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Несмотря на положительную динамику, наблюдаемую в
некоторых странах, показатели сердечно-сосудистой

смертности по-прежнему остаются высокими: по данным
Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), в 2016 г. от
сердечно-сосудистых заболеваний умерли 17,6 млн человек,
что составило около 30% всех случаев смерти в мире (для
сравнения, аналогичный показатель в 2015 г. – 17,9 млн че-
ловек) [1]. А специалисты Американской кардиологической
ассоциации (American Heart Association – AHA) представи-
ли данные, демонстрирующие, что в 2016 г. в США показате-

ли сердечно-сосудистой смертности превышали таковые
прошлых лет, что идет вразрез с общемировыми трендами,
демонстрирующими хоть и небольшую, но положительную
динамику в плане снижения сердечно-сосудистой смертно-
сти. Так, согласно отчету AHA и Национального института
здравоохранения США (National Institutes of Health – NIH), в
2016 г. зарегистрировано 840 678 случаев сердечно-сосуди-
стой смерти, в то время как в 2015 г. – 836 546 случаев смерти
из-за сердечно-сосудистых заболеваний. Сердечно-сосу-
дистая смертность в Российской Федерации в 2016 г. со-
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Аннотация
Удлинение интервала QT – одна из наиболее острых проблем, стоящих на повестке дня в научных и практических медицинских сообществах. Из-
вестно, что удлинение интервала QT является фактором риска и предиктором развития жизнеугрожающих желудочковых аритмий, в том числе та-
хикардии типа пируэт, способной к трансформации в фибрилляцию желудочков с развитием летального исхода. Среди причин, способствующих
развитию приобретенного удлинения интервала QT, лидирует его лекарственная обусловленность. В настоящее время большинство групп лекарст-
венных средств имеют представителей, влияющих на продолжительность интервала QT: антипсихотики, антидепрессанты, антиаритмики, антибак-
териальные, противогрибковые и противоопухолевые препараты, диуретики (кроме калийсберегающих) и др. Развитию клинически-значимого
удлинения QT, в том числе с фатальным исходом, способствуют определенные факторы риска, к которым относят женский пол, старший возраст,
наследственную обусловленность, наличие структурной патологии сердца, заболевания печени и/или почек, а также брадикардию, нарушения
электролитного обмена, лекарственные взаимодействия (использование одновременно 2 QT-удлиняющих лекарственных средств и более, препа-
ратов с QT-удлиняющим действием в комбинации с препаратами, замедляющими их метаболизм и/или нарушающими электролитный обмен, и/или
нарушающими функцию печени/почек), передозировку QT-удлиняющих лекарственных средств. Основными условиями профилактики лекарствен-
но-индуцированного удлинения интервала QT являются, с одной стороны, отказ от использования препаратов с данным побочным эффектом, при
невозможности – выбор наиболее безопасного в минимально эффективной дозировке. С другой стороны, важным элементом профилактики яв-
ляются мониторирование и коррекция факторов риска удлинения интервала QT, а также – электрокардиографический контроль. При развитии ле-
карственно-индуцированного удлинения интервала QT необходима немедленная отмена всех подозрительных в этом отношении препаратов. Воз-
можность их возвращения в состав терапии следует рассматривать только после нормализации продолжительности интервала QT.
Ключевые слова: удлинение интервала QT, лекарственно-индуцированное удлинение интервала QT, тахикардия типа пируэт, факторы риска,
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Abstract
Prolongation the QT interval is one of the most important problems in the scientific and practical medical communities. It is known that QT prolongation is a
risk factor and a predictor of the life-threatening ventricular arrhythmias, including polymorphic ventricular tachycardia (torsade de pointes), capable of trans-
formation into ventricular fibrillation with fatal outcome. Among the reasons contributing to the development of acquired prolongation the QT interval, the ab-
solute leader is drug-induced prolongation the QT. Currently, most of the known groups of drugs have representatives that affect the duration of the QT inter-
val: antipsychotics, antidepressants, antiarrhythmics, antibacterial, antifungal and anticancer drugs, diuretics (except potassium-sparing), ect. The develop-
ment of clinically significant QT prolongation, including fatal outcomes, is promoted by certain risk factors, which include female gender, older age, hereditary
conditionality, the presence of a structural heart disease, liver and/or kidney disease, as well as bradycardia, electrolyte abnormalities, drug interactions (use
of simultaneously ≥2 QT-lengthening drugs, use of drugs with QT-lengthening action in combination with drugs that slow down their metabolism and/or violate
and electrolyte metabolism, and/or impaired liver/kidney function), an overdose of QT-prolonged drugs. The main conditions for the prevention of drug-indu-
ced prolongation the QT interval are, on the one hand, the rejection of the use of drugs with this side effect, if it is impossible, the choice of the safest in the
minimum effective dose. On the other hand, an important element of prevention is the monitoring and feasible correction of risk factors for prolongation the
QT interval, with the third – ECG control. With the development of drug-induced prolongation the QT interval, immediate withdrawal of all suspicious drugs is
necessary. The possibility of their return to the therapy should be considered only after the normalization the QT interval.
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drug safety.
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ставляла 904,1 тыс. человек, т.е. около 47,8% всех случаев
смерти (для сравнения, в 2015 г. этот показатель был ра-
вен 930,1 тыс. человек, 48,7% всех случаев смерти) [2].
Внезапная сердечная смерть (ВСС) встречается среди при-

чин сердечно-сосудистой смерти, по разным данным, в диа-
пазоне от 13 до 40%, при этом в 2016 г. в РФ на долю ВСС
приходилось около 300 тыс. смертельных исходов [3–6]. 
В качестве основного механизма ВСС в подавляющем боль-
шинстве случаев выступают желудочковые тахиаритмии
(85%) – желудочковая тахикардия и фибрилляция желудоч-
ков [7, 8]. Острая левожелудочковая недостаточность, раз-
вивающаяся на фоне аритмии, сопровождаясь нарушением
системной и регионарной гемодинамики, потенцирует воз-
можность развития необратимых изменений в жизненно
важных органах с развитием летального исхода [9].
Удлинение интервала QT в настоящее время является

признанным фактором риска (ФР) и независимым предик-
тором развития жизнеугрожающих желудочковых аритмий
и ВСС как у лиц с наличием структурной патологии сердца,
так и с ее отсутствием, что подтверждено в ряде популя-
ционных исследований [10, 11]. Именно поэтому все более
возрастающий интерес отечественных и зарубежных иссле-
дователей вот уже несколько лет прикован к проблеме удли-
нения интервала QT, затрагивая разнообразные ее аспекты,
в том числе вопросы диагностики, необходимой для свое-
временного выделения групп лиц, имеющих реальных риск
развития желудочковых аритмий и ВСС, а также разработки
эффективных лечебных и профилактических мероприятий.
Интервал QT – общепринятый и широко обсуждаемый

показатель, отражающий электрическую систолу желудоч-
ков. На электрокардиограмме (ЭКГ) интервал QT пред-
ставляет собой временной отрезок (измеряемый в секун-
дах), от начала зубца Q комплекса QRS до завершения зуб-
ца T, а именно до возврата нисходящего колена зубца T к
изолинии. С точки зрения электрофизиологии интервал
QT отражает процессы деполяризации (электрическое воз-
буждение со сменой заряда кардиомиоцитов) и реполяри-
зации (восстановление электрического заряда кардиомио-
цитов) миокарда желудочков, основанные на синхронном
открытии и закрытии ионных каналов. Деполяризация
миокарда определяется открытием быстрых натриевых ка-
налов кардиомиоцитов, а реполяризация – калиевых кана-
лов. Нарушение функции калиевых или натриевых каналов
приводит к замедлению реполяризации миокарда и, следо-
вательно, к удлинению интервала QT на ЭКГ [12].
Длительность интервала QT зависит от ряда факторов,

однако наиболее важным из них является частота сердеч-
ных сокращений (ЧСС) и эта зависимость носит нелиней-
ный обратно пропорциональный характер. Иными слова-
ми, замедление ЧСС сопровождается удлинением интер-
вала QT и наоборот, следовательно, оценка продолжитель-
ности интервала должна быть скорректирована относи-
тельно ЧСС. Именно поэтому для корректного определе-
ния и интерпретации продолжительности интервала QT
используют не абсолютную, а так называемую корригиро-
ванную величину интервала QT (QTc), для расчета кото-
рой существует ряд формул, позволяющих нивелировать
влияние ЧСС на продолжительность интервала. Наиболее
используемыми из них являются формулы Базетта (Ba-
zett), Фредерика (Fredericia), Саги (Sagie, Framingham) и
Ходжеса (Hodges) [13]. Определение интервала QT с помо-
щью формулы Базетта (QTc=QT√RR) оправдано при ЧСС
от 60 до 100 уд/мин. При ЧСС<60, но более 100 уд/мин
наиболее предпочтительной является формула Фредерика
(QTc=QT3√RR). При определении интервала QT у лиц с
фибрилляцией предсердий используют формулу Саги:

QTc = QT+0,154¥(1000–RR)
или формулу Ходжеса: QTc = QT+1,75¥(ЧСС–60),

где RR – расстояние между данным комплексом QRS и
предшествующим ему, выражается в секундах для формул

Базетта и Фредерика и миллисекундах для формулы Саги;
QT выражается в секундах для формул Базетта и Фредери-
ка и миллисекундах для формул Саги и Ходжеса, ЧСС в
уд/мин для формулы Ходжеса. Удлинение интервала QT
диагностируют в том случае, если длительность QTc пре-
вышает 0,44 с [13].
Причины удлинения интервала QT условно делят на

врожденные, связанные с наследуемыми генетическими
мутациями, изменяющими работу белков ионных каналов
(синдром Романо–Уорда, синдром Джервелла–Ланге-
Нильсена) и приобретенные [14]. Среди приобретенных
причин наиболее часто встречается лекарственно-индуци-
рованное удлинение QT. Также здесь выделяют удлинение
QT, обусловленное электролитными нарушениями, забо-
леваниями центральной нервной системы (субарахнои-
дальные кровоизлияния, травмы, тромбозы, эмболии, опу-
холи, инфекции и др.), сердца (ишемическая болезнь серд-
ца, миокардиты, кардиомиопатии, пороки сердца и пр.),
эндокринной патологией (сахарный диабет, гипотиреоз,
феохромоцитома), отравлениями [14].
Известно, что удлинение интервала QT, создавая усло-

вия для формирования электрической нестабильности
миокарда, приводит к развитию желудочковых аритмий и
прежде всего полиморфной желудочковой тахикардии,
называемой также желудочковой тахикардией типа пиру-
эт (Torsades de Pointes – TdP), которая в 20% случаев
трансформируясь в фибрилляцию желудочков, зачастую
становится причиной летального исхода [15]. При этом
клинические проявления TdP очень вариабельны. Так, не-
которые эпизоды продолжительностью в несколько се-
кунд могут сопровождаться приступами головокружения,
сердцебиения, одышки либо вообще не иметь каких-либо
клинических проявлений. Эпизоды длительностью более
10 с сопровождаются развитием синкопальных состояний,
при этом отсутствие восстановления сердечного ритма в
течение 1–2 мин заканчивается смертью [16].
Распространенность удлинения интервала QT среди об-

щей популяции (от 12 лет и выше) варьирует в пределах
1:3000 и 1:7000, при этом у молодых лиц удлинение QT в
основном обусловлено генетическими мутациями и яв-
ляется врожденным, а у пожилых − чаще отмечается при-
обретенное удлинение QT.

Распространенность лекарственно-
индуцированного удлинения интервала QT
Как уже упомянуто, среди причин приобретенного

удлинения интервала QT наиболее распространенной яв-
ляется воздействие лекарственных средств (ЛС). Стати-
стических данных, объединяющих все случаи лекарствен-
но-индуцированного удлинения интервала QT, позволяю-
щих с высокой степенью достоверности составить картину
их распространенности в мире, провести сравнение в пре-
делах разных групп препаратов, а также их отдельных
представителей, не обнаружено, что обусловлено объ-
ективными трудностями, касающимися регистрации, сбо-
ра и систематизации данных. В большинстве случаев ста-
тистика формируется с учетом отдельных отчетов о слу-
чаях фиксации удлинения QT/TdP при тех или иных усло-
виях, отдельных эпидемиологических исследований, а так-
же по результатам клинических исследований во время
разработки ЛС и постмаркетинговых наблюдений. Однако
в литературе имеются данные, касающиеся распростра-
ненности лекарственно-индуцированного удлинения ин-
тервала QT в отдельных странах или их регионах. Так, в
исследовании М. Molokhia и соавт. [17] изучена распро-
страненность лекарственно-индуцированного удлинения
интервала QT на юго-западе Франции в период с 1 января
1999 г. по 1 января 2005 г. Исследование охватило 614 тыс.
человек. Сведения о QT-удлиняющем эффекте ЛС получе-
ны по медицинским картам больниц, базам национальных
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или региональных систем фармаконадзора, а также отче-
тов врачей, выполненных в соответствии с разработанны-
ми международными диагностическими критериями для
лекарственно‐индуцированных удлинений QT. В результа-
те исследования выяснилось, что распространенность ле-
карственно-индуцированного удлинения интервала QT на
юго-западе Франции составила 10,9 случая на 1 млн насе-
ления в год (95% доверительный интервал 7,8–14,8). Дан-
ные Управления по контролю за ЛС и продуктами меди-
цинского назначения Швеции (Swedish Medical Products
Agency, MPA) свидетельствуют о распространенности ле-
карственно-индуцированного удлинения QT, равной 
40 случаев на 1 млн населения в год (95% доверительный
интервал 21,9–67,1) [17, 18]. Соответствующий показатель
в Бельгии составил 39 случаев на 1 млн, в Германии – 13, в
Испании – 9,5, а в 3 регионах Италии – 6,6 случая на 1 млн
населения в год [17, 19]. ВОЗ, обобщив данные отчетов о
нежелательных побочных реакциях (НПР) ЛС, сообщила,
что в период с 1983 по 1999 г. отмечалось возникновение
761 случая развития TdP, 34 из которых закончились смер-
тельным исходом [20].
М. Molokhia и соавт. [17] также выяснили, что наиболь-

шее число случаев удлинения QT/TdP развивалось на фоне
терапии антиаритмиками III класса – 58%, из них 69% ас-
социированы с приемом амиодарона в качестве монотера-
пии или в комбинации с другими антиаритмиками. Анти-
аритмики I класса (флекаинид, хинидин) ассоциированы с
удлинением QT в 7,2% случаев, антипсихотики (амисульп-
рид, тиоридазин, перициазин) – в 1,8%, а противоинфек-
ционные препараты (клофамизин, ломефлоксацин, итра-
коназол) – в 3,6%.
Полученные в исследовании М. Molokhia и соавт. [17]

данные соотносятся с показателями ВОЗ, свидетельствую-
щими о том, что большинство сообщений об удлинении
интервала QT/TdP связаны с антиаритмическими препа-
ратами I и III классов (хинидин; амиодарон, соталол), за
которыми следуют антимикробные препараты (макроли-
ды, фторхинолоны) [17]. Распространенность удлинения
QT, ассоциированная с хинидином, варьирует в пределах
от 2,0 до 8,8%, соталолом – от 1,8 до 4,8%. Частота развития
удлинения QT при использовании моксифлоксацина со-
ставляет около 4 на 7,7 млн пациентов [17]. По данным
Управления по санитарному надзору за качеством пище-
вых продуктов и медикаментов США (Food and Drug Ad-
ministration – FDA), 374 случая удлинения интервала
QT/TdP, зарегистрированных в США, связаны с приемом
антимикробных препаратов, 62% из них – с макролидами
и фторхинолонами [21].
В настоящее время число фиксируемых лекарственно-

индуцируемых удлинений интервала QT, а также TdP рас-
тет благодаря большей осведомленности пациентов и ме-
дицинского персонала, а также налаженной системе отче-
тов о подобных НПР ЛС. Тем не менее многие исследова-
тели высказывают предположение о недостаточной степе-
ни информированности об истинной распространенности
указанных НПР, которая на самом деле достигает показа-
телей, превышающих имеющиеся в настоящее время по
меньшей мере в 10 раз [20, 22].
Частота развития удлинения QTc, ассоциированного с

использованием различных представителей отдельных
групп ЛС, а также механизмы, обусловливающие его воз-
никновение, представлены в таблице.

Удлинение интервала QT и развитие тахикардии
типа пируэт: ФР
ФР удлинения интервала QT принято делить на моди-

фицируемые и немодифицируемые. Так, к немодифици-
руемым ФР относят врожденное удлинение интервала QT;
женский пол; пожилой и старческий возраст (65 лет и бо-
лее); наличие структурной патологии сердца/заболевания

сердечно-сосудистой системы (инфаркт миокарда, сердеч-
ная недостаточность и др.); наличие патологии печени
и/или почек. К модифицируемым ФР относят брадикар-
дию, особенно в сочетании с экстрасистолией с компенса-
торными паузами; гипокалиемию, гипомагниемию, гипо-
кальциемию; истощение или ожирение; «стимулирован-
ное» состояние: физические нагрузки, стрессы или исполь-
зование симпатомиметиков (допамин, адреналин или
сальбутамол); лекарственные взаимодействия: использо-
вание более одного лекарственного препарата, способного
удлинить интервал QT; применение препарата, замедляю-
щего метаболизм другого препарата, способного удлинить
интервал QT; использование препарата, способного нару-
шить баланс электролитов; применение ЛС, способного
вызвать нарушение функции печени и/или почек; передо-
зировку ЛС, удлиняющего интервал QT, или его быстрое
внутривенное введение.
Так, в исследовании М. Lehmann и соавт. [23] выявлено,

что у женщин чаще встречается первичное удлинение QT,
лекарственно-индуцированное удлинение QT, а также в 
2–3 раза чаще развивается TdP. В обзоре G. Jackobson и со-
авт. [24] исследователи обнаружили, что у чуть более 
1/2 (50,8%) пожилых пациентов (возраст 80 лет и старше) с
медикаментозным TdP она развивалась в результате «не-
осторожного введения» ЛС, пролонгирующего QT-интер-
вал, из них у 51,6% «неосторожное введение» ЛС, удли-
няющего QT, осуществлено на фоне терапии другим QT-
удлиняющим препаратом, а у 25,8% пациентов – на фоне
исходно пролонгированного интервала QT.
Другое исследование показало, что около 40–50% случа-

ев медикаментозного удлинения интервала QT и/или TdP
являются результатом лекарственного взаимодействия с
ингибиторами метаболизма QT-удлиняющих ЛС, 10% свя-
заны с дисбалансом электролитов, около 10% обусловлены
одновременным использованием других препаратов, про-
лонгирующих QT, и примерно в 10–20% случаев отсут-
ствуют очевидные ФР.
Удлинение интервала QT – необходимое условие для раз-

вития такихардии типа пируэт. Однако у некоторых лиц
само по себе удлинение QT не способно привести к TdP.
Так, риск развития TdP возрастает, когда интервал QT за-
метно увеличен и превышает 500 мс [13, 25] или удлинение
QT не достигает критических величин, но сочетается с так
называемыми ФР тахикардии типа пируэт. D. Zeltser и со-
авт. [26] показали, что почти у 100% пациентов, получаю-
щих QT-удлиняющие препараты некардиологического
профиля, у которых развилась TdP, имелся хотя бы один
ФР, а 72% имели 2 ФР и более.
В свою очередь, развитие TdP на фоне удлинения QTc

наиболее часто ассоциировано с такими ФР, как женский
пол, структурная патология сердца, гипокалиемия, ле-
карственные взаимодействия, причем вероятность разви-
тия TdP увеличивается при одновременном наличии не-
скольких ФР [26].

QT-удлиняющее действие ЛС считается официально
признанным с 1960-х годов. Именно тогда появилась воз-
можность зарегистрировать случаи удлинения интервала
QT с развитием TdP у пациентов, принимающих хинидин.
Хотя гораздо раньше, еще с 1920-х годов, исследователями
отмечались случаи развития внезапных синкопальных со-
стояний и внезапной смерти пациентов, принимающих
данный препарат. Сделанное открытие послужило нача-
лом к инициализации большого количества исследований,
направленных на изучение влияния препаратов группы
хинидина (антиаритмиков) на величину интервала QT. Ре-
зультатом стал вывод о том, что ЛС данной фармакологи-
ческой группы, обладающие потенциальной способностью
к удлинению интервала QT, увеличивают риск развития
TdP в первые 1–2 года терапии от 1 до 3% [27–29], за ис-
ключением амиодарона.



CONSILIUM MEDICUM 2019 | ТОМ 21 | №5 / CONSILIUM MEDICUM 2019 | Vol. 21 | No. 5 65

Olga D. Ostroumova, et al. / Consilium Medicum. 2019; 21 (5): 62–67.

Однако уже в 1970-х годах зафиксированы случаи удли-
нения QT при использовании ЛС некардиологического
профиля. Первыми представителями некардиологической
группы ЛС, на фоне применения которых зафиксировано
удлинение интервала QT, были антипсихотические препа-
раты, в частности тиоридазин [29, 30]. В дальнейшем со-
общений о подобном НПР на фоне применения предста-
вителей различных фармакологических групп станови-
лось все больше, и к настоящему времени практически в
каждой группе ЛС есть отдельные препараты, обладающие
потенциальной способностью влиять на продолжитель-
ность интервала QT, количество которых в настоящее вре-
мя составляет в среднем 2–53% от общего числа ЛС. К чис-
лу наиболее известных и часто используемых групп ЛС,
включающих представителей обладающих QT-удлиняю-
щим эффектом, относятся: антиаритмические (IA, IC и III
класса) препараты, гиполипидемические средства, анти-
психотики, антидепрессанты, антибактериальные препа-
раты из групп макролидов и фторхинолонов, антигиста-
минные средства, противоопухолевые и противогрибко-
вые препараты, прокинетики, диуретические препараты
(кроме калийсберегающих). Кроме того, перечень ЛС,
обладающих потенциальной способностью к удлинению
интервала QT и развитию сердечных аритмий, постоянно
обновляется.
Специалистами Аризонского университета (Arizona

Center for Education and Research on Therapeutics, Az-

Частота возникновения удлинения интервала QT, ассоциирован-
ного с приемом некоторых ЛС, зарегистрированная в междуна-
родной базе данных НПР ВОЗ VigiBase (абсолютное количество
сообщений) и механизмы развития указанной НПР
Incidence of QT interval prolongation associated with the use of
some medications registered in international database of adverse ef-
fects (AE) WHO VigiBase (absolute number of reports) and mecha-
nisms of AE development

Механизмы действия
Частота возникновения удлине-
ния интервала QT (абсолютное

количество сообщений)

Антипсихотики

Прямое и непрямое антагони-
стическое действие на IKr, угне-
тающее влияние на систему ци-
тохрома Р450 (CYP 1A2, CYP
2D6, CYP 3A4)

Галоперидол 16

Зипразидон 11

Кветиапин 30

Клозапин 12

Оланзапин 22

Рисперидон 17

Сертиндол 1

Сульпирид 13

Тиоридазин 2

Хлорпромазин 3

Антидепрессанты

Прямое антагонистическое дей-
ствие на IKr, угнетающее влия-
ние на систему цитохрома Р450
(CYP 1A2, CYP 2С9, CYP 2С19,
CYP 2D6, CYP 3A4)

Амитриптилин 8

Доксепин 2

Дезипрамин Нет данных

Имипрамин 3

Клопмирамин 5

Флуоксетин 16

Сертралин 18

Пароксетин 5

Антиаритмики

Прямое антагонистическое дей-
ствие на INa, IKr, угнетающее
влияние на систему цитохрома
Р450 (CYP 2D6, CYP 3A4)

Хинидин 2

Прокаинамид 1

Амиодарон 75

Соталол 9

Дизопирамид 7

Дофетилид 3

Ибутилид Нет данных

Азимилид Нет данных

Антибиотики

Прямое антагонистическое дей-
ствие на IKr, угнетающее влия-
ние на систему цитохрома Р450
(CYP 3A4) для макролидов

Эритромицин 4

Кларитромицин 50

Азитромицин 22

Грепафлоксацин Нет данных

Спарфлоксацин Нет данных

Моксифлоксацин 20

Левофлоксацин 31

Офлоксацин Нет данных

Ципрофлоксацин 22

Противогрибковые

Прямое и непрямое антагони-
стическое действие на IKr, угне-
тающее влияние на систему ци-
тохрома Р450 (CYP 1A2, CYP
2С9, CYP 3A4)

Флуконазол 14

Кетоконазол 1

Итраконазол 4

Механизмы действия
Частота возникновения удлине-
ния интервала QT (абсолютное

количество сообщений)
Противоопухолевые

Выраженное прямое и непря-
мое антагонистическое дей-
ствие на IKr, незначительное
антагонистическое действие на
IKs, угнетающее влияние на си-
стему цитохрома Р450 (CYP
2С9, CYP 2D6, CYP 3A4/5)

Триоксид мышьяка 4

Депсипептид Нет данных

Вориностат Нет данных

Акситиниб Нет данных

Вандетаниб Нет данных

Дазатиниб 1

Кабозантиниб Нет данных

Нилотиниб Нет данных

Пазопаниб Нет данных

Понатиниб Нет данных

Сорафениб Нет данных

Сунитиниб 3

Антигистаминные

Прямое антагонистическое дей-
ствие на IKr

Терфенадин Нет данных

Астемизол Нет данных

Прокинетики

Прямое антагонистическое дей-
ствие на IKr, угнетающее влия-
ние на систему цитохрома Р450
(CYP 3A4)

Цизаприд 1

Гиполипидемические

Непрямое антагонистическое
действие на IKr, незначитель-
ное антагонистическое дей-
ствие на IKs

Пробукол 1

Диуретики

Снижение содержания внекле-
точного калия Фуросемид 14

Примечание. IKr – быстро активирующиеся калиевые каналы задер-
жанного выпрямления, INa – быстрые натриевые каналы.
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CERT) разработан веб-сайт CredibleMeds.org [31], став-
ший единственным и самым надежным источником ин-
формации в своем роде для пациентов, медицинских и на-
учных работников. CredibleMeds.org включает список из
более чем 220 препаратов, размещенных в 4 категориях в
соответствии с ЛС-ассоциированным риском удлинения
интервала QT и развития TdP.
Первую категорию составляют ЛС с доказанным риском

развития пируэтной тахикардии, которые не должны при-
ниматься без согласования с лечащим врачом; вторую –
ЛС с вероятным риском развития пируэтной тахикардии.
Так, несмотря на отчетливую фиксацию удлинения интер-
вала QT на ЭКГ при использовании препаратов этой кате-
гории, четкие данные о развитии пируэтной тахикардии в
настоящее время отсутствуют. Однако вероятность разви-
тия TdP повышается при использовании 2 ЛС и более из
данной категории. Третью категорию составляют ЛС с
условным риском развития пируэтной тахикардии, 
т.е. риск удлинения QT и развития TdP проявляется в
определенных случаях. Например, при врожденном удли-
нении интервала QT, передозировке ЛС данной категории
или при комбинированном приеме ЛС этой группы. 
И, наконец, четвертую категорию составляют ЛС, приема
которых нужно избегать при врожденном удлинении ин-
тервала QT.
Необходимо также отметить, что организация Credible-

Meds регулярно отслеживает ЛС и ассоциированные с ни-
ми риски, как уже представленные в своих списках, так и
появляющиеся вновь с целью оперативного обновления
имеющихся сведений.
Учитывая изложенное, необходимо отметить, что как

удлинение интервала QTс, так и ассоциированный с ним
риск развития жизнеугрожающих аритмий, в том числе
TdP, и ВСС представляют научный и практический инте-
рес, достойный обстоятельного и подробного рассмотре-
ния и отражения в отдельных обзорах. В данном обзоре
будет рассмотрено влияние различных отдельных групп
ЛС на продолжительность интервала QTc.

Профилактика и лечение лекарственно-
индуцированного удлинения интервала QTc
Согласно данным литературы, количество случаев раз-

вития лекарственно-индуцированного удлинения интер-
вала QT в целом не очень велико, и далеко не у всех боль-
ных на фоне увеличения продолжительности интервала
QT развиваются TdP. Так, пируэтная тахикардия, по раз-
ным данным, развивается в 6–10% всех случаев лекарст-
венно-индуцированного удлинения интервала QT [32, 33].
Однако реальная угроза для жизни (на долю TdP прихо-
дится в общей сложности 5% в общей структуре причин
ВСС) диктует необходимость обращать самое присталь-
ное внимание не эту проблему. Наиболее важными на-
правлениями являются разработка и применение в кли-
нической практике профилактических мероприятий,
призванных предотвратить проявление кардиотоксиче-
ских НПР ЛС.
Как было ранее изложено, выделяют ряд ФР развития

лекарственно-индуцированного удлинения интервала QT
[34], а также ФР развития TdP на фоне удлинения QTc
[26]. Риск удлинения продолжительности интервала QT и
TdP увеличивается при одновременном наличии несколь-
ких ФР [26].
Именно поэтому необходимо оценивать не только по-

тенциальную QT-удлиняющую способность препарата
перед его назначением пациенту, но и наличие всех дру-
гих факторов, определяющих и повышающих риск ле-
карственно-обусловленного удлинения интервала QT, в
том числе других ЛС. Все модифицируемые ФР (напри-
мер, нарушения электролитного обмена), а также другие
назначения, таящие угрозу лекарственного взаимодей-

ствия, должны быть скорректированы. Необходимо
помнить, что следует избегать одновременного назначе-
ния 2 и более QT-удлиняющих средств, комбинаций QT-
удлиняющего препарата с ингибиторами ферментов ци-
тохрома P450, влияющих на метаболизм QT-пролонги-
рующих ЛС, а также с ЛС, нарушающими баланс элек-
тролитов, вызывающими нарушение функции печени
и/или почек.
До начала лечения необходимо выполнить регистрацию

ЭКГ в 12 отведениях с определением корригированного
интервала QT (QTc). В процессе терапии QT-удлиняющи-
ми препаратами важно регистрировать ЭКГ в 12 отведе-
ниях с определением QTc: на 7–15-й день после начала
лечения или после увеличения дозы ЛС, затем ежемесячно
в течение первых 6 мес, затем каждые 6–12 мес при продол-
жении лечения данным ЛС. Еженедельная регистрация
ЭКГ рекомендована пациентам, имеющим патологию серд-
ца, удлинение интервала QT в анамнезе, электролитные
расстройства, брадикардию, а также лицам, получающим
сопутствующие препараты, удлиняющие интервал QT.
При исходном значении QTc>0,45 с необходимо, по воз-

можности, использовать альтернативные препараты, не
обладающие QT-удлиняющим эффектом. При невозмож-
ности отказа от QT-удлиняющих ЛС необходимо исполь-
зовать наиболее безопасный препарат в группе и самую
низкую эффективную дозу ЛС.
При увеличении длительности QTс>0,5 с или 0,06 с и вы-

ше от исходного значения следует отменить все подозре-
ваемые в отношении QT-удлиняющего эффекта препара-
ты, проверить и устранить возможные ФР (электролитные
расстройства, брадикардия). Лечение может быть воз-
обновлено после квалифицированной консультации кар-
диолога с оценкой отношения польза/риск, в уменьшен-
ной дозе ЛС и только после нормализации величины QTc.
Осуществление мониторинга ЭКГ и всех модифицируе-
мых ФР является обязательным.
В случае развития TdP необходимы немедленная отмена

всех подозреваемых ЛС, внутривенное введение сульфата
магния, при затяжном эпизоде тахикардии показано вы-
полнение кардиоверсии, также необходимо провести мо-
ниторинг и коррекцию электролитных нарушений.
И конечно, важную роль играет информированность па-

циентов о необходимости уведомления лечащих врачей
относительно наличия врожденного удлинения интервала
QT или эпизодов лекарственно-индуцированного удлине-
ния QT в анамнезе, а также эпизодов сердцебиения, одыш-
ки, головокружения или обморочных состояний.

Заключение
Проблема лекарственно-индуцированного удлинения

интервала QTс – одна из наиболее актуальных в настоящее
время, актуальных настолько, что одним из показателей,
необходимых для абсолютно всех новых ЛС, является
определение их влияния на продолжительность интервала
QT. До окончательного решения этой проблемы еще дале-
ко, однако меры, предпринимаемые для ее решения, на-
страивают на оптимистический лад. Продолжаются иссле-
дования in vitro и in vivo в области механизмов воздей-
ствия ЛС на потенциал действия кардиомиоцитов. Идут
активная разработка и апробация алгоритмов действий
пациентов и медицинского персонала, призванных запо-
дозрить, купировать или предотвратить развитие лекарст-
венно-индуцированных удлинений интервала QT/TdP. Ве-
дутся работы по формированию и насыщению баз данных,
учитывающих НПР ЛС, в том числе и кардиотоксические.
Создаются электронные ресурсы, посвященные удлине-
нию интервала QT/TdP, в том числе и лекарственно-инду-
цированному, содержащие просвещающую и обучающую
информацию, необходимую для медицинских работников
и пациентов.
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