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Рак молочной железы (РМЖ) является наиболее распро-
страненным злокачественным новообразованием у
женщин всего мира и стабильно удерживает лидирую-

щие позиции среди причин смертности от онкологических
заболеваний. Химиотерапия (ХТ) входит в число стандартных
методов лечения раннего и местнораспространенного РМЖ и

в сочетании с лучевой терапией и оперативным вмешатель-
ством улучшает безрецидивную и общую выживаемость. Вме-
сте с тем ХТ оказывает неблагоприятное воздействие на раз-
личные органы человека, включая сердечно-сосудистую си-
стему. Кардиотоксичность является одним из серьезных по-
бочных эффектов противоопухолевой терапии и приводит к
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Цель исследования – изучение субклинической кардиотоксичности двух антрациклинсодержащих режимов химиотерапии (ХТ) у больных раком молочной железы (РМЖ) с нор-
мотензией и артериальной гипертонией (АГ).
Материалы и методы. В исследование включены 119 больных ранним и местнораспространенным тройным негативным РМЖ (средний возраст 48,8±10,9 года), получавших
один из двух вариантов ХТ, различавшихся по интенсивности и продолжительности лечения, в том числе суммарной дозировке антрациклинов. В зависимости от варианта ХТ
больные были разделены на 2 группы: 1-я (n=54) – длительность лечения 8 нед и менее, кумулятивная дозировка доксорубицина составила 200 мг/м2; 2-я (n=65) – длительность
лечения 16 нед и менее, кумулятивная дозировка доксорубицина – 320 мг/м2. До начала ХТ и после ее завершения у всех больных определялся уровень высокочувствительного
тропонина Т и NT-proBNP, а также выполнялось ультразвуковое исследование сердца, включая метод спекл-трэкинг-эхокардиографии в дву- и трехмерном режимах (2D и 3D
speckle tracking imaging).
Результаты. У больных, получивших более высокую кумулятивную дозу доксорубицина (2-я группа), отмечались статистически значимое повышение биомаркеров повреждения
миокарда (высокочувствительный тропонин Т до ХТ составил 7,8±0,5 пг/мл, после – 55,0±7,0 пг/мл; p<0,05; NT-proBNP до ХТ – 88,6±10,7 пг/мл, после – 359,2±57,9 пг/мл; p<0,05)
и снижение показателя глобальной продольной деформации левого желудочка (global longitudinal strain) по данным двумерного (с -20,4±0,4 до -16,8±0,4%; p<0,05) и трехмерного
режимов (с -11,6±0,5 до -7,8±0,5%; p<0,05) спекл-трэкинг-эхокардиографии и показателя глобальной площади деформации (global area strain) по данным трехмерного режима (с -
19,7±0,7 до -14,5±0,8%; p<0,05). Наиболее выраженные изменения наблюдались у больных АГ в анамнезе.
Заключение. Повышение риска развития субклинической кардиотоксичности ассоциировалось с более высокой кумулятивной дозировкой доксорубицина (320 мг/м2), а также у
больных РМЖ с АГ.
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Abstract
Objective. To study of subclinical cardiotoxicity of two anthracycline-containing chemotherapy regi-
mens in breast cancer patients with normotension and arterial hypertension.
Materials and methods. 119 women (mean age 48,8±10,9 years) with triple negative breast cancer we-
re enrolled. They are received one of two chemotherapy options that differed in the intensity and dura-
tion of treatment, including the total dose of anthracyclines. Depending on the chemotherapy option,
the patients were divided into two groups: group 1 (n=54) – treatment duration ≤8 weeks, cumulative
dose of doxorubicin was 200 mg/m2, group 2 (n=65) – treatment duration ≤16 weeks, the cumulative
dose of doxorubicin was 320 mg/m2. Before and after chemotherapy completion of all patients, the le-
vel of troponin T (h.s.) and NT-proBNP was determined, and heart ultrasound was performed, 2D and 3D
speckle tracking imaging.
Results. In patients who received a higher cumulative dose of doxorubicin (group 2), a statistically signi-
ficant increase in biomarkers of myocardial damage was observed (h.s. troponin T before chemothera-
py was 7.8±0.5 pg/ml, after chemotherapy – 55.0±7.0 pg/ml, p<0.05; NT-proBNP before chemotherapy
was 88.6±10.7 pg/ml, after chemotherapy – 359.2±57.9 pg/ml, p<0.05) and a decrease in GLS according
2D speckle tracking imaging (from -20.4±0,4 to -16.8±0.4%, p<0.05) and GLS according 3D speckle trac-
king imaging (from -11.6±0.5 to -7.8±0.5%, p<0.05 ) and GAS according 3D speckle tracking imaging
mode data (from -19.7±0.7 to -14.5±0.8%, p<0.05). The most pronounced changes were observed in pa-
tients with arterial hypertension.
Conclusions. Increased risk of subclinical cardiotoxicity was associated with a higher cumulative dose
of doxorubicin (320 mg/m2), as well as in patients with breast cancer with arterial hypertension.
Key words: cardiooncology, arterial hypertension, cardiotoxicity, 2D и 3D Speckle Tracking Imaging,
chemotherapy, breast cancer.
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развитию и прогрессированию сердечно-сосудистых заболе-
ваний, в ряде случаев – с фатальным исходом [1]. Кардиоток-
сичность противоопухолевой терапии может быть как ран-
ней, так и поздней и варьировать от субклинической дис-
функции миокарда левого желудочка (ЛЖ) до необратимой
сердечной недостаточности (СН). Среди препаратов, исполь-
зуемых при лечении РМЖ, наиболее выраженным кардиоток-
сическим действием обладают антрациклины [2]. Антрацик-
линовая кардиотоксичность относится к так называемому
I типу, при котором происходит необратимая гибель кардио-
миоцитов. Известно, что риск развития антрациклиновой
кардиотоксичности зависит от кумулятивной дозы химио-
препарата. К другим факторам риска относятся женский пол,
возраст старше 65 и моложе 18 лет, сочетание ХТ с лучевой те-
рапией, облучение средостения в анамнезе, одновременное
применение нескольких кардиотоксических химиопрепара-
тов, сопутствующая сердечно-сосудистая патология [3]. Повы-
шение эффективности лечения РМЖ и увеличение вылечен-
ных от рака больных делают актуальным поиск стратегий ми-
нимизации токсических эффектов, в том числе неблагопри-
ятного влияния на органы сердечно-сосудистой системы.
Артериальная гипертония (АГ) – одно из наиболее распро-

страненных сердечно-сосудистых заболеваний в России [4],
и сочетание РМЖ с АГ является довольно частым. Так, по дан-
ным E.Mouhayar и соавт., среди онкологических больных АГ
встречается в 30% случаев [5].
Согласно европейским и отечественным рекоменда-

циям [6, 7] основными методами диагностики кардиотоксич-
ности считаются: электрокардиография (ЭКГ), эхокардиогра-
фия (ЭхоКГ), определение биомаркеров повреждения мио-
карда, магнитно-резонансная томография сердца, а также
оценка деформационных свойств миокарда ЛЖ по данным
нового метода спекл-трэкинг-ЭхоКГ (СТЭ) в дву- и трехмер-
ном режимах (2D и 3D speckle tracking imaging) [6–8].
В доступной нам литературе мы не обнаружили работ по

оценке субклинической кардиотоксичности при использова-
нии антрациклинсодержащей ХТ различной интенсивности
и продолжительности, в том числе у больных с сочетанием
РМЖ и АГ.
Целью исследования стало изучение субклинической

кардиотоксичности двух антрациклинсодержащих режимов
ХТ у больных РМЖ с нормотензией и АГ.

Материал и методы
В исследование включены 119 больных первично опера-

бельным (T1-3N0-1M0) и первично неоперабельным (T4 N
любое M0 и T3N2-3M0) РМЖ с тройным негативным феноти-
пом (отрицательные рецепторы эстрогенов, прогестерона,
HER2). У всех пациентов было гистологическое подтвержде-
ние диагноза. Допускалось включение в исследование боль-
ных, получавших ранее лечение по поводу других злокаче-
ственных новообразований, в том числе рака другой молоч-
ной железы, если с момента окончания лечения прошло 5 лет
и более, отсутствовали признаки диссеминации болезни, сум-
марная доза доксорубицина, полученного ранее, составляла
200 мг/м2 и менее. Критериями исключения из исследования
были онкологические заболевания, в том числе РМЖ в тече-
ние последних 5 лет, тяжелая сопутствующая патология с на-
рушением функции органов.
Все больные получали комбинированную ХТ антрациклина-

ми (доксорубицин), таксанами (паклитаксел) и производны-
ми платины (цисплатин).
В зависимости от стадии заболевания и режима ХТ больные

были разделены на 2 группы:
• Первая группа – включены 65 больных первично опера-
бельным РМЖ (стадии T1-3N0-1M0). Лечение больных этой
группы проводилось следующими препаратами:
– доксорубицином 25 мг/м2 внутривенно капельно в 1-й день;
– цисплатином 30 мг/м2 внутривенно капельно в 1-й день;
– паклитакселом 100 мг/м2 внутривенно капельно в 1-й день.

Курсы ХТ осуществлялись один раз в неделю, всего 8 курсов,
длительность лечения составила 8 нед.
• Вторая группа – включены 54 больных с первично неопе-
рабельным РМЖ (стадии T4 N любое M0 и T3N2-3M0).
Лечение больных этой группы проводилось следующими
препаратами:
– доксорубицином 40 мг/м2 внутривенно капельно в

1-й день;
– цисплатином 50 мг/м2 внутривенно капельно в 1-й день;
– паклитакселом 150 мг/м2 внутривенно капельно в 1-й день.
Курсы ХТ осуществлялись один раз в 2 нед, всего 8 курсов,

длительность лечения составила 16 нед.
Таким образом, больные 1-й группы получали лечение в

течение более короткого промежутка времени (8 нед) и с
меньшими интервалами (еженедельно) по сравнению с боль-
ными 2-й группы (16 нед лечения, курсы один раз в 2 нед). Ку-
мулятивная доза доксорубицина за весь период лечения в
1-й группе составила 200 мг/м2, во 2-й – 320 мг/м2. Таким об-
разом, во 2-й группе больных РМЖ назначались более высо-
кие дозы химиопрепаратов. Известно, что наибольшее токси-
ческое действие на миокард оказывает антрациклинсодержа-
щий препарат доксорубицин.
Углубленное кардиологическое обследование до начала и

после окончания лечения осуществлялось в ФГБУ «НМИЦ кар-
диологии». Обследование сердечно-сосудистой системы
включало следующие показатели: трехкратное измерение
клинического артериального давления (АД) по методу Корот-
кова с интервалом 1–2 мин в положении сидя; ЭКГ в 12 отве-
дениях; ЭхоКГ со структурно-функциональной оценкой ЛЖ,
включая метод СТЭ в дву- и трехмерном режимах; биомарке-
ры повреждения миокарда – высокочувствительный (вч) тро-
понин Т и NT-proBNP.
ЭхоКГ выполнялась на ультразвуковом аппарате Vivid-9. Для

оценки систолической функции ЛЖ определялась фракция
выброса (ФВ) ЛЖ в режиме 4 и 2 камер по методу Simpson’s Bi-
plane (за норму ФВ ЛЖ принимались значения выше 55%).
Оценка продольной деформации ЛЖ и показателя глобаль-
ной площади деформации (global area strain – GAS) осуществ-
лялась по данным метода СТЭ в дву- и трехмерном режимах
(2D и 3D speckle tracking imaging).
Для оценки показателя глобальной продольной деформа-

ции ЛЖ (global longitudinal strain – GLS) по данным двумер-
ного режима были получены изображения из апикальной
позиции в 4, 3 и 2 камерах с использованием программного
обеспечения на рабочей станции EchoPac PC (GE Healthcare,
США). Постобработка полученных двумерных изображений
с целью оценки продольной деформации проводилась авто-
матически и представляла топографию всех 17 сегментов
ЛЖ в виде кривой и так называемого бычьего глаза. Сегмен-
ты с неудовлетворительным качеством изображения исклю-
чались из анализа программным обеспечением, что требо-
вало повторной обработки изображений. В настоящее вре-
мя не существует общепринятых нормативов для показателя
GLS. Его значения зависят от пола, возраста больного и при-
меняемого ультразвукового прибора. Согласно данным ми-
ровой литературы за средние показатели GLS для женщин
принимаются значения -20,0% и более. Если следовать реко-
мендациям, диагностическим критерием развития субкли-
нической кардиотоксичности считается снижение показа-
теля GLS более чем на 15% от исходного уровня.
Для оценки GLS и GLS по методу СТЭ в трехмерном режиме

проводилась обработка трехмерных изображений с исполь-
зованием матричного датчика 4V-D с частотой кадров FR
25–50 в секунду из апикальной 4-камерной позиции с задерж-
кой дыхания на выдохе. На сегодняшний день нет общепри-
нятых нормативов для данных показателей. Однако в отделе
ультразвуковых методов исследования ФГБУ «НМИЦ кардио-
логии» у здоровых добровольцев были получены следующие
значения этих показателей: GLS составил 12,6% (-15,2; -10,5),
а GAS – 21,1% (-26,5; -19,5) [9].
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У пациентов с РМЖ и АГ, которые среди всех больных РМЖ
составили 26,0% (n=31), до начала ХТ в зависимости от уровня
АД, оцененного по данным клинического измерения, были
скорректированы дозы антигипертензивной терапии (АГТ),
а в случае если больные ранее не контролировали АД, была
подобрана АГТ препаратами из класса ингибиторов ангио-
тензинпревращающего фермента/блокаторов рецепторов
ангиотензина II; b-адреноблокаторов (b-АБ); антагонистов
кальция или диуретиков в виде монотерапии либо их комби-
наций. Монотерапия в основном была назначена больным,
которые ранее не принимали антигипертензивные препара-
ты (n=10). Пациенты с РМЖ и нормотензией – 53 (44,5%).
Статистическая обработка данных проводилась с помощью

пакета программ Statistica, версия 10. Средние величины пред-
ставлены как М±m. Статистически значимыми считались раз-
личия при p<0,05. При нормальном распределении рассчиты-
вались среднее арифметическое и 95% доверительный интер-
вал, между собой данные сравнивались с помощью критерия
Стьюдента для независимых выборок.

Результаты и обсуждение
Средний возраст больных РМЖ в 1-й группе составил

49,1±1,4 года, во 2-й – 48,6±1,4 года. Из 119 больных РМЖ,
включенных в исследование, АГ была выявлена у 31 (26%) жен-
щины. Длительность АГ, по данным анамнеза, в среднем была
9 лет (1–30 лет). На момент включения в исследование все
больные РМЖ и АГ получали один из вариантов АГТ, указан-
ной в разделе «Материал и методы».
В процессе ХТ не отмечено ни одного случая развития клини-

ческой картины СН. Во время ХТ преобладающее большинство
больных предъявляли жалобы на учащение частоты сердечных

сокращений – ЧСС (средняя ЧСС увеличилась с 67,3±1,5 до
93,5±2,1 уд/мин), в связи с чем назначалась пульсурежающая
терапия: больным АГ – препараты из группы b-АБ, больным без
АГ – ивабрадин, у 3 (2,5%) развилась желудочковая бигеминия.
После ХТ у 13 (39,4%) больных АГ, которым ранее проводи-

лась АГТ и у которых достигнут целевой уровень АД, было за-
регистрировано повышение последнего, потребовавшее
коррекции доз АГТ и применения комбинированной тера-
пии. У пациентов 1-й группы с РМЖ и АГ средние показатели
АД исходно составили 129,7±2,6/80,1±1,7 мм рт. ст., после ХТ
систолическое АД (САД) – 158,2±9,4 мм рт. ст., диастоличе-
ское АД (ДАД) – 98,7±3,5 мм рт. ст. У больных РМЖ и АГ
2-й группы средний уровень АД до лечения составил
118,5±1,5/77,4±1,2 мм рт. ст., после ХТ: САД – 160,1±10,2 мм
рт. ст., ДАД – 96,7±4,2 мм рт. ст.
У 12 (13,6%) лиц с исходной нормотензией в процессе ХТ от-

мечалось повышение АД, сопровождающееся головной бо-
лью, что было расценено как развитие индуцированной ХТ АГ.
Этим больным была назначена АГТ, преимущественно b-АБ.
Важно отметить, что у 16 участников 1-й группы и 19 – 2-й в
процессе ХТ развилась гипотензия (среднее САД составило
79,8±4,9 мм рт. ст., среднее ДАД – 56,1±3,2 мм рт. ст.), сопро-
вождавшаяся общей слабостью и головокружением. Для ее
коррекции применяли компрессионный трикотаж.
Клиническая характеристика больных до лечения в зависи-

мости от режима ХТ и исходного уровня АД представлена в
табл. 1. Из этих данных видно, что сравниваемые группы были
сопоставимы по возрасту, числу больных АГ, средним показа-
телям АД (САД и ДАД) и ЧСС.
Анализ ЭКГ до и после ХТ не выявил патологических измене-

ний у больных обеих групп. В 1-й группе средняя продолжи-

Таблица 1. Исходная характеристика больных РМЖ и АГ в зависимости от режима ХТ

Показатель 1-я группа 
(кумулятивная доза доксорубицина 200 мг/м2)

2-я группа 
(кумулятивная доза доксорубицина 320 мг/м2) р

Число больных 65 54
Возраст, лет* 49,1±1,4 48,6±1,4 нд
САД, мм рт. ст.* 129,7±2,6 118,5±1,5 нд
ДАД, мм рт. ст.* 80,1±1,7 77,4±1,2 нд
ЧСС, уд/мин* 66,9±1,2 67,3±1,5 нд

Группа больных АГ (n=31)
Число больных АГ 18 (27,7%) 13 (24,1%)
Возраст, лет* 51,3±1,7 50,3±1,8 нд
САД, мм рт. ст.* 131,2±2,8 129,5±2,4 нд
ДАД, мм рт. ст.* 84,1±1,3 82,1±1,6 нд
ЧСС, уд/мин* 67,1±1,2 67,4±1,5 нд
*Здесь и далее в табл. 2: данные представлены в виде М±m, нд – недостоверность статистических различий.

Таблица 2. Показатели субклинической кардиотоксичности до и после антрациклинсодержащей ХТ в зависимости от кумулятивной
дозировки доксорубицина

Показатель

1-я группа, n=65
(кумулятивная доза

доксорубицина 200 мг/м2)

2-я группа, n=54
(кумулятивная доза

доксорубицина 320 мг/м2)
Значение р

до ХТ после ХТ до ХТ после ХТ
р1–2 р3–4 р1–3 р2–4

1 2 3 4
Тропонин Твч*, пг/мл 7,3±0,5 12,9±1,0 7,8±0,5 55,0±7,0 <0,05 <0,05 нд <0,05
NT-proBNP*, пг/мл 72,3±7,9 102,5±7,4 88,6±10,7 359,2±57,9 нд <0,05 нд <0,05
ФВ ЛЖ, %* 65,8±0,5 62,3±0,5 65,6±0,7 60,3±0,7 <0,05 <0,05 нд нд
Частота снижения ФВ ЛЖ>10%
от исходного уровня, % больных 16,9 31,4 <0,05

GLS по данным 2D СТЭ, %* -20,5±0,3 -18,3±0,3 -20,0±0,4 -16,8±0,4 <0,05 <0,05 нд <0,05
Частота снижения GLS>15% по данным
2D СТЭ, % больных 18,5 33,3 <0,05

GLS по данным 3D СТЭ, %* -12,2±0,4 -8,6±0,4 -11,6±0,5 -7,8±0,5 <0,05 <0,05 нд <0,05
GAS по данным 3D СТЭ, %* -21,9±0,7 -16,4±0,6 -19,7±0,7 -14,5±0,8 <0,05 <0,05 нд <0,05



тельность интервала QT уменьшилась с 394,9±3,9 до
385,0±4,3 мс (р<0,05), средний интервал QT корригированно-
го не изменился и составил до ХТ 407,0±2,6 мс, после ХТ –
407,7±3,6 мс (р>0,05). Во 2-й группе больных также отмеча-
лось уменьшение среднего интервала QT с 392,0±4,1 до
375,8±4,5 мс (р<0,05), средний интервал QT корригированно-
го практически не изменился и составил до ХТ 403,5±2,8 мс,
после ХТ – 407,3±2,9 мс (р>0,05). Возможно, это связано с раз-
вившейся в процессе ХТ тахикардией и является отражением
токсичности используемых препаратов. Исторически наибо-
лее часто удлинение интервала QT наблюдалось при лечении
триоксидом мышьяка [10].
Анализ маркеров субклинической кардиотоксичности (тро-

понин Твч, NT-proBNP, ФВ ЛЖ по Simpson’s Biplane, а также
показатели деформации миокарда ЛЖ по данным 2D СТЭ и
3D СТЭ) был проведен в зависимости от кумулятивной дозы
доксорубицина в обеих группах больных (табл. 2).
До начала ХТ средние значения тропонина Твч, NT-proBNP,

ФВ ЛЖ, GLS в дву- и трехмерном режимах СТЭ, а также показа-
теля GAS в трехмерном режиме не различались в 1 и 2-й груп-
пах. После ХТ в обеих группах отмечалось повышение сред-
них значений биомаркеров повреждения миокарда, но осо-
бенно выраженное во 2-й группе (с большей кумулятивной
дозой доксорубицина): среднее содержание тропонина Твч
было в 4,7 раза, а NT-proBNР– в 4 раза выше по сравнению с
аналогичными показателями у больных 1-й группы. Следует
отметить, что у пациентов из 1-й группы различия между
средними значениями NT-proBNР до и после ХТ не достигли
статистической значимости, в то время как у больных
2-й группы после ХТ отмечалось статистически значимое уве-
личение средних значений обоих биомаркеров повреждения
миокарда (тропонина Твч и NT-proBNP). Полученные данные
свидетельствуют о том, что высокая кумулятивная дозировка
доксорубицина оказывала более выраженное повреждающее
действие на кардиомиоциты. Эти результаты согласуются с
данными литературы о том, что частота кардиотоксического
воздействия ХТ значительно возрастает по мере увеличения
кумулятивной дозы антрациклинов [6, 7].
У больных обеих групп после ХТ регистрировалось стати-

стически значимое снижение ФВ ЛЖ, однако ее показатели
оставались в пределах нормальных значений. Снижение ФВ
ЛЖ на 10% и более от исходного уровня в 2 раза чаще наблю-
далось у больных 2-й группы: 31,4 и 16,9% соответственно, раз-
личия статистически значимы. Важно отметить, что внутри-
операторская вариабельность для определения ФВ ЛЖ по ме-
тоду Simpson’s Biplane в данном исследовании составила 12%.
Таким образом, учитывая внутриоператорскую воспроизводи-
мость, 10% снижение ФВ ЛЖ не считается чувствительным ме-
тодом для выявления субклинической кардиотоксичности.
Среднее значение GLS в двумерном режиме исходно было в

пределах нормальных значений в обеих группах. После ХТ в
обеих группах отмечалось снижение этого показателя, сте-
пень снижения была более выраженной во 2-й группе боль-
ных: 16,8±0,4% (D=3,2%) против 18,3±0,3% (D=2,2%), p<0,05
(см. табл. 2).
Частота диагностического снижения показателя GLS более

чем на 15% от исходного уровня, характеризующая субклини-
ческую кардиотоксичность, была существенно (в 1,8 раза) вы-
ше у больных 2-й группы – 33,3 и 18,5% соответственно,
р<0,05 (см. табл. 2). Важно отметить, что, основываясь только
на данных показателя GLS, не следует отменять или снижать
дозировки жизненно важных препаратов у онкологических
больных [6].
Аналогичные результаты были получены по показателям

GLS и GAS в трехмерном режиме СТЭ: после ХТ отмечалось
снижение данных показателей в обеих группах, более выра-
женное во 2-й группе больных.
Анализ субклинических показателей кардиотоксичности

был проведен также в зависимости от уровня исходного АД
(см. рисунок).

Исходно средние значения биомаркеров повреждения мио-
карда (тропонин Твч и NT-proBNP) у больных РМЖ с нормо-
тензией и АГ были в пределах нормальных значений. После ХТ
отмечалось повышение средних значений биомаркеров как у
больных с нормотензией, так и АГ, при этом у пациентов, полу-
чивших более высокую кумулятивную дозу доксорубицина
(2-я группа), биомаркеры увеличились в большей степени по
сравнению с аналогичными показателями в 1-й группе.
Что касается показателей СТЭ в двумерном режиме, то пока-

затель GLS у больных АГ исходно был ниже нормальных
значений и ниже, чем у лиц с нормотензией. После ХТ реги-
стрировалось снижение показателя GLS у больных как с нор-
мотензией, так и АГ, однако у пациентов с АГ степень сниже-
ния была существенно больше во 2-й группе больных
(с -18,5±1,1 до -15,6±0,6%, D=2,9%; p<0,05) по сравнению
с 1-й группой (с -19,6±1,1 до -17,4±0,5%, D=2,2%; p<0,05).
Важно отметить, что у больных РМЖ с диагностическим сни-

жением показатели GLS (более 15% от исходного уровня) у
11 (35,5%) пациентов с РМЖ в анамнезе была АГ, а у 1 женщины
АГ развилась в процессе ХТ. В 1-й группе частота диагностиче-
ского снижения GLS (на 15% и более от исходного уровня) у
больных РМЖ с нормотензией составила 17% (n=8), а у лиц с
АГ – 22% (n=4). Во 2-й группе частота диагностического сниже-
ния показателя GLS у больных РМЖ с нормотензией составила
26,8% (n=11), а у лиц с АГ – 53,8% (n=7). Результаты исследова-
ния показывают, что у больных РМЖ с АГ на высоких дозах ант-
рациклинсодержащих химиопрепаратов регистрируется боль-
шая частота снижения деформационных свойств миокарда
ЛЖ. Полученные данные подтверждают тот факт, что АГ являет-
ся фактором риска развития субклинической кардиотоксично-
сти, особенно при применении высоких доз доксорубицина.
В литературе имеются данные, что продольные волокна наибо-
лее чувствительны ввиду особенностей анатомии коронарного
русла и оказываемого на них внутрижелудочкового давления.
Показано, что изменение продольной деформации ЛЖ по дан-
ным двумерного СТЭ является наиболее чувствительным мар-
кером преходящей ишемии миокарда при атеросклеротиче-
ском поражении коронарных артерий [11].
Исходные показатели GLS и GAS по данным 3D СТЭ у боль-

ных АГ были ниже, чем у больных РМЖ с нормотензией в обе-
их группах. После ХТ отмечалось снижение этих показателей
как у лиц с нормотензией, так и с АГ, более выраженное во
2-й группе. К сожалению, подтверждения этих данных в лите-
ратуре мы не нашли из-за малочисленных работ по использо-
ванию 3D СТЭ у больных РМЖ.
По данным литературы известно, что прогрессирование АГ

и/или ее развитие в процессе лечения относятся к токсическим
эффектам ХТ [12] У 12 (38,7%) больных с исходной АГ отмеча-
лось ее прогрессирование, а у 13 (14,8%) лиц с нормотензией АГ
развилась в процессе лечения. Эти результаты согласуются с
данными литературы, где описано, что частота индуцирован-
ной ХТ АГ в разных исследованиях составляет от 10 до 36% [13].
Для выявления субклинического повреждения миокарда ис-

пользуются биомаркеры [14–16]. В проведенном исследова-
нии у всех больных после ХТ отмечалось повышение уровня
биомаркеров, однако у лиц, получавших более высокую куму-
лятивную дозу доксорубицина (2-я группа), такое повышение
оказалось более значительным. Это касалось как пациентов с
нормотензией, так и больных АГ.
В процессе ХТ у 28 (23,5%) больных РМЖ отмечено сниже-

ние ФВ ЛЖ более чем на 10% от исходного уровня. В ходе
лечения в обеих группах регистрировалось снижение GLS ЛЖ
по данным двумерного режима, однако степень снижения бы-
ла больше у больных 2-й группы (с более высокой суммарной
кумулятивной дозой доксорубицина). Следует отметить, что в
этой группе чаще (в 33,3% случаев) отмечалось снижение по-
казателя GLS более чем на 15% от исходного уровня по сравне-
нию с результатами у больных 1-й группы (в 18,5% случаев).
Трехмерный режим СТЭ также выявил снижение деформа-

ционных свойств ЛЖ (показателей GLS и GAS) у всех больных
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Примечание. Данные представлены в виде М±m; *p<0,05.

Показатели кардиотоксичности до и после ХТ у больных РМЖ с нормотензией и АГ.
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РМЖ в процессе лечения, однако степень снижения у боль-
ных, получавших более высокую кумулятивную дозу доксору-
бицина, была выше. Таким образом, у пациентов, получивших
более высокую суммарную дозу доксорубицина (320 мг/м2,
2-я группа), риск развития субклинической кардиотоксично-
сти оказался выше, чем у больных, получивших меньшую сум-
марную дозу доксорубицина. Полученные результаты согла-
суются с данными литературы. Показано, что лица, у которых
кумулятивная дозировка доксорубицина во время ХТ была
300 мг/м2 и более, составляют группу повышенного риска раз-
вития субклинической кардиотоксичности [14].
Следует подчеркнуть, что у больных РМЖ с АГ как исходно,

так и после антрациклинсодержащей ХТ, особенно на высо-
кой дозе доксорубицина, регистрировались более низкие
значения показателей деформационных свойств ЛЖ по дан-
ным трехмерного режима СТЭ, степень снижения которых
была достоверно больше, чем у больных РМЖ с нормотензией.
По данным двумерного режима у этих пациентов наблюдалась
аналогичная ситуация: как исходно, так и после ХТ отмечалось
достоверное снижение деформационных свойств ЛЖ, что со-
гласуется с ранее опубликованной нами работой [17].

Заключение
Проведенное исследование показало, что у всех больных

РМЖ после антрациклинсодержащей ХТ наблюдались повы-

шение биомаркеров повреждения миокарда и снижение по-
казателей деформационных свойств миокарда ЛЖ (по дан-
ным СТЭ в дву- и трехмерном режимах). При использовании
более высоких кумулятивных доз доксорубицина (320 мг/м2)
риск развития субклинической кардиотоксичности оказался
выше, чем у больных, получивших более низкую кумулятив-
ную дозу доксорубицина. Наиболее выраженные изменения
наблюдались у пациентов с РМЖ и АГ, у которых после ХТ от-
мечались статистически значимое повышение уровня тропо-
нина Твч и NT-proBNP и снижение показателя GLS по данным
дву- и трехмерного режимов СТЭ, а также показателя GAS –
по данным трехмерного режима СТЭ.
Подытоживая результаты исследования, следует заключить,

что больные РМЖ с АГ составляют группу повышенного риска
развития субклинической кардиотоксичности, особенно при
применении высоких доз антрациклинов. Это диктует не-
обходимость тщательного наблюдения кардиологами/тера-
певтами уровня АД, ЭКГ, показателей ЭхоКГ, включая приме-
нение современной технологии (спекл-трэкинг в дву- и трех-
мерном режимах), а также биомаркеров повреждения мио-
карда у этой категории больных в процессе лечения высоки-
ми дозами антрациклинсодержащих химиопрепаратов.
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