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Особенности сердечно-сосудистого статуса 
и внутрисердечной гемодинамики у больных 
множественной миеломой до начала 
противоопухолевой терапии

Цель Оценка факторов риска, сердечно-сосудистого статуса и состояния внутрисердечной гемодина-
мики у пациентов с множественной миеломой (ММ) до начала специфической противоопухоле-
вой терапии.

Материал и методы В исследование включены 2 равных по числу группы пациентов: 1-я группа – 25 пациентов с впер-
вые установленным диагнозом ММ, 2-я группа (группа сравнения) – 25 пациентов с доказанны-
ми сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ): гипертоническая болезнь (ГБ) и ишемическая 
болезнь сердца (ИБС). Всем пациентам, включенным в  исследование, проведены стандартная 
лабораторная диагностика, инструментальные исследования (электрокардиография, эхокардио-
графия, суточное мониторирование электрокардиограммы по  Холтеру); проанализированы 
доказанные факторы риска развития ССЗ.

Результаты При  сравнении двух групп достоверно показано, что  состояние сердечно-сосудистой системы 
(ССС) у  пациентов с  ММ сопоставимо с  таковым у  пациентов с  доказанными ССЗ. У  пациен-
тов из основной группы выявлены достоверные положительные корреляции средней силы между 
показателями системного воспаления, липидного состава крови и внутрисердечной гемодинами-
ки: уровней С-реактивного белка (СРБ) и триглицеридов (r=0,415; p<0,05); уровней СРБ и липо-
протеидов очень низкой плотности (r=0,345; p=0,09); уровня СРБ и объема левого предсердия 
(r=0,434; p<0,05); уровня СРБ и конечного диастолического объема (r=0,30; p<0,05). Исходно 
высокий риск развития сердечно-сосудистых осложнений у  пациентов с  ММ может быть обу-
словлен ремоделированием сердца, ассоциированным с активностью системного воспаления.

Заключение С учетом использования потенциально кардиоваскулотоксичных препаратов для лечения множе-
ственной миеломы, оценка сердечно-сосудистого статуса и консультация кардиоонколога / кардио-
лога с подбором необходимой терапии должны быть обязательным этапом до начала специфи-
ческого лечения.
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Введение
Заболевания сердечно-сосудистой системы (ССС) 

и  онкологическая патология стойко занимают лидиру-
ющие позиции в  структуре общемировой смертности. 
В  2019 г. заболеваемость сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями (ССЗ) в Российской Федерации составила 35 на 
1000 человек, тогда как заболеваемость любым видом он-
кологических заболеваний – 11 на 1000 человек [1].

Современные методы ранней диагностики, эффек-
тивные терапевтические подходы в онкологии, в том чис-
ле онкогематологии, привели к значительному снижению 

смертности от  основного заболевания. Однако увеличе-
ние выживаемости и  продолжительности жизни онколо-
гических пациентов способствует превалированию про-
блемы воздействия противоопухолевых препаратов 
на ССС, что привело к появлению и стремительному раз-
витию нового направления в клинической медицине – кар-
диоонкологии [2]. Выявлено, что  токсическое действие 
химиопрепаратов проявляется не только в снижении гло-
бальной сократительной способности миокарда, но также 
опосредовано и  васкулотоксическими эффектами. Дока-
зано, что кардиоваскулотоксическим свойством обладают 
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не  только «классические» цитостатики, но и  современ-
ные таргетные лекарственные средства и их комбинации.

Особенно важной представляется оценка факторов ри-
ска (ФР) развития ССЗ у пациентов с онкологической па-
тологией до начала специфической терапии. Европейским 
обществом кардиологов (ЕОК) утверждены рекомендации 
по  стратификации риска развития возможных кардиоток-
сических осложнений в зависимости от группы используе-
мых химиопрепаратов [3]. Однако количество групп этих 
препаратов ограничено, четкие протоколы, предписываю-
щие сроки и  объем необходимого динамического наблю-
дения кардиологом / кардиоонкологом пациентов, полу-
чающих курсы противоопухолевой терапии, отсутствуют. 
С целью оценки влияния самого онкогематологического за-
болевания на ССС в данной статье будут рассмотрены ФР 
развития ССЗ и  особенности внутрисердечной гемодина-
мики у пациентов с множественной миеломой (ММ) на мо-
мент верификации основного заболевания по  сравнению 
с кардиологическими пациентами без онкопатологии.

ММ  – злокачественное новообразование кровет-
ворной ткани; субстрат  – клон опухолевых пролифери-
рующих плазматических клеток, продуцирующих пато-
логический иммуноглобулин [4]. ММ является второй 
по  распространенности нозологией среди всех злокаче-
ственных новообразований кроветворной ткани, состав-
ляя при этом 1–2 % в структуре всех злокачественных но-
вообразований в  мире [5]. Средний возраст пациентов 
на  момент выявления онкогематологического заболева-
ния составляет 65–70 лет [6, 7]. В Российской Федерации 
в 2018 г. заболеваемость ММ составила 2,8 на 100 тыс. на-
селения [8]. Не  вызывает сомнений, что  число таких па-
циентов будет прогрессивно увеличиваться.

С  учетом эпидемиологических особенностей ММ 
(средний возраст манифестации 65  лет и  старше, нали-
чие доказанной патологии ССС или, как  минимум, ФР 
развития ССЗ), возможного прямого (отложение частей 
и / или  полной молекулы моноклонального парапротеи-
на, фибриллярного белка амилоида в интерстициальной 
ткани миокарда, инфильтрации ткани сердца плазмати-
ческими клетками) и опосредованного (нарушение элек-
тролитного баланса, анемический, гипервискозный син-
дромы) патофизиологического воздействия на  миокард 
и эндотелий сосудов, представляется необходимым оцен-
ка состояния ССС у пациентов с данным парапротеине-
мическим гемобластозом до начала специфической хими-
отерапии и сопоставление состояния ССС с таковой у па-
циентов с доказанными ССЗ.

Цель
Оценить исходное состояние внутрисердечной гемо-

динамики и ФР развития ССЗ у пациентов с ММ до нача-
ла полихимиотерапии.

Материал и методы
В  исследование были включены 2 группы пациен-

тов. Основная группа (n=25): пациенты с  впервые уста-
новленным диагнозом ММ, не являющиеся кандидатами 
на проведение аутологичной трансплантации гемопоэти-
ческих стволовых клеток (ауто-ТГСК). Все пациенты на-
блюдаются в гематологическом отделении УКБ № 1 Сече-
новского Университета. Верификация диагноза ММ была 
основана на  критериях «Российских клинических реко-
мендаций по диагностике и лечению множественной ми-
еломы 2016 года» [9]. Определение стадии заболевания 
проводили согласно критериям Международной систе-
мы стадирования (International Staging System – ISS) [10] 
и классификации B. Durie и S. Salmon [11]. Группа срав-
нения (n=25): пациенты, сопоставимые по возрасту с па-
циентами основной группы, с доказанными ССЗ: гипер-
тоническая болезнь (ГБ), ишемическая болезнь сердца 
(ИБС) без  явлений сердечной недостаточности, наблю-
дающиеся в  отделении кардиологии № 1 УКБ № 1 Сече-
новского Университета. Всем пациентам, включенным 
в исследование, были проведены стандартные лаборатор-
ные (общий анализ крови с  дифференцированным под-
счетом лейкоцитарной формулы, общий белок, креати-
нин, калий, натрий, печеночные трансаминазы, липид-
ный состав крови, маркеры острой фазы воспаления) 
и  инструментальные (электрокардиография, эхокарди-
ография  – ЭхоКГ, суточное мониторирование электро-
кардиограммы – ЭКГ по Холтеру) исследования; проана-
лизированы доказанные ФР развития ССЗ (пол, возраст, 
отягощенный кардиальный анамнез у  близких родствен-
ников, курение, индекс массы тела – ИМТ).

Для  оценки внутрисердечной гемодинамики бы-
ла произведена трансторакальная ЭхоКГ на  аппарате 
Acuson Sequoia, Siemens (Германия). Исследование было 
проведено по стандартному протоколу в М- и В- режимах, 
а также с использованием допплерографии и импульсно-
волнового режима. Был проведен анализ морфометриче-
ских и функциональных показателей работы сердца.

Базу данных формировали с  помощью пакета 
Microsoft Office Exсel 2017. Обработку полученных дан-
ных проводили с  помощью статистического программ-
ного пакета StatPlus и  SPSS Statistics для  MacOS. Коли-
чественные параметры при  условии нормального рас-
пределения генеральной совокупности представлены 
в  виде средних величин (M) и  средних ошибок (m). Ка-
чественные показатели представлены в виде абсолютных 
(n) и относительных значений (%). Достоверность разли-
чий количественных показателей двух несвязанных групп 
была определена при помощи парного t-критерия Стью-
дента с  учетом нормального распределения. Определе-
ние достоверности различий качественных показателей 
выполняли с  помощью точного критерия Фишера. Ре-
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зультаты считали статистически значимыми при  р<0,05. 
Для  определения взаимосвязи изучаемых количествен-
ных признаков был проведен корреляционный анализ. 
Силу и  направление связи оценивали с  использованием 
коэффициента корреляции Спирмена. Проверку гипотез 
осуществляли при статистической значимости 0,05.

Результаты
Как  видно из  табл. 1, средний возраст пациентов ос-

новной группы составил 67,4±6,9  года, пациентов 
из группы сравнения – 66,7±7,5 года. В обеих группах от-
мечено превалирование лиц женского пола: 56 % женщин 
(n=14) и 44 % мужчин (n=11).

На момент верификации диагноза ММ у 15 (60 %) па-
циентов ранее установлен диагноз гипертонической бо-
лезни (ГБ) различной степени тяжести, из них 50 % полу-
чали постоянную антигипертензивную терапию ингиби-
торами ангиотензинпревращающего фермента (АПФ); 
1  (4 %) пациент с  сочетанием ГБ и  ишемической болез-
ни сердца (ИБС) получал постоянную терапию ингиби-
тором АПФ и  бета-адреноблокаторы для  урежения рит-

ма сердца; клинических признаков хронической сердеч-
ной недостаточности (ХСН) выявлено не было. У 2 (8 %) 
пациентов имелась пароксизмальная форма фибрилляции 
предсердий (ПФП). Кроме того, из сопутствующей пато-
логии у  2 (8 %) пациентов основной группы имелось на-
рушение толерантности к  глюкозе, у такого  же числа па-
циентов был выявлен сахарный диабет (СД) 2-го типа. 
При  анализе проводимой до  начала лечения ММ посто-
янной кардиальной терапии отмечено, что 6 (24 %) боль-
ных получали ингибиторы АПФ / антагонисты рецепто-
ров ангиотензина II, 8 (32 %)  – бета-адреноблокаторы, 
3  (12 %)  – тиазидные диуретики и  гиполипидемическую 
терапию статинами, 4 (16 %) – блокаторы медленных каль-
циевых каналов (БМКК), 1 (4 %) пациент не получал ан-
тигипертензивную терапию. Антикоагулянтную терапию 
получали 3 (12 %) пациента, и лишь 1 (4 %) пациенту про-
водилась терапия антиагрегантами. Остальные 9  (36 %) 
пациентов с  ММ не  имели отягощенного кардиального 
анамнеза и не получали кардиопротективную терапию.

При  анализе немодифицируемых ФР развития ССЗ 
отмечено, что у  большинства пациентов с  ММ имелся 

Таблица 1. Клинико-анамнестическая характеристика пациентов основной группы и группы сравнения
Показатель Основная группа (n=25) Группа сравнения (n=25) р

Пол Мужчины – 11 
Женщины – 14

Мужчины – 11 
Женщины – 14 0,082

Возраст, годы 67,4±6,9 66,7±7,5 0,307
ИМТ, кг / м2 (норма 18,5–24,9) 25,9±5,2 30,1±5,9 0,009
Отягощенный по ССЗ анамнез у родственников 21 (84) 23 (92) 0,394
Курение 9 (36) 9 (36) 0,497
ИБС 1 (4) 21 (84) 0,034
Доказанный ИМ 0 5 (25) 0,019
ГБ I степени 7 (28) 2 (8) 0,066
ГБ II степени 5 (20) 18 (72) 0,072
ГБ III степени 3 (12) 5 (20) 0,222
ФП 2 (8) 5 (20) 0,222
СД 2-го типа 4 (16) 4 (16) 0,543
САД, мм рт. ст. (норма 120–139) 138,8±14,1 154,3±12,8 0,020
ДАД, мм рт. ст. (норма 80–89) 83,6±7,79 93,2±7,4 0,010
ЧСС, уд / мин (норма 60–80) 74,2±24,5 70,3±9,9 0,010
Риск развития ССО
• очень высокий (риск 4) 6 (24) 13 (52) 0,071
• высокий (риск 3) 7 (28) 8 (32) 0,095
• умеренный (риск 2) 3 (12) 4 (16) 0,020
Ингибиторы АПФ / АРА 6 (24) 15 (60) 0,020
Бета-адреноблокаторы 8 (32) 19 (76) 0,004
Антиагреганты 1 (4) 13 (52) 0,008
Антикоагулянты 3 (12) 5 (20) 0,149
Статины 3 (12) 19 (76) 0,001
Тиазидные диуретики 3 (12) 5 (20) 0,149
Данные представлены в виде абсолютных (n) и относительных значений (%), если не указано другое. ИМТ – индекс массы тела; ССЗ – 
сердечно-сосудистые заболевания; ИБС – ишемическая болезнь сердца; ИМ – инфаркт миокарда; ФП – фибрилляция предсердий; СД – 
сахарный диабет; САД – систолическое артериальное давление; ДАД – диастолическое артериальное давление; ЧСС – частота сердеч-
ных сокращений; CCО – сердечно-сосудистые осложнения; АПФ – ангиотензинпревращающий фермент; АРА – антагонисты рецепто-
ров ангиотензина II.



7ISSN 0022-9040. Кардиология. 2022;62(2). DOI: 10.18087/cardio.2022.2.n1868

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ§
отягощенный по кардиальной патологии семейный анам-
нез (n=21; 84 %); 17 (68 %) пациентов были старше 65 лет. 
При оценке модифицируемых ФР развития ССЗ отмече-
но, что  пациенты из  основной группы имели достовер-
но более низкий ИМТ (средний ИМТ в основной груп-
пе 25,9±5,2 кг / м2, в  группе сравнения  – 30,1±5,9 кг / м2; 
р=0,009), что  может быть связано с  патофизиологиче-
скими изменениями при онкологическом процессе и слу-
жить одним из проявлений опухолевой интоксикации.

Повышенный уровень артериального давления (АД) 
в  группе сравнения выявлен у  всех пациентов, тогда 
как в основной группе АД было выше целевых уровней 
у 14 (56 %): средний уровень систолического АД (САД) 
в группе пациентов с ММ составил 138,8±14,1 мм рт. ст., 
диастолического АД (ДАД) – 83,6±7,79 мм рт. ст.

У 9 (36 %) пациентов с MM кардиальный анамнез был 
отягощен табакокурением. Такое  же число пациентов 
из группы сравнения являлись курильщиками на момент 
включения в исследование.

Лабораторно (табл. 2) у  большинства пациентов ос-
новной группы (n=18; 72 %) выявлена характерная 
для  ММ нормохромная нормоцитарная анемия: уро-
вень гемоглобина в основной группе и группе сравнения 
114,1±2,3 и  137,3±11,9 г / л соответственно (р=0,005). 
Уровень С-реактивного белка (СРБ) у пациентов с ММ 
значительно отличался от  такового у  кардиологиче-
ских пациентов: 15,3±3,2 и  1,75±1,5 мг / л соответствен-
но (р=0,052), что свидетельствует о наличии системного 
воспалительного процесса  – доказанного самостоятель-
ного фактора неблагоприятного прогноза для ССЗ [12]. 
Следует отметить, что функция почек у пациентов с ММ 
была значительно снижена по сравнению с таковой у кар-
диологических пациентов, что обусловлено повреждени-
ем почек в  рамках основного заболевания: уровень кре-
атинина 128,3±75,6 и  85,6±20,3 мкмоль / л (р=0,02), ско-
рость клубочковой фильтрации при расчете по CKD-EPI 

54,7±19,5 и 70,7±19,2 мл / мин / 1,73 м2 (р>0,05) в основ-
ной группе и группе сравнения соответственно. При ана-
лизе показателей липидного состава крови и углеводного 
обмена у пациентов основной группы все показатели бы-
ли сопоставимы с таковыми у группы сравнения (табл. 2). 
Однако уровень общего холестерина и  липопротеидов 
низкой плотности (ЛНП) были выше нормы у 10 (40 %) 
пациентов с ММ, у 4 (16 %) – превышены уровни липо-
протеидов очень низкой плотности (ЛОНП), у 7 (28 %) 
повышено содержание триглицеридов, уровень липо-
протеидов высокой плотности (ЛВП) был ниже рекомен-
дованных значений у  15 (60 %) пациентов из  основной 
группы. При сравнении показателей в исследуемых груп-
пах выявлено, что пациенты с ММ имели более высокие 
уровни проатерогенных факторов.

При оценке 10-летнего риска развития сердечно-сосу-
дистых осложнений (ССО) у  пациентов с  верифициро-
ванными ССЗ было определено, что 6 (24 %) пациентов 
из  основной группы имели очень высокий риск разви-
тия ССО, 7 (28 %) – высокий риск и 3 (12 %) – умеренный 
риск ССО (табл. 1).

По  результатам суточного мониторирования ЭКГ 
по  Холтеру выявлено, что у  14 (56 %) пациентов с  ММ 
на  момент верификации диагноза нарушений рит-
ма / проводимости отмечено не было. При этом пароксиз-
мы наджелудочковой тахикардии (НЖТ) зарегистриро-
ваны в  2 (8 %) случаях, единичная наджелудочковая / же-
лудочковая экстрасистолия  – в  5 (20 %) соответственно, 
в 2 (4 %) случаях выявлена синусовая брадикардия с нару-
шением атриовентрикулярной (АВ) проводимости (АВ-
блокада I степени; рис. 1). ПФП, в том числе клинически 
значимые, имели место у 2 пациентов, по поводу чего про-
водилась антиаритмическая и антикоагулянтная терапия. 
В  остальных случаях нарушения ритма / проводимости 
протекали бессимптомно, были выявлены по результатам 
ЭКГ или  суточного мониторирования ЭКГ по  Холтеру, 

Таблица 2. Лабораторное исследование уровня гемоглобина, функции почек, маркеров острой фазы 
воспаления, углеводного и липидного обмена у пациентов основной группы и группы сравнения

Показатель Основная группа (n=25) Группа сравнения (n=25) р
Глюкоза, ммоль / л (норма 3,3–5,5) 5,52±0,9 5,7±0,99 0,050
Общий холестерин, ммоль / л (норма 3,2–5,6) 5,73±3,44 5,25±1,42 0,897
ЛОНП, ммоль / л (норма 0,26–1,04) 0,97±1,43 0,66±0,46 0,837
ЛНП, ммоль / л (норма 1,92–4,51) 3,18±1,26 3,28±1,16 0,954
Триглицериды, ммоль / л (норма 0,41–1,8) 2,07±1,1 1,62±0,94 0,757
ЛВП, ммоль / л (норма >0,7) 1,44±1,01 1,38±0,41 0,956
Гемоглобин, г / л (норма 117–180) 114,1±12,3 137,3±11,9 0,005
СОЭ, мм / ч (норма 0–15) 53,8±31,6 10,12±6,02 0,021
Креатинин, мкмоль / л (норма 44–115) 128,3±75,6 85,6±20,3 0,019
СКФ, CKD-EPI, мл / мин / 1,73 м2 54,7±19,5 70,7±19,2 0,562
СРБ, мг / л (норма 0–5) 15,3±3,2 1,75±1,5 0,052
ЛОНП – липопротеиды очень низкой плотности; ЛНП – липопротеиды очень низкой плотности; ЛВП – липопротеиды высокой плот-
ности; СОЭ – скорость оседания эритроцитов; СКФ – скорость клубочковой фильтрации; СРБ – С-реактивный белок.
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не носили жизнеугрожающий характер. На момент вклю-
чения в исследование у всех пациентов сохранялся сину-
совый ритм.

При  сравнительном анализе параметров внутрисер-
дечной гемодинамики пациентов обеих групп (табл. 3) 
получены следующие данные: по результатам ЭхоКГ сре-
ди пациентов основной группы до  начала специфичес-
кой полихимиотерапии лишь у 2 (8 %) фракция выброса 
левого желудочка (ФВ ЛЖ) была ниже нормы. Именно 
эти пациенты имели отягощенный кардиальный анам-
нез (ИБС, ГБ, ПФП). У остальных пациентов основной 
группы определялась нормальная глобальная сократи-
тельная способность миокарда ЛЖ. В группе пациентов 
с ССЗ ФВ ЛЖ была снижена у 5 (20 %), а признаки диа-
столической дисфункции миокарда (Е / А  < 1,0) опреде-
лялись у 11 (44 %).

У пациентов с доказанными ССЗ закономерно выявля-
лись концентрическая гипертрофия и диастолическая дис-
функция ЛЖ. Особое внимание и  интерес представляет 
то, что у пациентов с ММ в отсутствие утолщения стенок 
мио карда и при нормальной релаксации ЛЖ определялись 
увеличение объема левого предсердия (ЛП) по сравнению 
с таковым в группе без ММ (59,2±19,3 и 55,4±15,1 мл со-
ответственно; р=0,374), а  также меньший конечный диа-
столический объем (КДО), что может косвенно свидетель-
ствовать о повышенной жесткости миокарда.

Дополнительно проведен корреляционный анализ ис-
следуемых параметров, при  котором выявлены досто-
верные положительные взаимосвязи средней силы ак-
тивности системного воспаления с  показателями ли-
пидного состава крови и параметрами внутрисердечной 
гемодинамики: между уровнями СРБ и триглицеридов – 
ТГ (r=0,415; p<0,05); уровнями СРБ и ЛОНП (r=0,345; 
p=0,09); уровнем СРБ и объемом ЛП (r=0,434; p<0,05); 
уровнем СРБ и КДО ЛЖ (r=0,30; p<0,05).

Обсуждение
Результаты проведенного исследования подтвержда-

ют и согласуются с мировыми данными, что наиболее ча-
сто ММ болеют люди пожилого возраста (старше 65 лет) 
[13]. Большинство пациентов основной группы состав-
ляли женщины в постменопаузе, что также является нема-
ловажным ФР развития ССЗ.

При  сравнении среднего ИМТ этот показатель у  па-
циентов основной группы был достоверно ниже такового 
в группе сравнения. Данные различия, вероятно, связаны 
с синдромом опухолевой интоксикации и не могут свиде-
тельствовать о меньшем риске развития сердечно-сосуди-
стых катастроф.

На  момент верификации онкогематологической пато-
логии более 50 % пациентов имели установленный кардио-
логический диагноз, однако не получали постоянную кар-
диальную терапию или принимали ее нерегулярно, что зна-
чительно ухудшает прогноз продолжительности жизни 
даже без учета онкогематологического заболевания.

Таблица 3. Основные эхокардиографические показатели пациентов основной группы и группы сравнения
Показатель Основная группа (n=25) Группа сравнения (n=25) р

Фракция выброса ЛЖ, % (норма >55) 60,2±4,17 58,4±7,5 0,352
Толщина задней стенки ЛЖ, см (норма <1,0) 0,95±0,28 1,14±0,13 0,004
Толщина межжелудочковой перегородки, см (норма <1,0) 1,03±0,2 1,5±0,7 0,521
Диастолическая дисфункция ЛЖ (Е / А) (норма 1,0–1,5) 1,1±0,2 0,8±0,2 0,294
Объем левого предсердия, мл (норма <52) 59,2±19,3 55,4±15,1 0,374
Объем правого предсердия, мл (норма <52) 46,6±13,5 47,2±14,8 0,976
Конечный диастолический размер ЛЖ, см (норма <5,2) 4,84±0,5 4,59±0,27 0,662
Конечный диастолический объем ЛЖ, мл (норма 34–75) 90,8±19,3 99,8±37,6 0,364
Конечный систолический объем ЛЖ, мл (норма 11–31) 40,2±14,7 43,9±22,9 0,892
ЛЖ – левый желудочек.

НЖТ – наджелудочковая тахикардия; ПФП – пароксизмальная 
форма фибрилляции предсердий; НЖЭС / ЖЭС – наджелудоч-
ковая / желудочковая экстрасистолия; СБ – синусовая брадикар-
дия, нарушение АВ-проводимости.
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Рисунок  1. Структура нарушений ритма и проводимости 
у пациентов основной группы и группы сравнения
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Показатели липидного состава крови у  пациентов 

с ММ были сопоставимы с таковыми у пациентов из груп-
пы сравнения. На  момент включения в  исследование 
лишь небольшое число пациентов основной группы полу-
чали постоянную гиполипидемическую терапию, а следо-
вательно, у большинства пациентов не были достигнуты 
целевые значения проатерогенных показателей липидно-
го состава крови. Данные изменения объективно повы-
шают риск развития атеросклеротического поражения 
сосудов и развития ССО при терапии основного заболе-
вания, особенно при использовании иммуномодуляторов 
и глюкокортикостероидов, которые дают протромбоген-
ный эффект [14].

Согласно результатам оценки степени риска развития 
ССО по шкале SCORE, пациенты с ММ имеют более вы-
сокий риск развития фатальных состояний.

Существенным также представляется то, что в основ-
ной группе средний уровень гемоглобина был объяснимо 
ниже, чем у пациентов с ССЗ. Более низкий уровень гемо-
глобина также является значимым ФР развития грозных 
ишемических осложнений, таких как  инфаркт миокарда 
2-го типа [15].

Современное представление о ремоделировании мио-
карда и сосудистого русла тесно связано с концепцией си-
стемного воспаления [16]. Развитие острых ССО неред-
ко обусловлено, например, осложнениями, связанными 
с  нестабильностью атеросклеротической бляшки (изъяз-
вление, кровотечение, атеротромбоз с  последующей ок-
клюзией артерий). Большое значение в  данном патоге-
незе имеет характерный для  микроокружения бляшки 
хронический воспалительный процесс, активность кото-
рого часто обусловлена повышением концентрации про-
воспалительных цитокинов – интерлейкинов (ИЛ) -6, -8. 
При  увеличении уровня этих веществ значительно уве-
личивается продукция СРБ гепатоцитами. Именно поэ-
тому в настоящее время СРБ рассматривается не только 
как  достоверный биомаркер системного воспаления, но 
и как весомый предиктор развития атеротромботических 
осложнений у пациентов, анамнез которых не отягощен 
наличием онкологического заболевания [3]. К тому  же 
возникновение соматических мутаций при развитии зло-
качественного новообразования, несомненно, ведет к по-
вышению экспрессии ключевых провоспалительных ци-
токинов (ИЛ-6, ИЛ-8, фактора некроза опухоли – ФНО), 
а следовательно, к более высоким уровням СРБ. Более то-
го, доказаны следующие патологические аспекты повы-
шенного уровня СРБ в отношении ремоделирования со-
судистой стенки: более быстрое превращение макрофа-
гов в  пенистые клетки за  счет увеличения поглощения 
ЛНП макрофагами [17]; активация классического пути 
компонентов комплемента с повышением риска тромбо-
образования [18]; выработка большого количества тка-

невого фактора при  активации макрофагов, увеличение 
экспрессии / активности ингибитора активатора плазми-
ногена-1 (PAI-1) с  последующим ингибированием фи-
бринолиза [12].

Известно, что  прямое воздействие хронического си-
стемного воспаления на ремоделирование миокарда и со-
судов может происходить посредством активации фи-
бробластов через стимуляцию фиброгенных макрофагов 
и  лимфоцитов. Длительное вялотекущее воспаление мо-
жет вызвать некроз кардиомиоцитов, способствуя раз-
витию репаративной формы фиброза [19]. Подобные 
процессы в значительной степени влияют на изменения 
внутрисердечной гемодинамики. В  частности, в  совре-
менной литературе существуют исследования, которые 
описывают наличие достоверной обратной зависимо-
сти уровня провоспалительного ИЛ-6 с  ФВ ЛЖ и  пря-
мую корреляцию с КДО ЛЖ [19, 20]. В связи со сниже-
нием сократимости ЛЖ развитие компенсаторной гипер-
трофии может прогрессировать до клинически значимой 
сердечной недостаточности [21]. К тому же, на современ-
ном этапе подробно описаны изменения параметров ка-
мер сердца при заболеваниях, напрямую связанных с про-
цессами хронического системного воспаления. У  таких 
пациентов по результатам ЭхоКГ зачастую выявляют уве-
личение размеров ЛП и фиброза его стенок, не связанное 
с нарушением внутрисердечной гемодинамики. Это объ-
ясняют утолщением слоя эпикардиальной жировой тка-
ни, также вырабатывающей провоспалительные медиа-
торы, которые, высвобождаясь, влияют на наиболее близ-
ко расположенное ЛП [22, 23]. Тем самым уровень СРБ, 
который наиболее часто используется в  клинической 
практике для  оценки активности процессов воспаления 
и, напрямую связан с  увеличением размеров ЛП и  его 
фиброзом, что  значительно повышает риск развития ге-
модинамически значимых нарушений ритма [24].

Несмотря на то  что  у  пациентов основной группы 
среднее E / A было в пределах нормы, почти у 50 % боль-
ных с  ММ отмечалось его снижение, а  также КДО ЛЖ 
был меньше, размер ЛП был больше, чем у  пациентов 
из группы с доказанными ССЗ в отсутствие гипертрофии 
ЛЖ. Данные изменения у  пациентов с  парапротеинеми-
ческим гемобластозом могут свидетельствовать о  повы-
шении жесткости миокарда ЛЖ, что может быть обуслов-
лено прямым (отложение частей и / или  полной молеку-
лы моноклонального парапротеина, фибриллярного белка 
амилоида в интерстициальной ткани миокарда, инфильтра-
ции ткани сердца плазматическими клетками) и  опосре-
дованным (анемия, гиперкальциемия) патофизиологиче-
ским воздействием ММ на  миокард и  эндотелий сосудов. 
Обращают внимание результаты корреляционного анали-
за, свидетельствующие, что  повышенный уровень СРБ 
достоверно ассоциируется с  повышенными уровнями 
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ЛОНП и ТГ, с увеличением объема ЛП и  уменьшением 
КДО ЛЖ у  исследуемых пациентов. Подобные взаимос-
вязи свидетельствуют о  важной роли системного воспа-
ления в развитии начальных проявлений процессов ремо-
делирования ССС при  онкогематологическом заболева-
нии, что требует дальнейшего изучения.

В  настоящее время в  научной литературе представ-
лена широкая доказательная база о  кардиотоксическом 
действии препаратов, используемых в  первой линии те-
рапии ММ (ингибиторы протеасом  – бортезомиб, им-
муномодуляторы  – леналидомид) [25]. Основным ме-
ханизмом действия ингибиторов протеасом является 
выключение из  метаболизма клеток протеасомы, необ-
ходимой для утилизации внутриклеточных белковых мо-
лекул. Накопление нефункциональных белков приводит 
к  активации процессов апоптоза. Наибольшее воздей-
ствие препараты этой группы оказывают на  клетки, ак-
тивно синтезирующие белковые структуры, в  том чис-
ле на  кардиомиоциты и  эндотелиоциты [24, 25]. Основ-
ным механизмом действия иммуномодуляторов является 
ингибирование провоспалительных цитокинов (ФНО, 
ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-12) и  индуцирование пролиферации 
Т-клеточного звена иммунитета, что  повышает актив-
ность цитотоксических киллеров [26]. Препараты обе-
их групп оказывают кардиотоксические эффекты в виде 
развития артериальной гипертонии, манифестации раз-
личных нарушений ритма и  проводимости, коронарных 

осложнений, кардиомиопатий, тромбоэмболических ос-
ложнений, сердечной недостаточности, однако современ-
ные механизмы их  патогенеза и  особенности клиниче-
ских проявлений пока описаны недостаточно [3, 27].

Заключение
У  пациентов с  множественной миеломой исходно 

имеется высокий риск развития сердечно-сосудистых 
осложнений. Выявлены также начальные проявления 
ремоделирования сердца, ассоциированного с  актив-
ностью системного воспаления. В  связи с  необходимо-
стью проведения курсов полихимиотерапии с  исполь-
зованием потенциально кардиоваскулотоксичных пре-
паратов этой группе больных показана консультация 
кардиолога / кардиоонколога перед специфической тера-
пией для  раннего выявления, предотвращения и  прове-
дения рационального лечения сердечно-сосудистых ос-
ложнений.
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