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РЕЗЮМЕ. Рак молочной железы у женщин является одним из наиболее часто диагностируе-
мых онкологических заболеваний и ведущей причиной смерти. Предупреждение кардиовас-
кулярных осложнений у женщин с раком левой молочной железы имеет особое значение в 
связи с непосредственным лучевым воздействием на сердце. Нарушения сердечного ритма 
и проводимости после проведения противоопухолевой терапии относятся к числу наиболее 
частых и прогностически неблагоприятных. Цель исследования. Выявление и оценка бес-
симптомных аритмий с применением суточного мониторирования ЭКГ по Холтеру (ХМ) на 
этапе проведения лучевой терапии у женщин с раком левой молочной железы. Материалы 
и методы. Проведен анализ использования ХМ у 68 женщин с HER2neu отрицательным ра-
ком левой молочной железы на этапе проведения 3D конформной лучевой терапии на ложе 
левой молочной железы СОД 39 Гр (эквивалентна 48 Гр обычного функционирования). Воз-
раст пациенток составил от 45 до 75 лет (средний возраст 53,4±4,9 лет). Всем пациенткам на 
предшествующих этапах была проведена мастэктомия по Маддену с последующей терапией 
доксорубицином в кумулятивной дозе, не превышающей 360 мг/м2. У всех обследованных 
пациенток отсутствовали жалобы и указания на нарушения ритма в анамнезе. Обследование 
включало регистрацию ЭКГ, ХМ и ЭхоКГ. Результаты. На этапе подготовки к проведению 
лучевой терапии аритмии выявлены у 95,6% больных, у большинства из которых количе-
ство и характер нарушений ритма было непатологическим. Наджелудочковая экстрасистолия 
больше 100 в час встречалась в 19,1% случаев. Выводы. Проведение ХМ позволило выявить 
нарушения сердечного ритма и проводимости у большинства больных раком левой молоч-
ной железы на этапе проведения лучевой терапии. Результаты исследования указывают на 
важность диагностической информации, полученной с помощью ХМ для выработки персо-
нифицированного подхода к дальнейшей профилактике и лечению аритмий вследствие кар-
диотоксичности.
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ABSTRACT. Background. Prevention of cardiovascular complications in women with left breast 
cancer is of particular importance in connection with direct radiation exposure to the heart. Among 
the most frequent and prognostically adverse complications are arrhythmias after anticancer therapy. 
Purpose and tasks: to evaluate the diagnostic possibilities of using Holter electrocardiographic 
monitoring (HM) in women with left breast cancer to detect cardiac arrhythmias and conduction that 
occur asymptomatic at the stage of radiation therapy. Material and methods: 68 women with HER2neu 
negative left breast cancer were examined at the stage of 3D conformal radiotherapy on the bed of the 
left breast SOD 39 Gy (equivalent to 48 Gy of normal functioning). The mean age was 53.4±4.9 years. 
All the patients at the previous stages had a Madden mastectomy followed by doxorubicin therapy in 
a cumulative dose not exceeding 360 mg/m2. In all the examined patients there were no complaints 
and no indication of rhythm in history. The examination included ECG, echocardiography and 
HM. Results: at the stage of preparations for the radiation treatment of arrhythmia detected in 95.6% 
of patients, most of which the number and nature of the arrhythmia was non-pathological. After 
radiation therapy, a significant increase in the incidence of pathological atrial arrhythmias (more 
than 100 per hour), short paroxysms of atrial fibrillation, single pathological ventricular arrhythmias 
and group polymorphic ventricular arrhythmias was revealed. Conclusions: the conduct of HM 
allowed us to identify abnormalities of cardiac rhythm and conduction in most patients with cancer 
of the left breast during radiation therapy. The results of the study indicate the importance of 
diagnostic information obtained with the help of HM for the development of a personalized approach 
to the further prevention and treatment of arrhythmias due to cardiotoxicity.
KEYWORDS: breast cancer; arrhythmia; radiotherapy

установленными нарушениями сердечного 
ритма [9, 11]. В то же время на ранних сроках 
выявления кардиотоксичности эффективность 
лечения намного выше [4, 14].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Выявление и оценка бессимптомных арит-
мий с помощью ХМ на этапе проведения луче-
вой терапии у женщин с раком левой молочной 
железы.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Женщины были отобраны методом случай-
ной выборки из общего числа, не имеющих в 
анамнезе эпизодов нарушений сердечного рит-
ма и не предъявляющих каких-либо характер-
ных для аритмий жалоб больных, госпитализи-
рованных в радиотерапевтическое отделение. 
Всего обследовано 68 женщин с HER2neu отри-
цательным раком левой молочной железы на 
этапе проведения 3D конформной лучевой тера-
пии на ложе левой молочной железы СОД 39 Гр 
(эквивалентна 48 Гр обычного фракционирова-
ния). Возраст пациенток составил от 45 до 
75 лет. Средний возраст 53,6±4,6 лет. Всем па-
циенткам на предшествующих этапах была про-
ведена мастэктомия по Маддену с последую-
щей терапией доксорубицином в кумулятивной 
дозе, не превышающей 360 мг/м2. У всех обсле-
дованных пациенток была зарегистрирована 

ВВЕДЕНИЕ

Согласно данным отечественной и между-
народной статистики рак молочной железы 
среди женщин является в настоящее время 
наиболее часто встречающимся онкологиче-
ским заболеванием и ведущей причиной смер-
ти [1, 7, 8, 13, 17]. Предупреждение кардиовас-
кулярных осложнений у женщин с раком левой 
молочной железы имеет особое значение в свя-
зи с непосредственным лучевым воздействием 
на сердце [6, 15]. Препараты антрациклиново-
го ряда (в данном случае доксорубицин) в на-
стоящее время широко используются на терри-
тории Российской Федерации при лечении 
рака молочной железы в связи с высокой эф-
фективностью, но при этом оказывают 
 выраженный кардиотоксический эффект [5, 12, 
18]. В связи с вышесказанным нами была вы-
брана именно группа пациенток, получавших 
лучевую терапию после лечения доксорубици-
ном. Нарушения сердечного ритма входят в де-
вять основных категорий сердечно-сосудистых 
осложнений противоопухолевого лечения [10, 
16]. Несмотря на растущую обеспокоенность 
кардиологов по поводу отдаленных осложне-
ний от лучевой терапии, до настоящего вре-
мени непосредственное воздействие на этапе 
проведения этого метода изучено недостаточ-
но. Согласно имеющимся рекомендациям, про-
ведение суточного мониторирования ЭКГ по 
Холтеру (ХМ) показано только больным с 
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стандартная ЭКГ покоя в 12 отведениях, ХМ и 
эхокардиография (ЭхоКГ) на аппарате Vivid 7 
(Dimension Pro, Германия). Статистическая об-
работка результатов исследования производи-
лась с использованием статистической програм-
мы STATISTICA for Windows (версия 8.0). Cрав-
нение количественных показателей проводилось 
с использованием критериев Манна–Уитни, 
Крускалла–Уоллеса и модуля ANOVA. Сравне-
ние качественных параметров проводилось с 
помощью непараметрических методов Хи-ква-
драт с поправкой Йетса на непрерывность, точ-
ного критерия Фишера. Критерием статистиче-
ской достоверности получаемых выводов счи-
тали общепринятую в медицине величину 
p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

У большинства обследованных пациенток 
(89%) имелась коморбидная сопутствующая 
соматическая патология. Структура сопутству-
ющих заболеваний представлена в табл. 1. 

Наиболее часто встречалась артериальная ги-
пертензия (77,9%).

Документированная ИБС встречалась лишь в 
38% случаев, из которых большинство пациен-
ток пожилого возраста (73%). Сахарный диабет 
2-го типа был выявлен в 38% случаев, избыточ-
ная масса тела в 41,1% случаев. По результатам 
ЭКГ-исследования одиночная предсердная и же-
лудочковая экстрасистолия была выявлена у 12 
(17,6%) больных. В основном это были женщи-
ны пожилого возраста, количество которых со-
ставило 9 (76%) пациенток. Нарушения ритма 
и/или проводимости по результатам ХМ были 

Таблица 1
Структура сопутствующих заболеваний 

у пациенток с раком левой молочной железы
Сопутствующие заболевания n (%) = 68
Артериальная гипертензия 53 (77,95%)

ИБС, стенокардия напряжения 2 ф.кл. 26 (38,3%)
Сахарный диабет 2-го типа 21 (30,9%)

Ожирение 2–3 ст. 28 (41,1%)
Бронхиальная астма 6 (8,8%)

Таблица 2
Частота встречаемости нарушений ритма и проводимости у обследованных пациенток

Вид нарушений ритма 
или проводимости

Число пациенток 
до ЛТ, n (%)

Число пациенток 
после ЛТ, n (%)

Хи квадрат с поправкой 
Йетса на непрерывность

p точного 
критерия Фишера

Желудочковые аритмии
Градация 1 по Ryan 21 (30,9%) 38 (55,9%) 0,48 0,245
Градация 2 по Ryan 10 (14,7%) 15 (22,1%) 0,85 0,242
Градация 3 по Ryan 5 (8,8%) 14 (20,6%) 2,86 0,044

Парные 7 (10,3%) 11 (16,1%) 0,40 0,263
Групповые мономорфные 3 (4,4%) 5 (7,4%) 0,10 0,376
Групповые полиморфные 3 (4,4%) 11 (16,2%) 3,09 0,037

Наджелудочковые аритмии 
Одиночные предсердные 

экстрасистолы
38 (55,9%) 63 (91,2%) 2,89 0,044

Одиночные предсердные 
экстрасистолы >100 в час

13 (19,1%) 27 (79,4%) 3,14 0,037

Парные предсердные 
экстрасистолы

8 (11,8%) 15 (22,1%) 1,27 0,129

Групповые предсердные 
экстрасистолы

3 (4,4%) 14 (20,6%) 5,13 0,01

Пароксизмы наджелудоч-
ковой тахикардии

12 (17,6%) 15 (1,9%) 0,10 0,376

Пароксизмы фибрилляции 
предсердий

2 (2,9%) 9 (13,2%) 2,95 0,04

Нарушения проведения
Синоатриальная блокада 6 (8,9%) 7 (10,3%) 0,00 0,51

АВ блокада II степени 
Мобитц 1

1 (1,5%) 8 (11,8%) 3,68 0,238
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выявлены у 65 (95,6%) больных при отсутствии 
изменений на ЭКГ. Виды нарушений ритма 
и проводимости по результатам ХМ представле-
ны в табл. 2.

У большинства пациенток (30,9%) заре-
гистрирована желудочковая экстрасистолия 
1 градации по Ryan (менее 30 в час), которая 
встречается у здоровых лиц [9]. Частота встре-
чаемости желудочковой экстрасистолии 3 гра-
дации по Ryan (политопная желудочковая экс-
трасистолия) исходно была невысокой и соста-
вила 8,8%. После проведения лучевой терапии 
встречаемость значительно увеличилась и со-
ставила 20,6%. Выявлено достоверное разли-
чие по сравнению с исходными данными 
(p = 0,044). Полученные результаты могут гово-
рить о раннем токсическом воздействии на 
мио кард вследствие проведенной лучевой те-
рапии. После проведенного курса лучевой те-
рапии участилась встречаемость полиморфных 
групповых желудочковых экстрасистол, что 
также может быть следствием токсического 
воздействия на миокард. Пример групповой 
полиморфной желудочковой экстрасистолии 
представлен на рис. 1.

Одиночная предсердная экстрасистолия в па-
тологическом количестве (>100 в час) выявлена 
лишь у 13 (19,1%) больных. После проведенной 
лучевой терапии количество экстрасистол досто-
верно увеличилось (p = 0,037). Также достоверно 
увеличилась встречаемость групповых предсерд-
ных экстрасистол (p = 0,01). Пароксизмальная 
форма фибрилляции предсердий исходно была 
выявлена у 2 (2,9%) пациенток, после проведен-

ного курса лучевой терапии частота встречае-
мости фибрилляции предсердий достоверно 
увеличилась и была выявлена у 9 (13,2%) паци-
енток. Пример короткого пароксизма фибрилля-
ции предсердий представлен на рис. 2.

Нарушения синоатриального и атриовентри-
кулярного проведения встречались редко и по-
сле проведенной лучевой терапии статистически 
значимого различия частоты встречаемости этих 
нарушений проведения достигнуто не было.

При проведении ЭхоКГ у 11 (16,1%) паци-
енток были выявлены фиброзные изменения в 
миокарде левого желудочка как следствие про-
веденной химиотерапии, которые отсутствова-
ли до начала проведения химиотерапии. Сни-
жения систолической функции (ФВ<50%) у 
обследованных нами больных исходно выявле-
но не было. У 18 (26,5%) пациенток была вы-
явлена бессимптомная хроническая сердечная 
недостаточность в виде диастолической дис-
функции с замедлением расслабления (E/A<1). 
Этим пациенткам перед началом проведения 
лучевой терапии были назначены ингибиторы 
АПФ или антагонисты рецепторов ангиотензи-
на II. При выписке всем этим пациенткам было 
рекомендовано дальнейшее лечение и длитель-
ное наблюдение у кардиолога.

ОБСУЖДЕНИЕ

Сердечно-сосудистые заболевания в настоя-
щее время продолжают оставаться лидирующей 
причиной смерти как во всем мире, так и 
в России. Развитие кардиотоксичности после 

Рис. 1. Пример групповой полиморфной желудочковой экстрасистолии, выявленной при холтеровском мониторирова-
нии у пациентки 68 лет с HER2neu отрицательным раком левой молочной железы



ORIGINAL PAPERS

МЕДИЦИНА: ТЕОРИЯ И ПРАКТИКА ТОМ 5   № 4   2020 ISSN 2658-4190

48

проведения химиолучевой терапии относится 
к наиболее частым осложнениям и может при-
водить к инвалидизации и смерти больных [3, 
19]. Несмотря на то что сердечные аритмии 
рассматриваются как осложнение противора-
ковой терапии наряду с дисфункцией миокар-
да, ИБС и патологией клапанов, а также неред-
ко бывают причиной смерти больных, до на-
стоящего времени проблеме бессимптомных 
аритмий после успешно проведенного проти-
воракового лечения не уделяется достаточного 

внимания [2, 10, 16]. Имеющиеся литератур-
ные данные свидетельствуют о том, что супра-
диафрагмальная лучевая терапия может сопро-
вождаться повышенным риском развития ИБС 
в результате тяжелого атеросклеротического и 
неатеросклеротического поражения. При этом 
ишемические реакции чаще встречаются у 
женщин с раком левосторонней локализации 
по сравнению с правосторонней [12, 15]. Забо-
левания сердца, связанные с проведением лу-
чевой терапии, часто длительно протекают 

Рис. 2. Пример короткого пароксизма фибрилляции предсердий, выявленной при холтеровском мониторировании у па-
циентки 72 лет с HER2neu отрицательным раком левой молочной железы
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бессимптомно и могут проявляться через 15–
20 лет после начала лечения [13]. Наджелудоч-
ковые и желудочковые аритмии, возникшие 
при остром воздействии, в настоящее время 
изу чены недостаточно. Имеются литературные 
данные о том, что любой тип наджелудочковой 
аритмии может возникнуть остро в процессе 
или после окончания лучевой терапии, при 
этом наиболее распространенная форма — фи-
брилляция предсердий [11]. В настоящем ис-
следовании дана оценка представленности и 
структуры аритмий у женщин с раком левой 
молочной железы по данным ХМ среднего и 
пожилого возраста. На этапе подготовки к про-
ведению лучевой терапии представленность 
классов аритмий не имела существенных раз-
личий по сравнению с выявляемыми аритмия-
ми в общей по пуляции [5, 6]. Различные классы 
аритмий встречались у 95% обследованных 
больных. Одиночные предсердные и желудоч-
ковые экстрасистолы встречались в 38 (55,9%) 
и 21 (30,9%) случаях соответственно. Обраща-
ет на себя внимание несоответствие данных 
стандартной ЭКГ и ХМ, в связи с чем считаем 
нецелесообразным применение метода стан-
дартной ЭКГ покоя для выявления аритмий у 
этой категории больных. Полученные результа-
ты свидетельствуют о высокой частоте встре-
чаемости некоторых видов аритмий после 
окончания проведения лучевой терапии. До-
стоверное увеличение частоты встречаемости 
этих нарушений требует углубленного обследо-
вания для исключения ранней кардиотоксично-
сти. Особого внимания требуют пациенты с 
фибрилляцией предсердий. В соответствии с 
опубликованным в 2016 г. Меморандумом ESC 
по лечению онкологических заболеваний и сер-
дечно-сосудистой токсичности, ведение таких 
пациентов требует углубленного подхода, кон-
троля ритма/частоты, профилактики тромбоэм-
болии и эффективного предупреждения инсуль-
та с помощью пероральных антикоагулянтов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, в соответствии с получен-
ными результатами, проведение ХМ позволило 
выявить нарушения сердечного ритма и прово-
димости у большинства больных раком левой 
молочной железы на этапе проведения лучевой 
терапии. Результаты исследования указывают 
на важность диагностической информации, по-
лученной с помощью ХМ, для выработки пер-
сонифицированного подхода к дальнейшей 
профилактике и лечению аритмий как проявле-
ния кардиотоксичности.
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