
95

ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

Первичные ангиосаркомы сердца: современные методы диагностики и лечения 

Сарачан Д. А.1, Скребцов А. В.1, Захарьян Е. А.1, Собинов Д. С.2

Обзор литературы посвящен такому редкому заболеванию, как первичная 
ангиосаркома сердца. Для диагностики данного новообразования использу-
ются следующие методы визуализации: трансторакальная и чреспищеводная 
эхокардиография, компьютерная томография, позитронно-эмиссионная 
томография и магниторезонансная терапия. Для верификации диагноза про-
водится биопсия с цитологическими и иммуногистохимическими исследова-
ниями. Симптоматика данного заболевания неспецифична и  часто проявля-
ется только на поздних стадиях болезни, что приводит к значительному ухуд-
шению прогноза для жизни пациента. Лечение первичных ангиосарком 
требует комплексного подхода. Только в этом случае удаётся достичь увеличе-
ния продолжительности жизни пациентов. Основным методом лечения явля-
ется удаление опухоли с достижением резекции R0. В химиотерапии данного 
новообразования хороший результат показала неоадъювантная терапия 
с использованием таких препаратов, как доксорубицин и ифосфамид. Помимо 
этих препаратов используют циклофосфамид, антрациклин, винкристин 
и другие. На сегодняшний день перспективным является использование тар-
гетной терапии с применением иматиниба, сорафениба, пазопаниба и бева-
цизумаба. Однако результаты данной терапии требуют дальнейшего анализа. 
Также в  статье описываются другие методы терапии с  применением группы 
бета-адреноблокаторов и лучевого облучения. 
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Primary cardiac angiosarcoma: modern methods of diagnosis and treatment

Sarachan D. A.1, Skrebtsov A. V.1, Zakharyan E. A.1, Sobinov D. S.2

The review is dedicated to such a rare disease as primary cardiac angiosarcoma 
(PCA). The following imaging methods are used for its diagnosing: transthoracic 
and transesophageal echocardiography, computed tomography, positron emission 
tomography and magnetic resonance imaging. To verify the diagnosis, a biopsy with 
cytological and immunohistochemical analysis is performed. The symptoms of PCA 
is non-specific and often manifests itself only in the late stages, which leads to 
a significant deterioration of prognosis. Treatment of PCA requires a multifaceted 
approach. It mainly involves the achievement of a curative resection (R0 resection). 
Regarding chemotherapy, neoadjuvant therapy with doxorubicin and ifosfamide is 
effective. In addition to these agents, cyclophosphamide, anthracycline, vincristine 
and others are used. Today, the use of targeted therapy with imatinib, sorafenib, 
pazopanib, and bevacizumab is promising. However, it requires further analysis. The 
article also describes other therapy methods using a beta-blockers and radiation 
exposure.
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primary cardiac angiosarcoma, diagnosis, treatment.
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Первичные опухоли сердца являются исключи‑
тельно редкой патологией даже для специализирован‑
ных кардиохирургических центров [1]. Диагноз первич‑
ных опухолей сердца при вскрытии устанавливается 

приблизительно в одном случае на каждые 500 смертей 
от заболеваний сердечно‑сосудистой системы [2]. 

В 75% случаев новообразования сердца являются 
доброкачественными, из них 50‑90% занимают мик‑
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сомы [3, 4]. В 25% случаев диагностируются злокаче‑
ственные новообразования сердца, при этом наибо‑
лее часто встречаемыми являются саркомы, опреде‑
ляемые в  95‑98% случаев [5]. В  оставшихся 2‑5% 
случаев опухоль представляет собой неходжкинскую 
лимфому [6]. Из сарком наиболее распространенным 
подтипом является ангиосаркома, частота встречае‑
мости которой лежит в пределах 15‑40% [6]. При этом 
в  структуре всех первичных опухолей сердца доля 
ангиосарком составляет <10% [7]. 

Соотношение встречаемости заболевания у  муж‑
чин и женщин составляет 2:1 [2]. Данное новообразо‑
вание чаще всего диагностируют у пациентов в воз‑
расте от 20 до 65 лет (средний возраст — 40 лет) [8]. 

Наиболее распространенной локализацией опу‑
холевого процесса являются правые отделы сердца. 
В  75‑90% случаев вовлекается правое предсердие. 
При этом отмечается высокая частота инвазии опу‑
холи в  перикард [9]. Случаи вовлечения в  процесс 
левой половины сердца составляют <5% [10]. 

Ангиосаркома сердца считается первичной, если 
не  отмечается предшествующего опухолевого пора‑
жения мягких тканей, костей или подкожной жиро‑
вой клетчатки [10]. С  морфологической точки зре‑
ния, ангиосаркома представляет собой опухоль эндо‑
телиальной ткани. Она состоит из  сосудистых 
сплетений, которые образуют полости разных разме‑
ров. Также при этом наблюдаются участки некрозов 
и  кровоизлияний [10]. Опухоль характеризуется 
агрессивным ростом, частыми рецидивами и  мета‑
стазирует в 66‑89% случаев в легкие, печень, надпо‑
чечники, кости, мозг [11]. При этом метастатическое 
поражение сердца встречается в 20‑40 раз чаще, чем 
первичная локализация в тканях сердца [7].

Патогенез данного новообразования до  конца 
не  изучен. К  факторам риска относятся: хрониче‑
ский лимфостаз, радиационное облучение и воздей‑
ствие канцерогенов: винилхлорид, диоксид тория 
и мышьяк [8]. 

После появления в  литературе описания случаев 
ангиосаркомы сердца у  членов одной семьи, было 
высказано предположение о  возможной генетиче‑
ской предрасположенности к данному новообразова‑
нию [12, 13]. В  2015г была обнаружена мутация гена 
POT1 (protection of telomeres 1), изменения в котором 
обуславливают появления этого заболевания. Опи‑
саны результаты обследования членов 4 семей с нали‑
чием ангиосаркомы сердца у некоторых из них. У всех 
пациентов были выявлены идентичные изменения 
гена POT1 [14]. Известные ранее дефекты гена POT1 
заключались в удлинении теломер и появлении хро‑
мосомной нестабильности [15]. Однако изменения 
гена POT1 не  являются строго специфичными. Так, 
мутации зародышевой линии в гене POT1 были обна‑
ружены в  опухолях меланомы, глиомы, а  также при 
хроническом лимфолейкозе. Авторы рекомендуют 

рассматривать исследование гена POT1 как метод 
рутинной диагностики данных заболеваний [16].

В литературе описывается корреляция между син‑
дромом Ли‑Фраумени (Sarcoma Family Syndrome) 
и возникновением мягкотканных и остеогенных сар‑
ком [17]. Синдром Ли‑Фраумени  — редкое наслед‑
ственное генетически обусловленное заболевание, 
которое обусловлено мутацией гена TP53 с  ауто‑
сомно‑доминантным типом наследования. Тем не ме ‑
нее, в  литературе не  нашлось упоминаний о  том, 
что синдром Ли‑Фраумени коррелирует с  возник‑
новением ангиосарком сердца. Согласно исследо‑
ваниям Ognjanovic S, et al. (2011г), взаимосвязи 
между носителями мутации гена и  появлением 
ангиосарком нет [18]. 

Особенностью ангиосаркомы сердца является 
отсутствие специфической симптоматики, в резуль‑
тате чего диагноз часто устанавливается на поздних 
стадиях. Наиболее распространенным клиническим 
проявлением является одышка при физической 
нагрузке [19]. Также симптомами заболевания явля‑
ются потеря веса, аритмия, отёки нижних конечно‑
стей, боль в груди, кашель, пароксизмальная ночная 
одышка и  кровохарканье [20]. По  данным литера‑
туры, в  86% случаев ангиосаркома сердца дебюти‑
рует перикардиальным выпотом или правожелудоч‑
ковой сердечной недостаточностью из‑за обструк‑
ции полых вен или путей притока крови к  сердцу. 
При локализации новообразования в  правых отде‑
лах сердца гемодинамические нарушения не  выра‑
жены, что приводит к более позднему обнаружению 
и как следствие высоким рискам метастазирования 
[20]. И напротив, при левосторонних опухолях кли‑
нические признаки сердечной недостаточности 
появляются раньше, что способствует распознава‑
нию опухоли на  начальных стадиях. Тем не  менее, 
по  данным зарубежных авторов, выраженные кли‑
нические проявления сердечной недостаточности 
при первичной ангиосаркоме в подавляющем боль‑
шинстве случаев свидетель ствуют о  далеко зашед‑
шей стадии заболевания и  высоком риске метаста‑
зов [5]. Одним из  наиболее опасных осложнений 
ангиосаркомы сердца является некроз стенки мио‑
карда с дальнейшим разрывом сердца [21]. 

Диагностика
В реальной клинической практике постановка 

диагноза первичной ангиосаркомы сердца на раннем 
этапе заболевания является редким явлением. Неспе‑
цифическая симптоматика и низкая частота встреча‑
емости заболевания обусловливают то, что данное 
заболевание не включают в первичную дифференци‑
альную диагностику. Однако, в  связи с  усовершен‑
ствованием методов современной визуализации, 
выявляемость сердечных новообразований увеличи‑
лась [22].



97

ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

Для верификации диагноза проводится биопсия 
с  цитологическими и  иммуногистохимическими 
исследованиями. Гистологически, ангиосаркомы чаще 
всего являются высокодифференцированными вере‑
тенообразными эндотелиальными клетками с  опухо‑
левой атипией [23]. В  2016г Geller RL, et al. описали 
морфологическую картину при цитологическом иссле‑
довании [24]. Годом позже, в 2017г, Leduc C, et al. опи‑
сали специфические сосудистые маркеры эндотели‑
альных ангиосарком: ERG (avian v‑ets erythroblastosis 
virus E26 oncogene homolog), FLI‑1 (Friendly leukemia 
virus integration‑1), CD31, CD34 [25]. 

Цитологическое исследование перикардиальной 
жидкости при ангиосаркомах сердца является не ‑
надежным методом диагностики и  в  данном случае 
не  имеет практической значимости. Обнаружение 
опухолевых клеток является крайне редким даже при 
наличии признаков прорастания в перикард [26].

Эхокардиография (ЭхоКГ) является широко ис ‑
пользуемым методом диагностики новообразований 
сердца. Используют как трансторакальную, так и чрес  ‑
пищеводную ЭхоКГ. Как правило, диагностику на ‑
чинают с  трансторакальной эхокардиографии как 
более доступного метода при наличии 75‑процентной 
чувствительности в диагностике сердечных ангиосар‑
ком [27].

Чреспищеводная эхокардиография (ЧПЭхоКГ), 
в свою очередь, предоставляет более высокое разре‑
шение изображения и  лучшую визуализацию, что 
дает возможность получить более детальную инфор‑
мацию о  состоянии клапанов сердца, локализации 
опухоли и  распространении внутристеночной ин ‑
фильтрации, особенно, при расположении ново‑
образования в задних отделах сердца [28]. ЧПЭхоКГ 
относится к  полуинвазивным методам и  обладает 
97% чувствительностью в  диагностике кардиальных 
заболеваний [27, 28].

Типичными ЭхоКГ‑признаками сердечных сар‑
ком являются преимущественно неподвижное обра‑
зование с  широким основанием на  поверхности 
эндокарда; обширная инфильтрация миокарда, 
иногда с  трансмуральным переходом на  перикард. 
Опухоль обладает однородной эхогенностью с  глад‑
кими внутрисердечными границами [28].

В дополнение к  ЭхоКГ должны использоваться 
другие методы визуализации. Одним из них является 
компьютерная томография (КТ), которая даёт луч‑
шую визуализацию связанной с опухолью кальцифи‑
кации и  используется для получения более полного 
представления об анатомии опухоли и наличии мета‑
стазов [29]. В последние годы современная КТ стала 
конкурировать с такими методами как ЭхоКГ и маг‑
нитно‑резонансная терапия (МРТ). Однако КТ оста‑
ется лишь альтернативой для тех пациентов, у кото‑
рых по  различным причинам нет возможности про‑
вести МРТ сердца. 

Биопсия является самым информативным мето‑
дом для верификации у больных с сердечными ново‑
образованиями, но  инвазивный характер данного 
исследования не делает его наиболее предпочтитель‑
ным [23]. Именно МРТ сердца, являясь неинвазив‑
ным методом, дает наиболее достоверную и  инфор‑
мативную оценку состояния мягких тканей и, следо‑
вательно, обеспечивает исчерпывающей инфор‑ 
мацией о наличии и точном расположении опухоли, 
а также степени миокардиальной инфильтрации. Уже 
известны и описаны специфические МРТ‑признаки 
ангиосарком сердца: на  МРТ‑изображении данная 
опухоль обычно визуализируется как большое гетеро‑
генное образование, для которого характерны следу‑
ющие признаки: области в  виде “цветной капусты” 
(“caulif lower”)  — участки гипо‑, изо‑, гиперинтен‑
сивности, которые отражают наличие опухолевой 
ткани и  ее склонность к  изменениям геморрагиче‑
ского и  некротического характера, а  также признак 
“солнечных лучей” (“sunray”) — наличие перикарди‑
альной инфильтрации и др. [29, 30].

Распространенным методом исследования сер‑
дечных новообразований является позитронно‑
эмиссионная томография (ПЭТ‑КТ). Этот гибрид‑
ный метод позволяет изучить морфологию и метабо‑
лизм опухолей и может помочь в дифференциальной 
диагностике между доброкачественными и  злокаче‑
ственными процессами. Кроме того, он подходит для 
обнаружения отдаленных метастазов и может исполь‑
зоваться как диагностический метод у пациентов, уже 
прошедших лечение. Rahbar K, et. al. (2012г) устано‑
вили, что ПЭТ‑КТ имеет 100‑процентную чувстви‑
тельность и  86‑процентную специфичность (точ‑
ность  — 96%) для диагностики злокачественных 
новообразований [31].

Лечение
На сегодняшний день главными методами лече‑

ния ангиосаркомы сердца являются хирургические 
вмешательства. Основным хирургическим методом 
является резекция опухоли. 

При этом средняя выживаемость и  медиана вы‑ 
живаемости после резекции при ангиосаркоме серд‑
 ца ниже, чем при других гистологических типах сар‑
ком [32].

Выделяют 3 степени радикальности операции: 
R0  — нет данных о  наличии резидуальной опухоли, 
R1 — имеются микроскопические данные о наличии 
резидуальной опухоли, R2  — имеются и  макро‑ 
и микроскопические данные о наличии резидуальной 
опухоли. Целью оперативного вмешательства при 
первичных саркомах сердца является резекция опу‑
холи R0. В исследовании 2014г, Isambert N, et al. выя‑
вили более высокую выживаемость при резекции R0 
(38,8 мес.) по  сравнению с  резекциями R1, R2 (18,2 
мес.) [33]. 
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Полная резекция опухоли имеет определяющее 
значение в эффективности лечения и прогнозе выжи‑
ваемости, но  является труднодостижимой задачей, 
учитывая техническую сложность оперативных вме‑
шательств. Вместе с тем, необходимо учитывать, что 
количество тканей, которые можно удалить без нару‑
шения функции органа, ограничено. Именно поэ‑
тому, несмотря на преимущества метода, хирургиче‑
ское лечение даёт высокую частоту рецидивов [19].

Выживаемость также зависит от стороны пораже‑
ния: при опухолевом поражении правых отделов 
серд ца показатели выживаемости ниже, чем при 
поражении левых. Это связано с  тем, что правосто‑
ронние саркомы сердца имеют более быстрое экзо‑
фитное распространение и  характеризуются более 
ранним и активным метастазированием [34].

В некоторых случаях, при невозможности полно‑
ценной резекции опухоли in vivo в связи со сложной 
структурой и  анатомической недоступностью опу‑
холи, есть смысл прибегнуть к  такому методу лече‑
ния, как аутотрансплантация сердца с резекцией опу‑
холи ex vivo [34]. 

Трансплантация донорского сердца может быть 
использована как альтернативный вариант лечения 
в  единичных случаях, и  не  может быть рутинным 
вариантом терапии из‑за нехватки донорских орга‑
нов и низких показателей выживаемости (медиана 
выживания после трансплантации сердца  — ~9 
мес.) [35]. 

Хирургический метод лечения предполагает воз‑
можное наличие различных осложнений, таких как: 
острое почечное повреждение (25,0%), синдром низ‑
кого сердечного выброса (29%), различные наруше‑
ния проводимости сердца (20,8%), кровотечения 
(16,7%), сепсис (8,3%) и т. д. [32].

Вследствие низкой встречаемости ангиосарком 
сердца, на сегодняшний день нет стандартизирован‑
ной программы химиотерапии данного новообразо‑
вания. Это привело к  тому, что методика лечения 
ангиосарком сердца заключается в  использовании 
различных препаратов, используемых, в  т. ч., для 
лечения внесердечных ангиосарком [35]. В  связи 
с этим, в современных публикациях спектр применя‑
емых цитотоксических химиопрепаратов для лечения 
новообразований сердца является достаточно объём‑
ным и  включает в  себя циклофосфамид, антраци‑
клин, доксорубицин, винкристин и таксаны (пакли‑
таксел и доцетаксел) [36]. 

На сегодняшний день в  медицинских журналах 
имеется достаточное количество работ, посвященных 
результатам химиотерапии сердечных ангиосарком 
[26, 37‑39]. При этом одной из наиболее распростра‑
ненных комбинаций цитотоксических препаратов 
является совместное применение доксорубицина 
и  ифосфамида. В  докладе Truong PT, et al. (2009г) 
адъювантная терапия доксорубицином и ифосфами‑

дом продлевала жизнь пациента более чем на 96 мес. 
Maurel J, et al. (2009г) в  своём исследовании доло‑
жили о средней выживаемости в 25 нед. при исполь‑
зовании данных цитостатических препаратов [37, 38]. 

Вместе с этим, в литературе всё чаще встречаются 
результаты, подтверждающие более обоснованное 
назначение неоадъювантной терапии в  сочетании 
с  хирургическим лечением, которое увеличивает 
шансы резекции R0 и  подтверждается более высо‑
кими показателями выживаемости. Например, 
в работе Ramlawi B, et al. (2016г), при терапии данного 
онкологического заболевания применялась неоадъю‑
вантная терапия, заключающаяся в комбинации док‑
сорубицина и ифосфамида в сочетании с хирургиче‑
скими методами лечения. При таком подходе одно‑
летняя выживаемость среди пациентов с  ангио‑ 
саркомой сердца составляла 65% [19]. 

Abu Saleh WK, et al. (2017г) также сообщили 
об улучшенных результатах при неоадъювантной те ‑
рапии ангиосаркомы правых отделов сердца. Химио ‑
терапия состояла из  комбинации доксорубицина 
и  ифосфамида. Средняя выживаемость была увели‑
чена с 9,5 до 20 мес. [39]. 

Клиническое исследование терапии, основанной 
на  антрациклине, продемонстрировала выживае‑
мость до  прогрессирования заболевания 4,8 мес. 
и  общую выживаемость 9,9 мес., которые сущест‑
венно не  отличаются от  результатов лечения других 
мягкотканых сарком [33, 40].

В последнее время появляется большое количе‑
ство сообщений о  таргетной терапии ангиосарком. 
К препаратам этой линии относятся иматиниб, сора‑
фениб, пзопаниб и  бевацизумаб. Главными мише‑
нями данных препаратов являются сосудистый эндо‑
телиальный фактор роста А (VEGF‑A) и тирозинки‑
наза [41]. 

Бевацизумаб представляет собой рекомбинантное 
человеческое моноклональное антитело IgG1, кото‑
рое блокирует активность фактора роста эндотелия 
сосудов‑А. Во время второй фазы исследования при 
монотерапии препарат показал удовлетворительную 
эффективность со средней выживаемостью в 26 нед. 
При этом все побочные эффекты терапии являлись 
купируемыми и  не  требовали отмены лечения [41]. 

В исследовании Ray‑Coquard IL, et al. (2016г), оце‑
нивалась эффективность бевализумаба в  сочетании 
с  паклитакселом. Установлена удовлетворительная 
эффективность на  фоне высокой токсичности [42]. 
В 2014г был опубликован доклад о применении данной 
комбинации у  неоперабельных пациентов с  ангио‑
саркомой сердца. Результаты показали недостаточ‑
ную эффективность бевацизумаба как препарата 
монотерапии, и  одновременно его удовлетворитель‑
ные результаты при комбинации с другими методами 
лечения [43]. При дополнении бевацизумаба к эпиру‑
бицину и ифосфамиду у пациентов с ангиосаркомой, 
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осложненной метастазами, терапия показала поло‑
жительные результаты с  уменьшением объёма опу‑
холи, но при этом были отмечены явления иммуносу‑
прессии костного мозга, что привело к вынужденной 
отмене терапии. При назначении бевацизумаба 
в  качестве препарата монотерапии онкологический 
процесс возобновил прогрессирование, что вскоре 
привело к летальному исходу [44]. 

В литературе имеются данные об  использовании 
неселективного β‑адреноблокатора пропранолола. 
Было доказано, что ингибирование передачи сигна‑
лов бета‑адренергического рецептора (β‑AR) снижает 
жизнеспособность опухолевых клеток ангиосаркомы, 
препятствует росту опухоли на  мышиной модели 
и снижает скорость пролиферации в доклинических 
и клинических условиях [45]. Основными мишенями 
для терапии являлись белки бета‑адренергических 
рецепторов (β‑AR1, β‑AR2, β‑AR3), которые экспрес‑
сируются при ангиосаркоме [46]. В докладе о лечении 
пропранололом как единственным препаратом при 
метастазах ангиосаркомы сердца отмечен результат, 
свидетельствующий о  регрессии метастатических 
очагов в  печени. При этом метастатические узлы 
в  легких были устойчивы к  данной терапии [47]. 
За  последнее время было опубликовано большое 
количество работ, освещающих комбинацию пропра‑
нолола и различных химиотерапевтических препара‑
тов. При этом в  существенной части публикаций 
авторы утверждали, что комбинация препаратов 
давала положительную клиническую картину у паци‑
ентов с ангиосаркомой [45, 48]. Исследования пока‑
зывают дозозависимую активность пропранолола 
на клетки ангиосаркомы [45]. 

Однако, из‑за невысокой встречаемости данного 
заболевания, говорить об  однозначных результатах 
терапии не представляется возможным [37]. 

Лучевая терапия является эффективным методом 
лечения ангиосарком сердца, но при этом её эффек‑
тивность достигается при высокой лучевой нагрузке, 
что сопряжено с  тяжёлыми побочными эффектами.

Имеются данные, свидетельствующие о  хороших 
результатах воздействия лучевой терапии на внекар‑
диальные ангиосаркомы, особенно в  комбинации 
с таргетной терапией [44, 49].

Использование лучевой терапии при ангиосаркоме 
сердца является труднодостижимым из‑за сокраще‑
ний сердца и  связанного с  ними движения опухоли. 
Применение лучевой терапии приводит к  поврежде‑

нию окружающих тканей из‑за невозможности напра‑
вить воздействие аппарата непосред ственно на онко‑
логические клетки. В  литературе имеются данные 
об  использовании лучевой терапии для лечения нео‑
перабельных ангиосарком, однако в освещенном кли‑
ническом случае лучевую терапию пришлось отменить 
из‑за плохой переносимости [50]. 

Ведется разработка методов компьютерного моде‑
лирования лучевой терапии, с  помощью которой 
появится возможность целенаправленно сфокусиро‑
вать луч на неопластической ткани [36].

Заключение 
На сегодняшний день имеется очевидная скуд‑

ность клинического опыта диагностики и  лечения 
данного заболевания для выбора действенной так‑
тики лечения. 

Несмотря на то, что имеющиеся способы терапии 
показывают результаты по  увеличению продолжи‑
тельности жизни пациентов, они носят паллиатив‑
ный характер, поскольку постановка диагноза проис‑
ходит уже на  поздних стадиях заболевания. Причи‑
ной тому служат редкость данной нозологии, 
отсутствие специфической симптоматики, агрессив‑
ный рост, высокая частота рецидивов и метастазиро‑
вания. В данной ситуации целесообразно включение 
первичных ангиосарком сердца в  список нозологий 
первичной дифференциальной диагностики заболе‑
ваний сердца с желательным проведением иммуноги‑
стохимического исследования на  маркеры ERG 
и FLI‑1 как наиболее специфичные. Также рекомен‑
дуется проводить исследование на дефект гена POT 1, 
связанного не  только с  ангиосаркомами сердца, 
но и другими новообразованиями, такими как мела‑
номы и глиомы. Это должно привести к ранней диа‑
гностике и началу лечения, которое должно являться 
комбинированным и включать в себя хирургические 
методы лечения в  совокупности с  неоадъювантной 
химиотерапией.

Вместе с  тем, является исключительно актуаль‑
ным дальнейшее изучение природы данного заболе‑
вания, продолжение активного поиска новых мето‑
дов и вариантов комбинаций терапии с дальнейшим 
анализом их эффективности.

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