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Изменение липидного спектра у пациентов с острым лейкозом после патогенетической терапии

Праскурничий Е. А.1, Дзидзария В. О.2, Китаева Ю. С.3 

Цель. Изучить динамику изменений липидного спектра у пациентов с острым 
лейкозом, получивших патогенетическую терапию. 
Материал  и  методы. В исследование включено 13 пациентов с диагнозом 
острый лейкоз, которым проводилась патогенетическая терапия, включаю-
щая схемы полихимиотерапии и аллогенной трансплантации гемопоэтиче-
ских клеток. Медиана возраста составила 40 лет. Всем пациентам исследу-
емой группы проводилась оценка липидного спектра, а также проводилась 
оценка функции печени и почек в момент установления диагноза, окончания 
курсов полихимиотерапии, а также после проведения аллогенной трансплан-
тации гемопоэтических стволовых клеток. 
Результаты. Показатели общего холестерина, триглицеридов, липопротеи-
ны очень низкой плотности и липопротеины низкой плотности в исследуемых 
группах статистически значимо изменяются в динамике на разных этапах 
лечения. Значения общего холестерина имеют более высокий риск повыше-
ния у пациентов с острым лейкозом на этапах окончания полихимиотерапии 
и после проведения аллогенной трансплантации гемопоэтических стволовых 
клеток по сравнению с дебютом заболевания. У пациентов с острым лейкозом 
достоверно чаще отмечено повышение уровня общего холестерина и тригли-
церидов к этапу окончания полихимиотерапии и после проведения аллоген-
ной трансплантации гемопоэтических стволовых клеток. 
Обсуждение. Повышение сердечно- сосудистого риска у пациентов с остры-
ми лейкозами, получающих патогенетическую терапию, включающую алло-
генную трансплантацию гемопоэтических стволовых клеток, связано с вы-
сокой токсичностью проводимых противоопухолевых схем, а также является 
следствием неопластического процесса. Гиполипидемия в дебюте заболе-
вания острым лейкозом связана в первую очередь с повышенным потребле-
нием их неопластическими клетками. Нарушение функции печени и сниже-
ние скорости клубочковой фильтрации на этапах лечения острым лейкозом 
в большей степени ассоциируется с высокотоксичными схемами проводимой 
противоопухолевой терапии. 
Заключение. У пациентов с острым лейкозом на разных этапах патогенети-
ческого лечения, включающего полихимиотерапию и аллогенную трансплан-
тацию гемопоэтических стволовых клеток, развитие нарушений липидного 
обмена является патогенетической основой для формирования сердечно- 
сосудистых осложнений. 

Ключевые  слова: острый лейкоз, дислипидемия, полихимиотерапия, алло-
генная трансплантация гемопоэтических стволовых клеток. 
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Lipid profile changes in patients with acute leukemia after pathogenetic therapy

Praskurnichy E. A.1, Dzidzaria V. O.2, Kitaeva Yu. S.3

Aim. To study changes in lipid profile in patients with acute leukemia who received 
pathogenetic therapy.
Material  and  methods. The study included 13 patients diagnosed with acute 
leukemia who underwent pathogenetic therapy, including multiagent chemotherapy 
and allogeneic hematopoietic stem cell transplantation. The median age was 40 
years. All patients in the study group underwent an assessment of lipid profile, as 
well as an assessment of liver and kidney function at the time of diagnosis, the end of 
chemotherapy courses, and after allogeneic hematopoietic stem cell transplantation.
Results.  Total cholesterol, triglyceride, very low-density lipoprotein and low-
density lipoprotein values in the study groups significantly change over time 
at different stages of treatment. Total cholesterol values have a higher risk of 
increasing in patients with acute leukemia at the end of chemotherapy and after 
allogeneic hematopoietic stem cell transplantation compared to the disease onset. 
Patients with acute leukemia significantly more often have an increase in total 
cholesterol and triglyceride levels by the end of chemotherapy and after allogeneic 
hematopoietic stem cell transplantation.

Discussion. Increased cardiovascular risk in patients with acute leukemia receiving 
pathogenetic therapy, including allogeneic hematopoietic stem cell transplantation, 
is associated with high antitumor therapy toxicity, and is also a consequence of 
the neoplastic process. Hypolipidemia at the onset of acute leukemia is primarily 
associated with their increased consumption by neoplastic cells. Impaired liver 
function and decreased glomerular filtration rate during treatment of acute 
leukemia are largely associated with highly toxic regimens of antitumor therapy.
Conclusion. In patients with acute leukemia at different stages of pathogenetic 
treatment, including polychemotherapy and allogeneic hematopoietic stem cell 
transplantation, the development of lipid metabolism disorders is the pathogenetic 
basis for the formation of cardiovascular complications.

Keywords: acute leukemia, dyslipidemia, multiagent chemotherapy, allogeneic 
hematopoietic stem cell transplantation.
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•  У  пациентов с  острыми лейкозами на этапах 
окончания полихимиотерапии и  после прове­
дения аллогенной трансплантации гемопоэти­
ческих стволовых клеток происходят изменения 
в липидном спектре, характеризующиеся повы­
шением общего холестерина за счет увеличения 
липопротеинов низкой плотности и снижения 
липопротеинов высокой плотности, а также по­
вышением уровня триглицеридов, что обуслов­
лено, вероятно, проводимой патогенетической 
терапией, включающей цитостатические пре­
параты, и влиянием ее на функциональное со­
стояние ткани печени.

•  Patients with acute leukemia at the end of chemo­
therapy and after allogeneic hematopoietic stem cell 
transplanta­tion experience changes in lipid profile, 
characterized by an increase in total cholesterol 
due to an increase in low­density lipoproteins and 
a  decrease in high­density lipoproteins, as well as 
an increase in triglyceride levels. This is probably 
due to the pathogenetic therapy being carried out, 
including cytostatic agents and its effect on liver 
func­tion.

Ключевые моменты Key messages

Поздние сердечно­ сосудистые осложнения (ССО) 
происходят у пациентов с острыми лейкозами (ОЛ), 
как правило, через несколько лет после успешного 
завершения патогенетической терапии, включающей 
применение цитостатических препаратов и аллоген­
ной трансплантации гемопоэтических стволовых 
клеток (аллоТГСК). 

Как известно, наиболее частыми осложнениями 
от проводимой патогенетической терапии являются 
те, которые в первую очередь зависят от кумулятив­
ной дозы, количества и способа введения химиоте­
рапевтических препаратов [1]. Нарушение липид­
ного статуса сопровождает многие заболевания, 
в  т. ч. ОЛ. Дислипидемии при ОЛ характеризуются 
повышением общего холестерина, липопротеинов 
низкой плотности (ЛНП), что выступает в качестве 
патогенетической основы атеросклеротического 
процесса [1]. 

Системные нарушения липидного статуса у паци­
ентов с ОЛ происходят как правило за счет снижения 
липопротеинов высокой плотности (ЛВП) сыворот­
ки крови. При этом повышение содержания липидов 
отмечается в  тканях, окружающих опухолевые клет­
ки [2]. Данные механизмы связаны в первую очередь 
с  увеличенной абсорбцией холестерина из циркуля­
ции, стимуляцией эндогенного его синтеза, а  также 
с  ограничением выброса избыточного холестерина 
из опухолевых клеток. Однако метаболизм липидов 

в опухоли ускорен, что связано с повышенной часто­
той деления опухолевых клеток и  обусловлено син­
тезом липидных компонентов цитоплазматической 
мембраны [2]. Повышение уровней атерогенных 
фракций холестерина в данных условиях ассоцииру­
ется с повышением ССО.

При этом несмотря на возраст пациентов c ОЛ, 
они находятся в  группе риска развития сердечно­ 
сосудистых заболеваний (ССЗ), что может быть обу­
словлено различными факторами, в  т. ч. развитием 
дислипидемии. У пациентов с ОЛ на фоне патогене­
тической терапии при оценке сердечно­ сосудистого 
риска (ССР) необходимо учитывать не только клас­
сические факторы риска (пол, возраст, отягощенную 
наследственность, образ жизни, сопутствующие за­
болевания), но и  возможность развития атероскле­
роза на фоне нарушения метаболических процессов 
в  организме. Методы профилактики ССО в  данной 
группе пациентов должны учитывать особенности 
измененного метаболизма у  них на фоне влияния 
лекарственных веществ, необходимо своевременное 
определение развития факторов риска и проведение 
мер по их предупреждению. 

Как известно из многочисленных исследований, 
выживаемость после проведения аллоТГСК пациен­
там с  ОЛ выше, чем при применении стандартных 
схем полихимиотерапии (ПХТ) [3]. При этом ос­
ложнения, развивающиеся у  данной категории лиц, 
получивших дополнительно к стандартной противо­
опухолевой терапии аллоТГСК, в  посттранспланта­
ционном периоде оказывают существенное влияние 
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на продолжительность и  качество жизни пациентов 
[3]. При этом в  настоящее время мало работ, изу-
чающих влияние комплексного противоопухолево-
го лечения, включающего аллоТГСК, на липидный 
профиль. Проведение исследований важно для выяв-
ления потенциальной взаимосвязи гиперлипидемии 
и  летального исхода в  будущем у  пациентов с  ОЛ, 
получивших стандартные схемы ПХТ и  аллоТГСК, 
что необходимо для обоснования целесообразности 
ранних диагностических и профилактических меро-
приятий.

Поскольку выживаемость пациентов с  ОЛ уве-
личивается, вопрос развития поздних ССО остается 
весьма актуальным. Кардиометаболические наруше-
ния у данной категории пациентов являются важной 
проблемой в течение и после проведения терапии ОЛ.

Цель: изучить динамику изменений липидного 
спектра у  пациентов с  ОЛ, получивших патогенети-
ческую терапию.

Материал и методы
В  исследование включено 13 пациентов, которые 

наблюдались с момента установления диагноза до за-
вершения патогенетической терапии, включающей 

схемы ПХТ и аллоТГСК. Диагноз ОЛ установлен на 
основании клинико- лабораторных данных: степени 
выраженности цитопении и инфильтрации костного 
мозга опухолевыми клетками. Верификация варианта 
ОЛ проводилась с помощью иммунофенотипическо-
го, цитогенетического и  молекулярно- генетического 
исследования костного мозга. 

В исследование включались пациенты с ОЛ, имею-
щие показания к  проведению аллоТГСК в  дебю-
те заболевания, старше 18  лет. Лица, не достигшие 
клинико- гематологической ремиссии на этапах ПХТ 
и не получившие аллоТГСК, из исследования исклю-
чались.

Все участники исследования не получали липид-
снижающей терапии на всех этапах патогенетической 
терапии, а  также дали письменное информирован-
ное согласие на участие в исследовании, одобренном 
на заседании локального этического комитета (про-
токол № 157 от 18.01.2023).

Как показано в  таблице 1, в  исследуемую группу 
вошли 6 мужчин (46%) и 7 женщин (54%). Медиана 
возраста на момент дебюта заболевания составила 
40  лет. Все пациенты получали стандартные схемы 
ПХТ, а  также перенесли аллоТГСК. Источником 
трансплантата у  всех исследуемых пациентов яв-
лялись периферические стволовые клетки крови. 
Большинство больных в  качестве профилакти-
ки острой реакции трансплантат против хозяина 
(РТПХ) получили схемы с циклофосфамидом на +3 
и  +4 сут., такролимусом и  микофенолата мофети-
лом — с +5 сут. В качестве режима кондиционирова-
ния все пациенты получили бусульфан- содержащие 
схемы. Медиана наблюдения после завершения па-
тогенетической терапии составила 15 мес. (от 6 мес. 
до 48 мес.). 

Таблица 1
Характеристика пациентов исследуемой группы 

Параметры Группа
Количество пациентов 13
Пол
Мужской
Женский

6 (46%)
7 (54%)

Медиана возраста, лет 40
ОЛЛ
ОМЛ

6 (46%)
7 (54%)

Рост, см 169 [151; 196]
Вес, кг 73 [46; 124]
ИМТ, кг/м2 25,6 [17,79; 37,11]
Срок от момента дебюта заболевания до аллоТГСК, мес. 10 [4; 21]
HLA-совместимая:
Родственная
Неродственная
Гаплодентичная

3 (23%)
4 (31%)
6 (46%)

Режим кондиционирования:
Бусульфан + флюдарабин 8
Бусульфан + флюдарабин 10
Бусульфан + флюдарабин 12

3
4
6

Профилактика острой РТПХ:
Циклоспорин А + метотрексат
Такролимус + циклофосфан (Д+3, +4) + микофенолата 
мофетил

2
11

Источник трансплантата:
Периферические стволовые клетки крови 100%

Сокращения: аллоТГСК — аллогенная трансплантации гемопоэтических 
стволовых клеток, ИМТ — индекс массы тела, ОЛЛ — острый лимфобластный 
лейкоз, ОМЛ — острый миелобластный лейкоз, РТПХ — реакция трансплантат 
против хозяина. 

Таблица 2
Характеристика сопутствующих заболеваний 

в исследуемой группе

Сопутствующие заболевания/осложнения Количество 
выявленных 
случаев

Артериальная гипертензия 4 (31%)
Сахарный диабет 2 типа 1 (8%)
Атеросклероз периферических артерий и коронарных 
артерий

1 (8%)

Хроническая болезнь почек 2 (15%)
Ожирение 5 (38%)
Хроническое РТПХ:
Кожи
Легкие
Кишечник
Печень
Мышцы и суставы
Нервная ткань

10 (77%)
3 (23%)
2 (15%)
7 (54%)
1 (8%)
2 (15%)

Сокращение: РТПХ — реакция трансплантат против хозяина.
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глютамилтранспептидазы, креатинина. Произведен 
расчет скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по 
формуле CKD-EPI [4]. 

Проведено измерение антропометрических дан-
ных пациентов с  расчётом индекса массы тела 
(ИМТ). Расчет ИМТ проводился по формуле Кетле, 
ИМТ=m (кг)/(h(м))2 [5].

Для расчета статистической значимости взаи-
мосвязи между выявленными данными применялся 
коэффициент ранговой корреляции Спирмена (rS). 
Статистически значимыми считались показатели 
при p≤0,05.

Протокол исследования одобрен локальным эти-
ческим комитетом. До включения в  исследование 
у  всех участников было получено письменное ин-
формированное согласие.

Результаты
Рассмотрим влияние проводимой противоопухо-

левой терапии на изучаемые параметры липидного 
спектра у  пациентов с  ОЛ в  зависимости от этапа 
лечения. Динамика изменений показателей липидо-
граммы в изучаемой группе показана в таблице 3.

Как показано в таблице 3, значения общего холе-
стерина, ТГ, липопротеины очень низкой плотности 
(ЛОНП) и  ЛНП в  исследуемых группах статистиче-

Сопутствующие заболевания пациентов с ОЛ, по-
лучивших патогенетическую терапию, включающую 
аллоТГСК, представлены в таблице 2.

Как видно из таблицы 2, в  исследуемой группе 
4 пациента (31%) были с  артериальной гипертензи-
ей и  5 пациентов (38%) — с  ожирением. Такие но-
зологические формы, как сахарный диабет 2  типа 
и  атеросклероз периферических артерий, встреча-
ются в  единичном количестве. Хроническая РТПХ 
отмечена у 13 пациентов (100%), из которых распро-
страненная форма у  7 пациентов (54%), локальные 
формы — у 6 пациентов (46%).

Всем пациентам исследуемой группы прово-
дилась оценка липидного спектра, а  также прово-
дилась оценка функции печени и  почек в  момент 
установления диагноза, окончания курсов ПХТ, 
а  также после проведения аллоТГСК. Исследование 
липидного профиля выполнялось на биохими-
ческом анализаторе ILab Taurus (Instrumentation 
Laboratory S.P.A., Италия). Определялся уровень об-
щего холестерина, ЛНП, ЛВП, триглицеридов (ТГ), 
холестерина не- ЛВП, коэффициент атерогенности. 
Всем участникам исследования проведен забор био-
химического анализа крови с  оценкой показателей 
аланинаминотрансферазы (АЛТ), аспартатамино-
трансферазы, щелочной фосфатазы (ЩФ), гамма- 

Таблица 3
Динамика параметров липидного спектра у пациентов с ОЛ на разных этапах терапии

Параметр Дебют ОЛ После ПХТ После ПХТ и аллоТГСК p
1 2 3

Количество пациентов 13 13 13 —
Общий холестерин:
Норма
Повышение

12 (92%)
1 (8%)

6 (46%)
7 (54%)

5 (38%)
8 (62%)

p1-2=0,003
p1-3=0,003
p2-3=1,000

Триглицериды:
Норма
Повышение

13 (100%)
0 (0%)

6 (46%)
7 (54%)

7 (54%)
6 (46%)

p1-2=0,003
p1-3=0,003
p2-3=1,000

ЛВП:
Норма
Снижение

10 (77%)
3 (23%)

7 (54%)
6 (46%)

8 (62%)
5 (38%)

p1-2=0,273
p1-3=0,273
p2-3=1,000

КА:
Норма
Повышение

8 (62%)
5 (38%)

4 (31%)
9 (69%)

5 (38%)
8 (62%)

p1-2=0,219
p1-3=0,219
p2-3=1,000

не- ЛВП:
Норма
Повышение

8 (62%)
5 (38%)

3 (23%)
10 (77%)

10 (77%)
3 (23%)

p1-2=0,165
p1-3=0,096
p2-3=0,435

ЛОНП:
Норма
Повышение

13 (100%)
0 (0%)

9 (69%)
4 (31%)

10 (77%)
3 (23%)

p1-2=0,040
p1-3=0,040
p2-3=1,000

ЛНП:
Норма
Повышение

13 (100%)
0 (0%)

9 (69%)
4 (31%)

8 (62%)
5 (38%)

p1-2=0,018
p1-3=0,018
p2-3=1,000

Примечание: p1-2 — отражает различия между 1 и 2 группами, p2-3 — отражает различия между 2 и 3 группами, p1-3 — отражает различия между 1 и 3 группами.
Сокращения: аллоТГСК — аллогенная трансплантации гемопоэтических стволовых клеток, КА — коэффициент атерогенности, ЛВП — липопротеины высокой 
плотности, ЛНП — липопротеины низкой плотности, ЛОНП — липопротеины очень низкой плотности, ОЛ — острый лейкоз, ПХТ — полихимиотерапия, не- ЛВП — 
не липопротеины высокой плотности. 
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образом, у  пациентов с  ОЛ достоверно чаще отме-
чено повышение уровня общего холестерина и  ТГ 
к  моменту окончания ПХТ и  после проведения 
аллоТГСК.

Следовательно, у пациентов с ОЛ на этапах окон-
чания ПХТ и после проведения аллоТГСК происходят 
изменения в липидном спектре, характеризующиеся 
повышением общего холестерина за счет увеличения 
ЛНП и снижения ЛВП, а также повышением уровня 
ТГ, что обусловлено, вероятно, проводимой патоге-
нетической терапией, включающей цитостатические 
препараты, и влиянием ее на функциональное состо-
яние ткани печени.

Как известно, все цитостатические препараты ме-
таболизируются в  ткани печени и  выводятся почка-
ми. Повреждающее действие химиотерапевтических 
лекарственных средств обусловлено накоплением их 
в  ткани печени к  моменту окончания ПХТ и  после 
проведения аллоТГСК. При этом токсическое воз-
действие цитостатических препаратов приводит к по-
вреждению ткани почек, в результате влияния их на 
паренхиму почек (канальцы и клубочки почек) [6].

Нами проведен корреляционный анализ между 
показателями липидного спектра и биохимическими 
показателями оценки функции печени и  СКФ у  па-
циентов с ОЛ на разных этапах лечения (рис. 1).

ски значимо изменяются в динамике на разных эта-
пах лечения. При этом по параметрам ЛВП, не- ЛВП 
и  коэффициента атерогенности у  пациентов с  ОЛ 
не выявлено значимых отличий с  момента дебюта 
заболевания до окончания ПХТ и  после аллоТГСК. 
Таким образом, пациенты с  ОЛ на этапе окончания 
ПХТ и после проведения аллоТГСК имели более вы-
сокий риск повышения таких показателей липидо-
граммы, как общий холестерин, ТГ, ЛОНП и  ЛНП, 
по сравнению этапом дебюта заболевания.

Проведено сравнение показателей липидного 
спектра у пациентов с ОЛ с момента дебюта заболе-
вания до окончания ПХТ и  проведения аллоТГСК, 
что представлено в таблице 4.

Как показано в таблице 4, значения общего холе-
стерина выше у пациентов с ОЛ на этапах окончания 
ПХТ и  после проведения аллоТГСК по сравнению 
с  дебютом заболевания. При сопоставлении пока-
зателей ТГ выявлено значимое повышение уровня 
с  момента дебюта заболевания до окончания ПХТ 
и  после проведения аллоТГСК, причем различий 
в  динамике данного параметра не отмечено. При 
этом не выявлены достоверные различия показа-
телей ЛВП, не- ЛВП и  ЛНП у  пациентов от дебюта 
заболевания до завершения противоопухолевой те-
рапии, включающей проведения аллоТГСК. Таким 

Таблица 4
Параметры липидного спектра у пациентов с ОЛ на разных этапах терапии

Параметр Дебют ОЛ После ПХТ После ПХТ и аллоТГСК p
1 2 3

Количество пациентов 13 13 13 —
Общий холестерин 4,6 [4,1; 5,1] 5,4 [4,7; 6,3] 5,5 [5,0; 6,3] p1-2=0,031

p1-3=0,016
p2-3=1,000

Триглицериды 1,2 [0,86; 1,5] 1,86 [1,02; 1,49] 1,38 [1,07; 2,23] p1-2=0,016
p1-3=0,031
p2-3=1,000

ЛВП 1,28 [1,2; 1,4] 1,38 [1,02; 1,49] 1,38 [1,04; 1,55] p1-2=0,508
p1-3=0,727
p2-3=1,000

Коэффициент атерогенности 2,7 [2,3; 3,3] 3,2 [2,9; 3,5] 3,1 [2,6; 3,4] p1-2=0,219
p1-3=0,453
p2-3=1,000

не- ЛВП 3,26 [2,1; 3,8] 4,09 [3,25; 4,62] 4,41 [3,63; 4,75] p1-2=0,125
p1-3=0,052
p2-3=1,000

ЛОНП 0,58 [0,4; 0,78] 0,86 [0,49; 1,07] 0,63 [0,49; 1,03] p1-2=0,125
p1-3=0,250
p2-3=1,000

ЛНП 3,4 [2,68; 3,56] 2,89 [2,71; 4,06] 3,13 [2,77; 4,13] p1-2=0,125
p1-3=0,062
p2-3=1,000

Примечание: p1-2 — отражает различия между 1 и 2 группами, p2-3 — отражает различия между 2 и 3 группами, p1-3 — отражает различия между 1 и 3 группами.
Сокращения: аллоТГСК — аллогенная трансплантации гемопоэтических стволовых клеток, КА — коэффициент атерогенности, ЛВП — липопротеины высокой 
плотности, ЛНП — липопротеины низкой плотности, ЛОНП — липопротеины очень низкой плотности, ОЛ — острый лейкоз, ПХТ — полихимиотерапия, не- ЛВП — 
не липопротеины высокой плотности. 
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растными изменениями показатели липидограммы; 
рисков, имеющих атерогенную направленность, не 
выявлено. Изменение липидного профиля у  данной 
категории пациентов со снижением общего холе-
стерина, ТГ, ЛНП связано с  повышенной пролифе-
рацией опухолевых клеток и  активным включением 
ими липидов. Повышение уровня общего холестери-
на в сыворотке крови не выявлено, но отмечено его 
повышение в  лимфоцитах. Следовательно, низкие 
показатели общего холестерина у  пациентов с  впер-
вые диагностированным ОЛ связаны с  ростом нео-
пластического процесса и  могут оцениваться как 
маркер прогноза опухолевой активности клеток [3]. 
Метаболические процессы в  опухолевых клетках 
всегда ускорены, что связано с  высокой скоростью 
деления неопластических клеток. При достижении 
клинико- гематологического ответа показатели липи-
дограммы, как правило, нормализуются. 

У пациентов с ОЛ, получивших курсы ПХТ в ин-
дукционном режиме, наблюдается повышение по-
казателей липидограммы (общий холестерин, ТГ, 
ЛНП). Тяжелая гиперлипидемия при проведении 
индукционных курсов цитостатической терапии 
является транзиторной и  доброкачественной [3]. 
Следовательно, у  пациентов с  ОЛ на этапе оконча-
ния индукционной терапии значимо чаще уровень 
общего холестерина и  ТГ выше, чем на этапе уста-
новления диагноза.

Повышение показателей липидограммы у  паци-
ентов с ОЛ после аллоТГСК может возникнуть в ре-
зультате развития РТПХ. Однако в нашей работе зна-
чимых различий показателей липидов крови между 
этапами применения ПХТ и аллоТГСК не отмечено, 
при этом у  7 пациентов (53%) после аллоТГСК на-
блюдается хроническая РТПХ с поражением печени 
различной степени выраженности. Таким образом, 
при сравнении показателей липидного профиля 
у пациентов с ОЛ в дебюте заболевания, после окон-
чания курсов ПХТ и  аллоТГСК наблюдается значи-
тельно чаще повышение общего холестерина, ЛНП 
и показателя не- ЛВП, а также тенденция к снижению 
показателей ЛВП, что, вероятно, связано с  высоко-
токсичными схемами применяемого лечения.

Анемия при ОЛ, формирующаяся в момент дебю-
та заболевания и  в  период проведения курсов ПХТ, 
сопровождается тканевой гипоксией и  проявляется 
дисфункцией печени, что приводит к нарушению ее 
синтетической функции. Нарушение образования 
липидов в печени сопряжено со снижением концен-
трации их в  сыворотке крови. Последнее объясняет 
наличие корреляции между показателями липидного 
спектра и биохимическими данными, характеризую-
щими функционирование печени [7].

Известно, что среди препаратов, используемых 
в  лечении пациентов с  лейкозами, изменения ли-
пидного спектра могут индуцировать глюкокортико-

Как видно из рисунка 1, выявлена корреляцион-
ная связь между уровнем АЛТ, ЩФ и  показателями 
ЛНП, не- ЛВП и  общим холестерином у  пациентов 
с ОЛ на этапах с дебюта заболевания и после прове-
дения аллоТГСК: RЛНП-ЩФ=0,587, Rне- ЛВП-ЩФ=0,669, 
Rне- ЛВП-АЛТ=0,575, Rобщий холестерин- ЩФ=0,523 (|R|>0,5). 
У  пациентов с  ОЛ отмечена корреляционная за-
висимость параметров ТГ и  ЛОНП с  показателем 
СКФ в  динамике на разных этапах лечения: RЛОНП-

СФК=-0,613, RТГ-СКФ=-0,567. Иными словами, у  па-
циентов с  ОЛ в  период с  дебюта заболевания до 
окончания патогенетической терапии, включающей 
аллоТГСК, происходит изменение показателей ли-
пидного спектра в  зависимости от уровня значений 
ЩФ и АЛТ, а также показателя СКФ.

Таким образом, у  пациентов с  впервые выявлен-
ным ОЛ до момента окончания патогенетической 
терапии, включающей цитостатические препараты 
и  проведение аллоТГСК, состояние липидного об-
мена подвергается изменениям, характеризующимся 
повышением общего холестерина, ТГ и ЛНП, а так-
же снижением ЛВП. Выявленные изменения, веро-
ятно, связаны с  токсическим влиянием химиотера-
певтических лекарственных средств на морфофунк-
циональные состояния ткани печени и почек. 

Обсуждение
Повышение ССР у пациентов с ОЛ, получающих 

патогенетическую терапию, включающую цитоста-
тические препараты и  аллоТГСК, связано с  высо-
кой токсичностью проводимых противоопухолевых 
схем, а также является следствием неопластического 
процесса.

По данным нашей работы, пациенты с  впервые 
диа гностированным ОЛ имеют сопоставимые с воз-

Общий холестерин

СКФ по СКD-EPI

Триглицериды

ЛОНП

АЛТ

ЛНП

ЩФ

ХС не-ЛВП

-0,567

-0
,61

3 0,523

0,587

0,575

0,
56
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Рис. 1. Корреляционная связь между показателями липидного спектра и био-
химическими показателями оценки функции печени.
Сокращения: АЛТ — аланинаминотрансфераза, ЛНП — липопротеины низкой 
плотности, ЛОНП — липопротеины очень низкой плотности, СКФ — скорость 
клубочковой фильтрации, ХС не- ЛВП — холестерин не липопротеинов высокой 
плотности, ЩФ — щелочная фосфатаза. 
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вреждению. Высокие дозы химиотерапевтических 
препаратов влияют на почечную ткань, посредством 
прямого токсического влияния цитостатических 
препаратов, повреждая проксимальные канальцы, 
реже — дистальные канальцы и  клубочки. У  паци-
ентов с  ОЛ, получивших аллоТГСК, вероятно раз-
витие повреждающего действия по типу острого 
тубулярного некроза, изолированной тубулопатии, 
кристаллической нефропатии, а также острых и хро-
нических интерстициальных нефритов [6]. Как из-
вестно, повреждение почечных канальцев приводит 
к  снижению СКФ с  последующим развитием ХБП, 
повышением ТГ и снижением ЛВП [8].

Появление современных методов лечения ОЛ по-
ложительно отражается на прогнозе для жизни этих 
пациентов, однако применение высоких доз цито-
статических препаратов отрицательно сказывается 
на метаболических процессах и  может приводить 
к  возникновению различных осложнений, в  т. ч. 
ССО. При этом важно отметить, что ССР у пациен-
тов с ОЛ, перенесших аллоТГСК, недооценен, и это 
связано с  тем, что крупные исследования в  данной 
области не проводились.

Можно сделать вывод, что, несмотря на доста-
точно молодой возраст пациентов, они относятся 
к  группе риска развития ССЗ, что может быть обу-
словлено различными факторами, в  т. ч. развитием 
дислипидемии. У пациентов с ОЛ на фоне патогене-
тической терапии при оценке ССР необходимо учи-
тывать не только классические факторы риска (пол, 
возраст, отягощенную наследственность, образ жиз-
ни, сопутствующие заболевания), но и  возможность 
развития преждевременного атеросклероза на фоне 
нарушения метаболических процессов в  организме. 
Методы профилактики ССО в  данной группе паци-
ентов должны учитывать особенности измененного 
метаболизма у  них на фоне влияния лекарственных 
веществ, необходимо своевременное определение 
развития факторов риска и проведение мер по их пре-
дупреждению. 

Пациенты с  ОЛ имеют общеизвестные факто-
ры риска развития ССО, такие как наследственная 
предрасположенность, хронические заболевания 
(артериальная гипертензия, сахарный диабет 2 типа, 
заболевания почек), наличие факта курения в анам-
незе. Однако они имеют и дополнительные факторы 
риска, приводящие к развитию сердечно- сосудистых 
событий, такие как применение цитостатических пре-
паратов и аллоТГСК. В работе Battiwalla M, et al. (2017) 
показано, что у пациентов, получивших дополнитель-
но к стандартным курсам ПХТ аллоТГСК, в 7,5% раз 
повышен риск развития ССО в течение 15 лет [11].

Повышение общего холестерина и  его атероген-
ных фракций более характерно для молодых паци-
ентов с  ОЛ, получивших все варианты патогенети-
ческой терапии. Развиваются системные нарушения 

стероиды, которые увеличивают уровень ТГ, ЛОНП 
и снижение ЛВП, и ингибиторы кальциневрина, по-
вышающие уровень ЛНП [7]. Глюкокортикостероиды, 
используемые для профилактики хронической 
РТПХ, влияют на липидный обмен, увеличивая их 
выработку в гепатоцитах путем активной экспрессии 
синтазы жирных кислот, а  также способствуют пре-
вращению преадипоцитов в зрелые адипоциты, при-
водя к гиперплазии жировой ткани [7]. 

Об участии снижения функции почек в процессах 
атерогенеза свидетельствуют корреляционные связи, 
выявленные между уровнем липидов и  СКФ. В  ра-
боте Mondal E, et al. (2021) определяется повышение 
уровня ТГ и снижение ЛВП у пациентов с хрониче-
ской болезнью почек (ХБП) [8]. При ОЛ поражение 
ткани почек может диагностироваться в  дебюте за-
болевания и быть результатом инфильтрации их опу-
холевыми клетками. Однако по немногочисленным 
литературным публикациям примерно в 45% случаев 
ОЛ определяется поражение почечной ткани лейкоз-
ными клетками [9]. При этом нефропатия чаще про-
текает бессимптомно, а  почечная недостаточность 
в  первую очередь связана с  дисбалансом электроли-
тов и ацидозом [8, 9].

Повышение уровня липидов при ХБП на фоне 
уремии может быть обусловлено нарушением актив-
ности триглицеридлипазы печени и  липазы, в  ре-
зультате имеет место изменение катаболизма ТГ [10]. 
Так, при снижении СКФ было отмечено усиленное 
окисление ЛВП, что проявляется снижением его 
уровня [10]. 

Анализируя данные нашего исследования, можно 
констатировать, что гиполипидемия в  дебюте забо-
левания ОЛ связана в  первую очередь с  повышен-
ным потреблением их неопластическими клетками. 
Нарушение функции печени и  снижение СКФ на 
этапах лечения ОЛ в большей степени ассоциируется 
с высокотоксичными схемами проводимой противо-
опухолевой терапии.

К  одному из факторов, влияющих на липидный 
обмен при патогенетическом лечении ОЛ, относит-
ся повреждающее влияние химиотерапевтических 
лекарственных средств на ткань печени. При этом 
повреждение печени может осуществляться путем 
прямого влияния цитостатических препаратов и  их 
метаболитов на гепатоциты, усугубляя токсическое 
повреждающее действие на ткань. Отмечено, что по-
вышение активности печеночных ферментов, сни-
жение метаболизма лекарственных средств — спо-
собствует замедленному выведению их из организма 
и увеличению времени их неблагоприятного воздей-
ствия на печеночную ткань [10].

У  пациентов с  ОЛ в  современных схемах пато-
генетической терапии, цитостатические препараты, 
могут оказывать повреждающее действие на ткань 
почек, приводя к  острому или хроническому по-
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му проявлению атеросклеротических изменений на 
сосудистой стенке и увеличивает риск развития ССО 
в позднем посттрансплантационном периоде. 

Кардиотоксическое действие цитостатических 
препаратов у  пациентов с  ОЛ широко известно, од-
нако вопросы контроля атерогенных нарушений 
у  данного круга лиц изучены недостаточно. Как из-
вестно, проведение аллоТГСК в  несколько раз по-
вышает риск развития ССО у  этих пациентов. При 
этом нарушения липидного обмена являются одним 
из факторов риска развития ССЗ, что определяет 
актуальность внедрения и  определения содержания 
профилактических программ [13]. 

Заключение 
У  пациентов с  ОЛ на разных этапах патогенети-

ческого лечения, включающего ПХТ и  аллоТГСК, 
развитие дислипидемических нарушений является 
патогенетической основой для формирования ССО. 
Идентификация нарушений липидного спектра кро-
ви у данной категории пациентов позволяет форми-
ровать основу для раннего целенаправленного выяв-
ления факторов риска ССЗ.

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.

липидного обмена за счет понижения уровня общего 
холестерина и ЛВП сыворотки крови [12]. Отмечено, 
что повышение холестерина у  пациентов с  ОЛ обу-
словлено в первую очередь высокой скоростью погло-
щения миелоидными и  лимфоидными опухолевыми 
клетками эфиров холестерина, содержащихся в ЛВП 
[3]. Данные изменения ассоциируются с рядом меха-
низмов: увеличением абсорбции общего холестерина 
из циркуляции, стимуляцией его эндогенного синте-
за, а также с блокированием его излишнего выброса 
из клеток при опухолевой трансформации за счет 
синтеза липидных компонентов цитоплазматической 
мембраны клеток [3]. Изменение фракций липидов, 
особенно изменение уровня холестерина, характерно 
для пациентов с ОЛ [3]. 

У  пациентов с  лейкозом определяется сниже-
ние ЛВП в  сыворотке крови, при этом в  некоторых 
случаях в  самой бластной клетке и  рядом располо-
женной здоровой ткани их содержание увеличива-
ется, что, вероятно, связано с  повышенным потре-
блением липидов из крови опухолевыми клетками 
[3]. Отмечено, что уровень холестерина у пациентов 
с ОЛ значительно ниже, чем у пациентов с солидны-
ми опухолями, этот факт объясняется повышением 
активности ретикуло- эндотелиальной системы [2, 3].

Повреждающее действие химиотерапевтических 
препаратов на эндотелий сосудов приводит к ранне-
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