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В последние годы были достигнуты значительные успе-
хи в лечении злокачественных опухолей [1]. Развитие
новых технологий и терапевтических стратегий (опе-

ративное лечение, лучевая терапия, таргетная и химиотера-
пия), их широкое внедрение в клиническую практику значи-
тельно снизили смертность, частоту рецидивов и улучшили
выживаемость больных раком молочной железы (РМЖ) [2–4].
Вместе с тем ряд современных химиопрепаратов имеет высо-
кую частоту побочных эффектов, включая кардиотоксич-
ность. Было установлено, что развитие кардиотоксичности
неблагоприятным образом влияет на прогноз и часто стано-
вится более значимым самостоятельным отягощающим фак-

тором у онкологических больных, включая тех, у кого удалось
достичь стойкой ремиссии основного (опухолевого) заболе-
вания [4–6]. Поиск ранних маркеров кардиотоксичности яв-
ляется одной из задач сформировавшегося за последние годы
направления в медицине – кардиоонкологии, одним из поло-
жений которого является необходимость совместного веде-
ния этих больных онкологом и кардиологом [7].

Определение, классификация и механизмы токсического
воздействия химиотерапии на миокард были описаны в 
1960-х годах, когда появились первые упоминания о разви-
тии кардиотоксичности на фоне лечения новыми в то время
препаратами – антрациклинами [8]. В основе антрацикли-
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Цель исследования – изучить возможности метода недопплеровского изображения миокарда (Speckle Tracking Imaging) в двумерном режиме (2D Strain) для раннего выявления
кардиотоксичности у больных раком молочной железы (РМЖ) в сочетании с артериальной гипертонией (АГ) на фоне проведения антрациклинсодержащей химиотерапии.
Материалы и методы. В исследование были включены 70 больных тройным негативным РМЖ (средний возраст 48,6±13,3 года), получавших химиотерапию с включением антра-
циклинов, таксанов и производных платины (8 курсов). Больным выполнялось ультразвуковое исследование сердца, включая метод недопплеровского изображения миокарда
(Speckle Tracking Imaging) в двумерном режиме (2D Strain) до и после 8 курсов химиотерапии. Для оценки глобальной систолической функции ЛЖ определялись фракция выбро-
са левого желудочка (ФВ ЛЖ) (по методу Simpson’s Biplane) и показатель глобального продольного стрейна (глобальная продольная деформация левого желудочка – global longi-
tudinal strain, GLS, по данным метода недопплеровского изображения миокарда в двумерном режиме). Больные были разделены на 2 группы: 1-я группа (n=18) – больные с анам-
незом АГ и 2-я группа (n=52) – без анамнеза АГ.
Результаты. Значения показателя GLS до начала курсов химиотерапии в 1-й группе (с АГ) были ниже нормальных значений (-19,1±2,8% vs -22,1±1,8%; p<0,05) и ниже, чем во 
2-й группе, без АГ (-20,1±2,8%; p>0,05). После 8 курсов химиотерапии наблюдалось снижение показателя GLS как в общей группе (с -20,0±2,8 до -18,5±2,9%; p<0,05), так и в 1 и 2-й груп-
пах: в 1-й группе выявлено снижение с -19,1±2,8 до -16,4±3,8% (р<0,05); во 2-й группе с -20,1±2,8 до -19,2±2,4% (p<0,05). Значения показателя GLS снизились более чем на 15% у
12 (17%) женщин из всех наблюдаемых больных. Несмотря на то, что ФВ ЛЖ снижалась в обеих группах, она находилась в пределах допустимых значений (норма ФВ ЛЖ>55%).
Заключение. GLS по данным метода недопплеровского изображения миокарда (Speckle Tracking Imaging) в двумерном режиме (2D Strain), вероятно, является одним из наиболее
ранних маркеров кардиотоксичности, индуцированной химиотерапией, по сравнению с показателем ФВ ЛЖ.
Ключевые слова: кардиоонкология, артериальная гипертония, кардиотоксичность, глобальный продольный стрейн левого желудочка, химиотерапия, рак молочной железы.
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Abstract
Objective. To study the possibility of the 2D Speckle Tracking Imaging in early detection of cardio-
toxicity in patients with triple negative breast cancer and arterial hypertension (AH) during anthra-
cycline-containing chemotherapy.
Materials and methods. 70 women (mean age 48.6±13.3 years) with triple negative breast cancer
were enrolled. All patients underwent chemotherapy, including anthracycline, taxan, platinum-ba-
sed agent. Echocardiography, including 2D Speckle Tracking Imaging, was performed on Vivid-E 9
ultrasound machine before and after 8 weeks of chemotherapy. Left ventricular ejection fraction
(LVEF) (the biplane Simpson`s method) and global longitudinal strain (GLS) (mean normal GLS of 
-22.1±1.8 for women) were analysed. Patients were divided into two groups: group 1 – with AH
(n=18) and group 2 – with normal blood pressure (n=52).
Results. Before chemotherapy in group 1 GLS was lower than normal value (-19.1±2.8% vs 
-22.1±1.8%; p<0.05) and lower than in the group 2 (-19.1±2.8% vs -20.0±2.8%; p>0.05). After che-
motherapy in all patients GLS decrease was observed from -20.0±2.8% to -18.5±2.9% (p<0.05) and
in group 1 from -19.1±2.8% to -16.4±3.8% (р<0.05), group 2 from -20.0±2.8% to -19.2±2.4%
(p<0.05). However LVEF remained within normal values. The values of GLS decreased by more than
15% in 12 (17%) of all the patients.
Conclusions. Apparently, GLS is the one of most sensitive early marker of chemotherapy – induced
cardiotoxicity compared with the LVEF.
Key words: cardio-oncology, arterial hypertension, cardiotoxicity, global longitudinal strain of the
left ventricle, chemotherapy, breast cancer.
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ниндуцированной кардиотоксичности лежит прямое по-
вреждение миоцитов, приводящее к их апоптозу, а также не-
прямое действие, заключающееся в повышенном образова-
нии свободных радикалов, вызывающих перекисное окисле-
ние мембран миоцитов и так называемый окислительный
стресс [9–11]. Активные формы кислорода и свободные ради-
калы, высвобождаемые при лечении антрациклиновыми ан-
тибиотиками, вызывают поражение кардиомиоцитов, у кото-
рых повышается чувствительность к ним во время лечения.
Свободные радикалы повреждают ДНК и вызывают перекис-
ное окисление липидов, что, в свою очередь, может привести
к гибели кардиомиоцитов и развитию сердечной недостаточ-
ности (СН) [11]. Помимо антрациклинов, кардиотоксическим
действием обладает ряд других препаратов (моноклональные
антитела, ингибиторы тирозинкиназы, алкилирующие пре-
параты, интерферон a) [9].

В структуре онкологической заболеваемости и смертности
женщин от злокачественных новообразований РМЖ занима-
ет 1-е место в мире [12]. Артериальная гипертония (АГ) являет-
ся одним из наиболее распространенных сердечно-сосуди-
стых заболеваний в Российской Федерации и по данным эпи-
демиологического исследования ЭССЕ (Эпидемиология сер-
дечно-сосудистых заболеваний в регионах) определяется у
48% мужчин и 40% женщин [13]. В связи с этим сочетание АГ и
РМЖ является нередким. По данным J.Piccirillo, 38% больных с
онкологическими заболеваниями страдают АГ [14]. Сердце яв-
ляется органом-мишенью при АГ, поскольку в случае отсут-
ствия лечения развивается систолическая и диастолическая
дисфункция левого желудочка (ЛЖ) [15]. Наличие АГ или ее
развитие в процессе химиотерапии являются одними из фак-
торов риска кардиотоксичности [16, 17]. К другим отягощаю-
щим факторам относятся: возраст, женский пол; кумулятивная
доза антрациклинов, режим введения; сочетание с другими
кардиотоксическими препаратами, лучевая терапия левой по-
ловины грудной клетки и средостения [18].

К основным методам диагностики кардиотоксичности от-
носятся: определение биомаркеров (натрийуретические пеп-
тиды, высокочувствительный тропонин) электрокардиогра-
фия (ЭКГ), эхокардиография (ЭхоКГ) и магнитно-резонанс-
ная томография сердца. У онкологических больных в процес-
се химиотерапии рекомендуется проведение ЭхоКГ как одно-
го из наиболее информативных методов диагностики струк-
турно-функционального состояния сердца [19, 20]. В послед-
ние годы появились работы с использованием новых техно-
логий ЭхоКГ (2D и 3D Speckle Tracking Imaging), позволяющи-
ми выявить ранние изменения, предшествующие снижению
фракции выброса (ФВ) ЛЖ и прогрессированию СН.

Цель исследования – изучение возможностей метода не-
допплеровского изображения миокарда (Speckle Tracking
Imaging) в двумерном режиме (2D Strain) для раннего выявле-
ния кардиотоксичности у больных РМЖ в сочетании и без АГ
на фоне химиотерапии с включением антрациклинов, такса-
нов и производных платины.

Материалы и методы
В исследование были включены 70 больных тройным нега-

тивным фенотипом РМЖ, получавших химиотерапию антра-
циклинами (доксорубицин), таксанами (паклитаксел) и про-
изводными платины – цисплатин (8 курсов). В зависимости
от стадии проводились разные варианты лечения: с точки
зрения длительности (8 или 16 нед), частоты введения пре-
паратов (еженедельно и 1 раз в 2 нед) и кумулятивной дозы
препаратов.

Все больные обследовались в ФГБУ «Российский кардиоло-
гический научно-производственный комплекс» до начала хи-
миотерапии. Весь комплекс лечебно-диагностических меро-
приятий по поводу РМЖ (обследование, химиотерапия, хи-
рургическое лечение, лучевая терапия) и последующее на-
блюдение за больными проводилось в ФГБУ «Российский он-
кологический научный центр им. Н.Н.Блохина».

В исследование включались больные, соответствующие сле-
дующим критериям: первично операбельный (T1-2N0-1M0 и
T3N0-1M0) и первично неоперабельный (T4N любое M0 и
T3N2-3M0) РМЖ; ECOG 0-1; наличие гистологического под-
тверждения диагноза, отсутствие в опухоли рецепторов
эстрогенов, прогестерона, HER2.

Наличие в анамнезе других злокачественных новообразо-
ваний, в том числе рака второй молочной железы, допуска-
лось, если:

а) с момента окончания лечения прошло 5 лет и более;
б) отсутствуют признаки диссеминации болезни;
в) суммарная доза доксорубицина, полученного ранее, со-

ставляет 200 мг/м2 и менее.
Таким образом, больные первично операбельным РМЖ по-

лучали лечение в течение более короткого промежутка време-
ни (8 нед) и с меньшими интервалами (еженедельно) по
сравнению с больными первично неоперабельным РМЖ
(16 нед лечения, курсы 1 раз в 2 нед). Планируемая кумулятив-
ная доза доксорубицина за весь период лечения у больных
первично операбельным РМЖ составила 200 мг/м2, у больных
первично неоперабельным – 320 мг/м2.

Критериями исключения из исследования были: предше-
ствующая терапия РМЖ (лекарственная, лучевая, хирургиче-
ские вмешательства), онкологические заболевания в анамнезе
в течение последних 5 лет, тяжелая сопутствующая патология:
клинически значимые нарушения функции почек (скорость
клубочковой фильтрации – СКФ<30 мл/мин на 1,73 м3, креа-
тинин крови более 130 ммоль/л, протеинурия); клинически
значимое нарушение функции печени (повышение аспарта-
таминотрансферазы, аланинаминотрансферазы более чем в
3 раза от верхней границы нормы).

Кардиологическое обследование включало: клинические
анализы, съемку ЭКГ в 12 отведениях, ЭхоКГ со структурно-
функциональной оценкой ЛЖ, включая метод недопплеров-
ского изображения миокарда в двумерном режиме, а также
трехкратное измерение клинического артериального давле-
ния (АД) методом Короткова с интервалом 1–2 мин в положе-
нии сидя. ЭхоКГ выполнялось на ультразвуковом аппарате
Vivid-9 с использованием матричного секторного фазирован-
ного датчика M4S. Для оценки глобальной систолической
функции ЛЖ определялись: ФВ ЛЖ в режиме 4 и 2 камер по ме-
тоду Simpson’s Biplane (за норму ФВ ЛЖ принимались значе-
ния менее 55%) и показатель глобальной продольной дефор-
мации ЛЖ (global longitudinal strain – GLS) по данным метода
недопплеровского изображения миокарда в двумерном режи-
ме, который оценивался по двумерным эхокардиографиче-
ским изображениям из апикального доступа на уровне 4, 2 и
3 камер. Признаками кардиотоксичности считались снижение
ФВ ЛЖ более 5% от исходного уровня у больных с симптомами
СН и более 10% – у больных с отсутствием симптомов СН,
а также снижение ФВ ЛЖ ниже 55% [19, 20]. Укорочение пред-
ставлено отрицательными величинами деформации и ее ско-
рости. Согласно данным мировой литературы за норму при-
нимались средние значения GLS для женщин – 22,1±1,8% [21].

Метод недопплеровского изображения миокарда в двумер-
ном режиме основан на анализе движения черных или белых
пятен (speckle) на стандартном эхокардиографическом изоб-
ражении в двумерном режиме (B-режим) в течение сердечно-
го цикла с помощью специального программного обеспече-
ния. Путем покадрового отслеживания определяется расстоя-
ние, на которое перемещается пятно от кадра к кадру и, учи-
тывая частоту смены кадров, скорость движения пятна. Сег-
менты с плохим качеством изображения исключались из ана-
лиза программным обеспечением. В программном обеспече-
нии заложено построение кривых деформации для каждого
выбранного сегмента миокарда. По движению пятнистых
структур получаются данные о деформации и скорости де-
формации всех участков миокарда [22].

После анализа продольной деформации, выполненного из
трех верхушечных позиций, программное обеспечение автома-
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Таблица 1. Параметры систолической функции ЛЖ и показателя GLS по данным ЭхоКГ

1-я группа 2-я группа

до химиотерапии после химиотерапии до химиотерапии после химиотерапии

КДО ЛЖ, мл 83,0±5,3 88,0±6,0 90,7±2,2 91,8±2,3

КСО ЛЖ, мл 26,0±2,3 33,0±3,0* 31,3±0,9 35,2±1,1*

ФВ ЛЖ, % 68,9±5,8 63,7±6,7 65,3±4,3 61,4±5,0*

УО ЛЖ, мл 57,0±3,6 56,0±3,0 59,9±1,8 52,3±3,0*

GLS, % - 19,1±2,8 - 16,4±3,8* - 20,1±2,8 - 19,2±2,4*

*р<0,05.
Примечание. Здесь и далее в табл. 2, 3 данные представлены в виде М±SD. 

Рис. 1. Тканевая миокардиальная допплерография. 

Рис. 2. Метод недопплеровского изображения миокарда в двумерном режиме (2D Speckle Tracking Imaging). 



тически представляет топографию всех 17 проанализирован-
ных сегментов ЛЖ в виде так называемого «бычьего глаза» [23].

Оценка диастолической функции ЛЖ проводилась из апи-
кальной 4-камерной позиции путем вычисления раннего (Е)
и позднего (А) пиков диастолического наполнения ЛЖ и со-
отношения Е/А. По данным тканевой миокардиальной доп-
плерографии (ТМД) определялись скорости движения фиб-
розного кольца митрального клапана от латеральной и сеп-
тальной стенок ЛЖ (Еml и Еms).

У всех больных с известным анамнезом АГ была скорректи-
рована или подобрана (если ранее не проводилась) антиги-
пертензивная терапия (АГТ) препаратами из класса ингибито-
ров ангиотензинпревращающего фермента/блокаторов ре-
цепторов ангиотензина II/b-адреноблокаторов/антагонистов
кальция/диуретиков и/или их комбинации.

Статистическая обработка данных проводилась с помощью па-
кета программ Statistica, версия 10. Средние величины представ-
лены как М±m. Статистически значимыми считались различия
при p<0,05. При нормальном распределении рассчитывались:
среднее арифметическое и 95% доверительный интервал, между
собой данные сравнивались с помощью критерия Стьюдента для
независимых выборок. Для сравнения связанных выборок ис-
пользовались критерии Стьюдента для связанных выборок и
Вилкоксона при ненормальном распределении. Для проведения
анализа согласованности при интерпретации результатов ЭхоКГ
по методу Simpson’s Biplane и показателя GLS по данным метода
недопплеровского избражения миокарда в двумерном режиме
определялся коэффициент Каппа Коэна (Cohen's kappa). Значе-
ние коэффициента Каппа Коэна выше 0,8 расценивалось как
критерий хорошей согласованности методик.

Результаты и обсуждение
Больные РМЖ в зависимости от наличия или отсутствия АГ

были разделены на две группы: 1-я группа (n=18) – больные

АГ, средний возраст составил 57,1±12,6 года и 2-я группа
(n=52), включавшая больных, которые не указывали на нали-
чие АГ в анамнезе. Больные во 2-й группе были в среднем на
15 лет моложе больных в 1-й, их средний возраст составил
42,0±8,8 года.

У больных АГ, составивших 25,7% от всех наблюдаемых жен-
щин, продолжительность АГ составила от 1 года до 30 лет
(в среднем 9 лет). На момент включения в исследование эти
больные принимали АГТ, указанные в разделе «Материалы и
методы». Средний уровень АД в этой группе составил
130,8±2,3/79,5±2,7 мм рт. ст., cредняя частота сердечных со-
кращений (ЧССср) 70,3±2,4 уд/мин. После 8 или 16-недельной
химиотерапии у 10 (55,5%) больных на фоне АГТ сохранялся
целевой уровень АД (среднее систолическое АД – САДср со-
ставило 126,2±4,5 мм рт. ст., среднее диастолическое АД –
ДАДср – 71,6±3,5 мм рт. ст., ЧССср – 75,0±3,3 уд/мин).
У 8 (44,4%) больных, которым проводилась АГТ, было зареги-
стрировано повышение АД (САДср составило 162,2±11,2 мм
рт. ст., ДАДср – 98,3±4,9 мм рт. ст., ЧССср – 81,7±4,9 уд/мин),
в связи с чем проводилась коррекция АГТ.

У больных 2-й группы уровень АДср составил
114,5±1,3/76,2±1,0 мм рт. ст, ЧССср – 66,6±1,3 уд/мин. В про-
цессе химиотерапии у 7 (13,4%) больных этой группы с ис-
ходной нормотензией отмечалось повышение АД, сопровож-
дающееся головной болью (САДср до 148,3±5,8 мм рт.ст. и
ДАДср – 94,1±3,7 мм рт. ст, ЧССср – 65,4±2,2 уд/мин). Повыше-
ние АД у этих больных было расценено как индуцированная
химиотерапией АГ. У 17 (32,7%) больных этой группы сохра-
нялась нормотензия (САДср – 122,4±6,7 мм рт. ст., ДАДср –
78,1±6,6 мм рт. ст., ЧССср – 77,1±2,8 уд/мин). Следует отметить,
что у 28 (53,8%) больных с исходной нормотензией развилась
гипотензия (САДср составило 80,2±8,9 мм рт. ст., ДАДср соста-
вило 56,4±4,3 мм рт. ст., ЧССср – 77,5±2,3 уд/мин), сопровож-
давшаяся общей слабостью и головокружением.
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Таблица 2. Клиническая характеристика больных с выраженным снижением показателя GLS в сравнении с остальными больными

Показатель
Подгруппа А со снижением GLS>15% (n=12) Подгруппа Б GLS≤15% (n=58)

р
до химиотерапии после химиотерапии до химиотерапии после химиотерапии

Возраст, лет 46,0±3,5 48,1±3,4 н/д

Частота АГ, % 25,0 25,8 н/д

Длительность АГ, годы 17,0±13,0 7,2±5,2 н/д

Частота развившейся гипотензии, % 66,7 34,4 <0,05

САД, мм рт. ст. 122,3±3,6 108,5±4,5 120,6±3,2 115,9±2,6 н/д

ДАД, мм рт. ст. 77,9±2,6 72,8±2,0 78,1±1,1 73,1±2,4 н/д

ИМТ, кг/м2 28,6±1,4 23,9±2,7 26,1±1,5 23,4±2,1 н/д

Эритроциты, ×1012/л 4,3±0,2 3,0±0,2 4,6±0,1 3,4±0,1 <0,05

Гемоглобин, г/л 123,8±8,2 96,2±4,7 124,1±8,0 104,5±2,4 <0,05

СКФ, мл/мин 97,9±6,9 97,7±9,1 96,0±6,7 90,6±4,1 н/д

Примечание. Здесь и в табл. 3 н/д – недостоверно.

Таблица 3. Клиническая характеристика больных в зависимости от уровня АД, регистрируемого при проведении химиотерапии

1-я подгруппа АГ
(n=15)

2-я подгруппа,
нормотензия (n=27)

3-я подгруппа,
гипотензия (n=28) р1–2 р1–3 р2–3

Возраст, лет 54,6±3,0 48,1±2,8 47,2±3,8 <0,05 <0,05 н/д

ИМТ, кг/м2 28,9±1,6 26,2±1,4 23,3±0,9 н/д <0,05 н/д

ЧСС, уд/мин 75,1±3,4 77,8±3,8 76,6±5,3 н/д н/д н/д

ФВ ЛЖ, % 64,5±1,5 61,7±1,9 60,7±1,2 н/д н/д н/д

Частота снижения ФВ ЛЖ>10% 6,7 11,1 16,6 <0,05 <0,05 <0,05

Частота снижения GLS>15% 13,4 14,8 26,7 н/д <0,05 <0,05
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Показатели ЭхоКГ представлены в табл. 1 и на рис. 1. После
8 курсов химиотерапии в целом у больных отмечалось уве-
личение конечно-систолического объема (КСО) ЛЖ и сниже-
ние ударного объема (УО) ЛЖ, ФВ ЛЖ, однако эти изменения
находились в пределах нормальных значений функциональ-
ного состояния ЛЖ. В обеих группах только у 10 (7%) больных
регистрировалось снижение ФВ ЛЖ>10% от исходного уров-
ня (диагностический критерий).

Показатель GLS по данным метода недопплеровского изоб-
ражения миокарда в двумерном режиме исходно в 1-й группе
больных с АГ был ниже нормальных значений (-19,1±2,8%,
p<0,05), в то время как во 2-й группе показатель GLS был в пре-
делах нормальных значений (- 20,1±2,8%).

После 8 курсов химиотерапии наблюдалось снижение пока-
зателя GLS у всех больных (с -20,0±2,8 до -18,5±2,9%; D=1,5%,
p<0,05). Анализ глобальной продольной деформации ЛЖ по
группам выявил снижение GLS в обеих группах, однако сте-
пень снижения была больше в 1-й группе с АГ: с -19,1±2,8 до 
-16,4±3,8% (D=2,7%, р<0,05), а во 2-й группе GLS снизился с 
-20,1±2,8 до -19,2±2,4% (D=0,9%, p<0,05). Значения GLS в обеих
группах после химиотерапии снизились более чем на 15%
(диагностический критерий) у 12 (17%) женщин (рис. 2).

Далее все больные были разделены на 2 подгруппы: 
1) подгруппа А включала больных со снижением GLS>15%

(n=12), диагностический критерий;
2) подгруппа Б больных, у которых GLS снизился менее

15% (n=58).
Сравнительная характеристика подгрупп А и Б представлена

в табл. 2. У больных обеих подгрупп в процессе лечения про-
тивоопухолевыми препаратами развилась анемия, однако
подгруппа А (со снижением GLS>15%) характеризовалась бо-
лее выраженным снижением гемоглобина по сравнению с
подгруппой Б. Обращает на себя внимание достоверно боль-
шая частота зарегистрированной гипотензии у больных со
снижением GLS>15%. По показателям возраста, частоты АГ,
среднего уровня АД, индексу массы тела (ИМТ) больные этих
подгрупп не различались. После 8 курсов химиотерапии у
всех больных не было выявлено достоверного снижения по-
казателей функции почек, изменений углеводного и липидно-
го обмена. В подгруппе А были 3 женщины с АГ, которые были
на 10 лет старше больных без АГ (средний возраст
54,6±11,2 года), с длительным анамнезом АГ (в среднем до
20 лет), ожирением (ИМТ составил 32,8±2,1 кг/м2).

Снижение ФВ ЛЖ>10% от исходного уровня регистрирова-
лось у всех больных в подгруппе А, где диагностически значимо
снижался GLS>15%. Для проведения анализа согласованности
методик определения ФВ ЛЖ и GLS определялся коэффициент
Каппа Коэна, который позволяет оценить согласованность раз-
ных систем в принятии решения о наличии патологических из-
менений или их отсутствии в каждом случае. Полученный в ис-
следовании анализ значения коэффициента Каппа Коэна со-
ставил 0,029 и выявил существенные разногласия при сопостав-
лении показателя динамики ФВ ЛЖ по данным трансторакаль-
ного ЭхоКГ с показателем динамики GLS по данным метода не-
допплеровского изображения миокарда в двумерном режиме.

Далее был проведен анализ ФВ ЛЖ и показателя GLS в зави-
симости от значений АД, регистрируемых в процессе химио-
терапии (табл. 3). Больные были разделены на 3 подгруппы: в
1-ю подгруппу вошли больные с прогрессированием АГ
(n=8) и больные, у которых отмечалась АГ, индуцированная
химиотерапией (n=7), во 2-ю подгруппу – больные с конт-
ролируемой АГ (n=10) на фоне АГТ и больные с нормальными
значениями АД (n=17) и в 3-ю подгруппу – больные, у кото-
рых развилась гипотензия в процессе химиотерапии.

Больные 1-й подгруппы были старше, у них был выше ИМТ.
Различия выявлены по частоте снижения по диагностическо-
му снижению ФВ ЛЖ>10% от исходного уровня у больных
3-й подгруппы с развившейся гипотензией.

Известно, что кардиотоксичность химиотерапии может про-
являться в виде тахикардии, изменения сегмента ST–T, наруше-

ниями ритма и проводимости, а также удлинением продолжи-
тельности интервала QT [23]. В данном исследовании анализ
ЭКГ до и после 8 курсов химиотерапии не выявил существен-
ных изменений: продолжительность интервала QT уменьши-
лась с 394,1±32,9 до 378,3±34,7 мс (р<0,05), корригированный
интервал QT практически не изменился после курсов химиоте-
рапии [с 407,9±21,9 до 407,6±20,0 мсек (р>0,05)], что, возможно,
связано с небольшой выборкой больных, особенностями кур-
сов химиотерапии, типом вводимых химиопрепаратов. Показа-
но, что из всех химиопрепаратов чаще наблюдается удлинение
интервала QT при лечении триоксидом мышьяка, который при-
меняется при некоторых лейкозах и миеломах [24]. В проведен-
ном исследовании ЧСС после лечения химиопрепаратами до-
стоверно участилась с 67,9±10,9 до 76,8±13,1 уд/мин (р<0,05).
По данным отечественных авторов при тахикардии есть опыт
применения урежающих ЧСС препаратов, что может благопри-
ятно повлиять на прогноз у этой категории больных [25].

Включенные в исследование больные имели особенности –
это были молодые женщины с тройным негативным феноти-
пом РМЖ. Эти опухоли занимают особое место в связи с
агрессивным течением заболевания, высоким пролифератив-
ным потенциалом, отсутствием мишеней для препаратов тар-
гетного действия и необходимостью интенсификации индук-
ционной химиотерапии. Интенсификация курса достигалась
в исследовании за счет сокращения интервалов между курса-
ми, и соответственно, сопровождалась ожидаемым учащени-
ем частоты развития кардиотоксических эффектов. 

Распространенность АГ среди больных с онкологическими
заболеваниями в среднем составляет 30% [26]. Частота АГ у
больных РМЖ в данном исследовании составила 25,7%. К кар-
диотоксическим эффектам на фоне химиотерапии принято
относить прогрессирование диагностированной ранее АГ
или впервые возникшее повышение АД [9, 32]. По данным ли-
тературы описывают общие патофизиологические механиз-
мы для развития АГ и кардиотоксичности, в частности, ухуд-
шение функции эндотелия, повышение окислительного
стресса [17]. В проведенном исследовании выявлено, что у
8 (44,4%) больных отмечалось прогрессирование АГ, у 7 боль-
ных (13,4%) развилась АГ, индуцированная химиотерапией.
Полученные данные совпадают с данными литературы. Впер-
вые возникшая АГ на фоне противоопухолевой терапии реги-
стрируется у больных онкологическими заболeваниями в
10%, а в некоторых случаях достигает 36% [32].

Полученные данные, по-видимому, обусловлены небольшой
однородной выборкой больных, фенотипом РМЖ, проводи-
мым коротким курсом и типом химиотерапии. Однако эти
больные требуют дальнейшего наблюдения кардиологом в
связи с тем, что им предстоит оперативное лечение, дальней-
шая лучевая терапия и, в некоторых случаях, возобновление
химиотерапии.

Следует отметить, что в проведенном исследовании у значи-
тельной части больных наблюдалось снижение АД, что связа-
но с побочными действиями ряда применяемых химиотера-
певтических препаратов (цисплатин, паклитаксел). Установ-
лено, что цисплатин снижает уровень АД во время курсов хи-
миотерапии, приводя к развитию выраженной клинической
гипотензии [27]. В нашем исследовании этим больным прово-
дилась коррекция гипотензии (возвышенное положение нож-
ного конца на 15–45°, применение компрессионного трико-
тажа, инфузионная терапия), но, по-видимому, она была недо-
статочно контролируемой, так как САДср составило
80,2±8,9 мм рт. ст., ДАД 56,4±4,3 мм рт. ст.

С целью выявления маркеров раннего поражения миокарда
в исследовании определяли ФВ ЛЖ и продольную деформа-
цию. Признаком кардиотоксичности считали снижение
ФВ ЛЖ>10% от исходного значения, снижение ФВ ЛЖ<55%, а
также снижение GLS ниже средних значений (-22,1±1,8%) [21].
Деформация продольных волокон является изменением дли-
ны субэндокардиального продольного мышечного волокна
во время его сокращения. Эти волокна наиболее уязвимы вви-
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ду особенностей анатомии коронарного русла и оказываемо-
го на них внутрижелудочкового давления. Показано, что изме-
рение продольной деформации является наиболее чувстви-
тельным маркером преходящей ишемии миокарда при атеро-
склеротическом поражении коронарных артерий [28].

Проведенное исследование не выявило в указанные сроки
значимого снижения ФВ ЛЖ в процессе химиотерапии. Вме-
сте с тем у 10 (7%) больных регистрировалось снижение ФВ
ЛЖ>10% от исходного уровня (диагностический критерий
кардиотоксичности). Показатель GLS достоверно снижался в
процессе химиотерапии у всех больных, достигая диагности-
ческого критерия (более 15%) у 12 (17%) женщин. В исследо-
вании G.Portugal и соавт. было показано развитие кардиоток-
сичности, основываясь на критериях ЭхоКГ, у 18,9% больных
РМЖ, при этом у 97 (61,4%) наблюдалось снижение GLS≥18%,
которое было более значимым у больных с последующим раз-
витием симптомов СН, индуцированных противоопухолевой
терапией. Похожие результаты были получены в исследова-
нии A.Boyd и соавт., в котором оценивались ФВ ЛЖ и GLS у
больных РМЖ, получавших антрациклинсодержащую химио-
терапию. После лечения противоопухолевыми препаратами
отмечалось снижение GLS (с -20,0±1,6 до -19,1±1,8%, р<0,01), а
также снижение ФВ ЛЖ, но в пределах нормальных значений
(с 60,0±3,0 до 59,0±3,0%, p=0,04) [29–31].

Следует отметить, что в проведенном нами исследовании
у больных с АГ выявлены исходно более низкие значения
показателя GLS и большая степень его снижения в процессе
химиотерапии, чем у больных без АГ. В процессе химиоте-
рапии диагностически значимое снижение ФВ>10% от ис-
ходного уровня и снижение GLS>15% было достоверно ча-
ще в подгруппе больных с гипотензией и анемией. В неко-
торых случаях анемия была выраженная и потребовавшая

гемотрансфузии. Сочетание гипотензии и анемии усилива-
ет кардиотоксическое действие вследствие ухудшения кро-
воснабжения миокарда и возникновения гипоксии кардио-
миоцитов.

Для проведения анализа согласованности при интерпрета-
ции результатов ЭхоКГ определялся коэффициент Каппа Коэ-
на. Полученный в исследовании анализ значения коэффици-
ента Каппа Коэна выявил существенные разногласия при со-
поставлении показателя динамики изменения ФВ ЛЖ по дан-
ным трансторакальной ЭхоКГ с показателем динамики GLS по
данным метода недопплеровского изображения миокарда в
двумерном режиме. Причины такого несовпадения могут
быть связаны с тем, что эти два показателя с разных сторон
характеризуют сократительную функцию миокарда ЛЖ, и
можно предположить, что показатель GLS по данным метода
недопплеровского изображения миокарда в двумерном режи-
ме дает возможность выявить тех больных, у которых сниже-
ние ФВ ЛЖ еще не достигло диагностических критериев. Дан-
ные литературы предполагают, что GLS может быть одним из
наиболее ранних маркеров субклинической кардиотоксично-
сти, индуцированной химиотерапией [31], что требует прове-
дения дальнейших исследований.

Первые результаты проведенного исследования показали,
что больные с АГ и РМЖ, получающие химиотерапию антра-
циклинами, таксанами и производными платины, составляют
группу риска развития кардиотоксичности и должны наблю-
даться онкологом и кардиологом. Предрасполагающими фак-
торами кардиотоксичности являются анемия и гипотония, в
особенности снижение ДАД.
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