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Аритмический синдром является одним из частых 
патологических феноменов, сопровождающих диспла-
зию соединительной ткани (ДСТ) [1], а распространен-
ность проявлений ДСТ у молодых людей, по мнению 
ряда авторов, колеблется от 26,0% до 85,4% [2, 3]. 
Несомненным является то, что в генезе нарушения 
ритма и проводимости играют роль как кардиальные, 
так и экстракардиальные факторы, среди которых 
не последнее место принадлежит вегетативному дисба-
лансу. В настоящее время вегетативная дезорганизация 
рассматривается как компонент синдрома ДСТ [1]. 
Большинство исследований посвящено изучению роли 
симпатического тонуса при патологии сердечно-сосу-
дистой системы. По данным литературы, у большин-
ства пациентов с ДСТ выявляется симпатикотония, 
реже встречаются смешанные формы, в малом про-
центе случаев – ваготония [1, 4]. Функциональный 
дисбаланс вегетативной нервной системы (ВНС), про-
являющийся снижением вагусной или повышением 
симпатической активности, приводит к нарушениям 
ритма и является независимым фактором риска леталь-
ного исхода [4].

Концентрация катехоламинов в плазме крови лишь 
косвенно характеризует активность симпатической 
нервной системы (СНС). Выраженность физиологиче-
ского эффекта катехоламинов определяется степенью 
высвобождения их из синаптических нервных оконча-
ний и мозгового вещества надпочечников, нейрональ-
ным и экстранейрональным обратным захватом катехо-
ламинов, экскрецией и связыванием с адренорецепто-
рами (АР), локализованными на мембранах клеток 
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органов и тканей [5]. Последнее свойство зависит 
от плотности распределения АР и степени их родства 
с катехоламинами плазмы. Под влиянием длительной 
или сильной стимуляции катехоламинами количество 
и функциональное состояние АР изменяется [5].

В настоящее время ведется активный поиск пре-
паратов, восстанавливающих чувствительность 
адренорецепторов. Нами выбран препарат Магне-
рот

®
, который, на наш взгляд, имеет ряд преиму-

ществ для пациентов с аритмическим синдромом 
на фоне дисплазии соединительной ткани. У паци-
ентов с ДСТ доказан дефицит магния [7]. Гиперка-
техолемия и дефицит магния являются процессами, 
обоюдно усугубляющими друг друга. Состояние 
острого и хронического стресса ведет к истощению 
внутриклеточного пула магния и его потери 
с мочой, так как в стрессовой ситуации выделяется 
повышенное количество адреналина и норадрена-
лина, способствующих выведению магния из кле-
ток. При нормальном снабжении клеток магнием 
эти катехоламиновые воздействия удается снизить 
[8]. Препараты магния широко используются в кар-
диологии, акушерстве, неврологии и терапии 
и интерес к их использованию постоянно растет. 
Магний образно сравнивают с «золушкой биохи-
мии», которая незаметна, но при этом выполняет 
колоссальную метаболическую нагрузку [8]. Нор-
мальный уровень магния в организме признан 
основополагающей константой, контролирующей 
здоровье человека [8, 9]. Физиологический баланс 
магния является обязательным условием для осу-
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ществления оптимальной программы жизнедея-
тельности. То принципиальное значение, которое 
магний имеет для терапии и профилактики, 
обусловлено фундаментальной ролью магния 
в поддержании многочисленных биохимических 
процессов, протекающих в организме человека.

Магний является неотъемлемой частью активных 
центров более 500 ферментов. Высочайшая значимость 
магния обусловлена рядом причин:

1) магний участвует в формировании каталитиче-
ских центров и в стабилизации регуляторных сайтов 
в составе многочисленных ферментов нервной и гли-
альной тканей [10];

2) Мg-содержащие ферменты и ионы магния обес-
печивают поддержание разнообразных энергетических 
(ферментативный каскад гидролиза АТФ, приводящий 
к образованию гидрофосфат-иона и большого количе-
ства энергии, происходит при обязательном присут-
ствии достаточного количества ионов магния) и пла-
стических процессов (магний участвует в рибосомаль-
ном синтезе белков и липопротеидных комплексов) [9];

3) магний участвует в процессах синтеза и деграда-
ции многочисленных нейромедиаторов: катехоламинов 
(норадреналин), ацетилхолина, всех нейропептидов 
в головном мозге, принимает участие в формировании 
пространственной конфигурации и внутримолекуляр-
ной стабилизации эндорфинов, гипоталамических 
рилизинг-факторов. Кроме того, магний обеспечивает 
передачу сигнала от катехоламиновых рецепторов через 
цАМФ-зависимый сигнальный каскад, включающий 
гормон-специфические рецепторы, G-белки и магний-
зависимые аденилатциклазы [10];

4) ионы магния непосредственно участвуют в про-
цессах стабилизации и защиты N-метил-D- (NMDA)-, 
аспартатных и глициновых рецепторов на постсинап-
тической мембране нейронов [10], магний способствует 
детоксикации токсичных металлов, что предупреждает 
формирование интоксикации Pb, Be, Ni, Al [10];

5) магний является физиологическим регулятором 
возбудимости клетки и совершенно необходим для нор-
мального функционирования процессов деполяриза-
ции, являясь физиологическим антагонистом кальция. 
При дефиците ионов магния нарушается обмен катио-
нов на мембране клеток, электрическая возбудимость 
клеток повышается и клетка становится перевозбуди-
мой [9, 10];

6) магний уменьшает возбудимость нервной 
системы, в том числе и головного мозга. Наиболее 
известным молекулярным механизмом влияния магния 
на возбудимость нейронов является ингибирование 
активности NMDA-рецепторов (глутаматных рецепто-
ров) [9, 10].

Учитывая изложенное выше, была поставлена 
цель – определение активности адренорецепторов 
у пациентов с нарушениями сердечного ритма на фоне 
дисплазии соединительной ткани и изучение влияния 

курсового приема препарата Магнерот
®

 на данный 
показатель.

Материал и методы
В исследование методом лотерейной рандомизации 

из генеральной совокупности (выборка пациентов, 
соответствующих критериям включения и находя-
щихся на динамическом медицинском наблюдении 
в Центре по изучению дисплазии соединительной 
ткани – всего 584 человека) включено 72 пациента 
с нарушениями сердечного ритма на фоне дисплазии 
соединительной ткани (40 мужчин и 32 женщины) 
в возрасте от 18 до 35 лет после подписания информи-
рованного согласия на участие в исследовании. Крите-
рии исключения из исследования: пациенты с повы-
шенным давлением по малому кругу кровообращения, 
травматические повреждения грудной клетки в анам-
незе; заболевания сердечно-сосудистой системы (кар-
диомиопатия, врожденные и приобретенные пороки 
сердца, миокардиты, сердечная недостаточность и др.); 
заболевания щитовидной железы; заболевания крови; 
электролитные нарушения; острые или хронические 
воспалительные заболевания в стадии обострения; 
алкоголизм, наркомания, использование любых препа-
ратов, которые могут повлиять на результаты исследо-
вания; беременность и лактация; нежелание пациента 
участвовать в исследовании на любом этапе.

По результатам электрокардиографических методов 
исследования были сформированы группы пациентов 
с учетом расположения эктопических очагов (желудоч-
ковые и суправентрикулярные), а также учитывая клас-
сификации (Lown B., Wolf M., с поправкой M. Ryan 
1975 г.; J. T. Bigger, 1983 г.; классификацию О. А. Козыре-
вой, Р. С. Богачевой, 1998 г.) были выделены желудочко-
вые аритмии по их клинической значимости.

I группа (клинически значимые желудочковые экс-
трасистолы или желудочковые экстрасистолы высоких 
градаций): 23 человека (11 мужчин и 12 женщин), меди-
ана возраста составила 23 года (22÷32) лет. У пациентов 
зарегистрированы: полиморфные желудочковые экс-
трасистолы (n=11); мономорфные парные желудочко-
вые экстрасистолы (n=7); полиморфные парные желу-
дочковые экстрасистолы (n=5).

II группа (клинически малозначимые желудочковые 
экстрасистолы или желудочковые экстрасистолы низ-
ких градаций): 20 человек (9 мужчин и 11 женщин), 
медиана возраста 27,5 лет (23,5÷33). Желудочковая экс-
трасистолия была представлена: мономорфная одиноч-
ная с частотой не более 30 эктопических комплексов 
за любой час мониторирования (n=13); мономорфная 
одиночная с частотой более 30 экстрасистолических 
комплексов за любой час мониторирования (n=7).

III группа – 29 пациентов (20 мужчин и 9 жен-
щин), медиана возраста – 25 лет (21÷29) лет, с супра-
вентрикулярной экстрасистолией: мономорфная 
одиночная с частотой менее 100 комплексов за любой 
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час мониторирования (n=3); мономорфная частая 
экстрасистолия (n=12); политопная одиночная экс-
трасистолия (n=6); с неустойчивым пароксизмом 
суправентрикулярной тахикардии (n=2); монофоку-
сная пароксизмальная наджелудочковая тахикардия 
(n=6). Группу контроля составили 30 здоровых добро-
вольцев (20 мужчин и 10 женщин), медиана возраста 
– 23 года (21÷29).

Анализ на однородность групп по возрасту и полу 
проводился с использованием непараметрического 
критерия Mann-Whitney – U Test для числовых данных 
(возраст) и критерием χ 2

 с учетом поправки Yates для 
дихотомических данных (пол). Сравниваемые группы 
были сопоставимы по полу и возрасту.

Всем лицам, участвующим в исследовании, прове-
дено: общеклиническое обследование (жалобы, анам-
нез, полное физикальное обследование), электрокардио-
графия, по общепринятой методике (электрокардио-
граф Schiller), мониторирование ЭКГ по Холтеру, 
(монитор МТ – 200 фирмы Schiller (Швейцария), для 
оценки активности симпатоадреналовой системы опре-
деляли уровень бета-адренореактивности организма 
методом изменения осморезистентности эритроцитов 
под влиянием бета-адреноблокаторов (БАБ) [12] 
с использованием диагностического набора реактивов 
(«АГАТ Мед», Москва).

Для обработки данных использовали пакет стати-
стических программ Statistica 6.0 и стандартные матема-
тические таблицы Microsoft Exel. Во всех процедурах 

статистического анализа критический уровень значи-
мости (р) принимался равным 0,05.

Для определения типа распределения изучаемых 
выборок применен тест Shapiro-Wilk’s W. В связи с тем, 
что полученные результаты не соответствовали закону 
нормального распределения, для описания данных 
использовалась медиана (Ме) с указанием межквар-
тильного размаха (интервал между 25-м и 75-м процен-
тилями). Для уточнения различий между анализируе-
мыми группами был применен метод попарного срав-
нения групп с использованием непараметрического 
критерия Mann-Whitney – U Test; для сравнения дан-
ных активности симпатоадреналовой системы 
до и после курсового приема препарата Магнерот

®
 – 

критерий Вилкоксона. Учитывая множественность 
сравнений, применялась поправка Бонферрони, уточ-
няющая уровень значимости, при котором значения 
р ниже рассчитанного расценивались как достоверные.

Результаты и обсуждение
Исходно пациенты с ДСТ, в отличие от представи-

телей группы контроля, предъявляли множество 
жалоб: эмоциональная лабильность, раздражитель-
ность, чувство беспокойства, тревожность, слабость, 
быстрая утомляемость (у 64 пациентов с нарушени-
ями сердечного ритма на фоне ДСТ и 12 человек 
из группы кон троля p<0,01). Кроме того, 68 пациен-
тов основных групп жаловались на сердцебиения, 
70 человек – на перебои в работе сердца и кардиалгии 

Таблица 2
Встречаемость фенотипических признаков нарушения формообразования скелета грудной клетки у обследованных лиц

Фенотипические признаки I (n=23) II (n=20) III (n=29) Контроль (n=30) Значимость различий между группами, Fisher; р

% % % % р
1–2

р
1– 3

р
1– 4

р
2–3

р
–4

р
3–4

Астенический тип 73,9 70,0 65,5 16,7 0,5206 0,3655 0,0001 0,4952 0,0002 0,0001

Сколиоз 78,3 70.0 55,2 6,7 0,3930 0,0733 0,0001 0,2279 0,0001 0,0001

Прямая спина 21,7 25,0 17,2 0 0,5414 0,4749 0,0117 0,3774 0,0073 0,0237

Крыловидные лопатки 30,4 40,0 41,4 0 0,3681 0,3013 0,0001 0,5800 0,0001 0,0001

Примечание: различия статистически значимы – р < 0,00833 с учетом поправки Бонферрони (К= 6).

Таблица 1
Фенотипические признаки дисплазии соединительной ткани

Фенотипические признаки I (n=23) II (n=20) III (n=29) Контроль (n=30) Значимость различий между группами, Fisher; р

% % % % р
1–2

р
1–3

р
1–4

р
2–3

р
2–4

р
3–4

Долихостеномелия 60,9 55,0 51.7 6,7 0,468 0,353 0,000 0,526 0,000 0,000

Дефицит массы тела 69,6 75,0 65,5 10,0 0,479 0,497 0,000 0,350 0,000 0,000

Арахнодактилия 43,5 35,0 37,9 0 0,400 0,451 0,000 0,539 0,000 0,000

Сутулость 34,8 35,0 31,0 6,7 0,619 0,503 0,012 0,505 0,015 0,018

Гипермобильность суставов 34,8 35,0 41,4 0 0,619 0,422 0,000 0,441 0,000 0,000

Плоскостопие 26,1 30,0 41,4 10,0 0,521 0,196 0,120 0,307 0,078 0,006

Миопия, более 3 диоптрий 73,9 80,0 63,5 0 0,459 0,046 0,000 0,019 0,000 0,000

Неправильный прикус 52,2 55,0 55,2 6,7 0,548 0,525 0,000 0,609 0,000 0,000

Гиперэластичность кожи 30,4 25,0 31,0 0 0,479 0,602 0,002 0,449 0,007 0,001

Венозная недостаточность 17,4 15,0 31,0 3,3 0,582 0,211 0,104 0,173 0,169 0,005

Гипотония мышц 17,4 20,0 27,6 3,3 0,566 0,299 0,104 0,398 0,076 0,011

Примечание: pазличия статистически значимы – р < 0,00833 с учетом поправки Бонферрони (К= 6).
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различного характера. Жалобы на плохую переноси-
мость умеренной физической нагрузки зарегистриро-
ваны у 58 пациентов с аритмическим синдромом 
и у 5 человек группы контроля (p<0,001); ортостати-
ческие реакции зафиксированы у 44 пациентов 
с нарушениями ритма и у 6 представителей здоровых 
добровольцев (p<0,01).

Фенотипические признаки дисэмбриогенеза в раз-
личных сочетаниях были обнаружены у всех обследо-
ванных основных групп, что связано как с генетиче-
скими, так и экзогенными перинатальными воздей-
ствиями. У пациентов контрольной группы 
зарегистрировано от 0 до 3 признаков, что достоверно 
отличает данную группу от лиц с ДСТ (табл. 1). Однако 
у пациентов с нарушениями сердечного ритма досто-
верно чаще (р<0,001) встречались признаки, связанные 
с нарушением формообразования костного скелета 
грудной клетки: деформации грудной клетки, деформа-
ции позвоночника в виде сколиозов и прямой спины 
(табл. 2), соотношение патологических и нормальной 
форм грудной клетки представлено в таблице 3, что 
наводит на мысль о возможных ассоциациях изменений 
размера и формы грудной клетки и нарушений сердеч-
ного ритма у пациентов с ДСТ.

Медиана показателя β-АРМ в I группе составила 
52,07 оптической единицы (ОЕ) (Р

25–75%
= 48,03÷55,22), 

у пациентов II группы – 43,54 ОЕ (Р
25–75%

= 39,56÷45,75), 
в III группе – 36,7 ОЕ (Р

25–75%
= 35,1÷40,64), в то время 

как в группе здоровых добровольцев последняя была 
значимо ниже – 17,43 ОЕ (Р

25–75%
= 13,22÷22,08) 

и не выходила за пределы нормальных значений 
(2–20 ОЕ) [7]. При проведении попарного сравнения 
между группами были получены следующие резуль-
таты. Наибольшие значения показателя зарегистриро-
ваны у пациентов с желудочковыми нарушениями сер-
дечного ритма, с максимальными значениями в группе 
пациентов с высокой градацией экстрасистол, что 
достоверно отличает их от группы с суправентрикуляр-
ной эктопической активностью и группы контроля 
(р<0,0001).

У пациентов с дисплазией соединительной ткани 
статистически достоверно выявляются более высокие 
значения показателя бета-адренорецепции мембран 
эритроцитов, чем в группе здоровых добровольцев, 
что соответствует десенситизации адренорецепторов. 
Причины десентизации в большинстве случаев точно 

не установлены. Российские ученые указывают 
на возможный повреждающий эффект катехолами-
нов на клеточные мембраны [4], а некоторые авторы 
[5] видят в этом основную причину. Причем скорость 
десенситизации и ресенситизации адренорецепторов 
сопоставима с продолжительностью воздействия 
стрессорного фактора [5].

Пациентам с аритмическим синдромом на фоне 
ДСТ был назначен препарат Магнерот

®
 по схеме: 

2 таблетки 3 раза в день в течение недели, затем 
по 1 таблетке 3 раза в день на протяжении 4 месяцев. 
Пациенты отмечали хорошую переносимость препа-
рата, не было зарегистрировано ни одного случая 
побочного действия.

По окончании курса терапии в группе пациентов 
с аритмическим синдромом на фоне ДСТ отмечена 
достоверная динамика по ряду субъективных прояв-
лений. Уменьшилась частота регистрации жалоб 
астенического характера (n=39; p<0,01), на сердцеби-
ения жаловались меньше трети пациентов (n=24), 
перебои в работе сердца отмечали меньше половины 
пациентов (n=36), кардиалгии беспокоили лишь каж-
дого четвертого пациента (n=18); а также достоверно 
улучшилась переносимость умеренной физической 
нагрузки (n=14; p<0,001).

По данным суточного мониторирования ЭКГ, 
после лечения регистрировалось уменьшение коли-
чества экстрасистолических эпизодов. Так, у каждого 
седьмого пациента из группы пациентов с клиниче-
ски значимой желудочковой экстрасистолией 
(I группа) исчезли экстрасистолы высокой градации 
и были зафиксированы редкие монотопные экс-
трасистолы (клинически малозначимая желудочко-
вая экстрасистолия), у четверти пациентов 
из II группы (клинически малозначимая желудочко-
вая экстрасистолия) экстрасистолы после лечения 
не были обнаружены (р<0,05). В III исследуемой 
группе в 10 случаях вместо политопных и парных 
суправентрикулярных экстрасистол стали отмечаться 
монотопные и одиночные эктопии. Антиаритмиче-
ская активность препарата Магнерот

®
, по-видимому, 

в данном случае связана с тем, что магний, входящий 
в его состав, является естественным антагонистом 
кальция, обладает мембраностабилизирующим свой-
ством, присущим антиаритмическим препара-
там I класса, способен препятствовать потере калия 

Таблица 3
Частота распределения патологических и нормальных форм грудной клетки в анализируемых группах

Группы Формы грудной клетки

Патологические формы Нормальная форма, р±s
p

Плоская, р±s
p

Воронкообразная, р±s
p

Килевидная, р±s
p

1 47,83±10,42% 4,35±4,25% 43,48±10,34% 4,35±4,25%

2 35,00±10,67% 25,00±9,68% 30,00±10,25% 10,00±6,71%

3 34,48±8,83% 24,14±7,94% 27,59±8,30% 13,79±6,40%
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клеткой, уменьшать дисперсию длины интервала QT 
на ЭКГ, а также ингибировать симпатические влия-
ния на сердце [6, 7].

По окончании курсового приема препарата Маг-
нерот

®
 в I группе медиана показателя β-АРМ соста-

вила: Ме= 40,42 Р
25–75%

= 35,1÷45,7 ОЕ, во II – 
Ме=32,73 Р

25–75%
= 28,83÷36,62 ОЕ, в III группе – Ме= 

28,05 Р
25–75%

= 24,3÷31,09 ОЕ.
После проведения курса Магнерота

®
 в I и II груп-

пах целевых уровней адренорецепции, при которых 
клетки чувствительны к адреноблокаторам, удалось 
достигнуть больше чем у половины пациентов, 
однако у каждого 10 пациента, несмотря на снижение 
индивидуальных значений, необходима дальнейшая 
коррекция десенситизации адренорецепторов. 
По окончании курса терапии в III группе не зареги-
стрировано ни одного случая со значениями выше 
40 ОЕ, у трети пациентов данный показатель был 
в пределах 30–40 ОЕ. При сравнении показателя 
β-адренорецепции мембран эритроцитов в группах 
пациентов с эктопическими нарушениями сердеч-
ного ритма, ассоциированными с ДСТ до и по окон-
чании курса лечения, во всех группах отмечена стати-
стически достоверная положительная динамика 
(Wilcoxon Test, p=0,00000), однако нормальных зна-

чений (по условиям метода) достигнуть не удалось, 
что говорит о необходимости дальнейшего поиска 
способов коррекции процесса десенситизации адре-
норецепторов.

заключение
Курсовое применение препарата Магнерот

®
 

в течение 4 месяцев у пациентов с нарушениями сер-
дечного ритма на фоне дисплазии соединительной 
ткани эффективно и патогенетически обосновано. 
Назначение препарата Магнерот

®
 привело к улучше-

нию субъективного самочувствия большинства паци-
ентов; уменьшило выраженность и частоту регистра-
ции аритмических эпизодов без дополнительного 
назначения антиаритмических препаратов; увели-
чило осморезистентность эритроцитов в присутствии 
адреноблокатора, что говорит о процессе ресенсити-
зации адренорецепторов. В связи с тем, что в прак-
тике врача-терапевта часто назначаемыми препара-
тами при нарушениях сердечного ритма являются 
бета-адреноблокаторы и очень важно восстановление 
чувствительности адренорецепторов для лучшего 
антиаритмического эффекта, курсовой прием препа-
рата Магнерот

®
 может быть рекомендован как допол-

нительная терапия. 
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Литература

Adrenoreceptor sensitivity and magnesium therapy in patients with cardiac arrhythmias 

and connective tissue dysplasia
Nechaeva G. I., Moskvina Yu. V., Bubnova S. S.

Aim. To assess the adrenergic receptor activity and the effects of Magnerot 
therapy in patients with cardiac arrhythmias and connective tissue dysplasia 
(CTD).
material and methods. The study included 18–35-year-old patients with cardiac 
arrhythmias and CTD. In all participants, sympathoadrenal system activity was 
evaluated via beta-adrenoreceptor sensitivity. In particular, erythrocyte osmotic 
resistance was measured in the presence of beta-adrenoblockers (diagnostic kit 
“AGAT Med”, Moscow).
Results. Patients with ectopic cardiac arrhythmias and CTD demonstrated increased 
erythrocyte hemolysis levels in the presence of beta-adrenoblockers, which 
suggested adrenoreceptor desensitisation in this clinical group. A four-month 

Magnerot treatment was associated with a significant reduction in desensitisation of 
erythrocyte beta-adrenoreceptors (p<0,0001).
Conclusion. Magnerot therapy improved the adrenoreceptor sensitivity to 
adrenoblockers.
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