пациента зафиксирован 

очень быстрый ответ: в течение 5 нед. уровень гемоглоби-

на с 88 г/л увеличился до 129 г/л, а гематокрит — с 30,8 до 

44,4 %, в связи с чем препарат был отменен.

Динамика показателей красной крови в процессе лече-

ния Эпрексом представлена в табл. 2.

Как видно из данных табл. 2, количество эритроцитов 

увеличилось в среднем с 2,5 × 1012/л до 3,4 × 1012/л, уро-

вень гемоглобина — с 78,8 до 104,6 г/л, гематокрит — с 

24,3 до 34 %, а ретикулоциты — с 17,3 до 30,6 ‰. Анализ 

этих результатов показывает, что число эритроцитов, содер-

жание гемоглобина и гематокрит увеличились в 1,4 раза, в 

то же время ретикулоциты — в 1,8 раза, что свидетельству-

ет о том, что наиболее чувствительным и быстрым критери-

ем ответа на рЭПО-терапию является увеличение числа ре-

тикулоцитов.

При изучении эффективности терапии Эпрексом у боль-

ных, получавших (n = 13) и не получавших (n = 13) транс-

фузии эритроцитов, установлено, что без предшествующей 

трансфузионной терапии ЭКК лечение эпоэтином α дало по-

ложительный ответ у 84,6 % больных (n = 11). В то же вре-

мя у пациентов, получавших параллельно или ранее перели-

вания эритроцитов, полный положительный ответ получен у 

5 (38,5 %) больных, а частичный ответ — у 2 (15,4 %), т. е. 

в целом у 53,9 % больных (табл. 3).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, использование препаратов рЭПО при ане-

мии у больных с лимфопролиферативными заболеваниями 

позволяет значительно уменьшить объем трансфузий эри-

троцитов, что снижает риск развития посттрансфузионных 

осложнений и улучшает качество их жизни. Последнее отно-

сится, прежде всего, к той группе пациентов, у которых от-

сутствовали показания к переливанию эритроцитов (уровень 

гемоглобина варьировал в пределах от 90 до 120 г/л). Учет 

факторов прогноза, позволяющих предсказать ответ на те-

рапию препаратами рЭПО, способствует оптимизации эф-

фективности и стоимости лечения анемии у больных с неко-

торыми формами гемобластозов.

Рис. 1. Алгоритм лечения анемии у онкологических больных 

 

  
 

Hb увеличился > 120 г/л — прекратить 
использование эпоэтина α. 
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Таблица 1. Эффективность терапии эпоэтином α у больных 

с лимфопролиферативными заболеваниями

Показатель Число больных, n (%)

Общее число больных 26

Полный ответ 16 (61,5)

Частичный ответ 2 (7,7)

Нет ответа 8 (30,8)

Таблица 2. Динамика показателей красной крови на фоне лечения 

эпоэтином α (n = 26)

Параметр До лечения После лечения 

(через 16 нед.)

Коэффициент 

прироста

Эритроциты, 
× 1012/л

2,5 ± 0,7 (2,0–3,5) 3,4 ± 0,9 (1,9–5,2) 1,36

Гемоглобин, г/л 78,8 ± 21,3 (60–103) 104,6 ± 23,8 (60–136) 1,33

Гематокрит, % 24,3 ± 6,8 (19,1–30,8) 34,0 ± 7,5 (19,8–44,4) 1,40

Ретикулоциты, ‰ 17,3 ± 11,3 (1–41) 30,6 ± 23,2 (2–83) 1,77

Таблица 3. Ответ на терапию эпоэтином α  у пациентов, получавших и не 

получавших трансфузии эритроцитов

Ответ на терапию 

эпоэтином α
Больные, не получавшие 

трансфузии эритроцитов

Больные, получавшие 

трансфузии эритроцитов

Полный ответ 11 (84,6 %) 5 (38,5 %)

Частичный ответ 0 2 (15,4 %)

Нет ответа 2 (15,4 %) 6 (46,2 %)

Всего больных 13 13
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