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ГЕНДЕРНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ЭЛЕКТРОКАРДИОГРАММЫ У ПАЦИЕНТОВ  
С ЛЕКАРСТВЕННО-ИНДУЦИРОВАННЫМ СИНДРОМОМ  

УДЛИНЕННОГО ИНТЕРВАЛА QT НА ФОНЕ  
АНТИАРИТМИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ

Аннотация. Женский пол традиционно относится к числу факторов риска удлинения интервала QT и развития 
полиморфной желудочковой тахикардии (ЖТ) типа «пируэт». Однако, несмотря на большое количество исследова-
ний, посвященных электрокардиографическим особенностям у пациентов с врожденным синдромом удлиненного 
интервала QT, имеется сравнительно немного информации о гендерных различиях показателей элекрокардиограмм 
(ЭКГ) на фоне лекарственно-индуцированного удлинения интервала QT.

Цель настоящего исследования ‒ оценка гендерных особенностей электрокардиографических показателей, ха-
рактеризующих деполяризацию и реполяризацию миокарда, у пациентов с лекарственно-индуцированным удлине-
нием интервала QT на фоне приема антиаритмических препаратов III класса.

Для достижения поставленной цели было обследовано 67 пациентов с лекарственно-индуцированным удлине-
нием  интервала  QT  на  фоне  приема  антиаритмических  препаратов  III  класса  (амиодарон  либо  соталол),  из  них  
38 (56,8 %) женщин и 29 (43,2 %) мужчин, средний возраст – 57,1 ± 9,5 года. Всем пациентам проводились клинико-
лабораторные и неинвазивные электрофизиологические исследования, включавшие в себя запись ЭКГ в 12 отведе-
ниях и 24-часовое холтеровское мониторирование ЭКГ (ХМ-ЭКГ). 

Пациенты исследуемых групп были сопоставимы по возрасту и клинико-нозологической характеристике, одна-
ко  более  высокая  распространенность  фибрилляции  предсердий  отмечалась  у  мужчин  (82,7  %  против  52,6  %, 
p = 0,03). Общая продолжительность приема антиаритмических препаратов III класса у пациентов мужского пола 
составила 3,79 ± 1,49 сут, что значимо отличалось от аналогичного показателя у пациенток женского пола (3,11 ± 1,15 сут, 
p = 0,044). При анализе исходных показателей стандартных ЭКГ пациентов, записанных до начала приема антиарит-
мических препаратов, между группами не выявлено статистически достоверных различий, за исключением боль-
ших значений корригированного индекса кардиоэлектрофизиологического баланса (QTc/QRS) у пациенток женско- 
го пола (p = 0,037). На фоне приема антиаритмических препаратов III класса у женщин отмечались более высо- 
кая продолжительность интервалов QTс (p = 0,03) и JTс (p = 0,023), а также дисперсия интервалов QT (p = 0,012)  
и JT (p = 0,006). По данным ХМ-ЭКГ, у пациенток женского пола наблюдалась тенденция к повышенному риску раз-
вития неустойчивой полиморфной ЖТ (p = 0,105). 

Полученные результаты свидетельствуют о сложном взаимодействии между полом и реполяризацией, которое 
требует дальнейшего исследования. Учитывая роль гендерных особенностей в процессе реполяризации миокарда, 
следует соблюдать осторожность не только при назначении антиаритмических препаратов III класса женщинам, но 
и принимать во внимание вопросы гендерной специфичности на этапе доклинической и клинической разработки 
лекарственных препаратов, обладающих эффектом удлинения интервала QT.
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GENDER ELECTROCARDIOGRAPHIC FEATURES IN PATIENTS WITH DRUG-INDUCED LONG  
QT SYNDROME CAUSED BY ANTIARRHYTHMIC THERAPY

Abstract. Female gender is traditionally considered to be a risk factor for the QT interval prolongation and polymorphic 
ventricular tachycardia «torsades de pointes». However, despite a large number of studies on electrocardiographic features  
in patients with congenital long QT interval syndrome, there is relatively little information on gender ECG differences in the 
drug-induced QT interval prolongation. 

The aim of this study is to evaluate the gender characteristics of electrocardiographic parameters characterizing myocar-
dial  depolarization  and  repolarization  in  patients with drug-induced QT  interval  prolongation  induced by  class  III  antiar-
rhythmic drugs.

67 patients with drug-induced QT interval prolongation induced class III antiarrhythmic drugs (amiodarone or sotalol) 
were examined, of which 38 (56.8 %) women and 29 (43.2 %) men, mean age – 57.1 ± 9.5 years. All patients underwent clinical 
laboratory and non-invasive electrophysiological studies, which included 12-lead ECG recording and 24-hour Holter monitoring.

The patients of both genders were comparable in age and clinical characteristics, with the exception of a higher preva-
lence of AF in men (82.7 % vs 52.6 %, p = 0.03). The total duration of taking class III antiarrhythmic drugs in male patients 
was 3.79 ± 1.49 days, which significantly differed from female patients (3.11 ± 1.15 days, p = 0.044). When analyzing the ini-
tial standard ECG of patients recorded before starting antiarrhythmic drugs, there were no statistically significant differences 
between the groups, with the exception of large values   of the corrected cardioelectrophysiological balance index (QTc/QRS) 
in female patients (p = 0.037). While taking class III antiarrhythmic drugs, women had a higher duration of QTc (p = 0.03) 
and JTc (p = 0.023) intervals, as well as a dispersion of QT (p = 0.012) and JT (p = 0.006) intervals. According to Hol- 
ter monitoring data, female patients were more likely to have an increased risk of developing non-sustained polymorphic  
VT (p = 0.105).

These results suggest a complex interplay between gender and repolarization that needs further investigation. Consider-
ing the gender characteristics of the process of myocardial repolarization, it should be taken into account not only when pre-
scribing class III antiarrhythmic drugs to women, but also during preclinical and clinical development of drugs that have the 
QT interval prolonging effect.

Keywords: QT interval, drug-induced long QT syndrome, antiarrhythmic drugs, non-sustained polymorphic ventricular 
tachycardia, electrocardiography, repolarization, QT interval dispersion, corrected index of cardioelectrophysiological balance
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Введение.  Наличие различий между электрокардиограммами (ЭКГ) мужчин и женщин было 
впервые отмечено более 100 лет назад в работах Г. Базетта [1]. С тех пор было установлено, что 
по сравнению с мужчинами у женщин отмечаются меньшая продолжительность интервала PQ  
и комплекса QRS, более низкий вольтаж зубцов ЭКГ, большая лабильность сегмента ST и, в осо-
бенности, большая продолжительность интервала QT [2‒6].  

Продолжительность корригированного интервала QT (QTc) в покое у здоровых женщин при-
мерно на 10–20 мс больше, чем у мужчин [3, 6, 7]. Хотя большинство исследований, посвящен-
ных данному вопросу, было проведено с использованием формулы Базетта, которая еще более 
увеличивает эту разницу из-за более высокой частоты сердечных сокращений (ЧСС) у женщин  
в  состоянии покоя,  гендерные  особенности  сохраняются  независимо  от формулы,  с  помощью 
которой осуществляется расчет QTc [3]. Разница в продолжительности интервала QT возникает 
в подростковом возрасте, когда у мальчиков проявляется эффект тестостерона, ускоряющий ток 
калия через быстрые калиевые каналы и укорачивающий интервал QT, в то время как у девочек 
его продолжительность остается без изменений. Данная разница варьируется от 12–15 мс у моло-
дых людей, уменьшается до 6–10 мс в старших возрастных группах и практически исчезает в по-
жилом возрасте, что позволяет предполагать существенное влияние половых гормонов на про-
цесс реполяризации миокарда желудочков сердца [8‒10]. 

Женский пол традиционно относится к факторам не только риска удлинения интервала QT, 
но и развития лекарственно-индуцированных жизнеугрожающих желудочковых нарушений рит-
ма [3, 7, 8]. Так, по различным данным, желудочковая тахикардия (ЖТ) типа «пируэт» на фоне 
удлиненного интервала QT в 2‒3 раза чаще регистрируется у пациенток женского пола как  
с врожденным, так и с приобретенным синдромом удлиненного интервала QT [8, 11, 12].
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Однако, несмотря на большое количество исследований, посвященных электрокардиографи-
ческим особенностям у здоровых мужчин и женщин, а также у пациентов с врожденным синд-
ромом удлиненного интервала (СУИ) QT, имеется сравнительно немного информации о гендер-
ных особенностях ЭКГ на фоне лекарственно-индуцированного удлинения интервала QT. Инте-
рес представляют не только гендерные различия показателей продолжительности реполяризации 
(интервал QT) у данной категории пациентов, но и особенности ее гетерогенности (дисперсия 
интервала QT), а также трансмуральной дисперсии реполяризации (продолжительность интер-
вала Tpeak–Tend и его дисперсия, соотношение интервалов Tpeak–Tend/QT). Кроме того, с учетом боль-
шей длительности интервала QT и меньшей длительности комплекса QRS у женщин особое вни-
мание представляют различия в соотношении процессов деполяризации и реполяризации мио-
карда,  математически  выражаемого  в  виде  индекса  кардиоэлектрофизиологического  баланса 
(QT/QRS), который рассматривается в качестве одного из потенциальных предикторов возник-
новения полиморфных желудочковых нарушений ритма [13, 14].

Цель настоящего исследования – оценка гендерных особенностей электрокардиографических 
показателей, характеризующих деполяризацию и реполяризацию миокарда желудочков сердца, 
у пациентов с наличием лекарственно-индуцированного удлинения интервала QT на фоне при-
ема антиаритмических препаратов III класса.

Материалы и методы исследования. Для достижения поставленной цели на базе УЗ «Грод-
ненский  областной  клинический  кардиологический  центр»  было  обследовано  67  пациентов  
(38 (56,8 %) женщин и 29 (43,2 %) мужчин, средний возраст – 57,1 ± 9,5 года), преимущественно  
с ишемической болезнью сердца (ИБС), артериальной гипертензией (АГ) и нарушениями ритма 
сердца. У всех включенных в исследование пациентов отмечалось лекарственно-индуцирован-
ное удлинение корригированного интервала QT (Bazett) (свыше 450 мс у мужчин и свыше 470 мс 
у женщин) на фоне приема антиаритмических препаратов III класса (амиодарона либо соталола). 

Критериями исключения из исследования были: генотипированный врожденный СУИ QT; 
оценка по шкале Шварца более 3 баллов; прием любых лекарственных средств кроме антиарит-
мических препаратов III класса с подтвержденным либо вероятным риском ЖТ типа «пируэт», 
внесенных в базу CredibleMeds [15]; недавний острый инфаркт миокарда, аортокоронарное шун-
тирование или коронарная ангиопластика  (менее чем за 3 мес. до включения в исследование); 
гипертрофия левого желудочка (индекс Соколова–Лайона > 35 мм); увеличение продолжитель-
ности комплекса QRS ≥ 100 мс; постоянная и длительно персистирующая форма фибрилляции 
предсердий (ФП); 24 ч после восстановления синусового ритма у пациентов с ФП; нарушения 
атриовентрикулярного проведения; некорригированная патология эндокринной системы (гипер-
тиреоз, гипотиреоз, гиперпаратиреоз); патология нервной системы (субарахноидальное кровоиз-
лияние, травма, инфекции, опухоли); декомпенсированный сахарный диабет; активный воспа-
лительный процесс любой локализации инфекционной, аутоиммунной или другой этиологии. 

Всем  пациентам  проводились  клинико-лабораторные  и  инструментальные  исследования, 
включавшие в себя сбор анамнеза, физикальные исследования, эхокардиографическое исследо-
вание (ЭхоКГ), запись ЭКГ в 12 отведениях, 24-часовое холтеровское мониторирование (ХМ-ЭКГ), 
общеклинические лабораторные исследования.

Для проведения ЭхоКГ использовали ультразвуковой аппарат Philips IE-33 (PureWave, Голлан-
дия). Исследование выполняли из стандартных ЭхоКГ позиций с определением показателей  
внутрисердечной гемодинамики (размеров полостей сердца, фракции выброса левого желудочка 
(ФВ ЛЖ), индекса массы миокарда левого желудочка (ИММЛЖ)).

При проведении ЭКГ использовали 12-канальный цифровой компьютерный электрокардио-
граф «Интекард-3» для регистрации и анализа ЭКГ в покое («Кардиан», Республика Беларусь). 
ЭКГ были стандартизированы при нормальной скорости (50 мм/с) с амплитудой 10 мм/мВ. Про-
должительность зубцов и интервалов определяли вручную по 12 отведениям стандартной ЭКГ,  
с записью не менее пяти полных сердечных циклов. Расчет корригированного интервала QT 
осуществляли по формуле Базетта. Корригированный интервал QT считали удлиненным при 
значении более 450 мс у мужчин и более 470 мс у женщин. 
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ХМ-ЭКГ проводили с помощью системы «Кардиотехника-04-8» («Инкарт», Санкт-Петер бург) 
для регистрации нарушений ритма и проводимости, возникающих на фоне приема антиаритмиче-
ских препаратов III класса. 

Статистический  анализ  выполняли  с  использованием  пакета  прикладных  программ 
STATISTICA 10.0 с предварительной проверкой на нормальность распределения с помощью гисто-
граммы распределения. Количественные данные, распределение которых не являлось нормаль-
ным, приведены в виде медианы, 25 %-ного и 75 %-ного квартилей. Поскольку большинство ко-
личественных признаков не подчинялось закону нормального распределения, при сравнении ис-
пользовали непараметрические методы. Для оценки различий количественных признаков между 
двумя  независимыми  группами  применяли  критерий  Манна‒Уитни.  При  уровне  значимости 
p  ˂  0,05  считали,  что  исследуемый  показатель  в  сравниваемых  группах  имеет  статистически 
значимые различия. 

Исследование выполнено в соответствии со стандартами надлежащей клинической практи-
ки (Good Clinical Practice) и принципами Хельсинской декларации. До включения в исследова-
ние у всех участников было получено письменное информированное согласие.

Результаты исследования. Пациенты, включенные в исследование, были разделены на две 
группы в соответствии с их полом. В первую группу вошли 29 (43,2 %) мужчин, во вторую –  
38 (56,8 %) женщин. 

Сравнительная  клинико-лабораторная  характеристика  и  особенности  фармакологического 
анамнеза  пациентов  мужского  и женского  пола  с  лекарственно-индуцированным  удлинением 
интервала QT представлена в табл. 1.

Т а б л и ц а  1. Клинико-лабораторная характеристика и особенности фармакологического анамнеза  
пациентов мужского и женского пола с лекарственно-индуцированным удлинением интервала QT

T a b l e  1. Clinical and laboratory characteristics and pharmacological history of the men and women  
with drug-induced QT prolongation

Параметр Мужчины (n = 29) Женщины (n = 38) р1-2

Клинико-анамнестические параметры

Возраст, лет (M ± SD)  57,1 ± 8,9 55,7 ± 11,6 0,971
ИМТ, кг/м2 (M ± SD) 30,3 ± 3,9 29,6 ± 5,1 0,396
Курение, n 11 (37,9 %) 2 (5,3 %) 0,002
Артериальная гипертензия, n 27 (93,1 %) 31 (81,2 %) 0,405
Ишемическая болезнь сердца, n 27 (93,1 %) 31 (81,2 %) 0,405
Инфаркт миокарда в анамнезе, n 7 (24,1 %) 3 (7,9 %) 0,132
Фибрилляция предсердий, n 24 (82,7 %) 20 (52,6 %) 0,027
Пароксизмальная форма ФП, n 9 (32,1 %) 12 (31,6 %) 0,838
Персистирующая форма ФП, n 15 (51,7 %) 8 (21,1 %) 0,031
ХСН со сниженной ФВ ЛЖ, n 5 (17,2 %) 4 (10,5 %) 0,625
Ожирение, n 14 (48,3 %) 14 (36,8 %) 0,471
Сахарный диабет II типа, n 5 (17,2 %) 1 (2,6 %) 0,100
Наличие эпизодов мономорфной ЖТ в анамнезе, n 8 (27,6 %) 11 (28,9 %) 0,818
Частая ЖЭС, n 9 (32,1 %) 15 (39,5 %) 0,571
Частая НЖЭС, n 0 (0 %) 7 (18,4 %) 0,192

Особенности фармакологического анамнеза

Общее количество принимаемых ЛС, n 7,76 (7; 9) 7,02 (6; 9) 0,461
Прием двух и более препаратов, удлиняющих интервал QT, n 10 (34,5 %) 15 (39,5 %) 0,657
Доля принимаемых ЛС, удлиняющих интервал QT,  
в общей структуре, % 17,9 (12; 22) 25,2 (14; 28) 0,119

Бета-адреноблокаторы (за исключением соталола), n 23 (79,3 %) 18 (47,4 %) 0,012
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Параметр Мужчины (n = 29) Женщины (n = 38) р1-2

Ингибиторы АПФ, n 18 (62,1 %) 24 (63,1 %) 0,943
Блокаторы рецепторов ангиотензина II, n 8 (27,6 %) 8 (21,1 %) 0,637
Статины, n 27 (93,1 %) 31 (81,2 %) 0,405
Антиагреганты, n 9 (31 %) 16 (42,1 %) 0,438
Антикоагулянты, n 23 (79,3 %) 20 (52,6 %) 0,058
Амиодарон, n 24 (82,7 %) 20 (52,6 %) 0,027
Среднесуточная дозировка амиодарона, мг 322,9 (200; 405) 311,4 (200; 453) 0,684
Соталол, n 5 (17,2 %) 18 (47,4 %) 0,027
Среднесуточная дозировка соталола, мг 160 (160; 160) 134 (80; 160) 0,368
Диуретик, n 8 (27,6 %) 14 (36,8 %) 0,475
Петлевой диуретик, n 2 (6,9 %) 7 (18,4 %) 0,293
Тиазидный диуретик, n 6 (20,7 %) 7 (18,4 %) 0,895

Лабораторные данные

Креатинин, мкмоль/л 93,3 (83; 104) 88,2 (75; 94) 0,052
Общий холестерин, ммоль/л 4,65 (3,7; 5,3) 5,16 (4,1; 6,2) 0,173
Калий, ммоль/л 4,36 (4,1; 4,7) 4,21 (4; 4,4) 0,203
Натрий, ммоль/л 143,3 (141; 145) 143,7 (142; 145) 0,182
Кальций, ммоль/л 2,24 (2; 2,4) 2,27 (2,1; 2,4) 0,366
Магний, ммоль/л 0,83 (0,76; 0,89) 0,79 (0,73; 0,84) 0,444
Хлориды, ммоль/л 104,4 (103; 106) 105,5 (104; 107) 0,684
ТТГ, МЕ/мл 1,88 (1,2; 2,5) 2,14 (1,4; 2,4) 0,244
Т3 св., нмоль/л 5,13 (4,4; 5,5) 5,51 (4,6; 6) 0,098
Т4 св., пмоль/л 15,84 (13,8; 18,4) 15,93 (13; 18,7) 0,942

П р и м е ч а н и е. ИМТ – индекс массы тела; ЖТ – желудочковая тахикардия; ХСН – хроническая сердечная  
недостаточность; ФВЛЖ – фракция выброса левого желудочка; ЖЭС – желудочковая экстрасистолия; НЖЭС – над-
желудочковая  экстрасистолия; ЛС – лекарственное  средство; АПФ –  ангиотензинпревращающий фермент; ТТГ –  
тиреотропный гормон; Т3 – трийодтиронин; Т4 – тироксин.

Пациенты исследуемых групп были сопоставимы по возрасту и клинико-нозологической ха-
рактеристике  (наличие АГ, ИБС, пароксизмы мономорфной ЖТ,  частые ЖЭС и НЖЭС,  а  так- 
же ХСН со сниженной ФВ ЛЖ). Среди пациентов мужского пола достоверно чаще встречалась 
ФП (82,7 % против 52,6 %, p = 0,027), причем у мужчин, включенных в исследование, отмечалась 
преимущественно персистирующая форма, в то время как у женщин преобладала пароксизмаль-
ная. Кроме того, среди мужчин было больше курильщиков (p = 0,002), а также в 2 раза больше 
пациентов, перенесших инфаркт миокарда, однако эти различия не достигали уровня статисти-
ческой значимости (p = 0,132). 

Пациенты были сопоставимы по общему количеству принимаемых лекарственных препара-
тов, в том числе с риском удлинения интервала QT. Следует отметить, что среди пациенток жен-
ского пола отмечалась тенденция к более высокому проценту принимаемых ЛС, удлиняющих 
интервал QT, в общей структуре принимаемых лекарственных препаратов (25,2 % против 17,9 %, 
р = 0,117). 

Все включенные в исследование пациенты c ИБС, АГ и ХСН получали оптимальную меди-
каментозную терапию. Из антиаритмических препаратов III класса мужчины достоверно чаще 
получали амиодарон (82,7 % против 52,6 %, p = 0,027), в то время как женщины – соталол (17,2 % 
против 47,4 %, p = 0,027). Этим можно объяснить различия в частоте приема других бета-блока-
торов  (за  исключением  соталола),  которая  была  значимо  выше  в  группе  пациентов  мужского 
пола (79,3 % против 47,4 %, p = 0,012).

При оценке лабораторных показателей обращало на себя внимание отсутствие достоверных 
межгрупповых различий в содержании электролитов (калий, натрий, магний, кальций и хлориды) 

Окончание табл. 1
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сыворотки крови. Однако следует отметить, что среди пациенток женского пола в 2 раза чаще 
встречалась гипокалиемия (4 (10,5 %) женщины против 2 (6,9 %) мужчин, p = 0,698) и в 3 раза 
чаще – гипомагниемия (12 (31,5 %) женщин против 4 (13,8 %) мужчин, p = 0,160). Уровни гормо-
нов щитовидной железы у исследуемых пациентов были сопоставимы между собой и находи-
лись в пределах референсных значений (табл. 1).  

Сравнительный анализ эхокардиографических показателей в исследуемых группах пациен-
тов представлен в табл. 2. Так, у пациентов мужского пола отмечались большие значения разме-
ров ЛЖ (p = 0,002), толщины стенок миокарда ЛЖ (p < 0,01) и ИММЛЖ (p = 0,011). Пациенты 
обеих групп были сопоставимы по показателям ФВ ЛЖ (p = 0,127).

Т а б л и ц а  2. Эхокардиографические показатели пациентов исследуемых групп (Me (25 %; 75 %))

T a b l e  2. Echocardiographic parameters of the patients of the studied groups (Me (25 %; 75 %))

Параметр Мужчины (n = 29) Женщины (n = 38) р1-2

Передне-задний размер ЛП, мм 40,7 (38; 44) 38,8 (36; 40) 0,054
Конечно-диастолический размер ЛЖ, мм  55,8 (52; 57) 51 (47; 54) 0,002
Конечно-систолический размер ЛЖ, мм  38,7 (34; 39) 34,1 (31; 36) 0,002
ФВ ЛЖ (М-режим), % 58,1 (53; 66) 60,9 (58; 66) 0,127
МЖПд, мм 14,2 (13; 16) 11,9 (11; 13) 0,0001
МЖПс, мм 18,1 (17; 20) 15,4 (14; 17) 0,0001
ЗСЛЖд, мм 12,6 (11; 14) 11,2 (10; 12) 0,004
ЗСЛЖс, мм 17,8 (15; 20) 16,1 (15; 17) 0,013
ИММЛЖ, г/м² 106,6 (85,7; 122,7) 86,9 (72,5; 99,2) 0,011

П р и м е ч а н и е. ЛП – левое предсердие, ЛЖ – левый желудочек, ФВ – фракция выброса, МЖПд – толщина 
межжелудочковой перегородки в диастолу, МЖПс – толщина межжелудочковой перегородки в систолу, ЗСЛЖд – 
толщина задней стенки ЛЖ в диастолу, ИММЛЖ – индекс массы миокарда левого желудочка. 

При анализе исходных стандартных ЭКГ пациентов,  записанных до начала приема антиа-
ритмических препаратов (табл. 3), между исследуемыми группами пациентов не было выявлено 
статистически  достоверных  различий,  за  исключением  больших  значений  корригированного 
индекса  кардиоэлектрофизиологического  баланса  (отношение  продолжительности  интервала 
QTc к комплексу QRS) у пациенток женского пола (p = 0,037). Природу данных различий можно 
объяснить тенденцией к большей продолжительности комплекса QRS у мужчин (88,6 мс против 
85,5 мс у женщин, p = 0,081) и, напротив, большей продолжительностью интервала QTc у жен-
щин (403 мс против 394 мс у мужчин, p = 0,057), однако не достигшей статистически значимых 
значений. Межгрупповая разница медианных значений продолжительности интервала QTc со-
ставила 9 мс, а корригированного интервала JT (JTc) – 12 мс. Значения показателей, характеризу-
ющих трансмуральную дисперсию реполяризации (продолжительность интервала Tpeak–Tend, его 
дисперсия и отношение к интервалу QT) у исследуемых пациентов были сопоставимы, с неболь-
шим  преобладанием  значений  у  пациентов  мужского  пола,  несмотря  на  меньшую  продолжи-
тельность интервала QTc у данной категории пациентов. Значения показателей гетерогенности 
реполяризации (дисперсия интервалов QT и JT) также были сопоставимы, с небольшим преоб-
ладанием у женщин (разница медианных значений дисперсии интервала QT – 3,2 мс, дисперсии 
интервала JT – 4 мс). 

Общая продолжительность приема антиаритмической терапии III класса у пациентов муж-
ского пола составила 3,79 ± 1,49 сут, что значимо отличалось от показателей у пациенток женско-
го пола (3,11 ± 1,15 сут, p = 0,044). Среднесуточные дозировки употребляемых антиаритмических 
препаратов между исследуемыми группами пациентов были сопоставимы (см. табл. 1).

Значения  электрокардиографических  показателей,  зарегистрированные  у  пациентов  обеих 
групп на фоне приема антиаритмических препаратов III класса, представлены в табл. 4.

Согласно результатам статистического анализа, у пациенток женского пола отмечалась до-
стоверно бóльшая продолжительность интервалов QTс (p = 0,03) и JTс (p = 0,023). Межгрупповая 
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разница медианных значений продолжительности интервала QTc составила 19 мс, а интервала 
JTc – 20,4 мс. Значения показателей баланса деполяризации и реполяризации миокарда желудоч-
ков (QT/QRS и QTс/QRS) в обеих группах имели тенденцию к более высоким значениям у паци-
енток женского пола, не достигшую, однако, критериев статистической значимости, что можно 
объяснить более выраженным увеличением продолжительности комплекса QRS под влиянием 
антиаритмической терапии у женщин по сравнению с мужчинами. 

Т а б л и ц а  3. Электрокардиографические показатели пациентов до начала приема  
антиаритмической терапии (Me (25 %; 75 %))

T a b l e  3. Electrocardiographic parameters before antiarrhythmic therapy initiation (Me (25 %; 75 %))

Параметр Мужчины (n = 29) Женщины (n = 38) р1-2

Средняя ЧСС, уд/мин 63,3 (57; 70) 61,9 (56; 67) 0,436
Продолжительность зубца P, мс 101 (90; 110) 93 (80; 100) 0,190
Продолжительность интервала PQ, мс 151 (130; 170) 140 (130; 160) 0,099

Показатели реполяризации миокарда желудочков

Продолжительность интервала QT, мс 392 (370; 420) 395 (380; 410) 0,771
Продолжительность интервала QTс (Bazett), мс 394 (383; 408) 403 (394; 410) 0,057
Дисперсия интервала QT, мс 32,5 (20; 39) 35,7 (28; 44) 0,241
Продолжительность интервала JTc (Bazett), мс 307 (301; 327) 319 (304; 333) 0,222
Дисперсия интервала JT, мс 28,4 (24; 36) 32,4 (25; 40) 0,633
Продолжительность интервала Tpeak–Tend, мс 77,9 (67; 83) 76,1 (67; 86) 0,494
Дисперсия интервала Tpeak–Tend 20,3 (10; 30) 18,2 (10; 20) 0,428
Соотношение интервала Tpeak–Tend /QT 0,19 (0,18; 0,2) 0,19 (0,18; 0,2) 0,265

Показатели деполяризации миокарда желудочков

Продолжительность комплекса QRS, мс 88,6 (80; 90) 85,5 (80; 90) 0,081
Фрагментация комплекса QRS, n (%) 3 (10,3 %) 6 (15,8 %) 0,567

Показатели баланса деполяризации и реполяризации миокарда желудочков

Индекс кардиоэлектрофизиологического баланса (QT/QRS) 4,64 (4,3; 4,89) 4,76 (4,18; 5,15) 0,212
Корригированный индекс кардиоэлектрофизиологического 
баланса (QTс/QRS) 4,61 (4,36; 4,75) 4,85 (4,5; 5,1)  0,037

П р и м е ч а н и е. Здесь и в табл. 4, 5: ЧСС – частота сердечных сокращений, QTс – корригированный интервал QT, 
JTс – корригированный интервал JT.

Т а б л и ц а  4. Электрокардиографические показатели пациентов на фоне приема антиаритмической терапии 
(Me (25 %; 75 %))

T a b l e  4. Electrocardiographic parameters while taking antiarrhythmic therapy (Me (25 %; 75 %))

Параметр Мужчины  (n = 29) Женщины (n = 38) р1-2

Средняя ЧСС, уд/мин 65,2 (58; 69) 64,3 (58; 69) 0,959
Продолжительность зубца P, мс 104 (90; 110) 94 (90; 110) 0,418
Продолжительность интервала PQ, мс 170 (160; 180)  165 (150; 180) 0,143

Показатели реполяризации миокарда желудочков

Продолжительность интервала QT, мс 460,8 (452; 477) 477,4 (447; 489) 0,147
Продолжительность интервала QTс (Bazett), мс 474,8 (457; 489) 493,8 (466; 501) 0,030
Дисперсия интервала QT, мс 66 (53; 79) 79,2 (66; 88) 0,012
Продолжительность интервала JTc (Bazett), мс 390,1 (374; 404) 410,5 (384; 424) 0,023
Дисперсия интервала JT, мс 61,3 (50; 74) 74,1 (62; 82) 0,006
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Параметр Мужчины  (n = 29) Женщины (n = 38) р1-2

Продолжительность интервала Tpeak–Tend, мс 126,1 (113; 137) 125 (113; 137) 0,949
Дисперсия интервала Tpeak–Tend 33,1 (30; 40) 32,4 (30; 40) 0,483
Соотношение интервала Tpeak–Tend /QT 0,27 (0,25; 0,29) 0,27 (0,26; 0,28) 0,329

Показатели деполяризации миокарда желудочков

Продолжительность комплекса QRS, мс 89,1 (80; 90) 88,2 (80; 90) 0,634
Фрагментация комплекса QRS, n 4 (13,8 %) 10 (26,3 %) 0,344

Показатели баланса деполяризации и реполяризации миокарда желудочков

Индекс кардиоэлектрофизиологического баланса (QT/QRS) 5,65 (5,22; 6) 5,78 (5,33; 6,27) 0,172
Корригированный индекс кардиоэлектрофизиологического  
баланса (QTс/QRS) 5,68 (5,22; 5,99) 5,77 (5,22; 6,28) 0,221

Следует отметить, что на фоне приема антиаритмической терапии у пациенток женского 
пола были отмечены более высокие цифры дисперсии интервала QT (79,2 мс против 66 мс, 
p = 0,012) и интервала JT (74,1 мс против 61,3 мс, p = 0,006). 

Значения показателей, характеризующих деполяризацию миокарда желудочков, у исследуе-
мых пациентов были сопоставимы. Фрагментация комплекса QRS в 2 раза чаще встречалась  
у женщин по сравнению с мужчинами (26,8 % против 13,8 %), что, однако, не носило статистиче-
ски значимого характера. Показатели, характеризующие трансмуральную дисперсию реполяри-
зации, в обеих группах не имели статистически значимых различий. 

Учитывая статистически значимые различия в приеме антиаритмических препаратов III клас-
са (p = 0,027), нами был проведен сравнительный анализ значений электрокардиографических 
показателей в подгруппах пациентов, принимающих амиодарон и соталол. При этом у женщин, 
принимающих амиодарон, были выявлены достоверно бóльшая продолжительность интервалов 
QTс и JTс, а также дисперсии интервалов QT и JT (p < 0,05) по сравнению с мужчинами. Разли-
чий в продолжительности комплекса QRS, наличии фрагментации комплекса QRS, а также про-
должительности и дисперсии интервалов Tpeak–Tend не выявлено. У пациентов, принимавших со-
талол, были выявлены изменения, однонаправленные с изменениями у пациентов, принимавших 
амиодарон. При этом изучаемые показатели ЭКГ у пациентов, принимавших амиодарон и сота-
лол, статистически значимо не различались между собой как среди мужчин, так и среди жен-
щин, поэтому дальнейший статистический анализ проводился в объединенных группах.

По данным 24-часового ХМ-ЭКГ, на фоне приема антиаритмической терапии среди пациен-
тов с лекарственно-индуцированным СУИ QT было выявлено 17 пациентов с неустойчивой по-
лиморфной ЖТ и 5 пациентов с неустойчивой мономорфной ЖТ. Гендерная характеристика дан-
ных пациентов представлена в табл. 5.

Т а б л и ц а  5. Характеристика желудочковых нарушений ритма у пациентов исследуемых групп  
(Me (25 %; 75 %))

T a b l e  5. Characteristics of ventricular arrhythmias in the patients  
of the studied groups (Me (25 %; 75 %))

Параметр Мужчины Женщины р1-2

Лекарственно-индуцированная полиморфная ЖТ, n 4 (13,8 %) 13 (34,2 %) 0,105
Причинное ЛС Амиодарон, n 2 (50 %) 8 (61,5 %) 0,774

Соталол, n 2 (50 %) 5 (38,5 %) 0,688
Длительность эпизода полиморфной ЖТ, мс 8002 (3195; 11582) 5439 (2230; 6000) 0,428
Среднее количество эпизодов полиморфной ЖТ за сутки, n 3,55 (1; 7) 3,23 (1; 5) 0,734
Средняя ЧСС полиморфной ЖТ, уд/мин 235 (225; 248) 234 (209; 253) 0,865
Лекарственно-индуцированная мономорфная ЖТ, n 3 (10,3 %) 2 (5,3 %) 0,525

Окончание табл. 4
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Параметр Мужчины Женщины р1-2

Причинное ЛС Амиодарон, n 3 (100 %) 2 (100 %) ‒
Соталол, n 0 (0 %) 0 (0 %) ‒

Средняя длительность эпизода мономорфной ЖТ, мс 1623 (1380; 1795) 2410 (1815; 3005) 0,466
Среднее количество эпизодов мономорфной ЖТ за сутки, n 3,7 (2; 5) 1 (1; 1) 0,248
Средняя ЧСС мономорфной ЖТ, уд/мин 157 (140; 168) 177 (170; 185) 0,486

Таким образом, из  табл. 5  следует, что у женщин наблюдалась тенденция к повышенному 
риску развития неустойчивой полиморфной ЖТ (p = 0,105). Мономорфная ЖТ, напротив, была 
более характерна для мужчин, однако полученные результаты не достигали критериев статисти-
ческой  значимости. При  этом  у мужчин  регистрировалось  несколько  бóльшая  продолжитель-
ность  одного  эпизода  полиморфной ЖТ,  чем  у  женщин  (8002  мс  против  5439  мс,  p  =  0,428). 
Остальные характеристики желудочковых нарушений ритма в обеих группах пациентов были 
сопоставимы. Следует отметить, что неустойчивая полиморфная ЖТ регистрировалась на фоне 
приема как амиодарона, так и соталола, в то время как эпизоды мономорфной ЖТ были отмече-
ны только у пациентов, принимавших амиодарон.  

Обсуждение. Гендерные особенности функционирования клеточных ионных каналов и транс-
мембранных ионных токов обусловливают различия в конфигурации потенциала действия, что 
в свою очередь порождает различия между мужчинами и женщинами в морфологии ЭКГ [3, 6]. 
Хотя эти особенности частично объясняются действием половых гормонов, значительную роль 
могут играть и другие факторы, включающие генетическую предрасположенность, анатомиче-
ские различия, особенности гемодинамики и вегетативного тонуса. 

Так, для женщин характерны узкие и высокие зубцы P, более короткие интервалы PQ и ком-
плексы QRS, более низкий вольтаж зубцов ЭКГ, большая лабильность сегмента ST и бóльшая 
продолжительность корригированного интервала QT. Эти различия были выявлены во всех эт-
нических и возрастных группах [3, 5, 6]. В недавнем исследовании Z. Attia с соавт. алгоритмы 
искусственного интеллекта, примененные к стандартной ЭКГ в 12 отведениях, доказали свою 
способность идентифицировать пол пациента с точностью более 90 % [16]. 

Предыдущие работы были сконцентрированы преимущественно на оценке гендерных раз-
личий ЭКГ здоровых лиц, в то время как наше исследование было посвящено оценке различий 
ЭКГ параметров на фоне лекарственно-индуцированного удлинения интервала QT. Так,  наше 
исследование показало, что меньшая продолжительность зубцов P, интервалов PQ и комплексов 
QRS характерна для пациенток женского пола как до назначения антиаритмической терапии, так 
и на фоне лекарственно-индуцированного удлинения интервала QT. Несколько меньшая разни-
ца между пациентами в продолжительности комплекса QRS на фоне приема антиаритмических 
препаратов III класса может быть обусловлена их влиянием как на процесс реполяризации, так  
и на процесс деполяризации миокарда желудочков.

На фоне приема антиаритмической терапии у пациенток женского пола отмечались достовер-
но бóльшая продолжительность интервалов QTс (p = 0,03) и JTс (p = 0,023), а также дисперсии 
интервалов QT (p = 0,01) и JT (p = 0,006). Следует отметить, что до назначения антиаритмиков  
у женщин наблюдалась бóльшая продолжительность интервалов QTс и JTс, однако данные раз-
личия не носили статистически значимого характера, а дисперсия интервалов QT и JT между 
группами была сопоставима. Полученные нами данные согласуются с результатами исследова-
ния C. Conrath с соавт., установившими, что у женщин с врожденным CУИ QT дисперсия интер-
вала QT выше, чем у мужчин (62 ± 3,7 мс против 53 ± 9,5 мс, p < 0,01) [17]. 

Эти данные подтверждаются и исследованиями, проведенными на животных. Так, половые 
различия, характерные для распределения калиевых каналов в сердцах собак, приводили к по-
вышенной гетерогенности реполяризации желудочков и увеличению дисперсии интервала QT  
у самок, что делало их более восприимчивыми к желудочковым аритмиям [18]. Гендерные раз-
личия также влияют на функцию кальциевых каналов L-типа: в желудочках самок собак наблю-

Окончание табл. 5
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далось более высокое содержание ионов кальция, чем в желудочках самцов. Заметная разница в 
предрасположенности к развитию желудочковых нарушений ритма отмечалась и у самок кроли-
ков по сравнению с самцами, а ранние постдеполяризации, которые запускали ЖТ типа «пиру-
эт», были вызваны более быстрым высвобождением Ca2+ из саркоплазматического ретикулума 
[19, 20]. 

Кроме того, нами впервые установлено наличие гендерных различий в продолжительности 
корригированного индекса кардиоэлектрофизиологического баланса (p = 0,037). Учитывая мень-
шую продолжительность комплекса QRS и бóльшую продолжительность интервала корригиро-
ванного QT у женщин, можно сделать вывод, что баланс между деполяризацией и реполяризаци-
ей у пациенток женского пола более выраженно смещен в сторону преобладания реполяризации.

Ряд предыдущих исследований подтверждает, что пациентки женского пола склонны не толь-
ко к большей продолжительности корригированного интервала QT в покое, но и к более выра-
женному удлинению интервала QT в ответ на прием лекарственных препаратов, а также к разви-
тию лекарственно-индуцированной полиморфной ЖТ типа «пируэт» [8, 11, 21‒24]. 

Впервые эта связь была отмечена в 1993 г. в мета-анализе проаритмогенных побочных эффек-
тов  антиаритмических  препаратов,  главным  образом  хинидина  [21].  Из  332  случаев ЖТ  типа 
«пируэт», описанных в 93 наблюдениях, доля женщин составила 70 %. Полученные результаты 
были подтверждены M. Lehmann с соавт., установившими, что женщины более склонны (около 
2/3 случаев), чем мужчины, к развитию полиморфной ЖТ при приеме терапевтических доз сота-
лола [22]. Аналогичное соотношение (2/3 случаев ЖТ типа «пируэт» у пациенток женского пола) 
было описано при применении некардиальных лекарственных препаратов, удлиняющих интер-
вал QT: антибиотика эритромицина и антималярийного препарата галофантрина [23, 24]. В на-
шем исследовании из 17 пациентов с неустойчивой полиморфной ЖТ 76 % (13 человек) составля-
ли женщины, что согласуется с представленными выше результатами.

Природа данных особенностей обусловлена совокупностью анатомических, структурно-функ- 
 циональных, гормональных, вегетативных и генетических факторов. Кроме большей продолжи-
тельности интервала QT в покое, предрасположенность женщин к лекарственно-индуцирован-
ному удлинению интервала QT объясняется более низкой массой тела по сравнению с мужчина-
ми  и,  следовательно,  повышенными  концентрациями  лекарственных  средств  в  плазме  крови 
[25]. Более того, женские кардиомиоциты меньше по размеру и сокращаются медленнее, что вы-
зывает увеличение длительности потенциала действия. Кроме того, за счет эстроген-опосредо-
ванного воздействия они более подвержены ранним постдеполяризациям [3, 6, 19].

Следует отметить, что в исследованиях на моделях с использованием животных в женских 
кардиомиоцитах  наблюдалось  более  выраженное  лекарственно-индуцированное  закрытие  бы-
стрых калиевых каналов, что нарушало выходящий ток калия из клетки. Эти изменения вызыва-
ли замедление реполяризации, удлинение потенциала действия и последующую раннюю акти-
вацию натриевых каналов и кальциевых каналов L-типа, что в свою очередь приводило к «триг-
герным» ранним постдеполяризациям, желудочковым нарушениям ритма и внезапной сердечной 
смерти [18‒20].    

Наше  исследование  имело  некоторые  ограничения.  Во-первых,  была  исследована  относи-
тельно небольшая выборка пациентов с лекарственно-индуцированным удлинением интервала 
QT, и в нее были включены только пациенты, получавшие антиаритмические препараты III клас-
са (амиодарон и соталол). Во-вторых, продолжительность комплекса QRS, интервалов QT и Tpeak–
Tend может изменяться из-за ремоделирования левого желудочка при ХСН, АГ, а также других 
сопутствующих заболеваниях. Эти факторы ограничивали непосредственную оценку эффекта 
антиаритмических препаратов. 

Заключение. Таким образом, у пациенток женского пола с лекарственно-индуцированным 
синдромом удлиненного интервала QT отмечались достоверно бóльшая продолжительность ин-
тервалов QTс и JTс, а также дисперсии интервалов QT и JT, что может свидетельствовать о более 
выраженной продолжительности и гетерогенности реполяризации женского миокарда по срав-
нению с мужским на фоне лекарственно-индуцированного удлинения интервала QT. Нами впер-
вые  установлены  гендерные  особенности  значений  корригированного индекса  кардиоэлектро-
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физиологического  баланса  до  назначения  антиаритмической  терапии  и  сохранение  подобной 
тенденции на ее фоне. По данным ХМ-ЭКГ, у женщин наблюдалась тенденция к повышенному 
риску развития неустойчивой полиморфной ЖТ (p = 0,105). 

В целом полученные результаты свидетельствуют о сложном взаимодействии между полом 
и реполяризацией, которое требует дальнейшего исследования. Учитывая гендерные особенно-
сти процесса реполяризации миокарда, следует не только соблюдать осторожность при назначе-
нии  антиаритмических  препаратов  III  класса  женщинам,  но  и  учитывать  вопросы  гендерной 
специфичности на этапе доклинической и клинической разработки лекарственных препаратов, 
обладающих эффектом удлинения интервала QT.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
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