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АННОТАЦИЯ 

На основании анализа данных литературы относительно развития 

различных видов кардиомиопатий обсуждается патогенез нейролептической 

кардиомиопатии, в частности, влияние на него метаболического синдрома. 

Обосновывается предположение о серьѐзной роли гиперальдостеронизма, 

являющегося одним из проявлений метаболического синдрома, в патогенезе 

заболевания. 

ABSTRACT 

On the basis of the analysis given literatures concerning development of 

different types of cardiomyopathies is discussed pathogenesis a neuroleptic 

cardiomyopathy and influence on it metabolic syndrome, in particular. The 

assumption of a serious role of the hyperaldosteronizm being one of manifestations of 

a metabolic syndrome in pathogenesis diseases locates. 
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Нейролептическая кардиомиопатия (НКМП) — малоизученная ятрогенная 

патология сердца, обусловленная побочным кардиотоксическим действием 

антипсихотических (нейролептических) препаратов [5, 6, 37, 47]. 

Заболевание относится к вторичным специфическим токсическим 

(метаболическим) дилатационным кардиомиопатиям (ДКМП) [11, 28] и 

характеризуется диффузным поражением миокарда, резким снижением его 

сократительной функции и, как следствие, прогрессирующей хронической 

сердечной недостаточностью (ХСН) [4, 5, 7, 8, 11]. 

В своѐм развитии НКМП проходит 3 клинические стадии: I — латентную, 

функционально почти полностью компенсированную; II — развѐрнутую, при 

которой клинически отчѐтливо определяются кардиальные нарушения, но без 

выраженных признаков застойной хронической сердечной недостаточности 

(ХСН); III — терминальную, когда на первый план выступает клиника 

ХСН [4, 10].  

Летальный исход при НКМП в первых двух стадиях еѐ течения либо 

наступает от интеркуррентных заболеваний, либо является внезапной 

сердечной смертью (ВСС) аритмогенного генеза. В терминальную стадию 

непосредственной причиной смерти служит, как правило, прогрессирующая 

ХСН [10].  

Наряду с тем, что этиология заболевания достаточно чѐтко очерчена, его 

патогенез остаѐтся не вполне изученным. Анализ данных литературы 

относительно развития различных видов кардиомиопатий позволяют высказать 

некоторые предположения по поводу патогенеза НКМП.  

Все нейролептические препараты обладают в той или иной степени 

свойством кардиотоксичности [6, 16, 37, 47], проявляющейся разнообразными 

патофизиологическими, морфологическими и клиническими феноменами. 

Однако кроме прямого кардиотоксического эффекта возможны и другие 

сценарии неблагоприятного действия антипсихотиков на сердце. 



Одной из возможностей поражения сердца при длительном приѐме 

антипсихотических средств является их опосредованное действие через 

влияние этих препаратов на общий обмен веществ в организме. 

Нейролептики обладают способностью вызывать характерные побочные 

эффекты, обусловленные их специфической дофаминблокирующей 

активностью, главным образом, в тубулоинфундибулярной области головного 

мозга [13, 14]. Компенсаторное усиление синтеза и метаболизма дофамина 

приводит к дисрегуляции диэнцефального отдела и нарушениям секреции ряда 

тропных гормонов, следствием чего является развитие нейроэндокринных 

дисфункций [13, 14, 22], которые могут привести к тяжѐлым соматическим 

осложнениям и последствиям для здоровья [15, 38, 43].  

Так, хорошо известно, что к одному из наиболее серьѐзных проявлений 

побочных эффектов нейролептической терапии относится метаболический 

синдром (МС) [13, 14, 22, 29, 42], при котором в результате активации оси 

«гипоталамус-гипофиз-надпочечники» формируются 4 основных компонента 

патологии («смертельный квартет» по N.M. Kaplan [57]): 

инсулинорезистентность, висцеральное ожирение, дислипидемия и 

артериальная гипертензия [20]. 

Практически все составляющие МС являются установленными факторами 

риска развития сердечно-сосудистых заболеваний, а их сочетание многократно 

ускоряет развитие последних [3, 27]. В этом смысле, нужно полагать, не 

является исключением и НКМП. 

Действительно, компенсаторная гиперинсулинемия, лежащая, наряду с 

инсулинорезистентностью, в основе МС [3, 26, 27], сама по себе способствует 

гипертрофии левого желудочка сердца [1].  

Кроме того, как проявление гиперкортицизма, являющегося одним из 

звеньев нейроэндокринной дисфункции при МС, повышается образование всех 

стероидных гормонов коры [20], в том числе, альдостерона, играющего, по-

видимому, определѐнную и немалую роль в патогенезе НКМП.  



Здесь, прежде всего, необходимо осветить ряд патофизиологических 

аспектов, касающихся этого гормона. Альдостерон — минералокортикоид, 

вырабатывающийся преимущественно в клубочковой зоне коры надпочечников 

и, в меньших количествах, — в головном мозге, миокарде, эндотелии 

сосудов [17, 56, 62]. Главный активатор синтеза альдостерона — ренин-

ангиотензиновая система. Ингибируют образование и выделение гормона 

преимущественно предсердный и мозговой натрийуретические пептиды.  

Основным эффектом альдостерона является повышение реабсорбции 

натрия в дистальных канальцах почек и связанная с этим задержка жидкости; 

следствием уменьшения натрийуреза является повышение экскреции калия с 

мочой [17, 25, 61]. Альдостерон также увеличивает выраженность локального 

внутрисосудистого воспаления, вызывает повреждение эндотелия 

периферических сосудов, повышает число рецепторов к ангиотензину II в 

сосудах, ускоряет апоптоз кардиомиоцитов и потенцирует эффекты ренин-

ангиотензиновой системы [17, 19]. 

В связи с этим важно отметить, что, помимо дистальных канальцев почек, 

рецепторы к альдостерону имеются в клетках эндотелия, кардиомиоцитах и 

фибробластах сердца [17, 69]. В ряде исследований было выявлено, что 

взаимодействие альдостерона с этими рецепторами прямо влияет на состояние 

внеклеточного матрикса миокарда, вызывая ускорение пролиферации 

фибробластов и повышение синтеза и накопления ими коллагена 1-го и 3-го 

типов, в результате чего развивается миокардиальный 

фиброз [2, 34, 35, 46, 49, 68, 69].  

Необходимо подчеркнуть, что развитие фиброза мышцы сердца под 

действием альдостерона не опосредовано задержкой натрия и жидкости, а 

является следствием прямой стимуляции миокардиальных рецепторов [17, 66]. 

Этот эффект реализуется, прежде всего, за счет повышения синтеза 

альдостерона не в надпочечниках, а в миокарде [59], в аорте и в коронарном 

синусе [54]. Высказывается также мнение, что именно локально 

синтезированный и фиксированный к мембранным рецепторам сердца 



альдостерон играет важную роль в процессах ремоделирования 

желудочков [32, 50] 

Триггерный эффект альдостерона в отношении фиброза сердечной 

мышцы, вероятно, определяется влиянием данного гормона на активность 

фермента коллагеназы [23, 21]. По данным C.G. Brilla et al. (1993) [45], 

альдостерон усиливает экспрессию гена коллагена III типа в кардиальных 

фибробластах, подавляя активность коллагеназы.  

В ряде исследование показано прямое влияние гиперальдостеронизма на 

процессы ремоделирования и гипертрофии сердца [31, 48, 58, 65], а также 

продемонстрирована прямая корреляция уровня альдостерона с массой 

миокарда [41, 53]. Одним из механизмов участия альдостерона в процессе 

ремоделирования сердца является индуцирование им активности матричных 

металлопротеиназ [2, 36]. 

Всѐ это сопровождается увеличением ультразвуковой плотности миокарда, 

нарастанием жесткости стенок левого желудочка, нарушениями его наполнения 

и диастолической функции вследствие развития обширного фиброза [2]. Эти 

явления ускоряют прогрессирование сердечной недостаточности, усиливают 

электрическую гетерогенность миокарда, лежащую в основе механизмов re-

entry и снижения порога возникновения жизненно опасных желудочковых 

нарушений ритма сердца [2]. При этом на электрокардиограмме наблюдается 

удлинение интервала QT [44, 64]. Уместно вспомнить, что указанный 

электрофизиологический феномен является очень характерным признаком 

кардиотокического действия нейролептиков и развивающейся 

НКМП [4, 8, 9, 11]. 

Диастолическая дисфункция, индуцированная действием альдостерона, 

обнаружена многими исследователями [18, 24, 31, 48, 64]. В еѐ развитии 

ведущая роль принадлежит миокардиальному фиброзу [24, 63]. 

Гиперальдостеронизм влечет за собой снижение числа сократительных 

элементов в единице объема миокарда с развитием гипоксии кардиомиоцитов и 

нарушением их синхронной работы [2]. Один из механизмов негативного 



влияния альдостерона на структуру миокарда — это его способность 

активировать апоптоз кардиомиоцитов [33]. Этому процессу придаѐтся особое 

значение в патогенезе ремоделирования сердца [12, 30, 39, 40, 60]. 

Известно также, что содержание альдостерона в крови увеличивается при 

активации симпатической нервной системы и усиленной продукции 

катехоламинов [25]. Именно такая ситуация может возникать при неадекватной 

реакции организма на введение антипсихотических препаратов, что 

проявляется развитием злокачественного нейролептического синдрома 

(ЗНС) [51, 52, 67]. Поэтому даже преходящие эпизоды и отдельные элементы 

ЗНС, нередко наблюдающиеся в психиатрической клинике при проведении 

нейролептической терапии, могут иметь серьѐзные последствия со стороны 

сердца пациентов, обусловленные повышением в это время уровня 

катехоламинов и альдостерона в сыворотке крови. Кроме того, в литературе 

имеются указания, что высокое содержание катехоламинов в крови само по 

себе может вызывать ремоделирование сердца [30, 55]. 

Таким образом, кроме прямого кардиотоксического побочного действия 

нейролептических препаратов, в патогенезе НКМП существенное значение 

имеет их опосредованное влияние на общий обмен организма, в частности, 

развитие нейроэндокринной дисфункции и МС, важным компонентом которых 

является гиперальдостеронизм. Разнообразное повреждающее действие 

альдостерона на сердце играет не последнюю роль в развитии НКМП. 

В целом, патогенез НКМП представляется сложным комплексным 

процессом, многие элементы которого тесно связаны между собой, но на 

определѐнных этапах нередко протекают параллельно друг другу, либо 

составляют звенья того или иного порочного круга.  

Конечным итогом рассмотренной патогенетической цепи служит 

формирование клинико-морфологической картины такого грозного осложнения 

антипсихотической терапии, как НКМП. 
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