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Ýðèòðîïîýòèí (ÝÏÎ) – ãëèêîïðîòåèí c ìîëåêó-

ëÿðíîé ìàññîé 30,4 êÄà, êîòîðûé ïðîäóöèðóåòñÿ â

ïî÷êàõ è â íåáîëüøèõ êîëè÷åñòâàõ â ïå÷åíè â îò-

âåò íà ãèïîêñèþ [1,2]. Îñíîâíîé ýôôåêò ýðèòðîïî-

ýòèíà çàêëþ÷àåòñÿ â óâåëè÷åíèè êîëè÷åñòâà ýðèò-

ðîöèòîâ çà ñ÷åò èíãèáèðîâàíèÿ àïîïòîçà êëåòîê-

ïðåäøåñòâåííèêîâ è óâåëè÷åíèÿ ïðîëèôåðàöèè è

äèôôåðåíöèàöèè ýðèòðîèäíûõ êëåòîê [3,4].

Íàëè÷èå ðåöåïòîðîâ ýðèòðîïîýòèíà (ÝÏÎð) â

ñåðäöå è ñîñóäàõ [5], ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòêàõ [6],

íåéðîíàõ [7] ñâèäåòåëüñòâóåò î åãî ñèãíàëüíîé

ðîëè, âûõîäÿùåé çà ðàìêè ýðèòðîïîýçà. Ñóùåñòâó-

þò èçîôîðìû ÝÏÎð, ÷åðåç êîòîðûå ïðîÿâëÿþòñÿ

ðàçëè÷íûå áèîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû [8]. Ïîñëå ñâÿ-

çûâàíèÿ ÝÏÎ ñ ðåöåïòîðîì ïðîèñõîäèò àêòèâàöèÿ

JAK/STAT è Ras/MAPK âíóòðèêëåòî÷íûõ ñèãíàëü-

íûõ ïóòåé [9], êîòîðàÿ, â ÷àñòíîñòè, ïðèâîäèò ê óâå-

ëè÷åíèþ ýêñïðåññèè àíòèàïîïòîòè÷åñêèõ áåëêîâ

Bcl-2 è Bcl-X
L
, è êàê ñëåäñòâèå, èíãèáèðîâàíèþ àïîï-

òîçà [10]. Èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî ñèãíàëüíûå

ìåõàíèçìû, çàïóñêàåìûå ÝÏÎ â ãåïîïîýòè÷åñêèõ

êëåòêàõ, òàêæå õàðàêòåðíû äëÿ íåéðîíîâ ýíäîòåëè-

àëüíûõ è ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê [11].

Ïîñëå âûäåëåíèÿ èç ìî÷è â 1977 ãîäó ýðèòðî-

ïîýòèí ðàññìàòðèâàëñÿ èñêëþ÷èòåëüíî êàê ðåãó-

ëÿòîð ýðèòðîïîýçà, â ïîñëåäíèå ãîäû âñå áîëüøå

âíèìàíèÿ ïðèâëåêàþò åãî ïëåîòðîïíûå (äîïîëíè-

òåëüíûå, íå ñâÿçàííûå ñ îñíîâíûì äåéñòâèåì)

êàðäèîïðîòåêòèâíûå ýôôåêòû [12].

Ïîñêîëüêó ïðåïàðàòû ÝÏÎ øèðîêî èñïîëüçó-

þòñÿ â íåôðîëîãè÷åñêîé ïðàêòèêå, à îñíîâíîé ïðè-

÷èíîé ñìåðòè áîëüíûõ õðîíè÷åñêîé áîëåçíüþ ïî-

÷åê (ÕÁÏ) ÿâëÿåòñÿ êàðäèîâàñêóëÿðíàÿ ïàòîëîãèÿ,

ïðåäñòàâëÿåò èíòåðåñ ïðîàíàëèçèðîâàòü ïëåîòðîï-

íûå êàðäèîïðîòåêòèâíûå ýôôåêòû ýðèòðîïîýòèíà.

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ

Äëÿ ìîäåëèðîâàíèÿ îñòðûõ êîðîíàðíûõ ñîáû-

òèé øèðîêî èñïîëüçóåòñÿ ìîäåëü èøåìèÿ/ðåïåð-

ôóçèÿ. Â ýêñïåðèìåíòå íà êðûñàõ óñòàíîâëåíî, ÷òî

ïðåäøåñòâóþùåå èøåìèè ìèîêàðäà ââåäåíèå ýðè-

ðîïîýòèíà ïðåäîòâðàùàåò ñíèæåíèå ôóíêöèè ñåð-

äöà, è ýòîò ýôôåêò çíà÷èòåëüíî îñëàáëÿåòñÿ, åñëè

ïåðåä èøåìèåé ââîäèòñÿ ìåòèëîâûé ýôèð N-íèò-

ðî-L-àðãèíèíà (l-NAME, íåñïåöèôè÷åñêèé èíãèáè-

òîð NO ñèíòàçû) èëè N-(3-(àìèíîìåòèë)áåíçèë)

àöåòîìèäèí (1,400W, ñïåöèôè÷åñêèé èíããèáèòîð

èíäóöèáåëüíîé NO ñèíòàçû) èëè 5-ãèäðîêñèäåêà-

íîåâàÿ êèñëîòà (5HD, ìèòîõîíäðèàëüíûé áëîêàòîð

K(ATÐ) êàíàëîâ), íî íå ïàêñèëëèí (èíãèáèòîð K(Ca)

êàíàëîâ) [13]. Òðåõíåäåëüíîå ââåäåíèå ýðèòðîïîý-

òèíà óìåíüøàåò ðàçìåð èíôàðêòà ìèîêàðäà ó êðûñ,

ïðè÷åì èñïîëüçîâàíèå èíãèáèòîðà ôîñôàòèäèëèíî-

çèòîë-3-êèíàçû (PI3K) âîðòìàííèíà è èíãèáèòîðà

NO ñèíòàçû L-NAME óñòðàíÿåò êàðäèîïðîòåêòèâ-

íîå äåéñòâèå ýðèòðîïîýòèíà [14].

Èìåþòñÿ äàííûå, ÷òî ÝÏÎ îáåñïå÷èâàåò ìî-

áèëèçàöèþ ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê-ïðåäøåñòâåí-

íèêîâ (endothelial progenitor cells), êîòîðûå ó÷àñòâó-

þò â àíãèîãåíåçå [15]. Èíãèáèðóÿ àïîïòîç êëåòîê

ñîñóäèñòîãî ýíäîòåëèÿ è ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê

ñîñóäîâ, ñïîñîáñòâóÿ ìîáèëèçàöèè êëåòîê-ïðåäøå-

ñòâåííèêîâ, ýðèòðîïîýòèí äåéñòâóåò êàê àíãèîãåí-

íûé ôàêòîð, â òîì ÷èñëå â ìèîêàðäå [16,17,18,19].

Ââåäåíèå ñîáàêàì ïåðåä ëèãèðîâàíèåì êîðîíàð-

íîé àðòåðèè ÝÏÎ îãðàíè÷èâàåò ðàçìåð èíôàðêòà,

ïî-âèäèìîìó, â ðåçóëüòàòå íåîâàñêóëÿðèçàöèè (óâå-

ëè÷åíèå êîëè÷åñòâà êàïèëëÿðîâ) [20]. Íà ìîäåëè

èøåìèÿ/ðåïåðôóçèÿ ïîêàçàíî, ÷òî îäíîêðàòíàÿ

èíúåêöèÿ 5000 åä/êã ÝÏÎ ïðèâîäèò ê îãðàíè÷åíèþ

çîíû èíôàðêòà è óìåíüøàåò âîñïàëèòåëüíóþ èí-
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ôèëüòðàöèþ çà ñ÷åò îñëàáëåíèÿ âûçâàííîé èøåìè-

åé/ðåïåðôóçèåé àêòèâàöèè ÿäåðíîãî ôàêòîðà-kB (NF-

kB) è AP-1. Ïðè ýòîì ñíèæàåòñÿ îáðàçîâàíèå ôàê-

òîðà íåêðîçà îïóõîëåé (TNF-α) è èíòåðëåéêèíà-6 (IL-

6), à ýíäîòåëèàëüíûå êëåòêè-ïðåäøåñòâåíèêè

îáåñïå÷èâàþò íåîâàñêóëÿðèçàöèþ [21].

Ââåäåíèå 3000 åä/êã ÝÏÎ çà 24 ÷àñà äî ïåðå-

âÿçêè êîðîíàðíîé àðòåðèè ïðèâîäèò ê óìåíüøåíèþ

ðàçìåðà èíôàðêòà ìèîêàðäà, ïðè ýòîì îòìå÷àåò-

ñÿ óâåëè÷åíèå ýêñïðåññèè áåëêà òåïëîâîãî øîêà

70 (Hsp70) è óìåíüøåíèå ýêñïðåññèè NF-kB [22].

ßäåðíûé ôàêòîð-kB íàõîäèòñÿ â öèòîïëàçìå â íå-

àêòèâíîé ôîðìå, àcñîöèèðîâàííîé ñ èíãèáèðóþùèì

áåëêîì IkBs, êîòîðûé ïðåäîòâðàùàåò âõîä NF-kB

â ÿäðî. Ôîñôîðèëèðîâàíèå èëè äåãðàäàöèÿ IkBs

ïðèâîäÿò ê àêòèâàöèè NF-kB ñ ýêñïðåññèåé îïðå-

äåëåííûõ ãåíîâ [23].

Èíòåðåñíî, ÷òî íà ìîäåëè ýêñïåðèìåíòàëüíî-

ãî èíôàðêòà ìèîêàðäà ìîäèôèöèðîâàííûé ýðèòðî-

ïîýòèí (êàðáîìèëèðîâàííûé ýðèòðîïîýòèí), ëèøåí-

íûé ñâîéñòâ ñòèìóëèðîâàòü ýðèòðîïîýç, ñîõðàíÿåò

àíòèàïîïòè÷åñêèé êàðäèîïðîòåêòèâíûé ýôôåêò

[24]. Ýòè äàííûå îòêðûâàþò ïåðñïåêòèâíîå íà-

ïðàâëåíèå â ñîçäàíèè è èñïîëüçîâàíèè íîâûõ ïðå-

ïàðàòîâ ýðèòðîïîýòèíà.

Ðÿä àâòîðîâ íå îáíàðóæèëè âûðàæåííûõ ñòðóê-

òóðíûõ èçìåíåíèé ñåðäöà ïðè èñïîëüçîâàíèè ýðèò-

ðîïîýòèíà, íî îòìåòèëè áëàãîïðèÿòíîå âëèÿíèå

ÝÏÎ íà ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ñåðäöà [25].

Òàê, åñëè ÝÏÎ ââîäèëñÿ ñïóñòÿ 3 íåäåëè ïîñëå

ðàçâèòèÿ èíôàðêòà, òî ðàçìåð ïîñòèíôàðêòíîé çîíû

íå ìåíÿëñÿ, íî óëó÷øàëîñü ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòî-

ÿíèå ñåðäöà [26].

Öèòîïðîòåêòèâíûé ýôôåêò ÝÏÎ ïðè èøåìèè/

ðåïåðôóçèè îáóñëîâëåí ñíèæåíèåì âûðàæåííîñòè

àïîïòîçà [23,27], âîçìîæíî ÷åðåç Jak2 è NF-kB

ñèãíàëüíûå ïóòè [28]. Ñóùåñòâóåò ìíåíèå, ÷òî

ýðèòðîïîýòèí ñíèæàåò àïîïòîç ÷åðåç Akt-çàâèñè-

ìûå ñèãíàëüíûå ïóòè [29]. Â öåëîì ñêëàäûâàåòñÿ

âïå÷àòëåíèå, ÷òî ýðèòðîïîýòèí ïðåäîòâðàùàåò ðàç-

âèòèå â ñåðäöå èøåìè÷åñêèõ èçìåíåíèé ÷åðåç àê-

òèâàöèþ ðàçëè÷íûõ âíóòðèêëåòî÷íûõ ñèãíàëüíûõ

ïóòåé (MAPK, JAK2/ NF-kB, PI3/Akt) [9,30,31,32].

Ìåõàíèçìû äåéñòâèÿ ÝÏÎ íåäîñòàòî÷íî ÿñíû è

òðåáóþò äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ, íî óæå èìåþùèå-

ñÿ äàííûå ïîçâîëÿþò ñ÷èòàòü, ÷òî áëàãîïðèÿòíîå

äåéñòâèå ÝÏÎ ïðè èíôàðêòå ìèîêàðäà â çíà÷èòåëü-

íîé ñòåïåíè îïîñðåäîâàíî àíòèàïîïòè÷åñêèì äåé-

ñòâèåì ýðèòðîïîýòèíà [33,34].

Ýôôåêò ââåäåíèÿ ÝÏÎ ïåðåä èøåìèåé ñõîäåí

ñ èøåìè÷åñêèì ïðåêîíäèöèîíèðîâàíèåì (óìåðåí-

íàÿ èíòåðìèòòèðóþùàÿ èøåìèÿ ñíèæàåò ïîñëåä-

ñòâèÿ òÿæåëîé èøåìèè â áóäóùåì) [13,35,36]. Êëè-

íè÷åñêîå çíà÷åíèå ýôôåêòà ïðåêîíäèöèîíèðîâàíèÿ

î÷åâèäíî, íî ïîäõîäû äëÿ ïðàêòè÷åñêîãî èñïîëü-

çîâàíèÿ ðàçðàáîòàíû íåäîñòàòî÷íî, â ýòîé ñâÿçè

ìîæíî îæèäàòü äàëüíåéøèõ ïîïûòîê èñïîëüçîâà-

íèÿ ýðèòðîïîýòèíà äëÿ ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî ðåøå-

íèÿ ïðîáëåìû.

Âìåñòå ñ òåì ñëåäóåò ñ îñòîðîæíîñòüþ ïåðå-

íîñèòü â êëèíèêó äàííûå, ïîëó÷åííûå â ýêñïåðè-

ìåíòå íà æèâîòíûõ. Òàê, ââåäåíèå ýðèòðîïîýòèíà

íå âëèÿåò íà òå÷åíèå ýêñïåðèìåíòàëüíî âûçâàí-

íîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà ó îâåö, íå èñêëþ÷åíî, ÷òî

ýòî ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî ðàçíûå æèâîòíûå ïî-ðàçíî-

ìó îòâå÷àþò íà ââåäåíèå ïðåïàðàòà [37].

Òàêèì îáðàçîì, êàðäèîïðîòåêòèâíîå äåéñòâèå

ÝÏÎ ïðè èíôàðêòå ìèîêàðäà çàêëþ÷àåòñÿ â óìåíü-

øåíèè àïîïòîçà, óëó÷øåíèè ôóíêöèè ñåðäöà è îã-

ðàíè÷åíèè çîíû èíôàðêòà, à òàêæå â áëàãîïðèÿò-

íîì âëèÿíèè íà ðåìîäåëèðîâàíèå ñåðäöà (ìåíåå

âûðàæåíà ãèïåðòðîôèÿ ìèîêàðäà).

Äðóãèì âàæíûì íàïðàâëåíèåì èñïîëüçîâàíèÿ

ýðèòðîïîýòèíà ÿâëÿåòñÿ ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷-

íîñòü. Â îòëè÷èå îò îñòðîé êîðîíàðíîé ïàòîëîãèè,

ãäå ïîêà ðåøåíèå ïðîáëåìû íàõîäèòñÿ íà ýòàïå

íàêîïëåíèÿ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ, ïðåïàðà-

òû ÝÏÎ óæå øèðîêî èñïîëüçóþòñÿ â ëå÷åíèè áîëü-

íûõ ñ õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ,

èìåþùèõ àíåìèþ. Áîëåå ïîäðîáíî îá ýòîì áóäåò

ñêàçàíî â ðàçäåëå «êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ».

Çäåñü ëèøü îòìåòèì, ÷òî ó ìûøåé ñ ñåðäå÷íîé

íåäîñòàòî÷íîñòüþ, îáóñëîâëåííîé ïîñòèíôàðêò-

íûì êàðäèîñêëåðîçîì, ââåäåíèå ýðèòðîïîýòèíà

ïðåäîòâðàùàåò äèëàòàöèþ è ñíèæåíèå ôóíêöèè

ñåðäöà, ïðè ýòîì íàáëþäàåòñÿ óìåíüøåíèå êëå-

òî÷íîé èíôèëüòðàöèè è ôèáðîçà â ìèîêàðäå, à òàê-

æå ñíèæåíèå âûðàæåííîñòè îêñèäàòèâíîãî ñòðåñ-

ñà [38].

Ïðè äîêñîðóáèöèí-èíäóöèðîâàííîé êàðäèîòîê-

ñè÷íîñòè, âûçâàííîé îäíîêðàòíûì ââåäåíèåì

âíóòðèáðþøèííî äîêñîðóáèöèíà â äîçå 15 ìã/êã,

ýðèòðîïîýòèí óìåíüøàë âûðàæåííîñòü äèëàòàöèè

ëåâîãî æåëóäî÷êà, çàùèùàë êàðäèîìèîöèòû îò àò-

ðîôèè è äåãåíåðàöèè, óìåíüøàë êëåòî÷íóþ èíôèëü-

òðàöèþ è ðàçâèòèå ôèáðîçà â ìèîêàðäå [39]. Â ýê-

ñïåðèìåíòå ïîêàçàíî, ÷òî ïðè âîçäåéñòâèè

òîêñè÷åñêèõ äîç äîêñîðóáèöèíà ýðèòðîïîýòèí (äàð-

áîïîýòèí àëüôà) îêàçûâàåò êàê êàðäèî, òàê è ðå-

íîïðîòåêòèâíûé ýôôåêò, âåðîÿòíî, çà ñ÷åò îñëàá-

ëåíèÿ âûðàæåííîñòè îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà [40].

Ðàíåå íàìè áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ýðèòðîïîýòèí ñíè-

æàåò ïðîÿâëåíèÿ îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà, èíäóöè-

ðîâàííîãî äîêñîðóáèöèíîì, â ïî÷êàõ êðûñ. Îñíîâ-

íûìè ìåõàíèçìàìè, îáåñïå÷èâàþùèìè çàùèòó

ïî÷êè îò äîêñîðóáèöèí-èíäóöèðîâàííîãî îêñèäà-

òèâíîãî ñòðåññà, ÿâëÿþòñÿ ïîääåðæàíèå óðîâíÿ

âîññòàíîâëåííîãî ãëþòàòèîíà, àêòèâàöèÿ ôåðìåí-
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òîâ ÍÀÄ(Ô)Í:õèíîèí îêñèðåäóêòàçû 1 è ãëþòàòè-

îí-ðåäóêòàçû [41].

Òàêèì îáðàçîì, ïîìèìî ðåãóëÿöèè ýðèòðîïîý-

çà, ýðèòðîïîýòèí èìååò öåëûé ðÿä ïëåîòðîïíûõ

ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ ýôôåêòîâ, êîòîðûå ïðåäñòàâ-

ëåíû â òàáëèöå 1.

Êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ

Àíåìèÿ íàáëþäàåòñÿ ó òðåòè áîëüíûõ ñ õðî-

íè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ è ïðèâîäèò

ê íåáëàãîïðèÿòíûì ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûì

èçìåíåíèÿì ñåðäöà è ñîñóäîâ [42]. Ýôôåêòèâíîñòü

ýðèòðîïîýòèíà â ëå÷åíèè àíåìèè ó áîëüíûõ ñ õðî-

íè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ äîêàçàíà

â öåëîì ðÿäå èññëåäîâàíèé, ïðè÷åì ýôôåêò ïîâû-

øàåòñÿ, åñëè îäíîâðåìåííî ïðèìåíÿþòñÿ ïðåïà-

ðàòû æåëåçà [43,44]. Íàëè÷èå òåñíîé ñâÿçè ìåæäó

õðîíè÷åñêîé áîëåçíüþ ïî÷åê, õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷-

íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ è àíåìèåé äàëî îcíîâàíèå

ðÿäó àâòîðîâ ãîâîðèòü î êàðäèîðåíàëüíîì àíåìè-

÷åñêîì ñèíäðîìå [45]. Ïðè âñåé âàæíîñòè âûäå-

ëåíèÿ ýòîãî ñèíäðîìà, âðÿä ëè öåëåñîîáðàçíî îã-

ðàíè÷èâàòüñÿ òðåóãîëüíèêîì – àíåìèÿ, ñåðäå÷íàÿ

è ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü, ïðåäñòàâëÿåòñÿ îï-

ðàâäàííûì áîëåå øèðîêîå ïîíèìàíèå êàðäèî-ðå-

íàëüíûõ âçàèìîîòíîøåíèé, ÷òî íàøëî îòðàæåíèå

â êîíöåïöèè êàðäèî-ðåíàëüíîãî êîíòèíóóìà [46].

Äåôèöèò ýðèòðîïîýòèíà è æåëåçà ÿâëÿåòñÿ âàæ-

íîé ïðè÷èíîé àíåìèè ó áîëüíûõ ñ ÕÑÍ, âî âñÿêîì

ñëó÷àå ñîâìåñòíîå èñïîëüçîâàíèå ïðåïàðàòîâ

ýðèòðîïîýòèíà è æåëåçà äàåò õîðîøèé ðåçóëüòàò,

óëó÷øàþòñÿ êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ è ôóíêöèî-

íàëüíîå ñîñòîÿíèå ñåðäöà, ñíèæàåòñÿ ÷èñëî ãîñ-

ïèòàëèçàöèé [43], óâåëè÷èâàåòñÿ ïåðåíîñèìîñòü

ôèçè÷åñêèõ íàãðóçîê è ïîâûøàåòñÿ êà÷åñòâî æèç-

íè [44]. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðè ÕÑÍ ñûâîðîòî÷íûé

óðîâåíü ÝÏÎ êîððåëèðóåò ñ óðîâíåì ìîçãîâîãî

íàòðèéóðåòè÷åñêîãî ïåïòèäà (NT-proBNP) è Ñ-ðå-

àêòèâíîãî áåëêà [47]. Àíåìèÿ ïîâûøàåò ëåòàëü-

íîñòü ïðè õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñ-

òè [48], à åå êîððåêöèÿ ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê îäíà

èç âàæíûõ çàäà÷, êîòîðóþ íåîáõîäèìî ðåøèòü âðà-

÷ó, ïðîâîäÿùåìó ëå÷åíèå ÕÑÍ. Ãèïîêñèÿ, êîòîðàÿ

ñâîéñòâåííà áîëüíûì ñ ÕÑÍ, äîëæíà ñòèìóëèðî-

âàòü âûðàáîòêó ýðèòðîïîýòèíà, îäíàêî ðåàëüíî åãî

óðîâåíü ó áîëüíûõ ñ ÕÑÍ íåâûñîê, ÷òî ïîêà íå

íàõîäèò äîëæíîãî îáúÿñíåíèÿ.

Èìååòñÿ îáøèðíàÿ ëèòåðàòóðà, êàñàþùàÿñÿ

äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ àíåìèè ó áîëüíûõ õðîíè-

÷åñêîé áîëåçíüþ ïî÷åê, êëþ÷åâûå ïîëîæåíèÿ ïðî-

áëåìû îòðàæåíû â Ðåêîìåíäàöèÿõ ERA-EDTA

2004 ãîäà [49], ïåðåâåäåííûõ íà ðóññêèé ÿçûê [50].

Â ýòîé ñâÿçè ìû ïîçâîëèì ñåáå íå îñòàíàâëèâàòü-

ñÿ ïîäðîáíî íà èñïîëüçîâàíèè ýðèòðîïîýòèíà äëÿ

ëå÷åíèÿ àíåìèè ó áîëüíûõ ÕÁÏ. Îòìåòèì ëèøü,

÷òî ëå÷åíèå ýðèòðîïîýòèíîì áîëüíûõ ñ ïî÷å÷íîé

íåäîñòàòî÷íîñòüþ è àíåìèåé ïðèâîäèò ê ðåãðåññó

ãèïåðòðîôèè ëåâîãî æåëóäî÷êà (ÃËÆ) ó áîëüíûõ

êàê íà ãåìîäèàëèçå [51], ïðè÷åì âîçìîæåí ïîëíûé

ðåãðåññ ÃËÆ [52], òàê è íà äîäèàëèçíîì ýòàïå ëå-

÷åíèÿ [53]. Ëå÷åíèå ýðèòðîïîýòèíîì è ïðåïàðàòà-

ìè æåëåçà áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íå-

äîñòàòî÷íîñòüþ òàêæå ïðèâîäèò ê ðåãðåññó ÃËÆ

[54].

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî íåñìîòðÿ íà áîëüøèå

óñïåõè, äîñòèãíóòûå áëàãîäàðÿ ýðèòðîïîýòèíó â

ëå÷åíèè àíåìèè ó áîëüíûõ ÕÁÏ, íåêîòîðûå àñïåê-

òû ïðîáëåìû äàëåêè îò ðàçðåøåíèÿ. Òàê, ëå÷åíèå

áîëüíûõ íà ãåìîäèàëèçå ýðèòðîïîýòèíîì â òå÷åíèå

6 ìåñÿöåâ ïðèâîäèò ê óìåíüøåíèþ âûðàæåííîñòè

ÃËÆ, íî íå âëèÿåò íà ñîñòîÿíèå äèàñòîëè÷åñêîé

ôóíêöèè (ñîõðàíÿëàñü äèàñòîëè÷åñêàÿ äèñôóíêöèÿ)

[55]. Ïðîäîëæàåòñÿ äèñêóññèÿ îá îïòèìàëüíîì óðîâ-

íå öåëåâîãî ãåìîãëîáèíà ó áîëüíûõ õðîíè÷åñêîé

áîëåçíüþ ïî÷åê [52,56,57], îäíàêî ñåãîäíÿ óæå ÿñíî,

÷òî èçìåíåíèÿ â òêàíÿõ, íàáëþäàåìûå ïðè ââåäå-

íèè ýðèòðîïîýòèíà, íå âñåãäà êîððåëèðóþò ñ äèíà-

ìèêîé ãåìîãëîáèíà [58].

Óðîâåíü ýðèòðîïîýòèíà ïîâûøàåòñÿ â îñòðîé

ôàçå èíôàðêòà ìèîêàðäà [59], à ýôôåêòèâíîñòü

÷ðåçêîæíîé êîðîíàðíîé àíãèîïëàñòèêè âûøå ó

áîëüíûõ èíôàðêòîì ìèîêàðäà, èìåþùèõ âûñîêèé

óðîâåíü ýíäîãåííîãî ýðèòðîïîýòèíà [60]. E. Lipsic

è ñîàâò. [61] äâàäöàòè äâóì áîëüíûì ñ ïåðâûì

èíôàðêòîì ìèîêàðäà ââîäèëè îäíîêðàòíî äàðáî-

ïîýòèí àëüôà, ãåìàòîêðèò èçìåíèëñÿ íåçíà÷èòåëü-

íî, íî áîëåå ÷åì â 2 ðàçà óâåëè÷èëîñü ÷èñëî ýíäî-

òåëèàëüíûõ êëåòîê-ïðåäøåñòâåííèêîâ. Óáåäèòåëü-

íûõ äàííûõ, ñâèäåòåëüñòâóùèõ î êëèíè÷åñêîé

ýôôåêòèâíîñòè äàðáîïîýòèíà íå ïîëó÷åíî, íî âàæíî,

÷òî ïðåïàðàò õîðîøî ïåðåíîñèëñÿ, íå áûëî ïîáî÷-

 Таблица 1

Плеотропные сердечно�сосудистые эффекты
эритропоэтина

Плеотропные эффекты эритропоэтина

Изменения структуры и функции
9Зона инфаркта
9Фиброз в миокарде
9Гипетрофия левого желудочка
8Функция сердца
8Ангиогенез

Изменения клеток
9Апоптоз
8Эндотелиальные клетки предшественники
9Воспалительная клеточная инфильтрация
9Атрофия, дегенерация кардиомиоцитов

Биологические маркеры, цитокины
8Оксид азота
9IL�6
9C�реактивный белок
9TNF�α
8Восстановленный глютатион
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íûõ ýôôåêòîâ. Àâòîðû äåëàþò âûâîä î íåîáõîäè-

ìîñòè ïðîâåäåíèÿ áîëåå êðóïíûõ èññëåäîâàíèé.

Ïîáî÷íûå ýôôåêòû ïðè ëå÷åíèè ïðåïàðàòàìè

ýðèòðîïîýòèíà áîëüíûõ ñ êàðäèîëîãè÷åñêîé ïàòî-

ëîãèåé íàáëþäàþòñÿ íå÷àñòî. Ïðè ââåäåíèè áîëü-

íûì èíôàðêòîì ìèîêàðäà î÷åíü áîëüøèõ äîç ÝÏÎ

(â 10 ðàç ïðåâûøàþùèõ ñðåäíèå) ïîáî÷íûå ýôôåê-

òû çàêëþ÷àëèñü â óâåëè÷åíèè â ñûâîðîòêå êðîâè

óðîâíÿ ÀËÒ è ÀÑÒ, êîòîðûå íîðìàëèçîâàëèñü ñïó-

ñòÿ 3 ìåñÿöà, êðîìå òîãî îòìå÷àëîñü êëèíè÷åñêè

íåçíà÷èìîå óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ ãåìîãëîáèíà

[62].

Ëåêàðñòâåííûå ïðåïàðàòû, âëèÿþùèå íà ñèñ-

òåìó ðåíèí-àíãèîòåíçèí (èíãèáèòîðû ÀÏÔ), ìîãóò

èíãèáèðîâàòü ýðèòðîïîýç [63], îäíàêî íàñêîëüêî ýòî

êëèíè÷åñêè çíà÷èìî íåÿñíî. Ìåæäó òåì, ïðîáëå-

ìà ïðåäñòàâëÿåòñÿ âàæíîé, òàê êàê èíãèáèòîðû

ÀÏÔ ñåãîäíÿ ÿâëÿþòñÿ îñíîâîé êàðäèî- è íå-

ôðîïðîòåêöèè.

Òàêèì îáðàçîì, ýðèòðîïîýòèí, ïîìèìî ó÷àñòèÿ

â ýðèòðîïîýçå, èìååò ìíîãî÷èñëåííûå áèîëîãè÷åñ-

êèå ýôôåêòû. Ïðåäñòàâëåííûå â íàñòîÿùåì îáçî-

ðå äàëåêî íå ïîëíûå äàííûå, êàñàþùèåñÿ ïëåîò-

ðîïíûõ ýôôåêòîâ ýðèòðîïîýòèíà, ñâèäåòåëüñòâóþò

î áîëüøîì èíòåðåñå ê ïðîáëåìå è ïîçâîëÿþò íà-

äåÿòüñÿ íà ðàñøèðåíèå â áóäóùåì ïîêàçàíèé ê

êëèíè÷åñêîìó èñïðîëüçîâàíèþ ïðåïàðàòîâ ýðèòðî-

ïîýòèíà.
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