
ОБЗОРЫ

B
ходе исторического развития образ жизни

людей менялся. При любых общественных

и экономических укладах он служил формой био-

логической и социальной адаптации. В последние

сто лет произошло резкое изменение образа жиз-

ни: изменился характер быта, труда, питания, фи-

зической активности, меняется и среда обитания.

Появилась необходимость изучения факторов

(предикторов) риска наиболее опасных, но часто

регистрируемых заболеваний. Особый интерес в

этой связи вызывают заболевания сердечно-сосу-

дистой системы, в частности ишемическая болезнь

сердца (ИБС) и внезапная сердечная смерть

(ВСС). Сформировалась концепция предикторов

риска, основанная на данных эпидемиологических

исследований о наличии тесной связи между опре-

деленными факторами внутренней и внешней сре-

ды и развитием ишемической болезни сердца.

Концепция факторов риска является основой для

разработки мероприятий по первичной профилак-

тике сердечно-сосудистых заболеваний. Однако

отсутствие факторов риска еще не исключает воз-

можности развития ИБС. 

При оценке роли факторов риска в отношении

заболеваний надо исходить из данных экспери-

ментальных и клинических исследований и из ин-

дивидуального проявления заболевания у каждого

человека. Между фактором риска и болезнью не

всегда существует причинная связь. Типичным для

факторов риска является поражение группы лиц, а

не отдельного человека. 

Все многообразие факторов риска, влияющих

на здоровье, можно разделить на две основные

группы: внутренние факторы – эндогенные (гене-

тически обусловленные) и внешние – экзогенные

(природные и социальные). Все факторы взаимо-

связаны. Это деление на внутренние и внешние

факторы является чисто условным. 

Несмотря на последние достижения науки, ча-

стота выживаемости после внезапной остановки

сердца (ВОС) остается низкой, и ВСС является об-

щественной проблемой здравоохранения. Внезап-

ная сердечная смерть в Соединенных Штатах Аме-

рики составляет от 200 000 до 400 000 случаев в год

[10, 14, 18]. В настоящее время дисфункция левого

желудочка (ЛЖ) является основным предиктором

риска развития ВСС и показанием для импланта-

ции кардиовертера-дефибриллятора (ИКД) [23, 29].

В США, по подсчетам, ежегодно как минимум

50 000 больных нуждаются в имплантации ИКД. 

Основной причиной ВСС является ИБС

(80–85%), причем более 65% случаев связаны с

остро возникшими нарушениями коронарного

кровообращения, от 5 до 10% – с дилатационной

кардиомиопатией и около 5–10% – с другими за-

болеваниями сердца. Непосредственными меха-

низмами остановки кровообращения являются на-

рушения ритма сердца, среди которых до 90%

составляют желудочковые тахиаритмии. Оставши-

еся 10% приходятся на электромеханическую дис-

социацию и брадиаритмии. Последние встречают-

ся реже чем тахиаритмии, однако выживаемость

при брадиаритмиях значительно ниже. Распрост-

раненность синдрома ВСС и малая вероятность

выживания, особенно среди людей трудоспособно-

го возраста, заставили искать новые подходы для

разработки оптимальных диагностических и лечеб-

но-профилактических мероприятий, что привело к

созданию различных современных технологий, и, в

первую очередь, к клиническому применению

ИКД для лечения жизнеугрожающих нарушений

сердечного ритма и профилактики ВСС. 

Существует необходимость изучения других,

кроме дисфункции левого желудочка, предикто-

ров ВСС 

ЛЕВОЖЕЛУДОЧКОВАЯ ДИСФУНКЦИЯ 
И ВНЕЗАПНАЯ СЕРДЕЧНАЯ СМЕРТЬ

Выраженная дисфункция ЛЖ была идентифи-

цирована как  прогностический фактор ВСС уже

более двух десятилетий назад. Она используется

как главный критерий во множестве проспектив-

ных рандомизированных исследований [20, 24, 29].

Можно предположить, что пациенты с левожелу-

дочковой дисфункцией, которые находились в

группе риска внезапной остановки сердца, состав-

ляют лишь часть от общего числа ВСС. В опубли-

кованном исследовании Oregon Sudden Unexpected А
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Death Study (Ore-SUDS) выявлено, что выраженная

дисфункция левого желудочка была предиктором

ВСС, однако она имела место только в одной трети

случаев общей внезапной сердечной смертности в

популяции, а у 65% умерших пациентов не отмеча-

лось выраженной левожелудочковой дисфункции и

показаний для имплантации ИКД не было. Почти в

половине случаев ВСС функция ЛЖ была нормаль-

ной, а в 20% – незначительно снижена (35%<ФВ ЛЖ<

<50%). Подобные исследования были проведены в

Maastricht (the Netherlands) [35]. Среди 200 случаев

ВСС в 101 (51%) отмечена нормальная ФВ ЛЖ

(>50%) и в 38 (19%) – выраженное снижение ФВ ЛЖ

(<30%). Несмотря на то, что данное исследование

ограничено пациентами 20–75 лет, а исследование

Ore-SUDS включало все возрастные группы, полу-

ченные данные на разных континентах были при-

мерно одинаковыми. Хотя ФВ ЛЖ остается важным

предиктором риска ВСС, вышеупомянутые иссле-

дования показали необходимость выявления других

предикторов, которые могли бы быть использованы

самостоятельно или в комбинации с ФВ ЛЖ. 

Исследование MUSST (Multicenter Unsustained

Tachycardia Trial) выявило ряд предикторов общей и

аритмической смертности у больных с ИБС, сниже-

нием функции левого желудочка и пароксизмаль-

ной желудочковой тахикардией. P. Zimetbaum и со-

авт. (Медицинский центр Beth Israel Deaconess,

Бостон, Массачусетс) проанализировали ЭКГ уча-

стников MUSST – рандомизированного контро-

лируемого исследования электрофизиологически

обоснованной антиаритмической терапии. В насто-

ящий анализ вошли данные 1638 больных, не полу-

чавших антиаритмическую медикаментозную или

электроимпульсную терапию. Как сообщают авто-

ры, замедление внутрижелудочковой проводимос-

ти, блокада левой ножки пучка Гиса и фибрилляция

предсердий оказались независимыми предикторами

аритмической и общей смертности. Однако по дан-

ным мультивариационного анализа единственным

надежным ЭКГ-предиктором смертности оказалась

гипертрофия левого желудочка (ГЛЖ) (отношение

рисков – 1,35). Отмечая, что ГЛЖ встречалась  при-

близительно у половины участников MUSST, Р. Zi-

methbaum и его коллеги полагают, что у многих

больных ИБС в основе поражения миокарда лежит

именно ГЛЖ. Проаритмический эффект ГЛЖ мо-

жет быть обусловлен развитием ранних постдеполя-

ризационных аритмий (не риентри). Все шире ста-

новится перечень показаний к имплантации

кардиовертера-дефибриллятора у пациентов с ИБС

и снижением функции ЛЖ. Необходимы проспек-

тивные исследования диагностических возможнос-

тей ЭКГ-признаков ГЛЖ с учетом других факторов

риска при отборе кандидатов для имплантации кар-

диовертера-дефибриллятора.

ГИПЕРТРОФИЯ 
ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА

Гипертрофия левого желудочка является важ-

ным независимым фактором риска развития сер-

дечных событий и общей смертности. Мета-ана-

лиз 20 исследований (48 545 участников) показал

прямую взаимосвязь между степенью гипертро-

фии и неблагоприятным исходом заболевания.

Риск развития сердечно-сосудистых заболеваний,

связанных с гипертрофией, колебался от 1,5 до 3,5

(отношение рисков – 2,3). Риск смертности ассо-

циирован со степенью гипертрофии и колеблется

от 1,5 до 8,0 (отношение рисков – 2,5). Гипертро-

фия левого желудочка является субстратом разви-

тия желудочковых аритмий. Длительная продол-

жительность потенциала действия независимо от

причин развития гипертрофии представляет собой

ее особенность [30]. Это может привести к возник-

новению феномена ранней постдеполяризации и

триггерной активности, которая, в свою очередь,

может поддерживать желудочковую тахикардию

«torsades de pointes» [16]. Кроме того, наблюдае-

мый при гипертрофии миокардиальный фиброз и

миофибрильное «разобщение» предрасполагают к

прерыванию проведению импульса в связи с раз-

рушением межклеточного сцепления. Такое ремо-

делирование интерстициума при ГЛЖ также дей-

ствует на свойства возбуждения ионных каналов,

их восстановление, приводящее к негомогенности

иннервации симпатической нервной системы, и

изменяет ее механические и электрические свой-

ства [17, 21]. Также известно, что при гипертро-

фии увеличен риск развития тромбозов венечных

сосудов. Независимо от этиологии гипертрофии

риск ВСС у таких пациентов увеличивается. Ана-

лизы Framingham Heart Study  показали независи-

мую связь между ГЛЖ и внезапной сердечной

смертью у пациентов с факторами риска развития

ИБС. 

Изучено 60 случаев ВСС у 3661 пациента. После

14 лет наблюдений установлено, что ГЛЖ (диагно-

стированная по эхокардиографии) увеличивала

риск остановки сердца независимо от наличия

факторов риска ишемической болезни сердца.

Предполагается, что 20–50% исследованных име-

ют ИБС [36]. Посмертный анализ пациентов с

ВОС и ИБС показал, что у части умерших при-

знаки острых коронарных синдромов морфоло-

гически не были выявлены, следовательно причи-

ной ВСС явилась аритмия, а не коронарная ише-

мия [7, 9]. Известно, что большинство фатальных

аритмий – желудочковые, поэтому ГЛЖ имеет ус-

тойчивый потенциал для возрастания стратифика-

ции риска развития ВСС вне зависимости от фрак-

ции выброса левого желудочка.А
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ОБЗОРЫ

УДЛИНЕНИЕ ЖЕЛУДОЧКОВОЙ 
РЕПОЛЯРИЗАЦИИ

В последние годы в клинической кардиологии

проблема удлинения интервала Q–T привлекает

пристальное внимание отечественных и зарубеж-

ных исследователей как фактор, приводящий к

внезапной смерти. Установлено, что как врожден-

ные, так и приобретенные формы удлинения ин-

тервала Q–T являются предикторами фатальных

нарушений ритма, которые, в свою очередь, при-

водят к внезапной смерти больных. Синдром удли-

нения интервала Q–T представляет собой сочета-

ние удлиненного интервала Q–T стандартной ЭКГ

и угрожающих жизни полиморфных желудочко-

вых тахикардий – torsade de pointes (пируэт). Паро-

ксизмы желудочковых тахикардий типа «пируэт»

клинически проявляются эпизодами потери со-

знания и нередко заканчиваются фибрилляцией

желудочков, являющихся непосредственной при-

чиной внезапной смерти. 

В последние годы большое внимание уделяется

изучению вариабельности (дисперсии) величины

интервала Q–T – негомогенности процессов репо-

ляризации, поскольку увеличенная дисперсия ин-

тервала Q–T также является предиктором развития

ряда серьезных нарушений ритма, включая вне-

запную смерть. Наиболее распространенная мето-

дика выявления дисперсии Q–T – регистрация

стандартной ЭКГ в течение 35 мин при скорости

записи 25 мм/ч. Используют также холтеровское

мониторирование ЭКГ, что позволяет анализиро-

вать колебания дисперсии интервала (Q–T)с или

(Q–T)cd в течение суток. Однако ряд методологи-

ческих аспектов данного метода находятся в ста-

дии разработки. Так, отсутствует единое мнение о

верхней границе нормальных значений дисперсии

корригированного интервала Q–T. По мнению

одних авторов, предиктором желудочковых тахи-

аритмий является величина интервала (Q–T)cd

более 45 мс, другие исследователи предлагают счи-

тать верхней границей нормы величину (Q–T)cd,

равную 70 и даже 125 мс. 

Cуществуют два наиболее изученных патогене-

тических механизма аритмий при синдроме удли-

ненного интервала Q–T. Первый механизм – вну-

трисердечные нарушения реполяризации мио-

карда, а именно повышенная чувствительность

миокарда к аритмогенному эффекту катехолами-

нов. Второй патофизиологический механизм –

дисбаланс симпатической иннервации (снижение

правосторонней симпатической иннервации

вследствие слабости или недоразвития правого

звездчатого ганглия). Эта концепция подтвержда-

ется на моделях с животными (удлинение интерва-

ла Q–T после правосторонней стеллэктомии) и

результатами левосторонней стеллэктомии в лече-

нии резистентных форм удлинения интервала

Q–T. 

У здоровых людей в покое имеется лишь незна-

чительная вариабельность процессов реполяриза-

ции, поэтому дисперсия интервала Q–T мини-

мальна. Причины удлинения интервала Q–T

условно делят на 2 группы: врожденные и приоб-

ретенные [1].

Врожденные формы синдрома удлинения ин-

тервала Q–T являются одной из причин смерти

детей. Смертность при нелеченых врожденных

формах данного синдрома достигает 75%, при

этом 20% детей умирают в течение года после пер-

вой потери сознания и около 50% – в первое деся-

тилетие жизни. К врожденным формам синдрома

удлиненения интервала Q–T относят синдром

Gervell и Lange Nielsen и синдром Romano Ward.

Синдром Gervell и Lange Nielsen – редкое заболе-

вание, имеет аутосомно-рецессивный тип насле-

дования и представляет собой сочетание врожден-

ной глухонемоты с удлинением интервала Q–T на

ЭКГ, эпизодами потери сознания и нередко за-

канчивается внезапной смертью детей в первое

десятилетие жизни. Синдром Romano Ward имеет

аутосомно-доминантный тип наследования с по-

пуляционной частотой от 1:15 000 до 1:10 000  и пе-

нетрантностью гена 0,9. Он имеет сходную клини-

ческую картину: нарушения ритма сердца, в ряде

случаев с потерей сознания, на фоне удлиненного

интервала Q–T у детей без нарушения слуха и ре-

чи. Для диагностики врожденных форм синдрома

удлинения интервала Q–T в случае пограничного

удлинения и/или отсутствия симптомов предло-

жен набор диагностических критериев. «Боль-

шие» критерии – это удлинение интервала Q–T

более 0,44 мс, наличие в анамнезе эпизодов поте-

ри сознания и наличие синдрома удлинения ин-

тервала Q–T у членов семьи. «Малые» критерии –

это врожденная нейросенсорная тугоухость, эпи-

зоды альтернации Т-волн, медленный сердечный

ритм (у детей) и патологическая желудочковая ре-

поляризация. Наибольшее диагностическое зна-

чение имеют достоверное удлинение интервала

Q–T, пароксизмы тахикардии torsade de pointes и

эпизоды синкопе. 

Наиболее распространенной формой синдрома

удлинения интервала Q–T у молодых лиц является

сочетание данного синдрома с пролапсом мит-

рального клапана. Частота выявления удлинения

интервала Q–T у лиц с пролапсами митрального

и/или трикуспидального клапанов достигает 33%.

Одной из главных причин формирования удлине-

ния интервала Q–T у лиц с пролапсом митрально-

го клапана является генетически предопределен-

ный или приобретенный дефицит магния [1]. А
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Приобретенное удлинение интервала Q–T мо-

жет возникнуть при атеросклеротическом или

постинфарктном кардиосклерозе, при кардиомио-

патии, на фоне и после перенесенного мио- или

перикардита. Удлинение интервала Q–T может на-

блюдаться и при синусовой брадикардии, атрио-

вентрикулярной блокаде, хронической цереброва-

скулярной недостаточности и опухоли головного

мозга. Острые случаи удлинения интервала Q–T

могут также возникать при травмах (грудной клет-

ки, черепно-мозговых). Удлинение интервала Q–T

может иметь место при нарушениях электролитно-

го баланса с гипокалиемией, гипокальциемией,

гипомагниемией. Подобные состояния возникают

под воздействием многих причин, например при

длительном приеме диуретиков, особенно петле-

вых (фуросемид). Описано развитие желудочковой

тахикардии типа «пируэт» на фоне удлинения ин-

тервала Q–T cо смертельным исходом у женщин,

находившихся на малобелковой диете с целью

снижения массы тела. Интервал Q–T может удли-

няться при применении терапевтических доз ряда

лекарственных средств, в частности хинидина,

новокаинамида, производных фенотиазина. Удли-

нение электрической систолы желудочков может

наблюдаться при отравлении лекарствами и веще-

ствами, оказывающими кардиотоксическое дейст-

вие и замедляющими процессы реполяризации.

К ним относятся, например, пахикарпин в токси-

ческих дозах, ряд алкалоидов, которые блокируют

активный транспорт ионов в клетку миокарда, а

также оказывают ганглиоблокирующее действие.

Известны также случаи удлинения интервала Q–T

при отравлениях барбитуратами, фосфорооргани-

ческими инсектицидами, ртутью. 

Общеизвестно удлинение интервал Q–T при

острой ишемии миокарда и инфаркте миокарда.

Стойкое (более 5 дней) увеличение интервала

Q–T, особенно при сочетании с ранними желудоч-

ковыми экстрасистолами, прогностически небла-

гоприятно. У этих пациентов выявлено значитель-

ное (в 56 раз) повышение риска внезапной смерти.

Установлено, что дисперсия интервала Q–T уве-

личивается уже в первые часы острого инфаркта

миокарда. 

САХАРНЫЙ ДИАБЕТ
В настоящее время сахарный диабет (СД) при-

знан в качестве эквивалента риска ишемической

болезни сердца, инфаркта миокарда (ИМ) и сер-

дечно-сосудистой смерти (Третий доклад группы

экспертов по лечению взрослых Национальной

образовательной программы по холестерину,

NCEP Adult Treatment Panel III, 2002).

Американские ученые провели анализ объеди-

ненных данных 11 независимых испытаний TIMI

(Thrombolysis in Myocardial Infarction) для выясне-

ния независимого влияния СД на смертность при

остром коронарном синдроме  (ОКС) в течение

30 суток и одного года после клинического собы-

тия. Общее число обследуемых составило 62 036 па-

циентов с ОКС, включенных в наблюдение в более

чем 900 центрах 55 стран с 1997 г., то есть с момента

современного определения СД Американской ассо-

циацией диабета. Участников классифицировали

как имеющих или не имеющих СД по данным ме-

дицинского анамнеза. Случаи диабета, выявленные

во время госпитализации, в данном анализе не учи-

тывались. Первичными конечными точками иссле-

дования была общая смертность за 30 сут и 1 год по-

сле ОКС у лиц с диабетом и без него, в том числе

при ОКС без подъема сегмента ST (ОКСБПST) и

ИМ с подъемом сегмента ST (ИМПST). Независи-

мость СД в качестве предиктора смерти рассчиты-

валась методом многофакторного анализа. Из об-

щего числа участников испытаний TIMI 17,1%

имели СД. Эти пациенты были старше, чаще жен-

ского пола, с большим индексом массы тела. Они

чаще страдали артериальной гипертензией, гипер-

липидемией, сердечной недостаточностью, чаще

переносили ИМ и имели коронарное шунтирова-

ние в анамнезе, но реже были курильщиками. Не-

смотря на современные терапевтические подходы к

терапии ОКС, СД остается достоверным независи-

мым предиктором повышенной смертности в тече-

ние 30 сут и одного года после коронарного собы-

тия, даже в большей степени при остром коро-

нарном синдроме без подъема сегмента ST, чем при

инфаркте миокарда с подъемом сегмента ST.

Проведено относительно небольшое количест-

во исследований, в которых изучена роль сахарно-

го диабета в развитии внезапной сердечной смерти.

Исследование Paris Prospective Study I провело про-

должительное наблюдение 6000 парижских госу-

дарственных служащих мужского пола, средних

лет, старше 23 лет. Разграничение было сделано

между 120 случаями ВСС и 192 случаями смерти от

острого ИМ. В этом мультивариантном анализе на-

личие сахарного диабета с большей точностью ука-

зывало на пациентов с более высоким риском ВСС

(относительный риск – 2,2), чем другие показатели

(возраст, индекс массы тела, ЧСС, курение, арте-

риальное давление, уровень холестерина и тригли-

церидов) [6, 8]. Но пока недостаточно известны

специфические пути диабетсвязанных механизмов,

которые способствуют патогенезу ВСС. Однако до-

казано, что СД увеличивает риск развития ишеми-

ческой болезни сердца, которая часто сопутствует

ВСС. Могут возникать ускоренные формы диабет-

специфического атеросклероза с повышенным

тромбогенезом [25]. Есть доказательства в пользу

существования отдельной формы сердечной дис-А
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функции под названием «диабетическая кардио-

миопатия» [26]. Выявлено, что у больных диабетом

очень часто наблюдается удлиненный интервал

Q–T (по данным электрокардиограммы). Более

ранние клинические исследования также показа-

ли корреляцию между удлиненным интервалом

(Q–T)с и частотой сердечной смертности у пациен-

тов, страдающих сахарным диабетом.

ОЖИРЕНИЕ
Всемирная организация здравоохранения рас-

сматривает ожирение как эпидемию, охватившую

миллионы людей. В 1998 г. в мире зарегистрирова-

но 250 млн больных ожирением, что составляет

7% взрослого населения земного шара. Растет

ожирение и среди детей, поэтому введен диагноз:

сахарный диабет II типа у детей.

Актуальность проблемы заключается еще и в

том, что число детей и подростков, имеющих из-

быточный вес и ожирение, также прогрессивно

увеличивается. В настоящее время в развитых

странах мира до 25% подростков имеют избыточ-

ную массу тела, а 15% – страдают ожирением.

Нельзя не отметить, что в таких странах на долю

СД II типа в детском и подростковом возрасте при-

ходится 10% и более случаев всех форм СД. Избы-

точный вес в детстве – значимый предиктор ожи-

рения у взрослых: 50% детей, которые имели

избыточный вес в 6 лет, становятся взрослыми с

ожирением; в подростковом возрасте эта вероят-

ность увеличивается до 80%. Причем патоморфо-

логические исследования показали, что первич-

ные атеросклеротические изменения появляются

уже у детей и подростков с ожирением. 

Наиболее неблагоприятным является абдоми-

нальный (в области живота) тип ожирения (см. ри-

сунок), сочетающийся с комплексом гормональ-

ных и метаболических факторов риска. Для опре-

деления характера распределения жира в организ-

ме используется показатель соотношения

окружности талии и окружности бедер (ОТ/ОБ). 

При окружности талии у мужчин более 94 см, у

женщин – более 80 см риск развития осложнений

ожирения (сахарный диабет II типа, артериальная

гипертензия, сердечно-сосудистые заболевания)

становятся повышенными, а при 102 и 88 см соот-

ветственно – высоким.

Европейские исследователи определили ин-

декс массы тела (ИМТ), окружность живота и от-

ношение окружности живота к окружности бедер

у 350 000 взрослых, а затем наблюдали за ними в

течение 10 лет. За это время умерли 4% участни-

ков исследования. После учета факторов было

определено, что риск смерти увеличивался с уве-

личением окружности живота и отношения ок-

ружности живота к окружности бедер. 

Данные двух недавних исследований позволяют

предположить, что избыточный вес увеличивает

риск развития ВСС независимо от других сопутст-

вующих патологий, таких как СД, ИБС. Согласно

исследованию Paris Prospective I Cohort Study, огра-

ниченному мужчинами средних лет, индекс массы

тела (ИМТ) был независимым фактором риска

ВСС [8]. В исследование Nurses Health Study вхо-

дили 121 701 американская женщина, наблюдае-

мая в течение 20 лет. Установлено, что у женщин с

ИМТ>30 кг/м2 показатель ВСС в 1,6 раз выше по

сравнению с женщинами с ИМТ<25 кг/м2 [11, 18].

При исключении сахарного диабета и артериаль-

ной гипертонии этот риск увеличивался в 2,5 раза.

Однако отношение между ИMТ и ВСС было оце-

нено только в ограниченных исследованиях по
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возрасту/полу/занятию. Недавний анализ The U.S.

Centers for Disease Control (CDC) показал, что еже-

годно в США избыточная масса тела составляет

причину смерти более чем в 300 000 случаев и в бли-

жайшем будущем настигнет показатель злоупотреб-

ления табаком как ведущую причину смерти [27].

СОЦИАЛЬНО-ЭКОНОМИЧЕСКИЙ СТАТУС
И ВНЕЗАПНАЯ СЕРДЕЧНАЯ СМЕРТЬ

Несмотря на то, что социально-экономические

факторы влияют на уровень ВСС [18, 28, 34], до не-

давнего времени они не были оценены в популяции.

Кроме того, большинство исследователей ограничи-

вались оценкой возможности восстановления дея-

тельности сердца. В результате 40–50% случаев вне-

запной остановки сердца, которые не засвидетель-

ствованы или не поддаются реанимационным меро-

приятиям, не могут быть включены в соответствую-

щие исследования. В исследовании Ore-SUDS оце-

нено потенциальное отношение между социально-

экономическим статусом и возникновением оста-

новки сердца с учетом места жительства. В исследо-

вание включены все случаи ВСС, зарегистрирован-

ные в больших городах и пригородных районах

США (670 000 населения). Случаи ВСС по месту жи-

тельства распределились следующим образом: пока-

затели случаев ВСС, зафиксированные в квартале с

самым низким социально-экономическим уровнем,

были на 30–80% выше, чем в районах с высоким

уровнем. Так как применение наружных дефибрил-

ляторов оказывает положительное влияние на вы-

живаемость после остановки сердца вне медицин-

ских учреждений [13], результаты должны быть

учтены в общей популяции. Факторы риска ИБС,

такие как гиподинамия, курение, гиперлипидемия,

гипертония, избыточная масса тела, сахарный диа-

бет, больше распространены среди людей с низким

социально-экономическим статусом [34]. Исследо-

вание, проводимое в Великобритании, выявило, что

частота случаев внезапной остановки сердца вне ме-

дицинских учреждений значительно выше в облас-

тях с низким социально-экономическим статусом,

но эта зависимость не характерна для ишемической

болезни сердца [22]. Известно также, что психосо-

циологические факторы являются прямыми пуско-

выми механизмами развития желудочковых арит-

мий и впоследствии остановки сердца [28].

ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ПРЕДПОСЫЛКИ 
РАЗВИТИЯ ВНЕЗАПНОЙ 

СЕРДЕЧНОЙ СМЕРТИ
Постоянное накопление информации о патоге-

незе заболеваний сердечно-сосудистой системы

привело к пониманию того, насколько значитель-

ную роль в их развитии играют генетические фак-

торы. Сегодня практически не осталось болезней,

в формировании которых не было бы установлено

наследственной компоненты. Наиболее частые за-

болевания – ишемическая болезнь сердца, атеро-

склероз и артериальная гипертензия (АГ) являют-

ся мультифакторными. В формирование клини-

ческого фенотипа при этих заболеваниях прибли-

зительно равный вклад вносят наследственность и

среда [1]. Для каждого заболевания существует до-

статочно большое число генов, различные аллель-

ные формы которых влияют на вероятность разви-

тия заболевания, скорость прогрессирования и

выраженность клинических симптомов. Как пра-

вило, генами предрасположенности являются те

гены, белковые продукты которых прямо или кос-

венно вовлечены в патогенез заболевания [1, 2].

Наряду с мультифакторными существует большое

количество моногенных заболеваний, для разви-

тия которых достаточно наличия мутации в одном

гене. 

В настоящее время описано около 2,5 тыс. мо-

ногенных наследственных синдромов, при кото-

рых наблюдается вовлечение в патологический

процесс сердца и/или сосудов. Известно около

сотни наследственных заболеваний, при которых

поражение сердца и сосудов являются ведущими в

клинической картине (см. таблицу). Даже из об-

щей структуры таких классических мультифактор-

ных заболеваний, как ИБС и АГ, вычленяются все

большее число моногенных форм, которые насле-

дуются по менделевскому типу [15]. 

В последнее время представления об этиологии

многих заболеваний сердечно-сосудистой системы

претерпели значительную эволюцию. Особенно

это касается состояний, для которых не было полу-

чено убедительных данных, однозначно свиде-

тельствующих в пользу инфекционных и/или вос-

палительных процессов, лежащих в их основе [2].

Как правило, эти заболевания описывались как

идиопатические. Быстрое развитие современных

генетических методов позволило во многих случа-

ях решить вопрос о наследственной природе забо-

левания, установить первичный биохимический

дефект, разработать ДНК-диагностику, найти под-

ходы к этиологической терапии. 

Кардиомиопатии – обширный класс заболева-

ний, характеризующихся структурными измене-

ниями миокарда. Выделяют 3 фенотипических

класса кардиомиопатий: гипертрофические, дила-

тационные и рестриктивные. Каждый из классов

характеризуется своими морфологическими, фи-

зиологическими и клиническими конечными точ-

ками, отражающими различные патогенетические

механизмы, приводящие к заболеванию [2, 12].

Эти заболевания являются наиболее частой при-

чиной внезапной сердечной смерти в молодом

возрасте [32]. В ряде случаев причину дисфункцииА
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миокарда удается выяснить, но чаще всего этиоло-

гия заболевания остается неизвестной [2]. В по-

следнее время получены новые данные, расширя-

ющие наши представления о генных и белковых

изменениях, лежащих в основе кардиомиопатий,

многие из которых являются моногенными на-

следственными заболеваниями [2, 12, 23]. Иденти-

фицировано большое количество мутаций в генах,

кодирующих белки сложной сети миофиламентов

и ассоциированных с ними белков, в комплексе

образующих цитоскелет кардиомиоцита. Мутации

в генах, кодирующих собственно сократительные

белки миокарда и белки внутрисаркомерного ци-

тоскелета, являются причиной гипертрофической

кардиомиопатии (ГКМП) [12, 23]. Дилатационная

кардиомиопатия (ДКМП), характеризующаяся

увеличением размеров полостей сердца и сниже-

нием систолической функции ЛЖ, встречается

в популяции с частотой не менее 1:10 000–1:3000

населения [2, 4]. Наследственные формы этого за-

болевания составляют около 40% от всех случаев

ДКМП [32]. Наиболее часто встречается аутосом-

но-доминантный тип наследования, на долю ауто-

сомно-рецессивных форм приходится около 16%

всех случаев наследственной ДКМП, Х-сцеплен-

ный рецессивный тип наследования встречается в

2–5% случаев [32]. ДКМП является результатом

мутаций в генах, кодирующих структурные внут-

ри- и внесаркомерные белки миокарда [4]. 

Относительно недавно была описана наследст-

венная аритмогенная правожелудочковая диспла-

зия/кардиомиопатия, характеризующаяся фиброз-

но-жировым замещением миокарда правого желу-

дочка, выраженной его дилатацией и снижением

фракции выброса при относительной сохранности

левого желудочка, жизнеугрожающими желудоч-

ковыми тахиаритмиями, вызываемыми физичес-

кими и эмоциональными нагрузками. 

Заболевания, характеризующиеся первичными

электрофизиологическими нарушениями, называ-

ют каналопатиями. К первичным каналопатиям

относят синдромы удлиненного интервала Q–T

(LQTS), укороченного интервала Q–T (SQTS),

синдромы Бругада и Лева–Ленегра, семейные

формы синдрома Вольфа–Паркинсона–Уайта,

идиопатическую и катехоламинергическую желу-

дочковые тахикардии, семейные формы фибрил-

ляции предсердий и синдрома слабости синусного

узла, синдром детской внезапной смерти. 

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ 
МОЛЕКУЛЯРНО-ГЕНЕТИЧЕСКИХ 

ДАННЫХ В КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ
В последние десятилетия молекулярно-генети-

ческие методы все шире входят в клиническую

практику. Проводят крупные многоцентровые ис-

следования, создают международные регистры

больных с наследственными сердечно-сосудисты-

ми заболеваниями, содержащие результаты кли-

нических и генетических исследований, отдален-

ных результатов терапии. Выявление мутации в

конкретном гене напрямую свидетельствует о на-

личии заболевания независимо от степени выра-

женности клинических симптомов и даже при их

отсутствии. По данным S. Priory и соавт. [32], око-

ло 30% больных с синдромом удлиненного интер- А
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Примеры наследственных моногенных заболеваний сердечно-сосудистой системы

Заболевание Тип наследования Ген/локус

Семейная гиперхолестеринемия А/Д, А/Р LDLR (19p13.2), ARH (1p36-p35), USF1 (1q22-q23)

Псевдогипоальдостеронизм А/Д, А/Р WNK1 (17q21), WNK4 (12p13.3), PHA2A (1q31-q42) 

Синдром удлиненного интервала Q–T А/Д, А/Р KCNQ1 (11p15.5), KCNH2 (7q3), SCN5A (3p21-24), 
ANKB (4q25-27), KCNE1 (21q22), KCNE2 (21q22), 

KCNJ2 (17q23)

Синдром укороченного интервала Q–T А/Д KCNQ1 (11p15.5), KCNH2 (7q3)

Синдром Бругада А/Д SCN5A (3p21-24), 3p22-25

Аритмогенная правожелудочковая 

дисплазия/кардиомиопатия А/Д, А/Р 14q23-q24, hRyR2 (1q42-q43), 
14q12-q22, 2q32.1-q32.3, 3p23, 10p12-p14, DSP (6p24)

Катехоламинергическая 
желудочковая тахикардия А/Д, А/Р hRyR2 (1q42-q43), CASQ2 (1p13-21)

Семейные формы фибрилляции 
предсердий А/Д KCNQ1 (11p15.5)

Семейные формы синдрома слабости 
синусного узла А/Д SCN5A (3p21-24)

Синдром Вольфа–Паркинсона–Уайта А/Д PRAKG2 (7q3)

Гипертрофическая кардиомиопатия А/Д MYHCB (14q12), TNNT2 (1q32), TPM1 (15q22.1), 
MYBPC3 (11р11.2), PRKAG2 (7q36), TNNI3 (19q13.4), 

MYL3 (3p), TTN (2q24.3)

Дилатационная кардиомиопатия А/Д, А/Р, Х/Р Более 20 локусов

П р и м е ч а н и е. А/Д – аутосомно-доминантный, А/Р – аутосомно-рецессивный, Х/Р – Х-сцепленный рецессивный.
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вала Q–T имеют скрытое течение заболевания, при

которых отсутствуют характерные изменения на

ЭКГ, но больные имеют, тем не менее, высокий

риск внезапной смерти во время первого в жизни

синкопального эпизода [31]. Поэтому пресимпто-

матическая диагностика в этой группе больных

позволяет сформировать оптимальную тактику на-

блюдения для каждого пациента с учетом генети-

ческих, анамнестических и электрокардиографи-

ческих данных. 

Наиболее значимым практическим результатом

всестороннего изучения клеточных, молекулярных

и электрофизиологических основ синдрома удли-

ненного интервала Q–T явилась разработка тера-

певтических подходов, специфичных в отношении

пораженного гена [19]. То, что на уровне фенотипа

реализуется как единый признак, в действительно-

сти может иметь различные генетические и элект-

рофизиологические основания [31]. Единствен-

ным абсолютно достоверным методом установле-

ния молекулярно-генетического варианта заболе-

вания является проведение ДНК-диагностики. Для

больных с мутациями в генах, кодирующих боль-

шие и малые субъединицы калиевых каналов

(KCNQ1, KCNH2, KCNE1, KCNE2), наиболее эф-

фективной является терапия бета-блокаторами [19,

32]. Однако если причиной синдрома являются му-

тации в гене SCN5A, приводящие к увеличению

входящего натриевого тока (LQT3), то препараты

этой группы могут являться пусковыми факторами

для развития полиморфной желудочковой тахикар-

дии. Нормализуют процессы реполяризации при

этом типе заболевания антиаритмические препара-

ты IB класса (мексилетин, лидокаин, флекаинид)

[19, 32, 33]. Описан эффект снижения продолжи-

тельности интервала Q–T у пациентов с LQT2 при

комбинированной терапии бета-блокаторами c

длительным приемом препаратов, увеличивающих

концентрацию калия в плазме [19]. 

Пресимптоматическая диагностика заболева-

ния в семьях, отягощенных по дилатационной

кардиомиопатии, позволяет начинать лечение в

ранние сроки [37]. Если заболевание в конкретной

семье ассоциировано с тяжелым течением и быст-

рым прогрессированием сердечной недостаточно-

сти, возможно рассмотрение вопросов о последу-

ющей трансплантации сердца и о как можно более

раннем поиске подходящего донора. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, выявление предикторов ВСС

позволяет предупредить неблагоприятное событие.

Так как около 80% случаев внезапной сердеч-

ной смерти обусловлены ИБС, то первичная

профилактика ВСС должна быть направлена на

предупреждение атеросклероза и модификацию

других факторов риска развития ишемической бо-

лезни сердца (ожирение, сахарный диабет, куре-

ние, гиподинамия и т. д.). Меры вторичной профи-

лактики заключаются в ранней диагностике и

лечении патологических состояний, являющихся

причиной внезапной сердечной смерти (сердечная

недостаточность со сниженной фракцией выброса

левого желудочка, ДКМП, нарушения ритма, ге-

номные заболевания и др.). Дисфункция левого

желудочка всегда является неблагоприятным пре-

диктором внезапной сердечной смерти.

Своевременная диагностика ВСС коррелирует

с эффективностью мероприятий по сердечно-ле-

гочной реанимации (СЛР). После успешном про-

ведении СЛР пациентам проводится диагностика

заболеваний, явившихся причиной внезапной сер-

дечной смерти. Лечение тахиаритмий с примене-

нием автоматического дефибриллятора или путем

имплантации кардиовертера-дефибриллятора

снижает частоту возникновения ВСС и показатели

смертности у пациентов, перенесших внезапную

сердечную смерть. Наилучший прогноз после де-

фибрилляции – у больных с желудочковыми тахи-

кардиями. 

Влияние генетических факторов на развитие и

течение заболевания, выбор оптимальной тактики

лечения, эффекты от проводимой терапии весьма

многообразны. 

Дальнейшее развитие и совершенствование ди-

агностических подходов и медицинской помощи

больным невозможно без комплексного учета этих

факторов.
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E
динственным проявлением заболевания

сердца может быть аритмия или нарушение

проводимости, и диагноз в этом случае зависит от

правильной интерпретации электрокардиограм-

мы. Электрокардиограмма все еще остается луч-

шим другом кардиолога.
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