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Нарушения со стороны  
сердечно-сосудистой системы 
и их коррекция у пациентов 
с алкогольной зависимостью, 
прекративших употреблять алкоголь

Изучены особенности течения и терапии артериальной гипертензии 
и нарушений сердечного ритма у пациентов с алкогольной зависимостью, 
прекративших употреблять алкоголь, в течение 2 лет наблюдения. 
В исследование включен 251 пациент с диагнозом «зависимость 
от алкоголя» 2–3-й стадии. По результатам первичного кардиологического 
обследования пациенты были распределены на группы в зависимости 
от вариантов нарушений со стороны сердечно-сосудистой системы. В ходе 
исследования проводили коррекцию кардиотропной терапии. У пациентов 
с алкогольной зависимостью в течение 24 месяцев наблюдения отмечены 
различия в течении артериальной гипертензии, зависевшие от характера 
исходно имевшихся нарушений со стороны сердечно-сосудистой системы.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, алкогольная зависимость, 
наджелудочковые и желудочковые нарушения ритма сердца
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Введение
В течение последних 30 лет в оте-
чественной и зарубежной литера-
туре появились многочисленные 
публикации о жизнеугрожающих 
симптомах поражения сердечно-
сосудистой системы у  пациен-
тов с  алкогольной зависимос-
тью [1–10].
Анализ сердечно-сосудистой 
смертности и  потребления ал-
коголя в россии за период 1980–
2007  гг., представленный в  до-
кладе Общественной палаты 
российской Федерации в 2009 г., 
показал, что общая смертность, 
связанная с алкоголем, составля-

ет 426 тысяч случаев в год (23,4% 
всех смертей). При этом самый 
высокий вклад в  общую смерт-
ность вносят сердечно-сосудис-
тые заболевания  – 194,4 тысяч 
в  год (19,4% в  общей сердечно-
сосудистой смертности).
Высокий риск  сердечно-сосудис-
той смертности этих больных свя-
зан с  неконтролируемыми подъ-
емами артериального давления 
(АД), пароксизмальными желудоч-
ковыми нарушениями сердечного 
ритма и прогрессированием явле-
ний сердечной недостаточности 
на фоне алкогольной (дилатацион-
ной) кардиомиопатии.

При этом проведено мало исследо-
ваний, в которых наблюдали паци-
ентов, полностью прекративших 
употреблять алкоголь. такие боль-
ные составляют не более 20% среди 
всех пациентов с алкогольной зави-
симостью [11–13], а ремиссия забо-
левания редко длится дольше 3 лет.
можно с уверенностью сказать, что 
среди всех пациентов с алкогольной 
зависимостью, прекративших упот-
реблять алкоголь, чаще всего в поле 
зрения кардиолога попадают лишь 
пациенты с  тяжелой алкогольной 
кардиомиопатией. Несколько реже 
к кардиологу обращаются больные 
с артериальной гипертензией (АГ), 
которая, как правило, не связыва-
ется врачом с алкогольной зависи-
мостью. Обращения происходят 
обычно уже после выписки пациен-
та из наркологического стационара. 
Дальнейшее длительное динами-
ческое наблюдение таких больных 
кардиологом является сложной 
проблемой в силу разных причин.
Во-первых, для пациентов с алко-
гольной зависимостью, как про-
должающих употреблять алкоголь, 
так и прекративших его употреб-
ление, характерна низкая привер-
женность к лечению. Кроме того, 
существующие на  сегодняшний 
день медико-экономические стан-
дарты по обязательному медицин-
скому страхованию не позволяют 
произвести пациентам с алкоголь-
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ной зависимостью детальное кар-
диологическое обследование 
во время пребывания в нарколо-
гическом стационаре. таким об-
разом, пароксизмальные наруше-
ния сердечного ритма (например, 
пароксизмальная желудочковая 
тахикардия и др.) часто остаются 
невыявленными, поскольку в нар-
кологическом стационаре не про-
водится суточное мониторирова-
ние электрокардиограммы (ЭКГ). 
Суточное мониторирование АД 
в  наркологическом стационаре 
также не проводится, поэтому не-
редко незамеченными остаются 
подъемы и  резкие снижения АД 
в  ночные часы, увеличивающие 
риск осложненного течения АГ.
В  опубликованных на  сегодняш-
ний день исследованиях и  моно-
графиях не  предлагается реко-
мендаций по  диагностическому 
кардиологическому обследованию 
этих больных, не  анализируются 
варианты наиболее эффективной 
антигипертензивной и антиарит-
мической терапии.
Следует отметить, что пациенты 
с алкогольной зависимостью зна-
чительно различаются по степени 
выраженности симптомов пора-
жения сердечно-сосудистой сис-
темы как во  время алкогольного 
абстинентного синдрома (ААС, 
первые 72 часа после прекраще-
ния употребления алкоголя), так 
и  в  раннем (первый месяц после 
прекращения употребления алко-
голя) и позднем постабстинентном 
периоде. Например, на 5–7-е сутки 
после прекращения употреб-
ления алкоголя у  этих больных 
можно увидеть как очень высокие 
(до 220/120 мм рт. ст.), так и уме-
ренные (до 150–160/90–100 мм рт. 
ст.) подъемы АД. Синусовая тахи-
кардия может быть выраженной 
(средняя частота сердечных со-
кращений (чСС) около 110 ударов 
в минуту по данным холтеровского 
мониторирования) или, напротив, 
умеренной (средняя чСС нередко 
не  превышает 90 ударов в  мину-
ту). Среди пациентов с алкоголь-
ной зависимостью встречаются 
лица с частой (тысячи) одиночной 
и  групповой наджелудочковой 
и желудочковой экстрасистолией, 
пароксизмальными наджелудоч-

ковыми (фибрилляция и трепета-
ние предсердий, наджелудочковая 
тахикардия) и  желудочковыми 
(желудочковая тахикардия) нару-
шениями ритма.
На  сегодняшний день причины 
клинического полиморфизма на-
рушений со  стороны сердечно-
сосудистой системы при алкого-
лизме остаются неясными. Лиц 
с высоким риском осложненного 
течения сердечно-сосудистого 
заболевания можно увидеть как 
среди пациентов молодого воз-
раста с  алкогольным анамнезом 
5–7  лет, так и  среди пациентов 
старше 50 лет с длительным упот-
реблением алкоголя. В литературе 
имеются результаты немногочис-
ленных исследований, из которых 
очевидно, что описанные клини-
ческие различия не  могут быть 
объяснены ни возрастом больных, 
ни длительностью и особенностя-
ми алкогольного анамнеза.

Материал и методы 
исследования 
Всего с 2007 по 2011 г. предвари-
тельный отбор прошли 1740  па-
циентов с  диагнозом «зависи-
мость от алкоголя» 2–3-й стадии 
(F-10.2 по  мКб-10) в  возрасте 
от  22  до  77  лет. В  соответствии 
с критериями включения и исклю-
чения в  исследование включено 

388  пациентов, однако в  течение 
первых 2 месяцев наблюдения 
вследствие низкой привержен-
ности к лечению из исследования 
выбыло 128 пациентов. таким об-
разом, в  исследовании приняло 
участие 260 пациентов мужско-
го пола в возрасте от 22 до 74 лет 
(средний возраст составил 
46 ± 6,6 года) (рис. 1).
Пациенты включались в исследо-
вание на 5–7-е сутки стационарно-
го лечения по поводу ААС в нар-
кологическом отделении Клиники 
психиатрии им. С.С. Корсакова 
после получения добровольно-
го информированного согласия 
на участие в исследовании и при 
условии полного прекращения 
употребления алкоголя.
Критериями исключения паци-
ентов являлись острая и  хрони-
ческая почечная и  печеночная 
недостаточность, острый и хрони-
ческий вирусный гепатит, любые 
тяжелые хронические соматичес-
кие заболевания, делающие не-
возможным стандартное обсле-
дование (например, нагрузочный 
тест), выраженная алкогольная эн-
цефалопатия, вследствие которой 
адекватный контакт с пациентом 
был невозможен, а также психоти-
ческое состояние.
Наблюдение пациентов осущест-
влялось в два этапа:

Предварительно отобрано 1740 пациентов с зависимостью от алкоголя 2–3-й стадии

Обязательное и дополнительное 
генетическое обследование

Стационарное наблюдение до 20 дней

Амбулаторное наблюдение до 3 лет

Обязательные визиты: через 1, 3, 6, 9, 12 месяцев, далее через каждые 2 месяца

Дополнительные визиты: в любое время при необходимости – для коррекции терапии 
или дообследования

Критерии включения и исключения

Группа 1 (n = 190): 
 имеют сердечно-сосудистую 

патологию

Группа 2 (n = 70): 
без сердечно-сосудистой 

патологии

260 пациентов 
с зависимостью  

от алкоголя 2–3-й стадии

Рис. 1. Дизайн исследования
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1. Период стационарного наблю-
дения (с  5–7-го  дня пребывания 
в  наркологическом стационаре 
до  момента выписки пациента 
из стационара – как правило, в те-
чение 14 дней).
2. Период амбулаторного наблю-
дения (в течение следующих 36 ме-
сяцев).
В период стационарного наблюде-
ния осуществлялись первые визиты 
пациентов в Клинику кардиологии 
Первого мГму им. И.м. Сечено-
ва, во время которых проводилось 
стандартное обследование: физи-
кальный осмотр, регистрация ЭКГ 
в  покое, трехканальное суточное 
мониторирование ЭКГ по  хол-
теру, суточное мониторирование 
АД, трансторакальная эхокардио-
графия, общий и  биохимический 
анализы крови, анализ уровня 
тиреоидных гормонов в  крови. 
Количество визитов в период гос-
питализации определялось инди-
видуально в каждом случае.
На 4–8-й неделе после прекраще-
ния употребления алкоголя (пе-
риод амбулаторного наблюдения) 
всем пациентам проводился нагру-
зочный тредмил-тест. В  дальней-
шем осуществлялись обязательные 
контрольные визиты пациентов 
не реже 1 раза в 3 месяца в течение 
первого года наблюдения и не реже 
1 раза в 2 месяца на 2-м и 3-м годах 

наблюдения. учащение обязатель-
ных визитов со 2-го года наблюде-
ния было связано с  отсутствием 
публикаций о  динамике симпто-
мов сердечно-сосудистой патоло-
гии в этот период. Дополнительные 
визиты осуществлялись по  мере 
необходимости по желанию врача 
и пациента в течение всего периода 
наблюдения. Оценка эффективнос-
ти антигипертензивной, антиарит-
мической и  антиангинальной те-
рапии производилась при помощи 
контрольных инструментальных 
исследований (суточное монито-
рирование АД, суточное монито-
рирование ЭКГ, контрольный на-
грузочный тредмил-тест).
По  результатам наблюдения 
за первые 8 недель все пациенты 
были распределены на 2 группы:

 ✓ группа 1 (n = 190)  – пациенты 
с  алкогольной зависимостью, 
имеющие любое нарушение 
со  стороны сердечно-сосудис-
той системы (подъемы АД, 
нарушения сердечного ритма 
и  проводимости, дилатацион-
ная алкогольная кардиомио-
патия с  явлениями сердечной 
недостаточности, верифициро-
ванная ишемическая болезнь 
сердца в анамнезе);

 ✓ группа 2 (n = 70)  – пациенты 
с  алкогольной зависимостью, 
у которых по результатам обсле-

дования не  было выявлено сер-
дечно-сосудистых нарушений.

Пациентам мужского пола славян-
ской этнической принадлежнос-
ти, не родственным между собой, 
производился также анализ гене-
тического полиморфизма генов, 
кодирующих важные компоненты 
ренин-ангиотензин-альдостеро-
новой системы (ACE (angiotensin I 
converting enzyme – ангиотензин-
превращающий фермент), AGT 
(angiotensinogen  – ангиотензино-
ген), AGTR1 (angiotensin II receptor, 
type 1 – рецептор ангиотензина II 
типа 1)), генов синтазы оксида азота 
(nitric oxide synthase, NOS), дофа-
миновой рецепции (DRD2, DRD4 
(dopamine receptor D2, D4 – рецеп-
торы дофамина D2, D4) и альфа- 
и бета-адренорецепции (ADRA2A 
(alpha-2A adrenergic receptor – аль-
фа-2a-адренорецептор), ADRB2 
(adrenoceptor beta 2 – бета-2-адре-
норецептор), ADRB1 (adrenoceptor 
beta 1  – бета-1-адренорецептор)) 
в  лабораториях генетики Нацио-
нального научного центра нарко-
логии и Научно-исследовательско-
го института физико-химической 
медицины. Генетическое исследо-
вание проводилось однократно, яв-
лялось дополнительным методом 
обследования и не влияло на рас-
пределение пациентов на группы.
Анализ генетического полиморфиз-
ма генов компонентов ренин-ангио-
тензин-альдостероновой системы 
(рААС) и гена синтазы оксида азота 
(NOS) проводился в  лаборатории 
генетики человека на  базе ФГу 
«НИИ физико-химической меди-
цины». Дезоксирибонуклеиновую 
кислоту (ДНК) лейкоцитов выде-
ляли из 2 мл цельной крови с помо-
щью набора Wizard (Promeda, США) 
в соответствии с инструкцией про-
изводителя. Анализ полиморфных 
маркеров получен в ходе амплифи-
кации методом полимеразной цеп-
ной реакции (Пцр-амплификации) 
при помощи олигонуклеотидных 
пар праймеров с  определенными 
последовательностями. Для иден-
тификации точечных олигонуклео-
тидных замен в исследуемых генах 
использовали подходящие смеси 
дезокси- и  дидезоксинуклеотид-
трифосфатов (dNTP и  ddNTP) 
и  следующие олигонуклеотидные 

Таблица 1. Варианты исследуемых генетических полиморфизмов генов 
компонентов ренин-ангиотензин-альдостероновой системы, генов синтазы 
оксида азота, рецепторов дофамина и адренергических рецепторов

Ген Название гена
Вариант 

полиморфизма

АСе ген ангиотензинпревращающего фермента I/D

AGT ген ангиотензиногена
м174т
т235м

NOS ген синтазы оксида азота
G298А
G894E

AGTR1 ген рецептора 1-го типа ангиотензина II А1166С

ADRB1 бета-1-адренорецептор
S49G

R389G

ADRB2 бета-2-адренорецептор
C589T
Q27E

ADRA2A альфа-2A-адренорецептор
Msp 1
A261G
C68T

DRD2 D2 рецептор дофамина
Taq I
Nco I

DRD4 D4 рецептор дофамина
48-bр

120-bр
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зонды с  последующей реакцией 
термоциклического минисеквени-
рования. Для очистки продукции 
минисеквенирования и секвениро-
вания использовали SpectroCLEAN 
Kit (Sequenom, США) в  соответ-
ствии с инструкцией фирмы-про-
изводителя. 
Анализ генетического полимор-
физма рецепторов дофамина 
(DRD2, DRD4), альфа- и  бета-
адренергических рецепторов 
(ADRA2A, ADRB2, ADRB1) про-
изводился в лаборатории молеку-
лярной генетики Национального 
научного центра наркологии. Ге-
нотипирование образцов ДНК, 
полученных из  2 мл цельной 
венозной крови путем фенол-
хлороформной экстракции, для 
нуклеотидных полиморфизмов 
проводили методом Пцр с  по-
следующим рестрикционным 
анализом, для полиморфизма 
числа коротких повторов (48 н.п.) 
и  дупликации (120 н.п.)  – мето-
дом Пцр фрагмента экзона 3 гена 
DRD4 (V48) и  5  – области гена 
(V120) с последующим анализом 
в  2%-ном агарозном геле. усло-
вия реакции и дизайн олигонук-
леотидных праймеров доступны 
по  запросу. Варианты исследуе-
мых генетических полиморфиз-
мов представлены в табл. 1.
Для корректного анализа частоты 
встречаемости исследуемых алле-
лей и вариантов полиморфизмов 
была сформирована контрольная 
группа здоровых лиц в возрастном 
диапазоне 22–76 лет.
Критериями включения здоровых 
лиц в контрольную группу явля-
лись:
 ■ подписанное информиро-

ванное согласие добровольца 
на участие в исследовании;

 ■ оптимальные, нормальные 
и  нормальные высокие зна-
чения АД при физикальном 
осмотре (в  соответствии с  На-
циональными клиническими 
рекомендациями ВНОК, 2009 
и  рекомендациями европей-
ского общества по  артериаль-
ной гипертензии, 2007);

 ■ соответствие профиля при про-
ведении суточного монитори-
рования АД рекомендованным 
значениям среднесуточного АД, 

среднего дневного и  среднего 
ночного АД (в  соответствии 
с  Национальными клиничес-
кими рекомендациями ВНОК, 
2009 и  рекомендациями евро-
пейского общества по  артери-
альной гипертензии, 2007);

 ■ отсутствие значимых наруше-
ний сердечного ритма и  прово-
димости во время суточного мо-
ниторирования ЭКГ по холтеру;

 ■ отрицательный результат на-
грузочной пробы, нормотони-
ческий тип реакции на нагрузку 
и отсутствие индукции наруше-
ний сердечного ритма и прово-
димости при проведении нагру-
зочного тредмил-теста;

 ■ отсутствие какой-либо патоло-
гии при проведении транстора-
кальной эхокардиографии.

Критерии исключения здоровых 
лиц из исследования:
 ■ поражение других органов 

и  систем, влекущее за  собой 
вторичные изменения со сторо-
ны сердечно-сосудистой систе-
мы (тиреотоксикоз, анемия лю-
бого генеза и т.п.);

 ■ соматические и  психотические 
состояния, препятствующие об-
следованию, наблюдению и кон-
такту с добровольцем.

Статистическая обработка прово-
дилась при помощи статистичес-
кой программы SPSS 10/11, а также 
Primer of Biostatistics 4.03. боль-
шинство данных в таблицах и гра-
фиках представлены в  формате 
«среднее значение ± стандартное от-
клонение» (м ± δ). частотные пере-
менные представлены в виде абсо-
лютной частоты и в виде процентов. 
Для проверки характера распреде-
ления интервальных переменных 
использовали непараметрический 
тест Колмогорова – Смирнова. В за-
висимости от типа распределения 
переменных и количества наблюде-
ний применялись методы парамет-
рической и непараметрической ста-
тистики. При анализе значимости 
различий между двумя несвязанны-
ми выборками использовали т-тест 
Стьюдента или критерий манна – 
уитни, между двумя связанными 
выборками – т-тест Стьюдента или 
критерий уилкоксона.
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Таблица 2. Сравнительная характеристика пациентов групп 1 и 2

Параметр Группа 1 (n = 190) Группа 2 (n = 70) р

Пол мужской мужской –

Возраст, лет 45 ± 7,9 46 ± 6,3 0,965

Алкогольный анамнез 10–15 лет, % 77,4 70,0 0,45

Наиболее частый вариант алкогольного напитка 
(водка, виски), %

81,1 78,6 0,613

Семейная отягощенность 94,2 92,9 0,622

Первое употребление алкоголя до 18 лет, % 83,7 85,7 0,892

Таблица 3. Структура сердечно-сосудистой патологии среди пациентов групп 1 и 2

Группа Вариант сердечно-сосудистой патологии
Количество 
пациентов, 

чел.

% среди всех 
пациентов 

с алкогольной 
зависимостью

Группа 1 
(n = 190)

Артериальная гипертензия без других симптомов 
поражения сердечно-сосудистой системы

106 40,8

Пароксизмальные наджелудочковые нарушения 
сердечного ритма

37 14,2

Пароксизмальные желудочковые нарушения 
сердечного ритма

23 8,9

Верифицированная ИбС 13 5,0

Алкогольная (дилатационная) кардиомиопатия 
с явлениями сердечной недостаточности

8 3,1

Нарушения сердечной проводимости 3 1,2

Группа 2 
(n = 70)

без патологии
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пространенным симптомом была 
АГ: регистрировалась у 148 паци-
ентов группы 1, причем у 106 паци-
ентов не сопровождалась другими 
нарушениями со стороны сердечно-
сосудистой системы (рис. 2).
Для пациентов групп 1 и 2 были ха-
рактерны значимые различия ди-
намики АД во время ААС, в ран-
нем и позднем постабстинент ных 
периодах.
у пациентов обеих групп во время 
ААС (первые 72 часа после пре-
кращения употребления алкоголя) 
регистрировались подъемы АД, 
однако характер АГ различался. 
Кроме того, отмечались различия 
динамики АД в дальнейшие пери-
оды наблюдения (ранний и позд-
ний постабстинентные периоды).
Для пациентов группы 2 (n = 70) 
во  время ААС было характерно 
нормальное высокое АД или подъ-
емы не  превышали 150/100  мм 
рт. ст. В раннем и позднем постаб-
стинентном периоде у пациентов 
группы 2 регистрировалось оп-
тимальное, нормальное или нор-
мальное высокое АД.
Для 148 из 190 пациентов группы 1 
были характерны умеренные или 
значительные подъемы АД во все 
три периода наблюдения.
При наблюдении пациентов с АГ 
в течение 36 месяцев было выяв-
лено, что для пациентов с АГ без 
других симптомов поражения сер-
дечно-сосудистой системы, боль-
ных с  АГ и  наджелудочковыми 
пароксизмами и  пациентов с  АГ 
и  желудочковыми пароксизмами 
характерна различная потреб-
ность в постоянной антигипертен-
зивной терапии (рис. 3).
Как видно из данных рис. 3, паци-
енты с изолированной АГ к 12 ме-
сяцам наблюдения нуждались 
в  постоянном приеме антиги-
пертензивных препаратов лишь 
в 52,5% случаев, а к 36 месяцам на-
блюдения необходимость в антиги-
пертензивной терапии у этих боль-
ных возникала в 9,09% случаев.
Пациенты с АГ и пароксизмальны-
ми наджелудочковыми нарушени-
ями сердечного ритма чаще всего 
(в 72,9% случаев) демонстрировали 
потребность в  антигипертензив-
ной терапии к  3 месяцам наблю-
дения. К  12 месяцам наблюдения 

При оценке достоверности разли-
чий частоты аллелей и вариантов 
полиморфизмов в  генетических 
исследованиях использовался кри-
терий хи-квадрат, связь признаков 
анализировали с помощью таблиц 
сопряженности. При достигнутом 
уровне значимости р < 0,05 допол-
нительно проводился попарный 
анализ межгрупповых различий 
генеральных (популяционных) 
долей каждой категории соответ-
ствующей переменной с помощью 
Z-критерия для качественных дан-
ных (после проверки допущений).

Результаты исследования
Клинико-демографическая 
характеристика групп
Пациенты обеих групп достоверно 
не различались по возрасту, семей-
ному и  социальному положению, 
алкогольному анамнезу, продолжи-
тельности госпитализации в нар-
кологическом отделении (табл. 2).

у  пациентов группы 1 (n = 190) 
были выявлены симптомы сер-
дечно-сосудистой патологии, 
представленные в табл. 3.
у 106 (40,8%) пациентов группы 1 
регистрировалась АГ без других 
симптомов поражения сердечно-
сосудистой системы. При этом 
по  результатам суточного мони-
торирования артериального дав-
ления (СмАД) у  этих пациентов 
регистрировались превышения 
рекомендованных значений сред-
несуточного АД, среднего днев-
ного и среднего ночного АД (в со-
ответствии с  Национальными 
клиническими рекомендациями 
ВНОК, 2009 и  рекомендациями 
европейского общества по  ар-
териальной гипертензии, 2007) 
и  подъемы АД выше 140/90 мм 
рт. ст. при осмотре в раннем пост-
абстинентном периоде.
у 37 (14,2%) пациентов этой груп-
пы во  время холтеровского мо-
ниторирования были выявлены 
короткие или продолжительные 
пароксизмы фибрилляции/тре-
петания предсердий, либо парок-
сизм фибрилляции/трепетания 
предсердий был документирован 
при регистрации ЭКГ покоя.
у 23 (8,9%) пациентов этой группы 
были зарегистрированы пароксиз-
мы неустойчивой или устойчивой 
желудочковой тахикардии либо 
периоды идиовентрикулярного 
ритма во время суточного мони-
торирования ЭКГ.
Лишь у 13 (5,0%) пациентов этой 
группы имелась медицинская до-
кументация о перенесенном в про-
шлом остром инфаркте миокарда 
или проведении коронароангио-
графии, по  результатам которой 
был верифицирован стенозиру-
ющий атеросклероз коронарных 
артерий.
Алкогольная дилатационная кар-
диомиопатия с явлениями сердеч-
ной недостаточности была диа-
гностирована у 8 (3,1%) пациентов 
при проведении трансторакаль-
ной эхокардиографии.

Особенности динамики АГ 
у пациентов с алкогольной 
зависимостью
Среди всех симптомов сердечно-
сосудистой патологии самым рас-

  Артериальная 
гипертензия

  Артериальная 
гипертензия + другие 
сердечно-сосудистые 
нарушения

  Другие сердечно-
сосудистые нарушения

  без сердечно-
сосудистой патологии

42,2%

12,7%

17,1%

27,9%

Рис. 2. Распространенность АГ среди пациентов 
с алкогольной зависимостью (n = 260)
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p = 0,052 – клинически значимая тенденция.

АГ – артериальная гипертензия, НЖНрС – наджелудочковые 
нарушения ритма сердца, ЖНрС – желудочковые нарушения 
ритма сердца.

Рис. 3. Необходимость приема антигипертензивных 
препаратов у пациентов с АГ
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в постоянной антигипертензивной 
терапии нуждались 60,6% паци-
ентов, к 36 месяцам наблюдения – 
18,2% больных.
Пациенты с  АГ и  пароксизмаль-
ными желудочковыми наруше-
ниями сердечного ритма проде-
монстрировали «нарастающий» 
характер АГ в  течение первого 
года наблюдения: к 12 месяцам ан-
тигипертензивные препараты по-
лучали 93,8% пациентов. При этом 
к 36 месяцам наблюдения необхо-
димость в постоянной антигипер-
тензивной терапии сохранялась 
у 81,25% больных.

Особенности динамики нарушений 
сердечного ритма у пациентов 
с алкогольной зависимостью
Среди всех пациентов с алкоголиз-
мом, согласившихся принять учас-
тие в наблюдении, пароксизмаль-
ные нарушения сердечного ритма 
регистрировались у  68 больных, 
что составило 35,8% среди всех па-
циентов группы 1 (n = 190) и 26,2% 
среди всех пациентов с алкоголь-
ной зависимостью (n = 260).
Структура и распространенность 
нарушений сердечного ритма среди 
пациентов с  алкогольной зависи-
мостью представлены на рис. 4.
Во  время обязательных и  допол-
нительных визитов всем пациен-
там с  нарушениями сердечного 
ритма производилось суточное 
мониторирование ЭКГ. Периоди-
чески (не реже 1 раза в 2 месяца, 
перед очередным визитом) произ-
водились попытки постепенного 
снижения доз антиаритмических 
препаратов с оценкой возможнос-
ти полного прекращения их при-
ема по результатам контрольного 
суточного мониторирования ЭКГ. 
При этом контрольное холтеров-
ское исследование производилось 
как при каждом снижении дозы, 
так и  при полном прекращении 
приема препарата.
Необходимость в постоянной ан-
тиаритмической терапии у паци-
ентов с пароксизмальными желу-
дочковыми и наджелудочковыми 
нарушениями сердечного ритма 
также была различной (рис. 5).
Среди больных с  пароксизмаль-
ными наджелудочковыми наруше-
ниями сердечного ритма наиболее 

часто встречалась фибрилляция/
трепетание предсердий. Клини-
чески все пароксизмы были сим-
патоадреналовыми, кроме того, 
в период стационарного лечения 
в  наркологическом отделении 
у 11 из 37 пациентов (29,7%) име-
лись проявления гипокалиемии.
через 3 месяца терапии антиарит-
мическими препаратами необхо-
димость их приема сохранялась 
у  26 (70,3%) пациентов с  парок-
сизмальными наджелудочковыми 
нарушениями сердечного ритма. 
К  12 месяцам наблюдения анти-
аритмическая терапия прово-
дилась 20 пациентам (60,6%), 
к 36 месяцам наблюдения – лишь 
5 больным (15,2%).
Среди пациентов с желудочковы-
ми нарушениями сердечного ритма 
к 12 месяцам наблюдения постоян-
ную антиаритмическую терапию 
получали 15 пациентов (93,8%), 
к 36 месяцам наблюдения – 13 па-
циентов (81,3% пациентов, продол-
живших участие в исследовании). 
Случаев гипокалиемии, в отличие 
от пациентов с пароксизмальными 
наджелудочковыми нарушениями 
сердечного ритма, у этих больных 
зарегистрировано не было.

Особенности антигипертензивной 
и антиаритмической терапии 
у пациентов с алкогольной 
зависимостью
Для достижения антигипертен-
зивного эффекта использовались 
следующие препараты:
 ■ ингибиторы ангиотензинпре-

вращающего фермента (АПФ) 
(эналаприл 5–10 мг/сут; лизи-
ноприл 2,5–20 мг/сут);

 ■ пролонгированные бета-
адрено  блокаторы (бетаксо-
лол 5–20  мг/сут; бисопролол 
2,5–10  мг/сут; небиволол 2,5–
5 мг/сут);

 ■ дигидропиридиновые анта-
гонисты кальция (амлоди-
пин 2,5–10 мг/сут; фелодипин 
2,5–10  мг/сут; нифедипин 10–
40 мг/сут);

 ■ недигидропиридиновые анта-
гонисты кальция (дилтиазем 
60–240 мг/сут; верапамил 40–
240 мг/сут).

Последовательная схема подбора 
антигипертензивной монотера-

 АГ

 НЖНрС

 ЖНрС

 АКмП

 ИбС

  Нарушения 
проводимости

  без сердечно-
сосудистой 
патологии

40,8%

14,2%
8,8%

3,1%

5%
1,2%

26,9%

АГ – артериальная гипертензия, НЖНрС – наджелудочковые 
нарушения ритма сердца, ЖНрС – желудочковые нарушения 
ритма сердца, АКмП – алкогольная кардиомиопатия, ИбС – 
ишемическая болезнь сердца.

Рис. 4. Структура и распространенность нарушений 
сердечного ритма среди пациентов с алкогольной 
зависимостью (n = 260)

пии или комбинации представле-
на на рис. 6.
Критериями эффективности ан-
тигипертензивной терапии было 
достижение целевых значений 
АД по  результатам контрольно-
го СмАД после каждой смены 
монотерапии или комбинации 
препаратов: среднесуточное АД 
125–130/80 мм рт.  ст., среднее 
дневное  – 130–135/85 мм рт.  ст., 
среднее ночное – 120/70 мм рт. ст. 
(в соответствии с Национальными 
клиническими рекомендациями 
ВНОК, 2009 и  рекомендациями 
европейского общества по  арте-
риальной гипертензии, 2007).
Для достижения антиаритмичес-
кого эффекта использовались сле-
дующие препараты:
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ном обязательном или дополни-
тельном визите в  соответствии 
с дизайном исследования.
Варианты эффективной антиги-
пертензивной терапии пациентов 
с изолированной АГ представлены 
на рис. 8. у этих пациентов досто-
верно чаще использовалась моно-
терапия бета-адреноблокаторами 
(р = 0,01), при этом комбинация 
«дигидропиридиновый антаго-
нист кальция + бета-адреноблока-
тор» использовалась только в пер-
вые 9 месяцев наблюдения.
Ни  у одного из  пациентов этой 
подгруппы ингибиторы АПФ 
(эналаприл, лизиноприл) не были 
эффективными.
Среди пациентов с  наджелудоч-
ковыми нарушениями сердечного 
ритма с  хорошим эффектом ис-
пользовались 3 варианта терапии 
(рис.  9): монотерапия бета-адре-
ноблокатором, комбинация ди-
гидропиридинового антагониста 
кальция и бета-адреноблокатора, 
а  также комбинация ингибитора 
АПФ и бета-адреноблокатора.
По  результатам дисперсионного 
анализа повторных измерений (р = 
0,058) была выявлена клинически 
значимая тенденция к  наиболее 
частому использованию моноте-
рапии бета-адреноблокаторами 
у пациентов с пароксизмальными 
наджелудочковыми нарушениями 
сердечного ритма. Причем этого 
варианта терапии было достаточно 
для достижения как антигипертен-
зивного, так и антиаритмического 
эффекта с  12-го месяца наблюде-
ния. Наименее востребованной 
была комбинация «ингибитор 
АПФ + бета-адреноблокатор», при 
этом монотерапия ингибиторами 
АПФ не  была эффективной ни  у 
одного из пациентов.
Среди пациентов с пароксизмаль-
ными желудочковыми наруше-
ниями сердечного ритма (n = 23) 
(рис.  10) на  момент включения 
в исследование можно было выде-
лить 2 категории пациентов:
 ■ пациенты, которые нуждались 

только в  антиаритмической те-
рапии: 8 больных (34,79%);

 ■ пациенты, которые нуждались 
как в  антиаритмической, так 
и  в  антигипертензивной тера-
пии: 15 человек (65,21%).

Для коррекции пароксизмаль-
ных желудочковых нарушений 
сердечного ритма у  пациентов, 
которые не  нуждались в  анти-
гипертензивной терапии (n = 8), 
было достаточным назначение 
бета-адреноблокатора пролон-
гированного действия. Во время 
контрольных регистраций суточ-
ной ЭКГ к 3 месяцам наблюдения 
у  всех этих пациентов было от-
мечено исчезновение эктопичес-
кой желудочковой активности 
на фоне приема указанных суточ-
ных доз препаратов. При посте-
пенной отмене терапии к 6 меся-
цам наблюдения ни один из этих 
пациентов не нуждался в посто-
янном приеме антиаритмических 
препаратов.
Иная картина наблюдалась в  ди-
намике у пациентов с желудочко-
выми нарушениями сердечного 
ритма и АГ (n = 15). Для коррек-
ции желудочковых нарушений 
сердечного ритма (пароксизмы 
неустойчивой желудочковой тахи-
кардии) и достижения антигипер-
тензивного эффекта 10 пациентам 
было достаточным назначение бе-
та-адреноблокаторов, остальным 
5 пациентам была назначена ком-
бинация дигидропиридинового 
антагониста кальция и бета-адре-
ноблокатора.
через 3 месяца наблюдения необ-
ходимость в приеме антигипертен-
зивных препаратов сохранялась 
у  14 пациентов (60,9%). моноте-
рапия бета-адреноблокаторами 
была эффективной у  9 больных 
(39,1%), для остальных пациен-
тов (5 человек, 21,7%) наиболее 
эффективным оказался прием 
комбинации «дигидропиридино-
вый антагонист кальция + амио-
дарон». Ни у одного из пациентов 
этой подгруппы ингибиторы АПФ 
не были эффективными.
через 6–9 месяцев антигипертен-
зивная терапия была показана 
15  пациентам (65,2%). На  этом 
этапе наблюдения наиболее эф-
фективной комбинацией для до-
стижения антигипертензивного 
и антиаритмического эффекта был 
прием дигидропиридиновых ан-
тагонистов кальция на фоне при-
ема амиодарона  – 12 пациентов, 
52,2%. трем пациентам (13,04%) 

бета-адреноблокатор + 
недигидропиридиновый антагонист кальция

бета-адреноблокатор + 
ингибитор АПФ

бета-адреноблокатор + 
дигидропиридиновый антагонист кальция

бета-адреноблокатор Ингибитор АПФ

Рис. 6. Варианты антигипертензивной терапии 
у пациентов с алкогольной зависимостью

бета-адреноблокатор + 
недигидропиридиновый 

антагонист кальция
Амиодарон

Аллапининбета-адреноблокатор + амиодарон

бета-адреноблокатор
Недигидропиридиновый 

антагонист кальция

Рис. 7. Варианты антиаритмической терапии 
у пациентов с алкогольной зависимостью

 ■ препараты IC класса: аллапи-
нин 75 мг/сут;

 ■ препараты II класса: пролон-
гированные бета-адреноблока-
торы (бетаксолол 5–20 мг/сут; 
бисопролол 2,5–10 мг/сут; неби-
волол 2,5–10 мг/сут);

 ■ препараты III класса: амиода-
рон 200–600 мг/сут;

 ■ препараты IV класса: недигидро-
пиридиновые антагонисты каль-
ция (дилтиазем 60–240  мг/сут; 
верапамил 40–240 мг/сут).

Последовательная схема подбора 
антиаритмической монотерапии 
или комбинации антиаритмиков 
представлена на рис. 7.
Критериями эффективности ан-
тиаритмической терапии были 
отсутствие пароксизмальных же-
лудочковых и  наджелудочковых 
нарушений ритма, а также отсут-
ствие парной и  групповой над-
желудочковой и  желудочковой 
экстрасистолии по  результатам 
контрольного суточного мони-
торирования ЭКГ после каждой 
смены антиаритмического пре-
парата (комбинации препаратов) 
или после каждой коррекции дозы 
препарата (комбинации препара-
тов), а также при каждом очеред-
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назначался также бета-адренобло-
катор в комбинации «антагонист 
кальция + амиодарон + бета-адре-
ноблокатор» для достижения оп-
тимального антигипертензивного 
эффекта.
К  концу 1-го  года наблюдения 
из исследования выбыли 7 паци-
ентов с пароксизмами устойчивой 
и  неустойчивой желудочковой 
тахикардии из-за  низкой при-
верженности к  лечению. таким 
образом, к  12 месяцам наблюде-
ния в исследовании продолжили 
участие 16 пациентов с  парок-
сизмальными желудочковыми 
нарушениями сердечного ритма, 
из которых необходимость в пос-
тоянной антигипертензивной те-
рапии сохранялась у 15 пациентов 
(93,8%). Комбинацию «дигидропи-
ридиновый антагонист кальция + 
амиодарон» постоянно получали 
10 пациентов (62,5%), комбина-
цию «дигидропиридиновый анта-
гонист кальция + амиодарон + бе-
та-адреноблокатор» – 3 пациента 
(18,8%), комбинацию «дигидропи-
ридиновый антагонист кальция + 
бета-адреноблокатор» – 2 больных 
(12,5%).
К 24 месяцам наблюдения необ-
ходимость в постоянной терапии 
сохранялась у  подавляющего 
большинства пациентов с парок-
сизмальными желудочковыми 
нарушениями сердечного ритма. 
у 14 больных (87,5%) проводилась 
терапия антигипертензивными 
и  антиаритмическими препа-
ратами. Наиболее часто (12 па-
циентов, 89,3%) больные прини-
мали комбинацию «антагонист 
кальция + бета-адреноблокатор», 
2 больных (18,1%) получали ком-
бинацию «антагонист кальция + 
амиодарон». Сходная картина 
отмечалась к 36 месяцам наблю-
дения: в терапии антигипертен-
зивными и  антиаритмическими 
препаратами нуждались те же 
14  пациентов (87,5%). Комбина-
ции и дозы препаратов остались 
прежними.
При проведении дисперсионно-
го анализа повторных измерений 
достоверных различий между час-
тотой использования вариантов 
лечения этой подгруппы получено 
не было (р = 0,196).

Варианты осложненного течения 
сердечно-сосудистой патологии 
и смертность от сердечно-
сосудистых заболеваний у пациентов 
с алкогольной зависимостью
Анализ общей и  сердечно-
сосудистой смертности среди па-
циентов групп 1 и 2 был произве-
ден с учетом их приверженности 
к лечению.
В  течение 1 года наблюдения 
из  группы 1 (n = 190) выбыли 
7 больных. Причинами прекраще-
ния участия в исследовании были:
 ■ отказ пациентов от  продолже-

ния участия в исследовании;
 ■ неявка больных в  контрольные 

сроки без объяснения причин.
у этих больных до того, как они 
выбыли из  исследования, ре-
гистрировались значительные 
(до 220/120 мм рт. ст.) подъемы АД 
(табл. 4). При первичном обследо-
вании во время суточного мони-
торирования ЭКГ были выявлены 
одиночные (тысячи) и групповые 
(парные и  триплеты) желудоч-
ковые экстрасистолы, пароксиз-
мы неустойчивой желудочковой 
тахикардии (от  5  до  23  в  сутки). 
у  4  из  этих пациентов диагнос-
тирована дилатационная кардио-
миопатия с  явлениями недо-
статочности кровообращения 
II–III функционального класса 
(ФК) по NYHA и частыми (до 3 раз 
в неделю) пароксизмами фибрил-
ляции предсердий.
через 24 месяца с момента первич-
ного визита все не приверженные 
к терапии пациенты умерли, при 
этом у 6 из них была констатиро-
вана смерть во сне, а у 1 больного 
смерть носила насильственный 
характер (проникающее ножевое 
ранение грудной клетки). Ос-
тальные 183 пациента группы 1 
получали антигипертензивную, 
анти аритмическую и  антианги-
нальную терапию с регулярной пе-
риодической коррекцией во время 
контрольных визитов по мере не-
обходимости. Среди этих паци-
ентов случаев смерти зарегистри-
ровано не  было, однако имелись 
следующие осложнения: геморра-
гический инсульт, ишемический 
инсульт, устойчивая пароксиз-
мальная желудочковая тахикар-
дия (табл. 5).
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Рис. 8. Частота применения вариантов эффективной 
антигипертензивной терапии среди пациентов 
с изолированной АГ (n = 106)
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Рис. 9. Частота применения вариантов эффективной 
антигипертензивной и антиаритмической терапии 
у пациентов с пароксизмальными наджелудочковыми 
нарушениями сердечного ритма и АГ (n = 37)

Рис. 10. Частота применения вариантов эффективной 
терапии у пациентов с желудочковыми нарушениями 
сердечного ритма и артериальной гипертензией 
(подгруппа ЖНРС, n = 23)
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Статистически значимых досто-
верных различий в  распростра-
ненности описанных осложнений 
среди пациентов группы 2 и при-
верженных к  терапии пациентов 
группы 1 получено не было, однако 
была выявлена клинически значи-
мая (р = 0,077) тенденция к более 
высокой распространенности ус-
тойчивой желудочковой тахикар-
дии среди приверженных к лече-
нию пациентов группы 1 (рис. 11).

Особенности течения и терапии 
ИБС у пациентов с алкогольной 
зависимостью
Среди всех пациентов с алкоголь-
ной зависимостью у  35 больных 
возникала необходимость диф-
ференциального диагноза болей 
в  области сердца, что составило 
18,4% среди пациентов группы  1 
и 13,5% от всех пациентов с алко-
гольной зависимостью, приняв-
ших участие в исследовании. При 
этом лишь у 13 из них ИбС была 
ранее верифицирована по данным 
коронароангиографии (КАГ) или 
медицинской документации о пе-
ренесенном в прошлом инфаркте 
миокарда.
Всем пациентам с  алкогольной 
зависимостью в раннем постабс-
тинентном периоде согласно про-
токолу наблюдения проводился 
нагрузочный тредмил-тест. Паци-
ентам с сомнительной и слабопо-
ложительной динамикой ЭКГ про-
водился повторный нагрузочный 

тест по мере необходимости (через 
7 дней, 14 дней, 1 месяц и т.п.).
Среди пациентов с  верифициро-
ванной ИбС не было лиц с острым 
коронарным синдромом на  мо-
мент госпитализации. у этих па-
циентов в течение не менее 1 года 
перед госпитализацией в  нарко-
логическое отделение имелись 
типичные ангинозные приступы 
(стенокардия напряжения II ФК), 
а на момент поступления в нарко-
логическое отделение уже прово-
дилась антиангинальная терапия 
(нитраты, бета-адреноблокаторы, 
антиагреганты). Все пациенты 
с  ИбС имели различные вари-
анты гиперлипидемии (IIА, IIB 
и IV типа по D.S. Frederickson).
В  течение 1 месяца наблюдения 
(стационарный и  начальный ам-
булаторный периоды) пяти паци-
ентам производилась коррекция 
антиангинальной терапии (умень-
шение дозы бета-адреноблока-
тора) в  связи с  регистрацией 
во время суточного мониториро-
вания ЭКГ АВ-блокады 2-й  сте-
пени 1-го  и 2-го  типа (мобитц 
1  и  2). у  4 пациентов доза бета-
адреноблокатора была увеличе-
на в  связи с  регистрацией выра-
женной синусовой тахикардии. 
Ни  у  одного из  этих пациентов 
не отмечалось утяжеления класса 
стенокардии как во  время ААС, 
так и в раннем и позднем постаб-
стинентном периоде по  данным 
нагрузочного тестирования при 
контрольных визитах в  течение 
36 месяцев наблюдения.
Все пациенты были переведены 
на  прием бета-адреноблокато-
ров пролонгированного действия 
(бисопролол 5–10 мг/сут, неби-
волол 5–10 мг/сут, бетаксолол 
10–20  мг/сут). При этом в  тече-
ние первых 6 месяцев наблюдения 
у большинства (9 из 13) пациентов 
возникала необходимость увели-

чения суточных доз до максималь-
но допустимых значений ввиду 
выраженной тенденции к синусо-
вой тахикардии и жалоб пациен-
тов на  учащенное сердцебиение, 
что может быть объяснено патоге-
нетически обусловленной гипер-
симпатикотонией.
у  7 из  13 пациентов к  концу 
1-го  года наблюдения по  резуль-
татам нагрузочного тестирования 
и суточного мониторирования АД 
были отменены нитраты. Ни у од-
ного из пациентов этой подгруппы 
не было зарегистрировано утяже-
ления класса стенокардии. Напро-
тив, у всех 13 больных отмечалась 
положительная динамика нагру-
зочного тестирования по сравне-
нию с  результатами первичного 
нагрузочного тестирования (уве-
личение толерантности к  физи-
ческой нагрузке, большее время 
достижения ишемического поро-
га, меньшее абсолютное значение 
депрессии сегмента ST). Ни у од-
ного из  этих пациентов не  было 
показаний к проведению КАГ для 
решения вопроса о необходимос-
ти реваскуляризации.
Дифференциальный диагноз 
болей в  области сердца прово-
дился также у  22 пациентов, ко-
торые имели АГ и/или нарушения 
сердечного ритма и предъявляли 
жалобы на  ноющие и  колющие 
боли в области сердца. у всех этих 
больных в раннем постабстинент-
ном периоде был зарегистрирован 
положительный результат нагру-
зочного теста.
В  результатах лабораторных ис-
следований отметим наличие 
гипокалиемии как у  пациен-
тов с  верифицированной ИбС 
(6 из 13 больных), так и у всех па-
циентов с болями в области серд-
ца, у которых ИбС ранее не была 
верифицирована. уровень гипока-
лиемии составил 2,2–3 мэкв/л.
у  всех пациентов с  верифици-
рованной ИбС (n = 13) положи-
тельный или слабоположитель-
ный результат нагрузочного теста 
на фоне антиангинальной терапии 
сохранялся в течение всего периода 
динамического наблюдения (36 ме-
сяцев), несмотря на  нормальный 
уровень калия крови (определяли 
неоднократно в динамике).

Таблица 4. Смертность и варианты сердечно-сосудистых нарушений у не приверженных 
к лечению пациентов группы 1 (n = 7)

Варианты патологии
Количество, 

чел.
Всего умерло, 

чел.
Смерть во сне

Артериальная гипертензия 3

7 6Выраженные желудочковые нарушения ритма 7

Алкогольная дилатационная кардиомиопатия 
с явлениями сердечной недостаточности

4

Таблица 5. Варианты сердечно-сосудистых осложнений 
у приверженных к лечению пациентов группы 1 (n = 183)

Вариант осложнения
Количество, 

чел.
% в группе

Геморрагический инсульт 5 2,6

Ишемический инсульт 3 1,6

устойчивая 
пароксизмальная 
желудочковая тахикардия

15 7,9
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у 22 пациентов, которым верифи-
кация ИбС производилась впер-
вые, отмечалась иная динамика 
результатов нагрузочного тести-
рования: после коррекции гипо-
калиемии результат тестирования 
был отрицательным. Положитель-
ная динамика у  этих пациентов 
сохранялась в течение всего даль-
нейшего периода динамического 
наблюдения, в том числе на фоне 
отмены антигипертензивной и ан-
тиаритмической терапии. таким 
образом, показаний к проведению 
КАГ или визуализирующих ме-
тодик (стресс-эхокардиографии, 
перфузионной сцинтиграфии 
миокарда с нагрузкой, мультиспи-
ральной компьютерной томогра-
фии (мСКт) коронарных артерий) 
у этих больных не было. Первичная 
динамика ЭКГ у  этих пациентов 
расценена как псевдоишемическая 
на фоне гипокалиемии.

Анализ генетического полиморфизма 
В связи с общепринятыми между-
народными правилами генетичес-
ких популяционных исследований 
при изучении вариантов генети-
ческого полиморфизма включа-
ются лица:
 ■ единой этнической принадлеж-

ности;
 ■ единого пола;
 ■ не родственные между собой.

таким образом, среди 260 пациен-
тов с алкогольной зависимостью, 
вошедших в наблюдение, в иссле-
дование представленных вариан-
тов генетических полиморфизмов 
было включено 200 мужчин сла-
вянской этнической принадлеж-
ности, не  родственных между 
собой.
Для корректного анализа часто-
ты распространенности аллелей 
и вариантов полиморфизма была 
сформирована также контроль-
ная группа здоровой возрастной 
нормы (n = 40).
Варианты генетического поли-
морфизма были выбраны, исходя 
из  основных патофизиологичес-
ких звеньев кардиотоксического 
действия алкоголя: гиперсимпа-
тикотония, прямая алкоголь-ин-
дуцированная вазоконстрикция 
и  нарушение механизма синте-
за NO.

Для оценки механизмов гипер-
симпатикотонии и  алкоголь-ин-
дуцированной вазоконстрикции 
был целесообразным анализ ге-
нетического полиморфизма тех 
патофизиологических звеньев, 
которые лежат в основе высокой 
симпатической активации:
 ■ адренергических рецепто-

ров: бета-1-адренорецептора 
(ADRB1 S49G, R389G), бета-2-
адренорецептора (ADRB2 
C589T, Q27E), альфа-2A-адре-
норецептора (ADRA2A Msp 1, 
A261G, C68T);

 ■ рецепторов дофамина: D2 ре-
цептор дофамина (DRD2 Taq I, 
Nco I), D4 рецептор дофамина 
(DRD4 48-bр, 120-bр).

мы также анализировали ва-
рианты генетического дефекта 
NO-синтазы (NOS G298А, G894E), 
поскольку нарушение механизма 
синтеза NO является доказанным 
патофизиологическим звеном 
кардиотоксического действия ал-
коголя.
Кроме того, с учетом низкой эф-
фективности ингибиторов АПФ 
у  пациентов с  алкогольной за-
висимостью мы предположили 
возможный генетический дефект 
рААС. таким образом, был также 
произведен анализ генетического 
полиморфизма:
 ■ гена ангиотензинпревращаю-

щего фермента (АСе I/D);
 ■ гена ангиотензиногена (AGT 

м174т, т235м);
 ■ гена рецептора 1-го типа ангио-

тензина II (AGTR1 А1166С).
Варианты полиморфизма, выбран-
ные для анализа, были наиболее 
перспективными генами-кан-
дидатами в  соответствии с  оте-
чественными и  зарубежными 
публикациями на момент начала 
исследования. мы анализировали 
частоту встречаемости как отдель-
ных аллелей, так и вариантов гене-
тического полиморфизма.
Из  всех вариантов генетическо-
го полиморфизма достоверные 
(хи-квадрат  – 10,403, р = 0,034) 
межгрупповые различия были вы-
явлены только для инсерционно-
делеционного варианта I/D 287bp 
фрагмента в  16-м интроне гена 
ангиотензинпревращающего фер-
мента (ACE I/D).
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Рис. 11. Варианты осложненного течения сердечно-
сосудистой патологии у приверженных к терапии 
пациентов группы 1 (n = 183) и пациентов группы 2 
(n = 70)
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D-аллель (ассоциирован с артериальной гипертензией): 
повышение уровня циркулирующего 
ангиотензинпревращающего фермента, повышение активности 
тканевого ангиотензинпревращающего фермента.

Рис. 12. Варианты генетического полиморфизма АСЕ I/D 
(n = 240)

*

D/D I/I I/D

В  настоящее время считается 
доказанным, что при наличии 
D-аллеля имеется более высокий 
уровень циркулирующего АПФ 
(от 14 до 50%), а также более высо-
кая активность тканевого фермен-
та, то есть можно говорить о самом 
высоком уровне фермента. у  но-
сителей I/I генотипа уровень фер-
мента самый низкий, при генотипе 
I/D отмечается промежуточный 
уровень АПФ, при генотипе D/D – 
самый высокий уровень фермента. 
В  настоящее время в  литературе 
встречается все большее количест-
во публикаций, где аллель I назы-
вают «протективным», то есть с АГ 
ассоциирован аллель D.
было выявлено, что вариант I/D 
встречался чаще (76,6%) в группе 
здоровых лиц по  сравнению как 
с  пациентами группы 1 (53,7%), 
так и  с пациентами группы  2 
(57,8%). таким образом, можно 
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сказать, что во всех исследуемых 
группах превалировал вариант 
I/D, но  в  группе здоровых лиц 
этот вариант генотипа значитель-
но преобладал (76,6%), тогда как 
среди всех пациентов с алкоголь-
ной зависимостью встречался 
примерно в половине наблюдений.
Наиболее «протективный вари-
ант» генотипа (I/I) у здоровых лиц 
встречался реже (7,8%) по сравне-
нию с пациентами групп 1 (18,4%) 
и 2 (20,5%).
Однако наиболее неблагоприят-
ный вариант генотипа D/D недос-
товерно чаще встречался в груп-
пах 1, 2 по  сравнению с  лицами 
контрольной группы: в  27,9%, 
22,7% и  15,6% соответственно. 
При этом достоверных различий 
по частоте встречаемости отдель-
ных аллелей выявлено не было.
Исходя из результатов нашего ис-
следования, мы не можем говорить 
о четкой ассоциации аллеля D с АГ 
у пациентов с алкогольной зави-
симостью, поскольку не выявили 
достоверных различий в распре-
делении отдельных аллелей. более 
корректным было бы считать, что 
для пациентов с алкогольной за-
висимостью и кардиальной симп-
томатикой характерна достоверно 
более высокая частота встречае-
мости неблагоприятного варианта 
генотипа D/D по сравнению с па-
циентами с  алкогольной зависи-
мостью без сердечно-сосудистой 
симптоматики и здоровыми лица-
ми контрольной группы (рис. 12).
Исследование остальных генов-
кандидатов не  выявило досто-
верных различий и  клинически 
значимых тенденций частоты 
встречаемости как отдельных ал-
лелей, так и вариантов генетичес-
ких полиморфизмов.

Заключение
результаты нашего исследования 
демонстрируют необходимость 
в  динамическом наблюдении 
и кардиологическом обследовании 
пациентов с  алкогольной зависи-
мостью, полностью прекративших 
употреблять алкоголь. Следует 
отметить, что в нашем исследова-
нии представлена группа пациен-
тов с  алкогольной зависимостью, 
для которых характерна априорно 

более высокая приверженность 
к лечению. Исходя из этого, полу-
ченные нами результаты наблюде-
ния и терапии, безусловно, не могут 
быть сопоставлены с результатами 
у пациентов, продолжающих упот-
реблять алкоголь. тем не менее по-
лученные нами данные позволят 
улучшить процесс лечения и соци-
ализации наиболее комплаентной 
категории пациентов с  алкоголь-
ной зависимостью.
На основании полученных резуль-
татов можно сделать следующие 
выводы:
1. у  пациентов с  алкогольной 
зависимостью, прекративших 
употребление алкоголя, в  ран-
нем постабстинентном периоде 
в  73,1%  случаев регистрируются 
симптомы поражения сердечно-
сосудистой системы, требующие 
корригирующей и патогенетичес-
ки обоснованной терапии. Наи-
более частыми симптомами яв-
ляются АГ (56,9%) и  нарушения 
сердечного ритма (23,1%). Вери-
фицированная ИбС зарегистри-
рована у 5% больных, алкогольная 
дилатационная кардиомиопатия 
с  явлениями сердечной недоста-
точности – лишь у 3,1% больных, 
нарушения сердечной проводи-
мости – у 1,2% пациентов.
2. АГ чаще (40,8%) регистрирует-
ся в виде изолированного наруше-
ния со стороны сердечно-сосудис-
той системы, реже сочетается 
с пароксизмальными желудочко-
выми (5,8%) и  пароксизмальны-
ми наджелудочковыми (14,2%) 
нарушениями сердечного ритма. 
течение АГ среди этих пациентов 
различается: у  пациентов с  АГ 
и пароксизмальными желудочко-
выми нарушениями сердечного 
ритма к  36 месяцам наблюдения 
в постоянной антигипертензивной 
терапии нуждаются 81,3%  паци-
ентов, при АГ и пароксизмальных 
наджелудочковых нарушениях 
сердечного ритма  – 18,2%. Наи-
более благоприятное течение ха-
рактерно для изолированной АГ: 
к  концу наблюдения в  терапии 
нуждаются лишь 9,1% пациентов.
3. Пациенты с пароксизмальны-
ми желудочковыми нарушениями 
сердечного ритма часто (81,3%) 
нуждаются в  постоянной анти-

аритмической терапии в течение 
36 месяцев после прекращения 
употребления алкоголя, пациенты 
с пароксизмальными наджелудоч-
ковыми нарушениями сердечного 
ритма – лишь в 15,2% случаев.
4. у  пациентов с  алкогольной 
зависимостью и ИбС, прекратив-
ших употреблять алкоголь и при-
верженных к лечению, в течение 
36 месяцев динамического наблю-
дения отмечается положительная 
динамика нагрузочного теста, 
исчезает необходимость в  при-
еме нитратов. у части пациентов 
может быть снижена доза бета-ад-
реноблокаторов.
5. Приверженность пациентов 
с алкогольной зависимостью к ле-
чению влияет на  количество па-
циентов с осложненным течением 
сердечно-сосудистой патологии 
(геморрагические инсульты, ише-
мические инсульты, пароксизмы 
устойчивой желудочковой тахи-
кардии). Среди 183 пациентов, 
приверженных к лечению, указан-
ные осложнения встречаются не-
достоверно реже, случаев смерти 
не регистрируется.
6. Неблагоприятный вариант ге-
нетического полиморфизма гена 
АПФ АСе D/D недостоверно чаще 
встречается среди пациентов с ал-
когольной зависимостью и  сер-
дечно-сосудистой патологией, 
реже – среди пациентов с алкоголь-
ной зависимостью без сердечно-
сосудистой патологии и  у  здоро-
вых лиц. Вариант полиморфизма 
I/D  – достоверно чаще у  пациен-
тов с  алкогольной зависимостью 
по сравнению со здоровыми лица-
ми (р = 0,034). распространенность 
других вариантов генетического 
полиморфизма и  аллелей систе-
мы ингибиторов АПФ (гены AGT, 
AGTR1, AGTR2), гена синтазы ок-
сида азота (NOS), а также вариан-
тов полиморфизма дофаминовых 
рецепторов гена DRD2 (рецептор 
дофамина типа  2) и  гена DRD4 
(рецептор дофамина типа 4), ад-
ренорецепторов ADRA2A (альфа-
2A-адренергический рецептор), 
ADRB2 (бета-2-адренорецептор) 
и ADRB1 (бета-1-адренорецептор) 
среди здоровых лиц и  пациентов 
с  алкогольной зависимостью до-
стоверно не различается.
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Cardiovascular disorders and their correction in alcohol dependent patients after cessation 
of excessive alcohol intake

A.S. Akselrod, A.L. Syrkin

he First Sechenov Moscow State Medical University 

Contact person: Anna Sergeyevna Akselrod, 7402898@mail.ru

Clinical features and special aspects of treatment of arterial hypertension and cardiac arrhythmia were studied 
in 251 alcohol dependent patients (stage 2-3) ater cessation of excessive alcohol intake during 2 years of follow-
up. Ater initial examination, the patients were divided into two groups based on the variants of cardiovascular 
disorder. During the study, cardiac therapy was revised if necessary. In alcohol dependent patients, arterial 
hypertension dynamics ater 24 months of follow-up was related to background cardiovascular abnormalities.

Key words: arterial hypertension, alcoholic disease, supraventricular and ventricular arrhythmia
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7. Эффективность антигипертен-
зивных, антиаритмических и  ан-
тиангинальных препаратов не за-
висит от варианта генетического 
полиморфизма генов, кодирую-
щих компоненты системы рААС, 
генов синтазы оксида азота, дофа-
миновых рецепторов и адреноре-
цепторов.
8. Наиболее эффективными анти-
гипертензивными препаратами для 
коррекции АГ у пациентов с алко-
гольной зависимостью являются 
бета-адреноблокаторы, малоэф-
фективными  – препараты класса 
ингибиторов АПФ. При неэффек-
тивности монотерапии оптималь-
ный антигипертензивный эффект 
достигается комбинацией «бета-
адреноблокатор + дигидропириди-
новый антагонист кальция».

9. Наиболее эффективными ан-
тиаритмическими препаратами 
для коррекции пароксизмальных 
наджелудочковых и  желудочко-
вых нарушений сердечного ритма 
являются бета-адреноблокато-
ры, а  также комбинация «бета-
адреноблокатор + амиодарон». 
При необходимости достижения 
одновременного антигипертен-
зивного и  антиаритмического 
эффекта наиболее эффективной 
комбинацией является «бета-ад-
реноблокатор + дигидропири-
диновый антагонист кальция + 
амио дарон».
10. у  пациентов с  алкогольной 
зависимостью и  ИбС в  раннем 
постабстинентном периоде по-
казано увеличение дозы бета-
адреноблокаторов в  связи с  па-

тогенетически обусловленными 
явлениями гиперсимпатикото-
нии (АГ, синусовая тахикардия, 
нарушения сердечного ритма). 
К  концу 1-го  года наблюдения 
у  большинства пациентов, пре-
кративших у потреблять ал-
коголь, могут быть отменены 
нитраты и снижена доза бета-ад-
реноблокаторов.
11.  Пациенты с алкогольной зави-
симостью нуждаются в  длитель-
ном (не менее 24–36 месяцев после 
прекращения употребления алко-
голя) динамическом наблюдении 
у кардиолога. частота обязатель-
ных и дополнительных контроль-
ных визитов зависит от  привер-
женности к  лечению и  исходной 
тяжести сердечно-сосудистых на-
рушений.  
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