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Истинная полицитемия – заболевание, известное с античных времен, однако вплоть до последних десятилетий его 
диагностика осуществлялась методом исключения, а терапия носила симптоматический характер. Открытие пато‑
генетической роли мутаций в гене янус‑киназы 2‑го типа привело к возможности установления диагноза на осно‑
вании не только морфологической, но и генетической верификации, и к разработке направленной таргетной терапии, 
значительно более эффективной, чем ранее использовавшиеся методы. В связи с внедрением молекулярно‑гене‑
тического скрининга возникла необходимость проведения дифференциальной диагностики с семейными эритро‑
цитозами, а коронавирусная пандемия показала наличие в популяции существенной доли пациентов с эритроцито‑
зами, обусловленными носительством полиморфизма генов, ассоциированных с семейным гемохроматозом.
В статье представлены собственные персонализированные алгоритмы диагностики и лечения истинной полицитемии 
и результаты их использования, демонстрирующие возможность двукратного снижения частоты тромбозов и повы‑
шения общей выживаемости.
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polycythemia vera is a disease known since ancient times, however, until recent decades, diagnosis was carried out  
by exclusion, and therapy was symptomatic. the discovery of the pathogenetic role of mutations in the Janus kinase 
ii gene has led to the possibility of establishing a diagnosis based not only on morphology, but also on genetic verifi‑
cation and to the development of directed targeted therapy, which is much more effective than previously used me‑
thods. the introduction of molecular genetic screening led to the need for a differential diagnosis with familial erythro‑
cytosis, and the lessons of the coronavirus pandemic revealed the presence in the population of a significant proportion 
of patients with erythrocytosis due to the carriage of gene polymorphisms associated with familial hemochromatosis. 
the article presents our own personalized algorithms for the diagnosis and treatment of polycythemia vera and the re‑
sults of their use, demonstrating the possibility of a two‑fold reduction in the incidence of thrombosis and an increase 
in overall survival.
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9 Введение

Истинная полицитемия (ИП) (код D45 по Между­
народной классификации болезней 10­го пересмо­
тра) – миелопролиферативное новообразование 
(МПН), характеризующееся поражением стволовой 
клетки, сопровождающееся соматической мутацией 
в гене янус­киназы (JAK2) рецепторов цитокинов, про­
являющееся пролиферацией миелоидного ростка кро­
ветворения с возможным развитием экстрамедулляр­
ного кроветворения, тромботическими осложнениями 
и исходом в постполицитемический миелофиброз 
или бластную трансформацию [1].

Синонимы, ранее применявшиеся для описания 
данного заболевания: истинная эритремия, красная 
эритремия, болезнь Вакеза и др. [2, 3]. Наибольшее 
распространение получило название «истинная поли­
цитемия», которое указывает на необходимость про­
ведения дифференциальной диагностики с вторичны­
ми эритроцитозами.

Истинная полицитемия – редкое заболевание. 
По данным литературы, заболеваемость составляет 
приблизительно 1–1,9 случая на 100 тыс. населения. 
Традиционно считается, что мужчины заболевают ча­
ще, чем женщины (1,5–2,0:1) [4–6]. Классические 
представления о медиане возраста в дебюте заболева­
ния – 60–70 лет – в настоящее время пересматрива­
ются. Открытие участия в патогенезе заболевания мо­
лекулярно­генетических поломок (мутации в гене JAK2) 
значительно улучшило качество диагностики и позво­
ляет выявлять заболевание у больных молодого воз­
раста [2, 7].

Молекулярно­генетические события при ИП при­
водят к независимой от воздействия внешних стимулов 
активации сигнального пути JAK­STAT, проявляющей­
ся пролиферацией миелоидных ростков (эритроци­
тарного, гранулоцитарного, мегакариоцитарного). 
В результате повышается количество эритроцитов, 
гранулоцитов, тромбоцитов, уровень гемоглобина в пе­
риферической крови, что ведет к сгущению крови 
и увеличивает риск тромбозов и кровотечений. Наи­
более значимыми факторами в патогенезе тромбозов 
при ИП являются эритроцитоз, тромбоцитоз, наруше­
ния структуры и функции тромбоцитов, активация 
лейкоцитов [8].

В патогенезе кровотечений при ИП имеет место 
сочетание таких факторов, как нарушения структуры 
и функции тромбоцитов и приобретенный вторичный 
синдром Виллебранда [9]. Причиной последнего яв­
ляется снижение концентрации фактора Виллебранда, 
обусловленное связыванием с избыточным количест­
вом тромбоцитов [10]. Несмотря на разные причины, 
клинические проявления вторичного синдрома ана­
логичны проявлениям при первичной болезни Вил­
лебранда [11].

Общая выживаемость при ИП в среднем состав­
ляет около 13–20 лет, таким образом, заболевание 
не приводит к значительному снижению продолжи­

тельности жизни у большинства больных [12, 13]. У мо­
лодых больных (с дебютом заболевания в возрасте 
˂50 лет) при медиане общей выживаемости 23 года 
по сравнению с популяцией более чем в 3 раза выше 
общая и обусловленная тромбозами смертность, более 
чем в 2 раза выше риск летальных исходов от онколо­
гических заболеваний, а смерти от острого лейкоза – 
в 22 раза [2, 14]. Основной причиной инвалидизации 
и снижения продолжительности жизни больных явля­
ется склонность к тромбозам и тромбоэмболиям. Ве­
роятность развития клинически значимых тромбозов 
реализуется у 1,8–10,9 % пациентов в год в зависимо­
сти от количества факторов риска [15]. При этом даже 
у молодых пациентов кумулятивный риск развития 
тромбозов составляет 14 % в течение 10 лет [7]. При 
длительном наблюдении частота развития постполи­
цитемического миелофиброза составляет около 0,5 % 
в год [16]. Вероятность прогрессирования заболевания 
в фазу бластной трансформации составляет 0,34 % 
в год в течение первых 5 лет болезни с увеличением 
до 1,1–2,9 % в год при продолжительности заболева­
ния ˃10 лет [15, 17].

Клинические и лабораторно-
инструментальные проявления истинной 
полицитемии. Диагностический процесс
Клиническая картина ИП может быть различной. 

Часть больных, особенно на начальных стадиях забо­
левания, не имеют никаких жалоб. Основная симпто­
матика ИП связана с проявлениями плеторы (полнокро­
вия) и нарушениями кровообращения (расстройствами 
микроциркуляции и тромбозами). Наиболее частые 
симптомы заболевания:

• расширение подкожных вен и изменение цвета 
кожи;

• головная боль, нарушение концентрации внима­
ния, головокружения, слабость;

• повышение артериального давления как компен­
саторная реакция сосудистого русла на увеличение 
объема и вязкости крови, манифестация или ухуд­
шение течения предшествующей кардиальной 
патологии;

• кожный зуд;
• эритромелалгии;
• артралгии;
• боли в нижних конечностях, обусловленные сосу­

дистой недостаточностью;
• спленомегалия и гепатомегалия, проявляющиеся 

тяжестью в подреберье, быстрым насыщением 
после еды;

• развитие язв в двенадцатиперстной кишке и же­
лудке;

• тромбозы и тромбоэмболии сосудов;
• кровотечения.

Тромботическое поражение сосудов до сих пор 
остается основной причиной летальных исходов 
у больных ИП. При установлении диагноза наличие 
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тромбозов отмечается у 12–39 % больных ИП, в по­
следующем на фоне течения ИП тромбозы развивают­
ся еще у 10,3–25 % пациентов. Доля летальных исходов 
у больных ИП с тромбозами составляет от 11 до 70 % 
[7, 15, 18, 19].

При ИП артериальные тромбозы развиваются ча­
ще, чем венозные. По сравнению с эссенциальной 
тромбоцитемией при ИП тромбозы чаще возникают 
в цереброваскулярном бассейне, коронарных или аб­
доминальных сосудах, тогда как при эссенциальной 
тромбоцитемии чаще происходят нарушения микро­
циркуляции [20]. Тромбозы крупных сосудов, явля­
ющиеся ведущими причинами инвалидизации и ле­
тальных исходов, по снижению частоты возникновения 
распределяются следующим образом: наиболее часто 
происходят нарушения в цереброваскулярном бассей­
не (инсульты и транзиторные ишемические атаки), 
затем инфаркты миокарда и окклюзии перифериче­
ских артерий [19, 21, 22]. Большинство венозных тром­
бозов при ИП развивается в системах вен нижних 
 конечностей или легких. Кроме того, в структуре ве­
нозных тромбозов при ИП гораздо чаще (до 10 %) 
по сравнению со здоровой популяцией наблюдаются 
тромбозы абдоминальных сосудов (воротной и пече­
ночных вен), симптоматика которых сложна для ди­
агностики, особенно когда такой тромбоз становится 
первым клиническим проявлением ранее не диагнос­
тированной ИП. В группе пациентов с тромбозами 
воротной и печеночных вен без явной предшествовав­
шей причины МПН как причину тромбоза выявляют 
у 31–53 % больных, при этом более часто это проис­
ходит у молодых пациентов [22–26]. В случае отсутст­
вия явной причины (карцинома или цирроз печени) 
тромбоза абдоминальных вен необходимо проведение 
скринингового исследования на мутацию JAK2V617F 
и другие драйверные мутации МПН.

В отечественной гематологии традиционно выде­
ляют 4 клинические стадии ИП, отражающие течение 
заболевания [3, 27].

I стадия – начальная. На этой стадии наблюдается 
гиперплазия костного мозга без наличия каких­либо 
признаков фиброза, в периферической крови отмеча­
ется преимущественно повышение массы циркулиру­
ющих эритроцитов. Характерные клинические прояв­
ления – плетора, акроцианоз, эритромелалгии, зуд 
кожи после водных процедур (мытья рук, душа, ван­
ны). Увеличение вязкости крови приводит к повыше­
нию артериального давления – ухудшению течения 
гипертонической болезни со снижением эффективно­
сти антигипертензивных средств или возникновению 
симптоматической артериальной гипертензии. Также 
усугубляются течение ишемической болезни сердца, 
цереброваскулярной болезни и другие патологические 
состояния, связанные с нарушением микроциркуля­
ции. Поводом для обследования у гематолога на этой 
стадии болезни часто является повышение уровня ге­
моглобина и числа эритроцитов в клиническом ана­

лизе крови, выполненном по поводу других заболева­
ний или при профилактическом обследовании.

Стадия IIА – эритремическая (развернутая) без ми­
елоидной метаплазии селезенки. В периферической 
крови помимо эритроцитоза наблюдаются значимый 
нейтрофилез, иногда со сдвигом лейкоцитарной фор­
мулы до единичных миелоцитов, базофилия, тромбо­
цитоз. В костном мозге – тотальная гиперплазия всех 
3 миелоидных ростков с выраженным мегакариоцито­
зом, возможно наличие начального ретикулинового 
фиброза. На этой стадии отсутствуют очаги экстраме­
дуллярного кроветворения, а гепатоспленомегалия 
обусловлена секвестрацией избыточной клеточной 
массы. В связи с более выраженными отклонениями 
показателей крови частота тромбозов выше, а их ха­
рактер более тяжелый по сравнению с предыдущей 
стадией. Нередко диагноз ИП на данной стадии уста­
навливают уже после произошедших тромботических 
осложнений.

Стадия IIБ – эритремическая (развернутая) с ми­
елоидной метаплазией селезенки. На этой стадии в пе­
чени и селезенке появляются очаги экстрамедулляр­
ного кроветворения, происходит их прогрессивное 
увеличение на фоне стабильных показателей перифе­
рической крови или даже некоторого снижения коли­
чества эритроцитов и тромбоцитов в результате вто­
ричного гиперспленизма. В лейкоцитарной формуле 
постепенно увеличивается сдвиг влево и нарастает 
доля незрелых клеток гранулоцитарного ряда. В кост­
ном мозге нарастает фиброз – до выраженного рети­
кулинового и очагов коллагенового фиброза. Посте­
пенное снижение показателей крови независимо 
от влияния лекарственных препаратов свидетельству­
ет о переходе в III стадию ИП.

III стадия – постполицитемического миелофибро­
за (анемическая). В костном мозге нарастает коллаге­
новый фиброз с развитием остеосклероза. Депрессия 
миелопоэза приводит к прогрессирующему снижению 
уровня гемоглобина, лейкопении, тромбоцитопении. 
В клинической картине доминируют анемический, 
геморрагический синдромы, присоединяются инфек­
ционные осложнения, симптомы опухолевой инток­
сикации.

В 5­й редакции классификации Всемирной орга­
низации здравоохранения (ВОЗ) в классификацию фаз 
ИП (как и для эссенциальной тромбоцитемии) пред­
ложено ввести новую фазу – акселерации. При этом 
диагностический критерий данной фазы (10–19 % 
бластных клеток в крови или костном мозге) выбран 
умозрительно – по аналогии с фазой акселерации хро­
нического миелолейкоза. Данный критерий, как 
и в случае с эссенциальной тромбоцитемией, не имеет 
в настоящее время доказательной базы наличия связи 
с общей или беспрогрессивной выживаемостью паци­
ентов и нуждается в серьезном обсуждении [28].

Диагностика ИП значительно изменилась в последние 
годы благодаря широкому внедрению диспансеризации 
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и молекулярно­генетических методов исследования 
и повышению информированности врачей смежных 
специальностей (неврологов, кардиологов, сердечно­
сосудистых и гепатохирургов) о возможной роли бо­
лезней крови в возникновении тромботических собы­
тий.

Как правило, основания для направления к гема­
тологу, приводящие к диагностированию ИП, бывают 
2 типов:

• повышение уровней гемоглобина и / или тромбо­
цитов и лейкоцитов;

• обследование после состоявшихся тромботических 
осложнений (инфаркты миокарда, острые нару­
шения мозгового кровообращения, тромбозы со­
судов системы портальной вены, синдром Бадда–
Киари и другие атипичные тромбозы) в целях 
исключения тромбофилических состояний.
Расширение знаний и доступность результатов мо­

лекулярно­генетических методов обследования при­
вели к необходимости дифференциальной диагности­
ки ИП с семейными эритроцитозами, носительством 
полиморфизмов генов, ассоциированных с семейным 
гемохроматозом (HFE), доля которых в популяции 
превышает степень распространенности ИП [29–33].

Повышение доступности лабораторной диагно­
стики позволило включить в скрининговое обследо­
вание определение показателей обмена железа, уровня 
эритропоэтина крови, молекулярно­генетическое ис­
следование крови на наличие мутаций в генах JAK2, 
CALR, MPL.

Типичными для впервые выявленной ИП резуль­
татами клинико­лабораторного обследования являются 
повышение уровня гематокрита и количества эритро­
цитов с гипохромией и микроцитозом, тромбоцитов, 
часто – нейтрофильный лейкоцитоз, сниженные или 
близко к нижней границе нормы уровни эритропоэ­
тина, сывороточного железа и ферритина, нормальный 
уровень трансферрина с низким процентом насыще­
ния, общая железосвязывающая способность сыво­
ротки – близко к верхней границе нормы или повы­
шена, увеличение уровня витамина В

12
 в крови, 

наличие мутации JAK2V617F или мутации в экзоне 12 
гена JAK2. Однако следует помнить, что ИП может 
иметь место и при уровнях в пределах нормы гемато­
крита (наиболее часто при сопутствующем дефиците 
железа), лейкоцитов, тромбоцитов и эритропоэтина, 
а также при отсутствии мутаций в гене JAK2 (избыточ­
ная пролиферация в таких случаях обеспечивается 
наличием мутаций с потерей функции в генах­супрес­
сорах LNK / SH2B3, SOC3 и др., что может иметь место 
приблизительно у 1 % пациентов с ИП). Ни один от­
рицательный результат лабораторно­инструменталь­
ного обследования не может служить критерием от­
сутствия ИП, окончательное суждение может быть 
основано только на соотнесении клинической карти­
ны с результатами обследования, в первую очередь 
с морфологической картиной костного мозга.

В собственной клинической практике при подо­
зрении на наличие ИП диагностический процесс 
включает 2 этапа, которые могут быть выполнены при 
разных визитах пациента или одновременно (рис. 1).

Первый этап:
• при опросе пациента о жалобах внимание обраща­

ется на симптомы, связанные с нарушением микро­
циркуляции: общая слабость, быстрая и повышен­
ная утомляемость, нарушение четкости и снижение 
зрения, снижение концентрации внимания, памя­
ти, головные боли, шум в ушах, повышение давле­
ния, нарушение ритма сердца, боли в пальцах рук 
и ног (эритромелалгии), кожный зуд, усиливающий­
ся или ослабевающий после водных процедур (душ, 
принятие ванны), изменение ногтевых пластин, 
язвы кожных покровов на конечностях, снижение 
аппетита, раннее насыщение во время еды, наруше­
ние стула (наиболее часто запоры), при апизм;

• сбор анамнеза: когда впервые было зарегистриро­
вано отклонение показателей крови от нормы; 
наблюдались ли схожие отклонения у кровных 
родственников; особенности профессионального 
анамнеза (работа в условиях с низким содержани­
ем кислорода); спортивные и иные (хобби) увлече­
ния пациента (дайвинг, альпинизм, спелеология, 
легкая атлетика, посещение бани); сопутствующие 
заболевания (перенесенные тромбозы любых со­
судов, в том числе инфаркты миокарда, наруше­
ния мозгового кровообращения, кровообращения 
конечностей, варикозное расширение вен с тром­
бофлебитами, геморрой), артериальная гипертен­
зия, нарушения ритма сердца, сахарный диабет, 
нарушения липидного обмена, ожирение, заболе­
вания легких, почек, язвенная болезнь желудка 
и двенадцатиперстной кишки; пищевые привычки 
(употребление большого количества жиров, угле­
водов); курение никотина и других курительных 
смесей;

• объективное исследование: наличие симптомов 
плеторы (полнокровия), застойная, иногда с от­
тенком синюшности гиперемия кожи и слизистых, 
двусторонняя инъекция сосудов конъюнктив, 
симптом Купермана (различие окраски твердого 
и мягкого нёба с более выраженной гиперемией 
мягкого нёба), расширение подкожных сосудов 
с возможными следами тромбозов; следы расчесов 
кожных покровов; трофические язвы конечностей 
или рубцы после их заживления; нарушения ритма 
пульса, ослабление 1­го тона сердца при аускуль­
тации над верхушкой и IV ребром, повышение 
артериального давления, малое пульсовое давление 
(разница между систолическим и диастолическим), 
сухие хрипы и жесткое дыхание при аускультации 
легких; болезненность при пальпации в эпига­
стральной области и пилородуоденальной точке, 
увеличение размеров и консистенции печени 
и селезенки, изменение положения почек;
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• лабораторное исследование: клинический анализ 
крови с визуальным подсчетом лейкоцитарной 
фор мулы и определением уровня тромбоцитов по 
Фонио, эритропоэтина, лактатдегидрогеназы, сы­
вороточного железа, трансферрина, ферритина, 
об щей железосвязывающей способности сыво­
ротки;

• молекулярно­генетическое исследование крови на 
наличие мутации JAK2V617F (качественное) и слит­
ного гена BCR::ABL с молекулярной массой 190, 
210 и 230 кДа (p190, p210, p230) (качественное).
Результатом обследования на 1­м этапе могут быть 

следующие ситуации, определяющие направление ди­
агностического поиска и нюансы 2­го этапа обследо­
вания:

• выявлена мутация JAK2V617F: вне зависимости 
от результатов других исследований наличие МПН 
является высоковероятным, необходимо проведе­
ние морфологического (с оценкой степени фибро­
за по шкале Европейского консенсуса патоморфо­
логов [34]) и цитогенетического исследований 
костного мозга для верификации диагноза;

• выявлено наличие слитного гена BCR::ABL: необ­
ходимо цитологическое и цитогенетическое иссле­
дования клеток костного мозга для верификации 
хронического миелолейкоза;

• результат молекулярно­генетического скрининга 
на наличие JAK2V617F и BCR::ABL отрицательный, 
уровень эритропоэтина близок к нижней границы 
нормы или снижен:

 – при снижении уровней ферритина и / или сыво­
роточного железа возможно как наличие МПН, 
так и врожденных (семейных) эритроцитозов. 
Следующим шагом в данном случае должно 
быть продолжение молекулярно­генетического 
скрининга крови на наличие мутаций в генах 
CALR, MPL, в экзоне 12 гена JAK2 и проведение 
морфологического (с оценкой степени фиброза 
по шкале Европейского консенсуса патоморфо­
логов [34]) и цитогенетического исследований 
клеток костного мозга для верификации или 
исключения диагноза МПН;

 – при повышенных значениях ферритина и / или 
сывороточного железа крови прежде всего ве­
роятно наличие полиморфизма генов, ассоци­
ированных с семейным гемохроматозом (HFE), 
вторичные эритроцитозы на фоне действия ле­
карственных препаратов, спортивного питания, 
системного воспаления. Следующим шагом 
в данном случае также должно быть продолже­
ние молекулярно­генетического скрининга 
крови – помимо определения мутаций в генах 
CALR, MPL и экзоне 12 гена JAK2 также должно 
быть проведено исследование на наличие вари­
антных аллелей в гене семейного гемохромато­
за (HFE); морфологическое (с оценкой степени 
фиброза по шкале Европейского консенсуса па­

томорфологов [34]) и цитогенетическое иссле­
дования клеток костного мозга для исключения 
диагноза МПН должны быть выполнены вне 
зависимости от наличия полиморфизмов генов, 
ассоциированных с семейным гемохроматозом, 
что не исключает совместного наличия ИП; 
также в данном случае необходимо проведение 
скрининга на онкопатологию и системные ау­
тоиммунные заболевания;

• результат молекулярно­генетического скрининга 
на наличие JAK2V617F и BCR::ABL отрицательный, 
уровень эритропоэтина в середине или выше нор­
мальных значений: наличие ИП маловероятно, 
в первую очередь необходим поиск причины вто­
ричного эритроцитоза (табл. 1) [35]; вместе с тем 
наличие МПН и других системных заболеваний 
крови может быть исключено только после моле­
кулярно­генетического скрининга крови на выяв­
ление мутаций в генах CALR, MPL и экзоне 12 гена 
JAK2, проведения морфологического (с оценкой 
степени фиброза по шкале Европейского консен­
суса патоморфологов [34]) и цитогенетического 
исследований клеток костного мозга.
Верификация диагноза ИП осуществляется в со­

ответствии с диагностическими критериями ВОЗ 
2016 г. [36], которые не претерпели изменений в 2022 г. 
[28]. Данные критерии разделены на большие и малые.

Большие критерии:
• уровень гемоглобина ˃165 г / л у мужчин и 160 г / л 

у женщин, или гематокрит ˃49 % у мужчин и ˃48 % 
у женщин, или увеличение массы циркулирующих 
эритроцитов ˃25 % от расчетных значений;

• в трепанобиоптате костного мозга – гиперклеточ­
ность (с учетом возраста) с трехлинейной (эритро­
идного, гранулоцитарного, мегакариоцитарного 
ростков) гиперплазией костного мозга с плео­
морфными зрелыми мегакариоцитами с различи­
ями в размерах;

• обнаружение мутации JAK2V617F или мутаций 
в экзоне 12 гена JAK2.
Малый критерий:

• уровень эритропоэтина ниже нормы.
Диагноз ИП верифицируется при наличии 3 боль­

ших критериев или первых 2 больших и малого крите­
риев. Второй большой критерий (результат трепа­
нобиопсии костного мозга) может не требоваться 
в случаях со стойким абсолютным эритроцитозом 
(уровень гемоглобина ˃185 г / л (гематокрит ˃55,5 %) 
у мужчин или ˃165 г / л (гематокрит ˃49,5 %) у женщин), 
если присутствуют 3­й большой критерий и малый кри­
терий. Однако начальные проявления миелофиброза 
(до 20 % больных ИП) могут быть обнаружены только 
при выполнении трепанобиопсии с гистологическим 
исследованием, данная морфологическая картина мо­
жет предполагать более быстрое прогрессирование 
в постполицитемический миелофиброз. В своей собст­
венной практике мы всегда проводим трепанобиопсию 
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и гистологическую оценку костного мозга при диаг­
ностике ИП. Обоснованием является не только необ­
ходимость дифференциальной диагностики в группе 
МПН, но и необходимость однозначного подтвержде­
ния наличия новообразования у пациента, который 
в последующем может подвергаться терапии с доказан­
ным вредом для здоровья (цитостатики и пр.). Мутация 
JAK2V617F, семейные эритроцитозы и полиморфизмы 

гена HFE могут выявляться у нескольких процентов лиц 
в популяции, что на несколько порядков превышает 
заболеваемость МПН и их распространенность [3, 29, 
30, 32, 33]. Таким образом, вероятность случайного 
сочетания признаков (повышение гематокрита, му­
тации JAK2V617F, особенно с учетом возможных лож­
ноположительных результатов при погрешностях 
в технологии) может иметь место и у пациента с от­

Таблица 1. Причины вторичного эритроцитоза [35]

Table 1. Causes of secondary erythrocytosis [35]

Механизм возникновения 
Mechanism of occurrence

Состояние / причина 
condition / couse

Снижение объема 
плазмы (относительный 
эритроцитоз) 
Reduction of plasma volume 
(relative erythrocytosis) 

Острое состояние:
–  длительная рвота или диарея, длительная лихорадка;
–  ожоги тяжелой степени;
–  диабетический кетоацидоз.

Хроническое состояние:
–  длительное неадекватное использование диуретиков;
–  синдром Гайсбека (умеренное повышение гематокрита без эритроцитоза у мужчин­куриль­

щиков среднего возраста с ожирением и гипертензией)
Acute condition:

–  prolonged vomiting or diarrhea, prolonged fever;
–  severe burns;
–  diabetic ketoacidosis.

Chronic condition:
–  prolonged inadequate use of diuretics;
–  Gaisbeck syndrome (moderate increase in hematocrit without erythrocytosis in middle­aged male smokers with 

obesity and hypertension) 

Реактивное повышение 
уровня эритропоэтина 
Reactive increase 
in erythropoietin levels

Курение
Хроническая обструктивная болезнь легких
Сердечно­сосудистые заболевания с недостаточностью кровообращения
Проживание в условиях высокогорья
Апноэ во время сна
Ожирение, сочетанное с апноэ во время сна
Побочный эффект лекарств, допинг (андрогены и кортикостероиды, препараты эритропоэтина)
Профессиональная деятельность или спортивная активность в условиях гипоксии (летный 
состав, подводники, аквалангисты, водолазы, альпинисты, горнолыжники, кочегары, 
персонал криобанков и пр.) 
Smoking 
Chronic obstructive pulmonary disease 
Cardiovascular diseases with circulatory failure 
Living in high mountains 
Sleep apnea 
Obesity combined with sleep apnea 
Side effect of drugs, doping (androgens and corticosteroids, erythropoietin preparations) 
Professional activity or sports activity under hypoxia (flight crew, submariners, scuba divers, divers, climbers, skiers, 
stokers, cryobank personnel, etc.) 

Патологическое 
 повышение уровня 
эритропоэтина 
Pathological increase 
in erythropoietin levels

Карцинома почки
Неопухолевые заболевания почек (кисты, гидронефроз, выраженный стеноз почечной 
артерии)
Гепатоцеллюлярная карцинома
Фибромиома матки
Менингиома
Гемангиобластома мозжечка
Другие опухоли (опухоль Вильмса, рак яичников, карциноид, аденома гипофиза) 
Kidney carcinoma 
Non­neoplastic kidney diseases (cysts, hydronephrosis, severe renal artery stenosis) 
Hepatocellular carcinoma 
Uterine fibroids 
Meningioma 
Cerebellar hemangioblastoma 
Other tumors (Wilms tumor, ovarian cancer, carcinoid, pituitary adenoma) 
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сутствием МПН. Гистологическое исследование как 
метод дополнительного контроля в таких случаях по­
зволит избежать ошибок при первичном обследовании 
или с помощью пересмотра имеющегося архивного 
материала скорректировать неверно установленный 
диагноз.

Течение ИП может осложняться развитием тром­
бозов и тромбоэмболий, кровотечений, вторичного 
постполицитемического миелофиброза, бластной 
трансформации. Тромботические осложнения при ИП 
имеют свои особенности, обусловленные патогенезом 
заболевания. Подавляющее большинство данных 
осложнений происходят в артериальном русле и скорее 
могут быть обусловлены дисфункцией эндотелия и си­
стемы естественных антикоагулянтов, нежели гипер­
коагуляцией [2, 17, 37, 38].

Традиционно в качестве факторов риска развития 
тромбозов при ИП выделяют возраст и наличие тром­
бозов в анамнезе [39]. Кроме того, в настоящее время 
накоплена информация о влиянии на частоту развития 
тромбозов у больных ИП величины аллельной нагруз­
ки JAK2V617F [40], лейкоцитоза ˃15 × 109 / л [41], муж­
ского пола [42], факторов риска сердечно­сосудистых 

заболеваний (сахарный диабет, артериальная гипер­
тензия, курение), повышения уровня острофазовых 
маркеров воспаления [43], активации лейкоцитов 
и тромбоцитов, резистентности к протеину С, цирку­
лирующих микрочастиц [43].

В клинической практике проста и удобна в исполь­
зовании шкала прогноза риска развития тромбозов 
при ИП PV­thrombosis, разработанная R. Marchioli 
и соавт. [15]. Шкала включает 2 статистически значи­
мых фактора: возраст ˃65 лет и наличие тромбозов 
в анамнезе, определяющие риск развития тромбозов 
от 2,5 до 10,9 % в год (табл. 2).

Ориентировочная продолжительность жизни боль­
ных ИП может быть оценена с помощью прогности­
ческой шкалы A. Tefferi и соавт., разработанной по 
результатам международного многоцентрового ис­
следования исходов при длительном наблюдении за 
1545 больными ИП (табл. 3) [44].

Использование данных шкал позволяет выбрать 
адекватную стратегию для достижения максимальной 
продолжительности жизни и профилактики тромбо­
тических осложнений, составляющих основные риски 
инвалидизации и смерти больных при ИП.

Рис. 1. Алгоритм диагностики истинной полицитемии. МПН – миелопролиферативное новообразовние; ХМЛ – хронический миелолейкоз
Fig. 1. Polycythemia vera diagnostic algorithm. MPN – myeloproliferative neoplasm; CML – chronic myeloid leukemia

Увеличенные количество эритроцитов и/или уровень гемоглобина / Increased red blood cell count  
and/or hemoglobin level

Скрининг на мутацию JAK2V617F, BCR::ABL / Screening for the JAK2V617F, BCR::ABL mutation
Определение уровня сывороточного эритропоэтина / Assessment of serum erythropoietin level

JAK2V617F (+) BCR::ABL (+) JAK2V617F (–), BCR::ABL (–), 
эритропоэтин снижен / JAK2V617F (–), 
BCR::ABL (–), erythropoietin is decreased

JAK2V617F (–), BCR::ABL (–), эритропоэтин в норме 
или повышен / JAK2V617F (–), BCR::ABL (–), 

erythropoietin is normal or increased

Диагноз МПН сомнителен /  
MPN diagnosis of is doubtful

Поиск причины вторичного 
эритроцитоза / Search for the cause  

of secondary erythrocytosis

Диагноз МПН с высокой 
вероятностью / MPN 

diagnosis with high 
probability

Трепанобиопсия 
с гистологическим 

исследованием 
для установления 

окончательного диагноза / 
Trephine biopsy with 

histological examination  
to establish a final diagnosis

Диагноз ХМЛ с высокой 
вероятностью / CML 

diagnosis with high 
probability

Аспирационная биопсия 
с цитогенетическим 

исследованием 
для подтверждения 

диагноза / Aspiration biopsy 
with cytogenetic study  

to confirm the diagnosis

Сывороточное железо 
и ферритин снижены 

(МПН / семейные эритроцитозы): 
трепанобиопсия с гисто­

логическим исследованием 
на мутации в генах CALR, MPL, 

экзоне 12 гена JAK2  /  Serum iron 
and ferritin are decreased 

(MPN / familial erythrocytosis): 
trephine biopsy with histological 

examination for mutations  
in the CALR, MPL genes, exon 12  

of the JAK2 gene

Оценка уровней сывороточного железа, 
ферритина / Assessment  

of serum iron and ferritin levels

Сывороточное железо и ферритрн 
повышены (полиморфизмы гена 
HFE / вторичные эритроцитозы): 

исследование полиморфизмов гена HFE, 
исследование на мутации в генах CALR, MPL, 

экзоне 12 гена JAK2, трепанобиопсия 
с гистологическим исследованием /  Serum 

iron and ferrite are increased (HFE gene 
polymorphisms / secondary erythrocytosis): study 

of HFE gene polymorphisms, study for  
mutations in the CALR, MPL genes, exon 12  

of the JAK2 gene, trephine biopsy  
with histological examination

Дифференциальный диагноз МПН 
с семейными эритроцитозами, 

полиморфизмом гена HFE / Differential 
diagnosis of MPN with familial erythrocytosis, 

polymorphism of the HFE gene
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Лечение истинной полицитемии: основные 
методы и собственный опыт
Целью терапии ИП в настоящее время является 

профилактика тромботических осложнений заболева­
ния и купирование его симптомов для улучшения ка­
чества жизни. Возможность сдерживания прогресси­
рования заболевания с помощью стандартной терапии 
в настоящее время не доказана.

Самая важная составляющая лечения ИП – про-
филактика тромботических осложнений. Усилия по про­
филактике тромбозов и тромбоэмболий при ИП долж­
ны быть направлены в первую очередь на уменьшение 
значимости сердечно­сосудистых рисков: исключение 
обезвоживания; диета с ограничением животных жи­
ров, углеводов, употреблением листовых овощей (ва­
риантом может быть средиземноморская диета); конт­
роль массы тела, артериального давления, уровней 
глюкозы, липидов крови; умеренные физические на­
грузки (фитнес); отказ от курения; контроль течения 
сопутствующих заболеваний (гипертензия, диабет).

Применение высокоэффективных гипохолестери­
немических препаратов может значительно снизить 

проявления атеросклероза – одного из основных фак­
торов тромбообразования.

Медикаментозным методом, достоверно снижаю­
щим риск тромбозов, по данным многоцентровых ис­
следований, является применение антиагрегантов, 
снижающих активность агрегации тромбоцитов; их на­
значение обязательно для всех больных ИП. Наиболее 
частый вариант терапии – использование препаратов 
ацетилсалициловой кислоты в малых дозах (50–
300 мг / сут). При наличии противопоказаний или не­
переносимости ацетилсалициловой кислоты антиаг­
регантная терапия может проводиться с помощью ее 
заменителей – клопидогрела (75 мг / сут) и тиклопи­
дина (500–750 мг / сут).

Целью использования циторедуктивной терапии 
также является профилактика развития тромбозов. 
Обязательное условие для значимого снижения риска 
тромбозов – достижение и поддержание уровня гема­
токрита ˂45 %. Традиционно используемыми метода­
ми циторедукции являются механическое удаление 
избыточной клеточной массы и лекарственная те­
рапия.

Таблица 2. Прогностическая шкала риска развития тромбозов при истинной полицитемии [15]

Table 2. Prognostic scale for the risk of thrombosis in polycythemia vera [15]

Фактор 
Factor

Риск развития тромбозов 
risk of thrombosis

Частота развития тромбозов, % в год 
Frequency of thrombosis, % per year

Возраст ˂65 лет, отсутствие тромбозов в анамнезе 
Age ˂65 years, no history of thrombosis

Низкий 
Low

2,5

Возраст ≥65 лет, отсутствие тромбозов в анамнезе 
Age ≥65 years, no history of thrombosis Промежуточный 

Intermediate

4,9

Возраст ˂65 лет, тромбозы в анамнезе 
Age ˂65 years, history of thrombosis

5,0

Возраст ≥65 лет, тромбозы в анамнезе 
Age ≥65 years, history of thrombosis

Высокий 
High

10,9

Таблица 3. Прогностическая шкала общей выживаемости при истинной полицитемии [44]

Table 3. Prognostic scale for overall survival in polycythemia vera [44]

Группа риска* 
risk group*

Медиана общей выживаемости, лет 
Median overall survival, years

Низкий риск (0 баллов) 
Low risk (0 points) 

27,8

Промежуточный риск (1–2 балла) 
Intermediate risk (1–2 points) 

18,9

Высокий риск (≥3 баллов) 
High risk (≥3 points) 

10,9

*Факторы риска: возраст ˃67 лет – 5 баллов, 57–66 лет – 2 балла, ˂57 лет – 0 баллов; уровень лейкоцитов: ≥15 × 109 / л – 
1 балл, <15 × 109 / л – 0 баллов; наличие венозных тромбозов в анамнезе – 1 балл, отсутствие венозных тромбозов в анамне-
зе – 0 баллов. 
*Risk factors: age ˃67 years – 5 points, 57–66 years – 2 points, ˂57 years – 0 points; leukocyte level: ≥15 × 109 / L – 1 point, <15 × 109 / L – 0 points; 
history of venous thrombosis – 1 point, no history of venous thrombosis – 0 points.
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Механическое удаление избыточной клеточной мас-
сы. Снижение и поддержание гематокрита в пределах 
нормы легко достигается с помощью использования 
гемоэксфузий и / или эритроцитафереза. Данные про­
цедуры могут применяться как основной метод лече­
ния у больных ИП низкого риска, преимущественно 
молодых, или в комбинации с циторедуктивной меди­
каментозной терапией у всех больных ИП при отсут­
ствии противопоказаний. Нами применяется следу­
ющая методика проведения гемоэксфузий. На фоне 
приема антиагрегантных препаратов (ацетилсалици­
ловая кислота, клопидогрел, тиклопидин) непосред­
ственно перед кровопусканием в 500 мл физиологиче­
ского раствора добавляется 5000 Ед гепарина (1 мл 
официнального раствора 5000 Ед / мл). В начале про­
цедуры пациенту внутривенно капельно вводится 
250 мл приготовленного раствора, после этого прово­
дится удаление до 500 мл (250 мл во время 1­й проце­
дуры) крови пациента, оставшийся объем (250 мл) 
физиологического раствора с гепарином вводится при 
завершении процедуры. Объем кровопусканий и их ча­
стота выбираются индивидуально в зависимости от 
возраста больного, сопутствующей патологии и пере­
носимости процедур. В случае проведения эритроци­
тафереза придерживаются тех же правил. Наиболее 
часто проводят 2–3 сеанса в неделю. После 1 проце­
дуры гематокрит снижается на 3–5 %. Целевым уров­
нем снижения гематокрита является его уровень ˂ 45 %. 
Гемоэксфузии и / или эритроцитаферез должны прово­
диться не после превышения уровня гематокрита ˃45 %, 
а при приближении к этому уровню. Цель заключается 
в том, чтобы уровень гематокрита у пациента с ИП всегда 
находился в безопасном коридоре, т. е. всегда ˂45 %.

Как правило, 1 курса гемоэксфузий или эритроци­
тафереза достаточно для нормализации гематокрита 
на 2–3 мес. Частое проведение гемоэксфузий и эри­
троцитафереза приводит к рефлекторному гипертром­
боцитозу, для его коррекции может быть полезным 
назначение анагрелида или гидроксимочевины. Дру­
гим побочным эффектом является железодефицитное 
состояние, коррекция которого с помощью препаратов 
железа необходима только при наличии сидеропени­
ческого синдрома – тканевого дефицита железа, про­
являющегося в виде мышечной слабости, нарушения 
трофики кожи, волос, слизистых, извращения вкуса, 
расстройств глотания. Необходимость введения пре­
паратов железа для купирования сидеропенического 
синдрома является показанием к смене циторедуктив­
ной терапии на медикаментозную.

Циторедуктивная медикаментозная терапия. Тради­
ционными препаратами, применяющимися в целях 
циторедукции, являются цитостатики, интерфероны, 
анагрелид.

Гидроксикарбамид (гидроксимочевина) – наиболее 
широко используемое для лечения ИП лекарственное 
средство из группы цитостатиков [45, 46]. Начальная 
доза гидроксимочевины составляет 15–20 мг / кг / сут 

(1000–1500 мг / сут) с постепенным повышением до 
дозы, позволяющей достичь нормального уровня ге­
матокрита и уровня лейкоцитов ˃3,0 × 109 / л, или 
 максимально переносимой. Контроль показателей 
клинического и биохимического анализов крови (ас­
партатаминотрансфераза, аланинаминотрансфераза, 
общий билирубин, мочевина, креатинин, мочевая кис­
лота, лактатдегидрогеназа, щелочная фосфатаза, глю­
коза) во время приема гидроксикарбамида необходи­
мо осуществлять не реже 1 раза в 2 нед в течение 
первых 3 мес лечения, затем при достигнутом ответе 
и стабильной дозе – не реже 1 раза в 3 мес в зависимо­
сти от эффективности и наличия нежелательных яв­
лений. Для профилактики осложнений, связанных 
с синдромом лизиса опухоли в период циторедукции, 
обязательным является назначение адекватного объема 
жидкости (до 2–2,5 л/м2 /сут при отсутствии сердечной 
недостаточности) в связи с довольно часто развиваю­
щейся в начале терапии гиперурикемией; также целе­
сообразно периодически контролировать уровень мо­
чевой кислоты крови и использовать профилактическое 
назначение аллопуринола в дозе 300–600 мг / сут или 
фебуксостата 80–120 мг / сут [47]; в случае развития 
выраженной гиперурикемии возможно использование 
расбуриказы в дозе 0,2 мг / кг в виде 30­минутной вну­
тривенной инфузии ежедневно в течение до 5 дней 
[48]. Наиболее частые побочные эффекты гидрокси­
карбамида – лейкопения и тромбоцитопения, которые 
можно контролировать путем индивидуального под­
бора дозы под контролем показателей крови. Менее 
частые, но более трудно поддающиеся коррекции не­
желательные явления, – язвы голеней и полости рта, 
изменения кожи, пульмонит [45].

Эффективной альтернативой в случае неперено­
симости и / или недостаточной эффективности гидрок­
симочевины являются ингибиторы янус­киназ (рук­
солитиниб), применение которых позволяет достичь 
независимости от гемоэксфузий и значительного сни­
жения частоты тромбозов и кровотечений у большин­
ства больных, что приводит к увеличению общей и бес­
тромботической выживаемости, как было показано 
в клинических исследованиях и при анализе рутинной 
практики [49–51]. В целях определения показаний к пе­
реводу больных ИП с терапии гидроксимочевиной на 
терапию ингибиторами янус­киназ Европейской орга­
низацией по диагностике и лечению лейкозов (European 
LeukemiaNet, ELN) в 2011 г. были разработаны критерии 
определения неэффективности (резистентности) и не­
переносимости гидроксимочевины у больных ИП [52]:

• необходимость проведения гемоэксфузий (эритро­
цитафереза) для поддержания уровня гематокрита 
<45 % после 3 мес терапии гидроксимочевиной 
в дозе не менее 2 г / сут, или

• неконтролируемая миелопролиферация (тромбо­
циты >400 × 109 / л, лейкоциты >10 × 109 / л) после 
3 мес терапии гидроксимочевиной в дозе не менее 
2 г / сут, или
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• невозможность уменьшения массивной спленоме­
галии более чем на 50 % при пальпаторном изме­
рении, или невозможность полного купирования 
симптомов, связанных со спленомегалией, после 
3 мес терапии гидроксимочевиной в дозе не менее 
2 г / сут, или

• абсолютное число нейтрофилов <0,5 × 109 / л, или 
тромбоцитов <100 × 109 / л, или гемоглобина <100 г / л 
при приеме наименьшей дозы гидроксимочевины, 
позволяющей достичь полного или частичного 
клинико­гематологического ответа, или

• наличие язв голеней или другой неприемлемой 
негематологической токсичности, связанной с ги­
дроксимочевиной, например поражения кожи 
и слизистых, гастроэнтерологические симптомы, 
пневмонит или лихорадка при любой дозе гидрок­
симочевины.
В пересмотренных в 2021 г. рекомендациях ELN 

по циторедуктивной терапии у пациентов с ИП пред­
ставлена новая версия рекомендаций для 2­й линии 
терапии при ИП, в том числе новая трактовка показа­
ний к смене гидроксимочевины по причине непере­
носимости и резистентности [53].

Показания к смене гидроксимочевины (назначе­
нию 2­й линии циторедуктивной терапии) у пациентов 
с ИП (ELN, 2021) [53]:

• по причине непереносимости:
 – негематологическая токсичность III–IV степени 
или длительная II степени (кожно­слизистые 
проявления, гастроэнтерологические симпто­
мы, лихорадка или пневмонит) при любой дозе;

 – гематологическая токсичность (гемоглобин 
<100 г / л, тромбоциты <100 × 109 / л, нейтрофилы 
<1,0 × 109 / л) при наименьшей дозе гидроксимо­
чевины, необходимой для достижения ответа;

 – развитие непигментного рака кожи;
 – сосудистые события: клинически значимые кро­
вотечения, венозные или артериальные тром бозы;

• по причине резистентности:
 – симптомы, обусловленные заболеванием: общий 
балл не менее 20 или выраженность зуда 10 бал­
лов в течение 6 мес и более;

 – постоянный тромбоцитоз >1000 × 109 / л, сим­
птомы нарушения микроциркуляции на протя­
жении не менее чем 3 мес;

 – симптоматическая или прогрессирующая спле­
номегалия (увеличение на 5 см в течение года);

 – лейкоцитоз: постоянный (>15 × 109 / л), прогрес­
сирующий (+100 % при <10 × 109 / л или +50 % 
при >10 × 109 / л через 3 мес);

 – недостаточный контроль гематокрита (необхо­
димость проведения 6 или более флеботомий 
в год для поддержания гематокрита ˂45 %).

Новая модификация данных критериев не являет­
ся однозначной. В отношении критериев непереноси­
мости существенных изменений не произошло, вклю­
чены критерии развития непигментного рака кожи 

и сосудистых событий, которые, возможно, имеют 
более близкое отношение к резистентности, чем к не­
переносимости. Критерии резистентности изменились 
гораздо более значимо: вновь включены оценка сим­
птомов и признаки нарушения микроциркуляции, 
гематологические параметры в виде лейкоцитоза 
и тромбоцитоза значительно смягчены. Таким образом, 
число пациентов с ИП, которым показано применение 
таргетных препаратов, уменьшается. Хотя преимуще­
ство руксолитиниба в сравнении с гидроксикарбамидом 
и другой доступной терапией у пациентов с ИП, имею­
щих недостаточный контроль показателей крови, было 
однозначно продемонстрировано в клинических иссле­
дованиях RESPONSE, MAJIC­PV и сообщениях по 
результатам рутинной клинической практики [49–51].

Препараты интерферона α (ИФН­α) у пациентов 
с ИП подавляют пролиферацию клеток­предшествен­
ников миелоидного ряда, а также оказывают прямое 
ингибирующее действие на фибробласты костного 
мозга и являются антагонистами цитокинов (фактор 
роста, продуцируемый тромбоцитами; трансформиру­
ющий ростовой фактор β и др.), участвующих в фор­
мировании миелофиброза.

Применение ИФН-α наиболее целесообразно 
у больных моложе 50–60 лет, у которых должен быть 
принят во внимание возможный лейкозогенный эф­
фект многолетнего использования гидроксимочевины. 
Кроме того, применение ИФН­α актуально для жен­
щин детородного возраста, планирующих беремен­
ность или не желающих использовать адекватные ме­
тоды контрацепции. Интерферон противопоказан 
при болезнях щитовидной железы и психиатрической 
патологии. Начальная доза составляет 1 млн МЕ 3 ра­
за в неделю с постепенным повышением до дозы, по­
зволяющей достигать целевых значений показателей 
крови (уровень гематокрита ˂ 45 %, лейкоциты ≤10 × 109 / л, 
тромбоциты ˂400–600 × 109 / л) при удовлетворитель­
ной переносимости. При достижении контроля пока­
зателей крови дозу можно постепенно снизить до ми­
нимальной, позволяющей сохранять контроль над 
гематокритом и другими показателями крови.

Пегилированные интерфероны переносятся гораздо 
лучше простого ИФН-α. В странах Евросоюза и США 
официально зарегистрирован для использования при ИП 
только 1 препарат данной группы – ропегинтерферон 
(ropeginterferon alfa­2b­njft, BESREMi®) [54]. Стартовая 
доза ропегинтерферона – 100 мкг (или 50 мкг, если 
пациент получает гидроксикарбамид) подкожно 1 раз 
в 2 нед с возможным повышением на 50 мкг каждые 
2 нед (максимально возможная – 500 мкг) до дозы, позво­
ляющей достигать целевых значений показателей крови 
(уровень гематокрита ˂45 %, лейкоциты ≤10 × 109 / л, 
тромбоциты ˂400 × 109 / л) при удовлетворительной 
переносимости; при достижении целевых показателей 
доза может быть уменьшена до минимальной, позво­
ляющей поддерживать ответ. Также через год терапии 
при условии стабильных показателей крови и дозы 
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режим введения может быть изменен на поддержива­
ющий – 1 раз в месяц. При использовании других 
пегилированных форм ИФН­α (Пегасис, ПегИнтрон, 
Альгерон, ПегАльтевир) начальная доза составляет 
0,5 мкг/кг/нед с повышением до дозы, позволяющей 
достигать целевых значений показателей крови при 
удовлетворительной переносимости. К сожалению, 
в настоящее время происходит значительное снижение 
доступности данных препаратов на фоне сокращения 
объемов производства в связи с переходом на безин­
терфероновые схемы лечения хронических вирусных 
гепатитов и политической обстановкой.

Преимущества ИФН­α – отсутствие лейкозоген­
ного и тератогенного действия и вероятность получе­
ния молекулярных ответов. Наиболее существенными 
недостатками являются побочные эффекты непосред­
ственно после введения: гриппоподобный синдром, 
слабость, боли в мышцах, снижение веса, выпадение 
волос, депрессия, желудочно­кишечные и сердечно­
сосудистые расстройства, которые делают невозмож­
ным использование этих препаратов у трети пациентов 
уже в течение 1­го месяца терапии, еще треть пациентов 
вынуждена прекращать лечение в связи с непереноси­
мостью в течение 1­го года терапии [45]. При недоста­
точной эффективности или плохой переносимости 
возможно сочетанное назначение препаратов ИФН­α 
с гидроксимочевиной или анагрелидом. Эти комби­
нации могут повышать эффективность и позволяют 
редуцировать дозы каждого препарата с улучшением 
переносимости.

При необходимости контроля изолированного 
тромбоцитоза, что часто требуется при использовании 
гемоэксфузий / эритроцитафереза, хорошим вариантом 
дополнительной медикаментозной коррекции явля­
ется использование анагрелида [55].

Ингибитор фосфодиэстеразы III анагрелид – спе­
цифическое средство для контроля уровня тромбоци­
тов, вызывающее дозозависимое и обратимое умень­
шение количества тромбоцитов в периферической 
крови. Анагрелид ингибирует фосфодиэстеразу III 
циклического аденозинмонофосфата, может привести 
к снижению агрегации тромбоцитов. Рекомендуемая 
начальная доза анагрелида – 0,5 мг 2 раза в сутки. 
У большинства пациентов адекватный ответ достига­
ется при применении анагрелида в дозе 1,5–3,0 мг / сут. 
Большинство побочных эффектов являются дозозави­
симыми, слабо выражены и преходящи и не требуют 
проведения лечебных мероприятий для их устранения. 
Максимальная разовая доза составляет 2,5 мг, суточ­
ная – 5 мг. Количество тромбоцитов начинает умень­
шаться через 7–14 дней от начала приема анагрелида. 
Следует использовать минимальную эффективную 
дозу препарата, которая будет достаточной для под­
держания числа тромбоцитов на уровне ˂600 × 109 / л, 
а в идеале – в пределах нормы. Наиболее частые не­
желательные явления – сосудорасширяющий и поло­
жительный инотропный эффекты, головная боль, диа­

рея, задержка жидкости, сердечная недостаточность, 
аритмии. Частота и выраженность побочных реакций 
снижаются при продолжении терапии [56].

Таргетная терапия. Ингибиторы янус­киназ – ле­
карственные препараты, блокирующие активность 
JAK2­киназ, первые препараты прицельного таргет­
ного действия, направленные на ключевое звено па­
тогенеза ИП – сигнальный путь JAK­STAT. Следует 
учитывать, что эти препараты влияют как на мутант­
ный (JAK2V617F), так и на «дикий» тип JAK­киназ, 
поэтому могут быть эффективны и при лечении боль­
ных с отрицательным статусом по наличию мутации 
JAK2V617F [57].

Использование таргетных препаратов – ингиби­
торов янус­киназ –вариант циторедуктивной терапии, 
но с механизмом, направленным на противодействие 
приобретенному генетическому дефекту, обусловли­
вающему проявления ИП. Таргетная терапия в насто­
ящее время является единственным вариантов лечения 
у больных с непереносимостью и резистентностью 
к лечению гидроксимочевиной и интерфероном. В на­
стоящее время для применения при ИП зарегистри­
рован только 1 препарат из данной группы – руксоли­
тиниб (Ruxolitinib, Джакави® (Jakavi®)) [58]. Начальная 
доза при ИП составляет 10 мг дважды в день (что ниже, 
чем при лечении миелофиброза), в последующем про­
водится ее коррекция в зависимости от оценки пере­
носимости и эффективности препарата. Максимальная 
доза руксолитиниба – 25 мг дважды в день. Побочные 
эффекты руксолитиниба при ИП хорошо переносятся 
и легко контролируются путем модификации дозы; 
наиболее частые из них – снижение уровня гемогло­
бина, лейкоцитов, тромбоцитов – при ИП являются 
скорее желанными.

Применение ингибиторов янус­киназ позволяет 
достичь независимости от гемоэксфузий, уменьшения 
размеров селезенки и многократного снижения часто­
ты тромбозов и кровотечений у большинства больных 
даже при резистентности и непереносимости другой 
терапии, что способствует увеличению общей и бес­
тромботической выживаемости, как было показано 
в клинических исследованиях (RESPONSE, MAJIC­PV) 
и рутинной практике [49–51].

В собственной практике мы используем персо­
нализированную программу лечения больных ИП 
с включением лекарственных препаратов таргетного 
действия (рис. 2) [4].

Основной целью лечения ИП является повышение 
общей выживаемости пациентов за счет снижения ча­
стоты тромбозов как основной причины неблагопри­
ятных исходов заболевания.

Терапия, направленная на профилактику нару­
шения микроциркуляции, у больных ИП должна на­
чинаться с момента диагностики. Наиболее часто в целях 
профилактики сосудистых осложнений используют 
антиагреганты, вместе с тем необходимо обращать 
внимание на выявление и коррекцию сопутствующих 
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заболеваний, в первую очередь сердечно­сосудистых, 
нарушений обмена веществ, образа жизни (курение), 
усугубляющих риск тромбозов. По неотложным пока­
заниям могут быть проведены гемоэксфузия или эри­
троцитаферез – при необходимости снижения гема­
токрита для купирования микроциркуляторных 
нарушений в жизненно важных органах.

Также по неотложным показаниям, особенно 
при наличии противопоказаний к методам механиче­
ского удаления избыточной клеточной массы (гемо­
эксфузии / эритроцитаферез), может проводиться 
медикаментозная циторедукция гидроксикарбамидом 
в стандартной дозировке 15 мг / кг / сут с дальнейшей 
коррекцией дозы под контролем показателей клини­
ческого анализа крови.

После завершения диагностического этапа для 
каждого пациента с ИП должен быть проведен инди­
видуализированный выбор постоянной циторедуктив­
ной терапии, позволяющей минимизировать риск 
развития тромбозов и повысить вероятность длитель­
ной выживаемости.

Тип и вид терапии ИП определяются на основе 
следующих индивидуальных характеристик больного:

• симптоматика и степень ее выраженности;
• возрастная категория пациента;
• ожидаемая продолжительность жизни и вероят­

ность тромботических осложнений;
• сопутствующие заболевания;
• факторы риска тромбозов, обусловленные образом 

жизни и пр.
Виды терапии и дозы лекарственных препаратов 

также зависят от результатов лабораторно­инструмен­
тального обследования (клинический анализ крови, 
коагулограмма, ультразвуковое исследование и др.).

Деление на возрастные группы достаточно услов­
ное. В настоящее время наблюдается устойчивая тен­
денция к повышению возрастных границ для более 
активного применения препаратов ИФН­α (особен­
но пегилированных форм) в возрасте до 60 лет, более 
активному применению трансплантационных техно­
логий у немолодых пациентов при развитии постпо­
лицитемического миелофиброза и бластной транс­
формации.

Пациенты возрастной группы до 50 лет. В этой 
группе чаще всего риск тромбозов низкий, с длитель­
ной ожидаемой продолжительностью жизни. Зачастую 
пациенты не имеют значимых симптомов, и поводом 
для консультации гематолога становятся изменения 
показателей анализа крови при профилактическом 
обследовании или лечении другого заболевания. Ле­
чение пациентов данной категории имеет наибольшую 
результативность в снижении рисков тромботических 
осложнений и увеличении продолжительности жизни.

С одной стороны, это обусловлено лучшим обще­
соматическим статусом и меньшей коморбидностью, 
с другой – тем, что при лечении этих больных возмож­
но применение наиболее полного спектра методов 

терапии и их комбинаций, что позволяет достичь более 
полных ответов и препятствовать снижению качества 
жизни пациентов.

Существует традиционное предубеждение против 
использования у таких больных химиопрепаратов, в част­
ности гидроксикарбамида, так как в связи с длительной 
продолжительностью жизни возникают опасения по по­
воду реализации его лейкозогенного действия при дли­
тельном приеме. Для лечения пациентов этой группы, 
особенно молодых, возможно применение гемоэксфу­
зий / эритроцитафереза в виде единственного метода те­
рапии с профилактической антитромботической тера­
пией ацетилсалициловой кислотой и ее аналогами.

Показаниями к циторедукции с помощью лекар­
ственных препаратов у пациентов данной группы яв­
ляются наличие кардиальной или сосудистой патоло­
гии, недостаточная эффективность механического 
удаления избыточной клеточной массы, признаки 
тромботических осложнений, выраженные симптомы 
тканевого дефицита железа, прогрессирование тром­
боцитоза, стимулированного кровопусканиями. Пре­
паратом выбора для молодых пациентов может быть 
ИФН­α, при необходимости дополнительного конт­
роля количества тромбоцитов также возможна комби­
нация с анагрелидом. Кроме того, использование 
ИФН­α целесообразно у молодых пациенток при пла­
нировании беременности. При неэффективности или 
выраженных побочных эффектах ИФН­α необходима 
смена терапии на гидроксикарбамид. В случае рези­
стентности ИП или непереносимости монохимиоте­
рапии в 3­й линии лечения используют таргетную 
терапию руксолитинибом.

Пациенты возрастной группы 50–70 лет чаще все­
го имеют промежуточный или высокий риск развития 
тромбозов и уменьшения ожидаемой продолжитель­
ности жизни. Стандартным методом лечения пациентов 
этой группы признано использование гидроксикарба­
мида, для которого характерна меньшая по сравнению 
с ИФН­α частота побочных эффектов, влияющих 
на самочувствие пациентов. В план лечения пациентов 
без кардиальной патологии или заболеваний крове­
носных сосудов вместе с цитостатиками может также 
входить механическое удаление избыточной клеточной 
массы. Проведение гемоэксфузий / эритроцитафереза 
у пациентов с сердечно­сосудистыми заболевани­
ями или имеющих тромботический анамнез чревато 
увеличением риска тромбозов после процедуры. 
При недостаточной эффективности или выраженных 
побочных эффектах гидроксикарбамида лечение па­
циентов должно быть изменено на таргетную терапию 
руксолитинибом или терапию ИФН-α.

Пациенты возрастной категории старше 70 лет 
наиболее часто имеют высокую вероятность развития 
тромботических осложнений и самую низкую ожи­
даемую продолжительность жизни. Снижение дли­
тельности общей выживаемости у пациентов старшей 
возрастной группы обусловлено высоким риском 
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9 Таблица 4. Периодичность клинико-лабораторного обследования пациентов с истинной полицитемией

Table 4. Frequency of clinical and laboratory examination of patients with polycythemia vera

Исследование 
Tests

Периодичность мониторинга 
Frequency of monitoring

Клинический анализ крови (развернутый) 
Clinical blood test (detailed) 

Не реже 1 раза в 2 нед при начале терапии, 
при достигнутом ответе – не реже 1 раза в 3 мес 

At least 1 time every 2 weeks at the initiation of therapy, 
if a response is achieved – at least 1 time every 3 months

Биохимические показатели крови (билирубин, аспартатаминотранс­
фераза, аланинаминотрансфераза, лактатдегидрогеназа, мочевая 
кислота) 
Biochemical parameters (bilirubin, aspartate aminotransferase, alanine 
aminotransferase, lactate dehydrogenase, uric acid) 

Не реже 1 раза в 2 нед при начале терапии, 
при достигнутом ответе – не реже 1 раза в 3 мес 

при циторедуктивной терапии 
At least 1 time every 2 weeks at the initiation of therapy,  
if a response is achieved – at least 1 time every 3 months 

during cytoreductive therapy

Определение уровней глюкозы, липидов крови (общий холестерин, 
триглицериды, липопротеины высокой и низкой плотности) 
Glucose levels, blood lipids (total cholesterol, triglycerides, high and low density 
lipoproteins) 

Не реже 1 раза в год или чаще при наличии 
показаний 

At least once a year or more often if indicated

Коагулограмма (активированное парциальное тромбопластиновое 
время, тромбиновое время, международное нормализованное 
отношение, фибриноген, D­димеры, антитромбин III) 
Coagulogram (activated partial thromboplastin time, thrombin time, international 
normalized ratio, fibrinogen, D­dimers, antithrombin III) 

Не реже 1 раза в год, при наличии тромбозов 
и терапии антикоагулянтами – не реже 1 раза 

в 3 мес 
At least once a year, in the presence of thrombosis  

and anticoagulant therapy ‒ at least once every 3 months

Ультразвуковое исследование органов брюшной полости с определе­
нием размеров и структуры печени, селезенки, оценкой абдоминаль­
ных сосудов 
Ultrasound examination of the abdominal organs with determination of the size  
and structure of the liver, spleen, assessment of the abdominal vessels

Не реже 1 раза в год или чаще при наличии 
показаний 

At least once a year or more often if indicated

Аспирационная биопсия и трепанобиопсия костного мозга с подсче­
том миелограммы, цитогенетическим исследованием, гистологичес­
ким исследованием с оценкой степени фиброза 
Aspiration biopsy and trephine biopsy of the bone marrow with myelogram 
calculation, cytogenetic examination, histological examination assessing the degree 
of fibrosis

При развитии лейкоцитоза, сдвига в лейкоцитар­
ной формуле, цитопений, нарастании спленоме­

галии, появлении симптомов опухолевой 
 интоксикации 

With the development of leukocytosis, a shift in the leukocyte 
formula, cytopenias, an increase in splenomegaly,  

and the appearance of tumor intoxication symptoms

повторных тромбозов и остаточными повреждениями 
органов после уже случившихся тромботических 
осложнений (хроническая ишемия головного мозга, 
постинфарктный кардиосклероз и пр.). В этой группе 
пациентов важно в первую очередь добиться норма­
лизации гематокрита и устранения других изменений 
крови (лейкоцитоза, тромбоцитоза). Использование 
циторедуктивной терапии у пациентов старше 70 лет 
с ИП обязательно. С учетом возраста и тромботических 
рисков препаратом выбора является гидроксикар­
бамид.

При резистентности ИП или непереносимости 
гидроксикарбамида становится необходимой терапия 
руксолитинибом. В целях усиления действия гидрок­
сикарбамида возможно дополнительное назначение 
ИФН-α в малых дозах с учетом переносимости или 
смена терапии на прием других химиопрепаратов (ци­
тарабин, бусульфан, меркаптопурин).

Для определения неэффективности или неперено­
симости гидроксикарбамида при лечении ИП исполь­
зуют критерии ELN (см. выше) [52, 53].

При развитии постполицитемического миелофи­
броза и бластного криза обследование и лечение па­
циентов обычно проводят по программам для хрони­
ческой фазы и бластной трансформации первичного 
миелофиброза. Отличием от тактики при первичном 
миелофиброзе в настоящее время является возмож­
ность использования специально разработанных 
прогностических шкал для постполицитемического 
и пост тромбоцитемического миелофиброза, например 
MYSEC­PM (http://www.mysec­pm.eu) [59, 60].

В ходе наблюдения за пациентом необходима пе­
риодическая оценка клинического и биохимического 
анализов крови, а по дополнительным показаниям – 
проведение цитогенетического и молекулярно­гене­
тического мониторинга (табл. 4). При наличии побоч­
ных эффектов периодичность обследования может 
быть более частой.

Своевременный мониторинг позволяет минимизи­
ровать побочные эффекты с помощью индивидуализации 
лечения, повысить эффективность и приверженность 
пациентов к проводимой терапии.
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Результаты терапии у больных ИП в рамках обыч­
ной практики оцениваются на основании критериев 
клинико­гематологического ответа ELN (табл. 5) [46]. 
Также может быть проведена оценка молекулярно­
генетического ответа – уровня аллельной нагрузки 
JAK2V617F, однако в обычной клинической практике 
ожидать ее динамики можно в первую очередь при ис­
пользовании таргетной терапии, реже – при примене­
нии препаратов ИФН­α, а значение достигнутых мо­
лекулярных ответов для клинических исходов требует 
дальнейших изучения и оценки: пока отмечена только 
корреляция со снижением частоты миелофиброза вне 
связи с видом лечения (интерферон или гидроксикар­
бамид), тогда как наличие связи с вероятностью про­
грессии в бластный криз и частотой тромбозов отме­
чено не было [61].

В настоящее время предлагаются перспективные 
методы оценки эффекта лечения ИП в клинических 
исследованиях, включающие оценку симптомов па­
циентом и гистологический метод, пока не нашедшие 
широкого применения в клинической практике [62].

Клинико­гематологический ответ оценивается 
по уровню гематокрита, наличию или отсутствию сим­
птомов недостаточности кровообращения, ишемии, 
спленомегалии, показателям крови. Он может быть 
полным или частичным либо отсутствовать [46]. Пол­
ный клинико­гематологический ответ определяется 
при полной нормализации показателей крови (гема­
токрит, лейкоциты, тромбоциты), нормальных разме­
рах селезенки и отсутствии клинических симптомов 
заболевания. Частичный ответ устанавливается при не­
полном соответствии критериям полного ответа, но 
при этом необходимым является либо нормализация 
гематокрита без необходимости гемоэксфузий (эри­
троцитафереза), либо наличие 3 или более критериев 

Таблица 5. Критерии клинико-гематологического ответа при лече-
нии истинной полицитемии [46]

Table 5. Criteria for clinical and hematological response in the treatment  
of polycythemia vera [46]

Ответ 
response

Определение 
definition

Полный 
Complete

Гематокрит <45 % без необходимости гемо­
эксфузий (эритроцитафереза)
Тромбоциты ≤400 × 109 / л
Лейкоциты ≤ 10 × 109 / л
Нормальные размеры селезенки
Отсутствие симптомов заболевания* 
Hematocrit <45 % without the need for hemoexfusion 
(erythrocytepheresis) 
Platelets ≤400 × 109 / L 
Leukocytes ≤ 10 × 109 / L 
Normal size of the spleen 
No symptoms of the disease*

Частич­
ный 
Partial

Не соответствует критериям полного ответа
Гематокрит <45 % без необходимости гемоэкс­
фузий (эритроцитафереза) или ответ 
по 3 или более критериям (лейкоциты, 
тромбоциты, размеры селезенки, симптомы 
заболевания) 
Does not meet complete response criteria 
Hematocrit <45 % without the need for hemoexfusion 
(erythrocytapheresis) or response to 3 or more criteria 
(white blood cells, platelets, spleen size, disease 
symptoms) 

Отсутст­
вие 
ответа 
No 
response

Любой ответ, не соответствующий критериям 
частичного ответа 
Any response that does not meet the partial response 
criteria

*Нарушения микроциркуляции, кожный зуд, головная боль. 
*Microcirculation disorders, skin itching, headache.

Таблица 6. Оценка молекулярного ответа при лечении истинной полицитемии [46]

Table 6. Evaluation of molecular response in the treatment of polycythemia vera [46]

Ответ 
response

Определение 
definition

Полный 
Complete

Снижение аллельной нагрузки молекулярного маркера (JAK2V617F и пр.) до уровня, 
не поддающегося определению 

Reducing the allelic burden of a molecular marker (JAK2V617F, etc.) to a level that cannot be determined

Частичный* 
Partial*

Снижение ≥50 % от уровня при первоначальном исследовании у больных с уровнем аллельной 
нагрузки <50 % при первоначальном исследовании

или
снижение ≥25 % от уровня при первоначальном исследовании у больных с уровнем аллельной 

нагрузки >50 % при первоначальном исследовании 
Reduction ≥50 % from the initial level in patients with an initial allelic burden level <50 % 

or 
reduction ≥25 % from the initial level in patients with an initial allelic burden level >50 %

Отсутствие ответа 
No response

Любой ответ, не соответствующий критериям полного или частичного ответа 
Any response that does not meet complete or partial response criteria

*Может применяться только для больных с уровнем аллельной нагрузки >10 % при первоначальном исследовании. 
*Can only be used for patients with an initial allelic burden level >10 %.
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(нормализация показателей лейкоцитов, тромбоцитов, 
отсутствие спленомегалии и других симптомов ИП). 
Отсутствие ответа на лечение констатируют при несо­
ответствии оценки полному или частичному клинико­
гематологическому ответам.

Молекулярный ответ оценивается при молекуляр­
но­генетическом исследовании периферической кро­
ви в динамике. Уровень ответа может быть полным 
и частичным. Критерии молекулярного ответа приве­
дены в табл. 6 [46].

При недостаточном ответе на лечение целесообразна 
смена терапии в соответствии с алгоритмом (см. рис. 2).

Собственный опыт. Программа лечения ИП была 
апробирована нами ранее у 185 пациентов, вошедших 
в группу исследования; сравнение проводилось с ре­
зультатами лечения 265 больных ИП, составивших 
группу сравнения. Группы исследования и сравнения 
не различались по гендерному соотношению пациен­
тов, в группе исследования пациенты были несколько 
старше, чем в группе сравнения (медиана возраста 63,2 
и 58,6 года соответственно), клинические симптомы 
в момент диагностики заболевания были схожими 
в обеих группах. Клинические характеристики паци­
ентов, результаты обследования, используемые виды 
терапии и достигнутые результаты были опубликованы 
ранее [38]. Использование риск­адаптированного под­
хода позволило в группе исследования статистически 
значимо гораздо чаще (12 %) не применять циторедук­
цию с помощью механических методов или лекарст­
венных препаратов, чем в группе сравнения (2 %). 
Гемоэксфузии и / или эритроцитаферез в качестве един­
ственного метода снижения избыточной клеточной 
массы при ИП одинаково часто (12–18 %) применялись 
в группе сравнения и группе исследования. Циторе­
дуктивное лечение (как лекарственными препаратами, 
так и механическими способами и их сочетаниями) 
значимо реже (p = 0,0001) использовалось в группе ис­
следования (88 %), чем в группе сравнения (98 %).

Медикаментозная терапия также значимо реже 
(р = 0,0001) назначалась при использовании програм­
мы диагностики и лечения ИП в группе исследования 
(70 %), чем в группе сравнения (87 %). Гидроксикар­
бамид назначался значимо чаще (p = 0,0001) в группе 
сравнения (83 %), чем в группе исследования (67 %). 
Назначение гидроксикарбамида в качестве монотера­
пии наблюдалось значимо чаще (p = 0,0001) в группе 
исследования (25 %), чем в группе сравнения (11 %). 
Наиболее часто применялась комбинированная тера­
пия с использованием гидроксикарбамида и гемоэкс­
фузий / эритроцитафереза, при этом необходимость ее 
применения в группе исследования (39 %) возникала 
значимо реже (p = 0,0001), чем в группе сравнения 
(58 %). Несмотря на более редкое использование ци­
торедукции (механической и медикаментозной), бла­
годаря применению разработанной программы диаг­
ностики и лечения в группе исследования достиже­ 
ние полных ответов на терапию наблюдалось почти 

в 2 раза статистически значимо чаще (p = 0,04), чем 
в группе сравнения: 20 и 12 % соответственно.

Таргетная терапия ингибиторами янус­киназ про­
водилась у 16 больных ИП с резистентностью к ги­
дроксикарбамиду: в 11 случаях был достигнут частич­
ный ответ, в 3 случаях, несмотря на предшествующую 
резистентность, – полный клинико­гематологический 
ответ.

Выживаемость до развития тромбозов и общая вы­
живаемость также были статистически значимо выше 
в группе исследования, чем в группе сравнения: р = 
0,01 и р = 0,02 соответственно.

Пятилетняя выживаемость без развития тромбозов 
составила в группе исследования 83 %, в группе срав­
нения – 74 %. Таким образом, кумулятивная частота 
развития тромботических осложнений составила 17 % 
в группе исследования и 26 % – в группе сравнения. 
Использование разработанной программы позволило 
добиться снижения относительного риска тромбозов 
в 2 раза: с 0,067 случая / лет наблюдения в группе срав­
нения до 0,033 случая / лет наблюдения в группе иссле­
дования.

Общая 5­летняя выживаемость была также выше 
в группе исследования – 95 %, чем в группе сравне­
ния – 84 %. Эффект использования разработанной 
программы отражается в двукратном снижении отно­
сительного риска смерти с 0,041 случая / лет наблюде­
ния в группе сравнения до 0,022 случая / лет наблюде­
ния в группе исследования.

Заключение
В последние годы достигнуты значительные успе­

хи в расшифровке молекулярно­генетических меха­
низмов патогенеза ИП, установлена роль сигнального 
пути JAK­STAT. Существенно улучшилось качество 
диагностики, разработаны новые диагностические 
критерии заболевания, мониторинга и оценки ответа 
на лечение. В настоящее время выявлены молекуляр­
ные мишени для направленной патогенетической те­
рапии и получены доказательства эффективности 
и безопасности таргетных препаратов нового класса 
для лечения ИП.

Типичное течение заболевания связано с возник­
новением симптомов нарушений микроциркуляции. 
Выявление заболевания происходит при направлении 
к гематологу по поводу отклонений в клиническом 
анализе крови при профилактическом обследовании 
или уже после состоявшихся тромбозов и тромбоэм­
болий.

Диагноз ИП устанавливают по совокупности клини­
ческих данных и результатов лабораторных и инструмен­
тальных исследований. Дифференциальная диагностика 
должна учитывать в первую очередь вторичные эритро­
цитозы, включая семейные эритроцитозы и носительст­
во полиморфизмов генов, ассоциированных с первичным 
гемохроматозом. Расшифровка молекулярно­генетиче­
ского патогенеза заболевания и внедрение в практику 
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определения мутаций в гене JAK2 позволило значитель­
но повысить точность диагностики. Для верификации 
диагноза разработаны диагностические критерии, 
утвержденные ВОЗ.

При своевременной диагностике и адекватном ле­
чении с профилактикой сосудистых осложнений 
и уровня гематокрита проявления заболевания могут 
не беспокоить больных в течение многих лет. Основны­
ми факторами риска развития тромбозов являются воз­
раст и наличие тромбозов в анамнезе. При длительном 
течении заболевания у части больных может наступить 
исход в постполицитемический миелофиброз или про­
грессирование в фазу бластной трансфор мации.

Таким образом, целью терапии ИП в настоящее 
время является сдерживание прогрессирования забо­
левания и купирование его симптомов для улучшения 
качества жизни больных. При правильном подходе 
к лечению и контролю его результатов продолжитель­
ность жизни больных ИП не должна отличаться от та­
ковой в популяции. Лечение больных ИП должно 
осуществляться под наблюдением врача­гематолога 
с мониторингом его результатов в соответствии со стан­
дартными критериями оценки ответов. Выбор метода 
лечения должен быть основан на оценке возможной 
пользы и рисков побочных эффектов терапии для кон­
кретного больного.

Полученные новые данные о патогенезе ИП 
 послужили основой для разработки и внедрения 
в прак тику новых классов препаратов (ингибиторов 
янус­киназ), показавших безопасность и высокую 
эффективность даже при резистентности к предше­
ствующему лечению.

Используемая в нашей практике персонализиро­
ванная программа лечения больных ИП с включением 
лекарственных препаратов таргетного действия про­
демонстрировала высокую эффективность в увеличе­
нии частоты ответов на лечение, снижении риска 
тромбозов и повышении общей выживаемости боль­
ных. Применение таргетных препаратов позволяет 
добиться клинико­гематологического ответа у боль­
шинства больных даже при резистентности к предше­
ствующей терапии.

Однако, несмотря на достигнутые успехи, в изуче­
нии ИП остаются нерешенными некоторые проблемы. 
Одна из них – расшифровка патогенеза развития тром­
ботических осложнений при ИП с подавляющим пре­
обладанием артериальных тромбозов над венозными. 
Кроме того, до сих пор не разработаны патогенетиче­
ские программы лечения, исключающие не только 
развитие специфических тромботических осложнений, 
но и переход заболевания в фазу постполицитемиче­
ского миелофиброза и бластной трансформации.
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