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Цель. Оценить структуру и функцию левого предсердия (ЛП) у пациентов с лимфопролиферативными заболеваниями (ЛПЗ) до проведения 
полихимиотерапии (ПХТ) и после 3 курсов лечения, а также частоту развития наджелудочковых нарушений ритма (ННР) сердца и уровень 
маркеров системного воспаления.  
Материал и методы. В наблюдательное проспективное исследование включены пациенты с ЛПЗ [n=23; 57% мужчин; медиана возраста 
52 (34; 64) лет], ранее не получавших ПХТ. Группа сравнения составили лица без ЛПЗ (n=18; 50% мужчин; медиана возраста 43 (37; 54) 
лет], сопоставимые с основной группой по полу, возрасту и факторам риска сердечно-сосудистых заболеваний. Всем больным ЛПЗ проведены 
суточное мониторирование электрокардиограммы, оценка маркеров системы воспаления, проведена стандартная эхокардиография и спекл-
трекинг ЛП на момент включения и после 3 курсов ПХТ. Результаты сравнивались с данными группы сравнения.  
Результаты. У больных ЛПЗ на момент включения регистрировались сниженные значения параметров деформации ЛП фаз резервуар, 
кондуит и активного сокращения, каковые были сопоставимы с таковыми в группе сравнения. После проведения 3 курсов ПХТ отмечена тен-
денция к снижению деформации ЛП фаз кондуит и активного сокращения. У пациентов с ЛПЗ до ПХТ значимо чаще регистрировалась над-
желудочковая тахикардия, чем после 3 курсов ПХТ, или у пациентов группы сравнения: 57%, 10% и 33% соответственно. Медиана количества 
наджелудочковых экстрасистол (НЖЭС) была также выше у пациентов с ЛПЗ до ПХТ [183 (14;841) против 38 (14;94) и 9 (4;38) соответ-
ственно]. Не было выявлено ассоциаций между параметрами структурно-функциональных изменений ЛП и частотой развития ННР. Отмечена 
значимая связь средней силы между COЭ и НЖЭС (rS=0,44, p<0,05), а также параметрами структурно-функционального состояния ЛП  
и маркерами системы воспаления: активной фракции выброса (ФВ ЛПакт) и СОЭ (rS=0,42, p<0,05); индексированным объемом ЛП  и  
β-глобулином (rS=0,43, p<0,05); ФВ ЛПакт и нейрегулином-1β (rS=0,55, p<0,05); индексом растяжимости ЛП и нейрегулином-1β (rS=0,55, 
p<0,05). 
Заключение. У больных ЛПЗ регистрировались сниженные параметры деформации ЛП фаз резервуар, кондуит и активного сокращения 
как до, так и после ПХТ. Установлена связь параметров структурно-функционального состояния ЛП с маркерами системного воспаления, а 
также ассоциации воспалительных маркеров с частотой ННР. 
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Aim. To assess the structure and performance of left atrium (LA) before and after 3 cycles of anticancer treatment in lymphoma patients, as well as 
the incidences of supraventricular arrhythmia (SVA) and the levels of biomarkers of inflammation. 
Material and Methods. This is a prospective observational study of patients with confirmed diagnosis of lymphoma [n=23; 57% men; median age 
52 (34;64) years], who had no prior polychemotherapy. The comparison group included persons without lymphoma [n=18; 50% men; median age 
43 (37; 54) years] comparable with the main group in terms of sex, age and risk factors for cardiovascular diseases. Patients with lymphoma 
underwent 24h-ECG monitoring and advanced transthoracic echocardiography at baseline and after 3 cycles (within 3 months) of anticancer treatment. 
Biomarkers of inflammation were measured. The results were compared with the data of the comparison group. 
Results. In lymphoma patients, LA reservoir, conduit, and booster function were found to be impaired at baseline but were comparable with these in 
matched controls. After 3 cycles of anticancer treatment, a trend to reduction of LA booster and conduit strain was found. The proportion of those 
with SVA was significantly higher in lymphoma patients before chemotherapy compared to those after anti-cancer treatment or controls: 57% vs 10% 
and 33% respectively (p<0.05). Lymphoma patients had a higher number of premature ventricular beats at baseline than after treatment or in 
control [183 (14;841) vs 38 (14;94) and 9 (4;38) respectively]. There were no associations found between the parameters of LA structure and 
function and SVA. Moderate positive correlation between ESR and supraventricular premature complexes was found (rS=0.44; p<0.05). A positive 
correlation between LA contractile function and inflammatory biomarkers were revealed: LA active ejection fraction (LA EFact) and ESR (rS=0.42, 
p<0.05); LA volume index and β-globulin (rS=0.43, p<0.05); LA EFact and neuregulin-1β (rS=0.42, p<0.05); LA expansion index and neuregulin-
1β (rS=0.55, p<0.05).  
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Введение 
У пациентов с онкологическими заболеваниями 

повышен риск развития аритмий сердца [1]. Данные 
обсервационных исследований свидетельствуют о том, 
что частота развития наджелудочковых нарушений 
ритма (ННР) у онкологических больных превышает 
таковую в общей популяции [2,3]. Так, согласно данным 
крупного Датского регистра у больных с колоректальным 
раком фибрилляция предсердий (ФП) развивалась в 
2,5-3,5 раза чаще, чем в общей популяции [2]. Ана-
логичные данные были получены у больных раком 
молочной железы, у которых риск развития ФП составил 
3,4% [3]. Причины данного феномена требуют уточ-
нения.  

В течение последних лет особое внимание уделяется 
структурно-функциональным изменениям миокарда 
левого предсердия (ЛП). В 2016 г. европейским Об-
ществом Специалистов по Нарушениям ритма был 
сформулирован консенсус по миопатии ЛП, согласно 
которому данное состояние определяют как совокуп-
ность структурных и функциональных изменений ЛП, 
а также электрофизиологических нарушений, способ-
ных потенциально вызвать значимые клинические 
проявления [4]. Полагают, что у пациентов с онколо-
гическими заболеваниями миопатия ЛП может иметь 
место в результате влияния персистирующего субкли-
нического системного воспаления, а также токсического 
воздействия химиотерапевтических препаратов [5]. 
Основной и наиболее изученной группой препаратов, 
обладающих кардиотоксическим действием, являются 
антрациклиновые антибиотики, которые, наряду с 
транзиторной дисфункцией кардиомиоцитов, оказы-
вают прямое повреждающие воздействие на клетки 
миокарда, вызывая необратимые изменения их струк-
туры и функции [6]. Проблема терапии лимфопроли-
феративных заболеваний (ЛПЗ) обусловлена необхо-
димостью сочетать несколько цитотоксических агентов. 
Вышеперечисленные факторы могут способствовать 
повреждению тонкой стенки миокарда ЛП, приводя к 
его ремоделированию и дисфункции, и, как следствие, 

к развитию ННР [7]. Структурно-функциональные из-
менения ЛП у онкологических больных изучены не-
достаточно.  

Цель исследования – изучить структуру и функцию 
ЛП у пациентов с ЛПЗ до проведения полихимиоте-
рапии и после 3 курсов лечения, а также частоту раз-
вития ННР и уровень маркеров системного воспале-
ния. 

 
Материал и методы 

Данное проспективное наблюдательное исследо-
вание выполнено в соответствии с рекомендациями 
STROBE (Strengthening the Reporting of Observational 
Studies in Epidemiology) [8]. 

В исследование были включены 28 пациентов с 
ЛПЗ (лимфома Ходжкина, неходжкинские лимфомы). 
Набор пациентов проводился на базе гематологиче-
ского отделения Университетской клинической боль-
ницы № 1 (Сеченовский Университет) в период с сен-
тября 2020 г. по декабрь 2021 г. 

Критерии включения: диагноз ЛПЗ, подтвержденный 
гистологически и/или в ходе иммунофенотипического 
/ иммуногистохимического, молекулярно-генетического 
и цитогенетического исследований. Критерии не-
включения: противоопухолевая терапия в анамнезе, 
наличие установленного диагноза ишемической бо-
лезни сердца (ИБС), хронической сердечной недо-
статочности, нарушений ритма и проводимости, острое 
нарушение мозгового кровообращения в течение 3-х 
мес до начала исследования, хроническая обструк-
тивная болезнь легких 3-4 стадии, тяжелые нарушения 
функции печени и почек, сахарный диабет 1 типа, 
аутоиммунные заболевания, иные злокачественные 
новообразования.  

В группу сравнения вошли относительно здоровые 
добровольцы без ЛПЗ (сотрудники Сеченовского Уни-
верситета), сопоставимые с основной группой по полу, 
возрасту, а также факторам риска сердечно-сосудистых 
заболеваний (курение, дислипидемия, артериальная 
гипертензия, сахарный диабет, у которых также отсут-
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Conclusions. In lymphoma patients, LA phasic strain parameters were impaired regardless of anticancer treatment. The associations between inflam-
matory biomarkers with SVA and parameters of LA performance were found. 
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ствовали признаки поражения сердечно-сосудистой 
системы по данным проведенного обследования.  

Всем пациентам с ЛПЗ проводилось суточное мо-
ниторирование электрокардиограммы (ЭКГ), эхокар-
диография с оценкой параметров деформации ЛП 
при помощи метода 2D спекл-трекинг, а также оценка 
маркеров воспаления на момент включения (до ПХТ) 
в исследование и после 3 курсов ПХТ (через 3 мес). 
Проведено сравнение с данными аналогичного об-
следования участников группы сравнения на момент 
включения (рис. 1). 

Исследование выполнялось в соответствии с прин-
ципами Хельсинкской декларации. Пациенты были 
включены в исследования после подписания Инфор-
мированного согласия. Протокол исследования одобрен 
локальным этическим комитетом Сеченовского Уни-
верситета.   

Клиническо-лабораторные данные. Демографи-
ческие и клинические параметры включали пол, возраст, 
вес, рост, индекс массы тела, факторы риска сердеч-
но-сосудистых заболеваний (ССЗ) и регистрировались 
в индивидуальной электронной карте больного в си-
стеме RedCAP. У пациентов с ЛПЗ учитывался тип лим-

фомы (лимфома Ходжкина, неходжкинские лимфо-
мы), а также индивидуальная кумулятивная доза док-
сорубицина после проведения 3-х курсов полихимио-
терапии (ПХТ). Проводилась оценка маркеров системы 
воспаления: скорость оседания эритроцитов (СОЭ), 
С-реактивный белок (СРБ), ферритин, α1-глобулин, 
α2-глобулин, β-глобулин, γ-глобулин, фибриноген), 
нейрегулина-1β (Duoset ELISA (R&D Systems®, США). 
Регистрировалась терапия ССЗ. 

Эхокардиографическое исследование. Эхокар-
диография проводилась на аппарате Aplio 500 (Toshiba, 
Япония) в соответствии с российскими рекоменда-
циями и рекомендациями американского общества 
по эхокардиографии [9] сертифицированным спе-
циалистом, который не был ознакомлен с клиниче-
скими данными пациента. Оцениваемые ЭХО-КГ па-
раметры включали параметры площади и объемов 
обоих предсердий, объемов и массы левого желудочка 
(ЛЖ). Все объемные параметры были индексированы 
на площадь поверхности тела. Фракция выброса ЛЖ 
определялась по методу Симпсона. Диастолическая 
функция ЛЖ оценивалась с использованием методов 
пульсовой и тканевой допплерографии с определением 
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Lymphoma patients
Пациенты с доказанным ЛПЗ 

(n=58)

Enrolled
Включены в исследование

(n=28)

• Course interruption (n=3) 
• Withdraw informed consent (n=2)

• Прерывание курса (n=3)
• Отказ участия в исследовании (n=2)

3 cycles of polychemotherapy
3 курса ПХТ

Included in the final analysis
Включены в окончательный анализ

(n=23)

Examination at baseline*
Обследование исходно*

• CVDs at screening (n=10)
• Refuse to participate (n=15)
• Death (n=5)

• Выявление ССЗ при скрининге (n =10)
• Отказ от участия в исследовании (n=15) 
• Смерть (n=5)

Examination at 3 months*
Обследование через 3 мес*

Matched controls
Группа сравнения

(n=18)

Included in the final analysis
Включены в окончательный анализ

(n=18)

Examination*
Обследование*

Figure 1. Study design 
Рисунок 1. Дизайн исследования

* - echocardiography + LA speckle tracking, 24 hours ECG monitoring, inflammation biomarkers 
CVD – cardiovascular diseases, LA – left atrium, ECG – electrocardiogram 
* - ЭХО-КГ+спекл трекинг ЛП, СМ-ЭКГ, маркеры воспаления 
ЛП – левое предсердие, ЛПЗ – лимфопролиферативные заболевания, СМ ЭКГ – суточное мониторирование электрокардиограммы, ЭХО-КГ – эхокардиография



388 Rational Pharmacotherapy in Cardiology 2022;18(4) / Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2022;18(4)

параметра E/е’. Изучалось состояние клапанного ап-
парата сердца.  

Фазовая оценка структуры и функции левого 
предсердия. Фаза резервуара, или фаза наполнения, 
которая характеризует растяжимость ЛП, определялась 
в период систолы ЛЖ при закрытых створках мит-
рального клапана, в конце зубца Т на ЭКГ. В период 
фазы резервуар оценивались максимальный индек-
сированный объем ЛП (ИОЛПmax), индекс растяжимости 
ЛП (ИР ЛП). Общая фракция выброса ЛП (ФВ ЛП) 
определялась по формуле:  

ФВ ЛП=(ОЛПmax – ОЛПmin)/ОЛПmax, где ОЛПmax – 
максимальный объем ЛП, ОЛПmin – минимальный 
объем ЛП. 

ИР ЛП рассчитывался по формуле:  
ИР ЛП=(ОЛПmax – ОЛПmin)/ОЛПmin, где ОЛПmax – 

максимальный объем ЛП, ОЛПmin – минимальный 
объем ЛП. 

Фаза кондуит изучалась во время ранней диастолы. 
В данную фазу также определялись объем ЛП (ИОЛПк) 
и пассивная ФВ ЛП (ФВ ЛПпас) по формуле:  

ФВ ЛПпас=(ОЛПmax – ОЛПpre)/ОЛПmax, где ОЛПmax – 
максимальный объем ЛП, ОЛПpre – объем ЛП перед 
его сокращением.  

Фаза активного сокращения ЛП, которая характе-
ризует сократительную способность миокарда ЛП, 

оценивалась во время поздней диастолы при активном 
сокращении миокарда ЛП. В данную фазу рассчитывали 
минимальный индексированный объем ЛП (ИОЛПmin), 
активную ФВ ЛП (ФВ ЛПакт):  

ФВ ЛПакт=(ОЛПpre – ОЛПmin)/ОЛПpre, где ОЛПpre – 
объем ЛП перед его сокращением, ОЛПmin – мини-
мальный объем ЛП [10].  

Стрейн-эхокардиография левого предсердия. 
Деформация ЛП определялась с использованием 2- 
или 4-камерной позиций, и рассчитывалась как среднее 
значение 6 сегментов этих двух позиций [11]. Дефор-
мация фаз резервуар, кондуит и активного сокращения 
определялась на основании полученной монофазной 
кривой деформации ЛП, где первый и второй пики 
соответствовали фазам резервуар и активного сокра-
щения, а разница между ними соответствовала фазе 
кондуит. За нормальные значения деформации ЛП 
принимались: для фазы резервуар – значения >39%, 
для фазы кондуит – >23%, для фазы активного со-
кращения значение параметра – >17% [11]. 

Статистический анализ. Количественные данные 
представлены в виде медианы (Me) и межквартиль-
ного диапазона (25%; 75%). Качественные данные 
представлены в виде абсолютных (n) и относительных 
значений (%). Различия между группами определя-
лись с использованием критерия хи-квадрат или U-
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Параметр                                  Группа сравнения (1)                                                                                             Группа ЛПЗ 
                                                                      (n=18)                                                                                                                  (n=23) 
                                                                                                                       исходно (2)                              p                                               через 3 мес (3)                    p 
Возраст, лет                                                       43 (37; 54)                                       50 (34; 64)                         p1-2=0,080*                                                           –                                       – 
Мужчины, n (%)                                                  9 (50)                                                15 (65)                             p1-2=0,210*                                                           –                                       – 
ИМТ, кг/м2                                                        25 (24; 28)                                       27 (24; 28)                         p1-2=0,060*                                                 27 (24; 28)                  p1-3=0,210* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,400† 
Ожирение, n (%)                                              3 (16,7)                                             4 (17,4)                            p1-2=0,190*                                                    4 (17,4)                     p1-3=0,190* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,080† 
Курение, n (%)                                                     7 (38)                                                 5 (22)                              p1-2=0,320*                                                      5 (22)                       p1-3=0,320* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,500† 
Дислипидемия, n (%)                                        1 (6)                                                   3 (13)                              p1-2=0,600*                                                      3 (13)                       p1-3=0,600* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,120† 
АГ, n (%)                                                                 4 (22)                                                10 (43)                             p1-2=0,170*                                                    10 (43)                      p1-3=0,170* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,070† 
CД 2 типа, n (%)                                                  2 (11)                                                 4 (14)                              p1-2=0,100*                                                      8 (34)                       p1-3=0,100* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,080† 
ИАПФ/БРА, n (%)                                               4 (22)                                                 6 (26)                              p1-2=0,240*                                                    10 (43)                      p1-3=0,240* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,270† 
ББ, n (%)                                                              7 (38,8)                                               6 (26)                              p1-2=0,170*                                                      9 (39)                       p1-3=0,990* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,090† 
Статины, n (%)                                                    1 (5,6)                                                  2 (8)                                p1-2=0,440*                                                    4 (17,4)                     p1-3=0,600* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,300† 
Данные представлены в виде Me (25%;75%), если не указано иное 

* критерий Манна-Уитни, † критерий Вилкоксона 

БРА – блокаторы рецепторов ангиотензина II, ББ – бета-адреноблокаторы, АГ – артериальная гипертензия, ИАПФ – ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента,  
ИМТ – индекс массы тела, ЛПЗ – лимфопролиферативные заболевания, ПХТ – полихимиотерапия, СД – сахарный диабет 2 типа

Table 1. Baseline patient characteristics  
Таблица 1. Характеристика обследуемых больных



Rational Pharmacotherapy in Cardiology 2022;18(4) / Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2022;18(4) 389

Left atrium involvement in lymphoma patients 
Структура и функция ЛП на фоне ПХТ при лимфомах 

критерия Манна-Уитни. Для оценки различий свя-
занных групп использовался критерий Вилкоксона. 
Различия считали статистически значимыми при 
р<0,05. Корреляционный анализ проводился с по-
мощью коэффициента корреляции Пирсона. Стати-
стическая обработка данных проводилась с исполь-
зованием пакета статистических программ Statistica 
10.0 (Statsoft Inc., США). 

 
Результаты 

Характеристика обследуемых лиц. Основная груп-
па и группа сравнения были сопоставимы по полу, 
возрасту и факторам риска ССЗ (табл. 1). 23 пациента 
прошли 3 курса ПХТ. Медиана кумулятивной дозы 
доксорубицина составила 300 (285; 360) мг. На 
момент включения 26% больных получали ингибиторы 
ангиотензинпревращающего фермента (ИАПФ)/бло-
каторы рецепторов к ангиотензину (БРА) и 26% – 
бета-адреноблокаторы (ББ). После завершения 3 
курсов ПХТ доля пациентов, принимающих ИАПФ/БРА 
и ББ, несколько выросла и составила 43% и 39% со-
ответственно (p>0,05).  

Фазовый анализ структуры и функции левого 
предсердия. У больных ЛПЗ отмечалось снижение 
деформации ЛП фаз резервуар, кондуит и активного 
сокращения как до проведения ПХТ, так и после  
проведения 3 курсов противоопухолевой терапии 
(табл. 2). Несмотря на тенденцию к снижению всех 
параметров деформации ЛП на фоне 3 курсов ПХТ, 
значимых различий параметров между группами ис-
ходно и через 3 мес отмечено не было. Также эти па-
раметры были сопоставимы с таковыми в группе 
сравнения. ИОЛПmax, ИОЛПmin и ИОЛПк, общая ФВ ЛП, 
ФВ ЛПпас и ФВ ЛПакт не различались между группой 
больных ЛПЗ и группой сравнения (табл. 2). Не было 
выявлено ассоциации параметров структурно-функ-
ционального состояния ЛП с параметрами, характе-
ризующими систолическую и диастолическую (E/e’) 
функции ЛЖ. При этом у больных ЛПЗ E/e’ был значимо 
выше при сопоставлении с группой сравнения, хотя 
значения данного параметра находились в пределах 
нормальных значений (см. табл. 1). 

Наджелудочковые нарушения ритма. Среднесу-
точная частота сердечных сокращений была сопоста-

Параметр                                  Группа сравнения (1)                                                                                             Группа ЛПЗ 
                                                                      (n=18)                                                                                                                  (n=23) 
                                                                                                                       исходно (2)                              p                                               через 3 мес (3)                    p 
Фаза резервуар 
ИОЛПmax, мл/м2                                           23 (20; 270)                                      24 (20; 28)                         p1-2=0,180*                                                 25 (21; 28)                  p1-3=0,070* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,090† 
ИР ЛП, %                                                       142 (126; 188)                               126 (106; 164)                     p1-2=0,070*                                             125 (106; 164)              p1-3=0,070* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,230† 
 Общая ФВ ЛП, %                                          58 (55; 65)                                       55 (51; 62)                         p1-2=0,450*                                                 55 (48; 65)                  p1-3=0,480* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,500† 
Деформация фаза резервуар, %              34 (28; 38)                                       31 (26; 44)                         p1-2=0,070*                                                 29 (25; 31)                  p1-3=0,060* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,080† 
Фаза кондуит 
ИОЛПк, мл/м2                                                 28 (25; 35)                                       35 (26; 40)                         p1-2=0,080*                                                 35 (26; 39)                  p1-3=0,083* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,720† 
ФВ ЛПпас, %                                                     29 (24;38)                                        27 (22; 35)                         p1-2=0,150*                                                 29 (21; 34)                  p1-3=0,540* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,600† 
Деформация фаза кондуит, %                  21 (13; 26)                                       18 (14; 25)                         p1-2=0,220*                                                 17 (13; 22)                  p1-3=0,300* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,070† 
Фаза активного сокращения 
ИОЛПmin, мл/м2                                               10 (8; 11)                                           9 (8; 13)                            p1-2=0,060*                                                  11 (7; 13)                   p1-3=0,120* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,390† 
ФВ ЛПакт, %                                                     39 (32; 46)                                       36 (27; 46)                         p1-2=0,120*                                                 36 (28; 46)                  p1-3=0,120* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,540† 
Деформация фаза активного                    13 (10; 17)                                        13 (9; 19)                           p1-2=0,180*                                                  10 (6; 16)                   p1-3=0,080* 
сокращения, %                                                                                                                                                                                                                                                                               p2-3=0,080† 
ГПД ЛП, %                                                        34 (28; 41)                                       31 (26; 44)                         p1-2=0,117*                                                 30 (26; 34)                  p1-3=0,100* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,670† 
Данные представлены в виде Me (25%;75%) 

* критерий Манна-Уитни, † критерий Вилкоксона 

ГПД – глобальная продольная деформация, ИОЛП – индекс объема левого предсердия, ЛП – левое предсердие, ФВ – фракция выброса

Table 2. Parameters of the structure and function of the left atrium  
Таблица 2. Параметры структуры и функции ЛП
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вима во всех группах (табл. 3). Наджелудочковая та-
хикардия (НЖТ) значимо чаще регистрировалась у 
больных ЛПЗ до ПХТ, чем после проведения 3 курсов 
ПХТ или у пациентов группы сравнения: 57%, 10% и 
33% соответственно. Среднее количество наджелу-
дочковых экстрасистол также было выше у больных 
ЛПЗ на момент включения. За период наблюдения не 
было зарегистрировано эпизодов фибрилляции и тре-
петания предсердий в группе больных ЛПЗ. В ходе 
анализа подгрупп, сформированных по принципу на-
личия НЖТ не было выявлено значимых различий па-
раметров структурно-функционального состояния ЛП. 
В подгруппе пациентов, получающих ББ, деформация 
ЛП в фазу активного сокращения была значимо выше, 
чем у тех, кто данную терапию не получал.  

Биомаркеры системного воспалительного ответа 
и нейрегулин-1. В группе больных ЛПЗ на момент 
включения СОЭ, концентрация СРБ и нейрегулина-1 
были значимо выше, чем в группе сравнения. На фоне 
проведения ПХТ уровни СРБ, α2-, β- и γ-глобулинов 
значимо снизились, при этом уровень СОЭ значимо 
увеличился (табл. 4).  

Анализ связи параметров структуры и функции 
левого предсердия с биомаркерами системного 
воспаления и наджелудочковыми нарушениями 
ритма. Параметры структурно-функционального со-
стояния ЛП значимо ассоциировались с маркерами 
воспаления (ФВ ЛПакт и СОЭ: rS=0,42, p<0,05; ИОЛП 
и β-глобулин: rS=0,43, p<0,05; ФВ ЛПакт и фибриноген: 
rS=-0,41, p<0,05) и нейрегулином-1 β (ФВ ЛПакт: 
r2=0,55 p<0,05; ИР ЛП: rS=0,55, p<0,05; общая ФВ 
ЛП: rS=0,55, p<0,05). Отмечена значимая связь сред-
ней силы между СОЭ и количеством наджелудочковых 
экстрасистол: rS=0,44, p<0,05). Не отмечено корре-
ляции между параметрами структурно-функциональных 
изменений ЛП и частотой развития наджелудочковых 
нарушений ритма.  

 

Обсуждение 
В данном проспективном наблюдательном иссле-

довании больных с ЛПЗ регистрировались сниженные 
значения параметров деформации ЛП фаз резервуар, 
кондуит и активного сокращения до ПХТ. Отмечена 
тенденция к снижению деформации фазы кондуит и 
активного сокращения после ПХТ. Исходно у больных 
ЛПЗ значимо чаще регистрировались ННР. Корреляции 
между параметрами структурно-функциональных из-
менений ЛП и частотой развития ННР отмечено не 
было. Уровень маркеров системного воспаления значи-
мо ассоциировался с более высокой частотой ННР, а 
также параметрами структурно- функционального со-
стояния ЛП. 

Ранее было установлено, что ННР являются частым 
кардиальным осложнением у онкологических больных 
[12,13]. Причины развития ННР у данной категории 
пациентов до конца не ясны. Обсуждается роль мио-
патии ЛП, которая может развиваться в результате по-
вреждающего воздействия ПХТ и влияния субклини-
ческого системного воспаления [14]. Деформация ЛП 
является чувствительным маркером повреждения мио-
карда, который позволяет выявить субклинические 
изменения ЛП на ранних этапах [15]. Однако работ, 
посвященных оценке фазовых параметров деформации 
ЛП у больных онкологического профиля недостаточ-
но. 

Tadic M. и соавт. ретроспективно провели фазовый 
анализ деформации и объемных показателей ЛП у 
92 пациентов с различными онкологическими забо-
леваниями, которые ранее не получали противоопу-
холевую терапию [16]. Авторы выявили снижение 
функции ЛП фаз резервуар и кондуит и установили, 
что наличие онкологического заболевания является 
независимым предиктором данных изменений. В на-
шем исследовании у больных ЛПЗ до ПХТ также от-
мечено снижение параметров деформации ЛП фаз 
резервуар, кондуит и активного сокращения, как до 

Параметр                                  Группа сравнения (1)                                                                                             Группа ЛПЗ 
                                                                      (n=18)                                                                                                                  (n=23) 
                                                                                                                       исходно (2)                              p                                               через 3 мес (3)                    p 
Средняя суточная ЧСС, уд/мин                 64 (58; 70)                                        77 (73;84)                          p1-2=0,180*                                                 75 (68; 84)                  p1-3=0,330* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,670† 
Среднее количество                                        9 (3; 38)                                       184 (14; 841)                       p1-2=0,030*                                                 38 (14; 94)                  p1-3=0,090* 
одиночных НЖЭ, n/сут                                                                                                                                                                                                                                                                 p2-3=0,020† 
Наджелудочковая тахикардия, n (%)          6 (33)                                                16 (57)                             p1-2=0,140*                                                      3 (10)                       p1-3=0,670* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,020† 
Данные представлены в виде Me (25%;75%), если не указано иное 

* критерий Манна-Уитни, † критерий Вилкоксона 

НЖЭ – наджелудочковые экстрасистолы, ЧСС – частота сердечных сокращений, ЭКГ – электрокардиограмма.

Table 3. Parameters of 24-hours ECG monitoring 
Таблица 3. Параметры суточного мониторирования ЭКГ
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ПХТ, так и поле 3 курсов ПХТ. При этом данные харак-
теристики не отличались от таковых при соотнесении 
с группой сравнения, сопоставимой по факторам риска 
ССЗ, что не позволяет исключить возможное влияние 
факторов риска ССЗ на данные параметры.  

В нашем исследовании также отмечена тенденция 
к снижению деформации ЛП фазы кондуит и активного 
сокращения после проведения 3 курсов ПХТ. Ранее в 
перспективном наблюдательном исследовании M. 
Laufer-Perl и соавт., в котором оценка фазовой дефор-
мации ЛП была проведена 40 пациентам с раком мо-
лочной железы до и после 3 курсов ПХТ, авторы вы-
явили снижение стрейна ЛП фаз резервуар и кондуит 
на фоне лечения [17]. Возможно, отсутствие значимости 
различий параметров стрейна ЛП до и после ПХТ 
могут быть обусловлены относительно небольшим 
размером выборки, а также влиянием кардиопротек-
тивной терапии. Так, в исследовании M. Laufer-Perl 
только 7% получали терапию ББ, а в нашем исследо-
вании доля таких больных на момент включения со-
ставила 21% и несколько увеличилась за период на-
блюдения до 39% (p=0,09). Важно отметить, что 
ходе анализа подгрупп не отмечалось значимых раз-
личий параметров деформации фаз резервуар и кон-
дуит в зависимости от терапии ББ. 

Важно подчеркнуть, что ранее связь между пара-
метрами структурно-функционального состояния ЛП 
с ННР, а также маркерами системного воспаления не 
изучалась. В нашем исследовании такой анализ был 

проведен впервые. Обращало на себя внимание на-
личие значимой связи между маркерами системного 
воспаления и параметрами ремоделирования и дис-
функции ЛП (СОЭ и ФВ ЛПакт; фибриноген и ФВ ЛПакт; 
ИОЛП и β-глобулин). Полученные результаты под-
тверждает гипотезу о возможном влиянии воспаления 
на миокард ЛП у больных онкологического профиля, 
но данное предположение требует проведения даль-
нейших исследований. 

Интересными представляются и полученные ре-
зультаты о связи маркеров СОЭ и частотой ННР. В 
ранее выполненных исследованиях у больных с ФП 
неоднократно было показано, что СОЭ выступает пре-
диктором развития данного нарушения ритма [18]. 
Установлено, что степень выраженности системного 
воспалительного ответа связана с более высоким рис-
ком развития ФП и прямо коррелирует со структурно-
функциональными изменениями предсердий [19]. 
Предположение о связи воспаления с ФП также под-
тверждает тот факт, что противовоспалительная терапия 
колхицином применяется у пациентов в периопера-
ционном периоде при радиочастотной абляции для 
профилактики развития ФП [20]. Стоит отметить, что 
мы не наблюдали ассоциации ННР и структурно-функ-
циональных изменений ЛП. Трактовка данных резуль-
татов требует дальнейших исследований с включением 
большего числа пациентов.  

Таким образом, в исследовании выполнена про-
спективная оценка структурно-функциональных из-

Параметр                                  Группа сравнения (1)                                                                                             Группа ЛПЗ 
                                                                      (n=18)                                                                                                                  (n=23) 
                                                                                                                       исходно (2)                              p                                               через 3 мес (3)                    p 
СОЭ, мм/ч                                                     7,5 (4,3; 10,3)                                 14 (9,5; 26,2)                       p1-2<0,001*                                           24,0 (12,0; 44,5)           p1-3= 0,007* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,050†  
СРБ, мг/л                                                          3,1 (2,3; 4)                                    11 (3,1; 52,1)                       p1-2<0,001*                                             6,7 (2,1; 11,8)              p1-3=0,020* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,012†  
Ферритин, нг/мл                                     75,2 (70,2; 90,2)                           57,2 (31,1; 94,6)                   p1-2=0,160*                                         61,4 (33,1; 137,7)           p1-3=0,270* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,400†  
α1-глобулин, %                                            3,6 (3,1; 4,4)                                   4,2 (3,1; 6,4)                       p1-2=0,230*                                               3,9 (3,4; 4,3)                p1-3=0,230* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,170†  
α2-глобулин, %                                           9,5 (8,1; 10,7)                                9,1 (7,3; 12,3)                      p1-2=0,800*                                               8,5 (7,4;9,3)               p1-3= 0,002* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,049†  
β-глобулин, %                                             9,8 (8,3; 12,4)                                9,4 (8,2; 11,1)                      p1-2=0,350*                                             7,96 (7,5; 9,2)              p1-3=0,110* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,009†  
γ-глобулин, %                                            14,3(12,9; 15,8)                            12,9 (12,1; 15,2)                   p1-2=0,190*                                               9 (7,1; 11,8)                p1-3=0,020* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,002†  
Фибриноген, г/л                                          3,3 (2,5; 3,8)                                   3,7 (3,1; 6,1)                       p1-2=0,090*                                                 4 (3,3; 4,8)                  p1-3=0,060* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,212†  
Нейрегулин-1β, нг/мл                              0,21 (0,1; 0,4)                                 0,69 (0,2;1,0)                      p1-2=0,060*                                               0,8 (0,2; 1,0)               p1-3=0,058* 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                             p2-3=0,090†  
Данные представлены в виде Me (25%;75%) 

* критерий Манна-Уитни, † критерий Вилкоксона 

СОЭ – скорость оседания эритроцитов, СРБ – С-реактивный белок

Table 4. Inflammatory biomarkers 
Таблица 4. Маркеры системного воспаления



менений ЛП, ННР и маркеров системы воспаления в 
динамике до и после проведения ПХТ в достаточно 
однородной группе больных ЛПЗ, что позволяет не 
только судить о развитии ранних изменений миокарда 
ЛП, но и соотнести эти изменения с клинически значи-
мыми параметрами.  

Ограничения исследования. Ограничениями дан-
ной работы является относительно небольшой размер 
выборки, что ограничивает возможности проведения 
дополнительного анализа взаимосвязи выявленных 
изменений и оценки влияния кардиопротективной 
терапии. 

 
Заключение 

Проведенное исследование позволило оценить из-
менение параметров структурно-функционального со-
стояния ЛП у больных ЛПЗ на фоне ПХТ.  Выявлены 
снижение параметров деформации ЛП, корреляции 
показателей структурно-функционального состояния 

ЛП с маркерами системного воспаления, а также ас-
социации воспалительных маркеров с частотой ННР.  
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