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Обсуждаются причины специфического поражения миокарда у пациентов с феохромоцитомой и послеоперацион%
ным развитием отека легких, неспецифическими изменениями ЭКГ (катехоламин%индуцированная кардиомиопа%
тия, КИ%КМП). 
Материалы. В 2004–2012 гг. из 106 больных дифференциальная диагностика ИБС и КИ%КМП проводилась у 19 па%
циентов. 1%я группа – 13 больных, в анамнезе (медицинская документация) острый инфаркт миокарда. Диагности%
ка ИБС осуществлялась только после проведения адекватной предоперационной α%блокады (по показаниям – до%
полнительно β%блокады). 2%я группа – 6 больных с отеком легких (на фоне нормотензии, через 10–70 мин после
удаления опухоли) с повышением уровня биомаркеров некроза миокарда и/или ЭКГ%изменениями “ишемическо%
го типа” в раннем послеоперационном периоде. Из 19 больных только у одного доказана клинически значимая
ишемия миокарда, требующая коррекции. Средние размер опухоли и время операции, степень предоперацион%
ной компенсации, суррогатные показатели интраоперационных колебаний АД не имели значимых различий меж%
ду группами. Средний возраст пациентов 1%й группы был значимо старше, чем во 2%й (47 против 29). Все больные
2%й группы имели преимущественный адреналиновый тип секреции; в 1%й группе у 10 больных – норадреналино%
вый тип секреции, у 2 – смешанный, с преобладанием секреции норадреналина. 
Вывод. У пациентов с преимущественным адреналиновым типом опухолевой секреции повышен риск возникно%
вения отека легких. Обсуждается возможность применения α%метилпаратирозина в качестве основного средства
предоперационной подготовки, а также средств, улучшающих контрактильную способность миокарда.
Ключевые слова: симптоматическая артериальная гипертензия, кардиомиопатия, опухоль
надпочечников, феохромоцитома.

The article discusses the reasons of specific cardiomyopathy in patients with pheochromocytoma and post%
operation lungs oedema. 106 pheochromocytoma patients were operated between 2004 and 2012 in
Endocrine Research Center, 19 of them were investigated for ischemia myocardial changes. This cohort is
divided into 2 groups: the first one includes 13 patients with pre%operation notes of acute myocardial infarc%
tion (non%Q%developing), the second one consists of 6 patients with lung oedema in early postoperation
time. All patients were operated after adequate preparation with α% and β%blockers. After clinical examina%
tion only 1 patient had conclusive ischemia, which required correction. Among reasons influencing a lung
oedema (tumour size, manipulation time, age, sex, fluctuations of blood pressure) only the epinephrine type
of tumor secretion was significant.
Conclusion. Patients with adrenaline type secretion of pheochromocytoma have a higher risk of a lung
oedema. The level of risk doesn’t depend on myocardial ischemia.
Discussion. Possibility and necessity of administration of tyrozin%kynase inhibitor (α%metylparatyrozine) or
sensitisers of myocardial contraction (levosemindan) as the main means for preparation to a pheochromo%
cytoma surgery in epinephrine%type patients must be considered.
Key words: pheochromocytoma, hypertension, adrenal tumor, cardiomyopathy.
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В ранних исследованиях характер и меха%
низмы поражения миокарда у пациентов
с феохромоцитомой оценивали как ишемию
и некроз в результате стенотического пора%
жения коронарных артерий, а гиперкатехо%
ламинемия при этом рассматривалась
в роли фактора, индуцирующего развитие
ишемического поражения. Эта точка зрения
поддерживается результатами патоморфоло%
гических исследований у пациентов с фео%
хромоцитомой, у которых выявляли стеноз
и тромбоз коронарных артерий, некроз
миокарда [1–4]. Современные сообщения
позволяют говорить о достаточно высокой
распространенности ИБС среди лиц с фео%
хромоцитомой – острые формы ИБС (ин%
фаркт миокарда без подъема ST/ c подъемом
ST) имели место у 9 из 145 (6,2%) пациентов
с феохромоцитомой [5]. Проблема неспе%
цифичности электрокардиографических
изменений при кризовом течении феохромо%
цитомы (девиация ST, изменения комплекса
QRS), кардиоцитолитического синдрома (по%
ложительные уровни маркеров миокарди%
ального цитолиза – тропонина, МВ%фракции
креатинфосфокиназы) обсуждается доста%
точно давно. 

В то же время возрастает количество со%
общений о специфическом неишемическом
поражении миокарда у пациентов с феохро%
моцитомой, которое характеризуется разви%
тием симптомов сердечной недостаточности
(вплоть до тяжелого шока и отека легких),
аритмий (в том числе и жизнеугрожающих
желудочковых тахикардий), неспецифичес%
кими изменениями ЭКГ, гипертрофией или
дилатацией полости миокарда левого желу%
дочка, нарушениями локальной кинетики
и снижением глобальной сократимости мио%
карда без значимого стенотического пора%
жения коронарных артерий (катехоламин%
индуцированная кардиомиопатия) [6].

В качестве основной причины ее развития
рассматривается токсическое действие кате%
холаминов на миокард, которое опосредуется
изменением плотности и функции β%адрено%
рецепторов миокарда, активацией оксида%
тивного стресса и индукцией апоптоза кар%
диомиоцитов. 

W.B. Liao и соавт. (2000) [7] наблюдали
25 больных феохромоцитомой, у которых

были отмечены клинические, лабораторные
и электрокардиографические изменения,
характерные для апоптоза миокардиоцитов
разного генеза (как ишемического, так и
дисгормонального). У 5 больных с наиболее
тяжелыми клинико%лабораторно%инструмен%
тальными проявлениями миокардиодист%
рофии была проведена предоперационная
коронарография. Ни у одного из них не было
выявлено клинически значимых стенозов ко%
ронарных сосудов даже на фоне повышения
АД во время процедуры. 

G.J. Hass и соавт. (1988) [8] наблюдали
19 больных с аналогичными предопераци%
онными изменениями миокарда, симулиро%
вавшими ишемическую болезнь сердца.
В отдаленном послеоперационном периоде
электрокардиографические изменения у по%
давляющего большинства пациентов рег%
рессировали.

Крайне интересна в этом отношении ра%
бота Р. Van Braeckel и соавт. (2009) [9], в ко%
торой авторы проводят параллель между
феохромоцитомой и стресс%кардиомиопа%
тией (инвертированной, такоцубо), изучение
которой началось относительно недавно. 

Стрессовая кардиомиопатия, или кардио%
миопатия такоцубо (от яп., такоцубо – ловуш%
ка для осьминога) характеризуется транзи%
торным шарообразным расширением вер%
хушки левого желудочка. Основным компо%
нентом патогенеза этого состояния является
неишемическая природа этой кардиомиопа%
тии. В этой ситуации развивается внезапное
преходящее снижение сократимости мио%
карда. В связи с тем что слабость миокарда
может вызываться эмоциональным стрес%
сом, например смертью любимого человека,
состояние также называется “синдромом
разбитого сердца”.

Такоцубо%кардиомиопатия (КМП) имеет
клинические характеристики, типичные для
острого коронарного синдрома с повышением
сегмента ST/ без повышения сегмента ST, –
острое начало, болевой синдром в грудной
клетке, элевацию сегмента ST или глубокие Т
на ЭКГ, диагностически значимое повыше%
ние уровня биомаркеров некроза миокарда.
В отличие от ишемического поражения мио%
карда нарушения локальной кинетики левого
желудочка не соответствуют зоне кровоснаб%
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жения какой%либо коронарной артерии, а за%
хватывают либо верхушечные сегменты
(классический вариант), либо базальные
и средние сегменты (инвертированный ва%
риант). При этом отмечается снижение фрак%
ции выброса левого желудочка, которое в ря%
де случаев достигает критических значений
и сопровождается развитием кардиогенного
шока. В то же время нарушения локальной ки%
нетики левого желудочка и снижение глобаль%
ной функции носят обратимый характер. Ко%
ронарография не выявляет значимого стено%
тического поражения коронарных артерий.
Прогноз относительно благоприятный, госпи%
тальная смертность составляет 1,1% [10].

Механизмы развития такоцубо%КМП до
конца не установлены. В качестве возмож%
ных механизмов рассматриваются индуци%
рованный катехоламинами генерализован%
ный спазм мелких коронарных артерий, на%
рушения микроциркуляции и катехоламин%
индуцированное повреждение миокарда
[10]. Совсем недавно была предложена еще
одна экспериментально подтвержденная ги%
потеза, объясняющая механизмы развития
такоцубо%КМП. Развитие характерной лока%
лизованной дисфункции миокарда связано
с базально%апикальным градиентом β2%ад%
ренорецепторов и специфическим влияни%
ем высоких плазменных концентраций адре%
налина на β2%адренорецепторы. Адреналин
в высоких концентрациях вызывает β2%ре%
цепторно%опосредованное угнетение сокра%
тимости миокарда в области верхушки лево%
го желудочка за счет “переключения” на ас%
социированные с протеином G механизмы
ингибирования сокращения кардиомиоци%
тов [11]. 

Несмотря на различные гипотезы, роль
катехоламинов в развитии такоцубо%КМП яв%
ляется почти общепризнанной. 

Такоцубо%подобная КМП описана и у па%
циентов с феохромоцитомой. В отличие от
пациентов с классической такоцубо%КМП
пациенты с катехоламин%индуцированной
такоцубо%подобной КМП достоверно моло%
же, имеют более высокую частоту развития
тяжелой сердечной недостаточности и кар%
диогенного шока [12]. Описаны случаи пери%
операционного развития катехоламин%инду%

цированной такоцубо%подобной КМП у паци%
ентов с феохромоцитомой [13].

Очевидно, что изучение патофизиологи%
ческих и патоморфологических механизмов
возникновения стрессовой кардиопатии (та%
коцубо) может привести к лучшему понима%
нию изменений, возникающих у небольшого
количества больных с феохромоцитомой,
у которых развивается острая левожелудоч%
ковая недостаточность (отек легких) даже
в условиях адекватной предоперационной
подготовки и отсутствия коронарной болезни.

В эпоху, когда у пациентов с феохромо%
цитомой не достигалась предоперационная
компенсация АГ, считали, что у части боль%
ных нельзя дифференцировать изменения,
возникшие в результате прямого воздейст%
вия катехоламинов на миокард, от предше%
ствующих заболеванию “коронарных про%
блем”. После того как была определена важ%
ность и необходимость проведения пред%
операционной α%адренергической блокады,
стало абсолютно понятным, что когда на фо%
не α%блокады исключается фактор АГ и ком%
пенсирован гиповолемический синдром,
критерии диагностики ИБС не отличаются от
таковых в стандартной ситуации. 

В Эндокринологическом научном центре
в 2004–2012 гг. наблюдались 106 пациентов
с феохромоцитомой. Диагностика ИБС осу%
ществлялась только после проведения
адекватной предоперационной α%блокады
(по показаниям – дополнительно β%блокады).
Ограничение 2004 годом связано с тем, что
только с этого времени оценивалась эффек%
тивность предоперационной подготовки (на
основании отсутствия гипертензивных эпи%
зодов и коррекции гиповолемического синд%
рома). 

Из 106 пациентов дифференциальная
диагностика ИБС и катехоламин%индуциро%
ванной КМП проводилась у 19 больных фео%
хромоцитомой. Основанием являлось: 

• в 1%й группе – 13 больных – данные эпи%
кризов из различных лечебных учреждений
о наличии в анамнезе острого инфаркта мио%
карда. У 4 из 13 больных отмечался болевой
синдром, который мог быть ассоциирован
с ИБС. Возраст больных колебался от 37 до
74 лет, средний возраст составил 54 года;
соотношение мужчины/женщины – 5/8;
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• во 2%й группе – 6 больных с повышени%
ем уровня биомаркеров некроза миокарда
и/или кардиографическими (ЭКГ%) измене%
ниями “ишемического типа” в раннем после%
операционном периоде (возраст от 28 до
49 лет, средний возраст 34 года, соотноше%
ние мужчины/женщины – 4/2). Интраопера%
ционно у 6 больных (после “отключения” опу%
холи от системного кровотока) отмечен отек
легких, который развился не на высоте повы%
шения АД, а после удаления опухоли в про%
межутке от 10 до 70 мин. 

У всех 19 пациентов на предоперацион%
ном этапе проводилось кардиологическое
обследование, включавшее ЭКГ, ЭхоКГ. Су%
точный ЭКГ%мониторинг проведен у 5 паци%
ентов 1%й группы и у 3 пациентов 2%й группы.
Показаниями являлись нарушения ритма
в анамнезе или по данным стандартной ЭКГ. 

У 8 из 13 пациентов 1%й группы проведен
нагрузочный тредмил%тест. У 5 больных
тредмил%тест не проводился в связи с меди%
каментозной β%блокадой, этим больным сра%
зу проводили коронарографию. Всего коро%
нарография проведена у 7 из 13 пациентов
1%й группы. 

Результаты тредмил%теста в 1%й группе:
у 6 пациентов диагноз ИБС не подтвердился
(толерантность к нагрузке высокая). У одно%
го пациента 62 лет диагностирована ИБС
(толерантность к нагрузке низкая). Еще у од%
ного больного 72 лет тест прекращен в связи
с индукцией экстрасистолии на фоне физи%
ческой нагрузки. 

Результаты коронарографии в 1%й груп%
пе: только у одного больного (пациент 62 лет
с положительным нагрузочным тестом) диа%
гностировано критическое сужение (более

80% просвета) коронарных артерий в трех
местах. Произведено коронарное стентиро%
вание в плановом порядке. У второго боль%
ного 72 лет (с индукцией экстрасистолии на
фоне физической нагрузки) сужение коро%
нарных артерий составило не более 50%
(признано не требующим хирургической
коррекции). Больной был оперирован по по%
воду феохромоцитомы без кардиальных ос%
ложнений.

Во 2%й группе 2 больным из 6, перенес%
шим в раннем послеоперационном периоде
отек легких и имевшим комплекс “повышен%
ный уровень тропонина + девиация сегмента
ST”, проведена коронарография; данных за
изменения коронарных артерий не выявле%
но. У остальных 4 из 6 пациентов отмечена
регрессия цитолитического синдрома и кар%
диографических изменений на 2%е сутки по%
сле операции и диагноз ИБС исключен на ос%
новании ЭхоКГ (отсутствие зон гипокинеза)
и отрицательного тредмил%теста.

Таким образом, из 19 обследованных
больных с феохромоцитомой с подозрением
на ишемическое поражение коронарных ар%
терий только у 1 больного с длительным
анамнезом загрудинных болей доказана
клинически значимая ишемия миокарда,
требующая коррекции. 

Мы провели анализ ряда факторов, кото%
рые могли привести к наиболее тяжелому
кардиальному осложнению (отеку легких).
В качестве группы сравнения взята группа из
13 больных с феохромоцитомой с подозре%
нием на ИБС, у которых не было отмечено
отека легких (таблица). 

Статистически значимые отличия отме%
чены только по критерию преобладающего

Влияние интраоперационных факторов на риск отека легких

Фактор 1%я группа 2%я группа
(без отека легких, n = 13) (с отеком легких, n = 6)

Время выделения опухоли, мин (m, min, max) 47 [30; 75] 44 [30; 70] 

Размер опухоли, см (m, min, max) 4,7 [3,0; 9,0] 4,5 [3,0; 9,5] 

Гипотензивная девиация АД после  5 [0; 90] 0 [0; 0] 
отключения опухоли (m, min, max)

Тип преобладающей секреции *10 чел. (76,9%) – *6 чел. (100%) – 
норадреналиновый адреналиновый 

3 чел. (23,1%) – смешанный

Средний возраст, годы (m, min, max) *54 [32; 72] *34 [17; 39] 

* Различие показателей 1%й и 2%й групп статистически значимо (p < 0,01). 
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типа опухолевой секреции: у всех 6 пациен%
тов по данным предоперационной лабора%
торной диагностики отмечен адреналиновый
тип секреции. Двое из 6 пациентов имели
синдром МЭН 2%го типа. В группе сравнения
у 10 больных отмечен норадреналиновый тип
секреции, у 2 – смешанный, с преобладани%
ем секреции норадреналина.

Также отмечены различия по возрасту
в группах: с отеком легких пациенты были
значительно моложе, однако, с нашей точки
зрения, этот факт является производным от
более раннего времени манифестации опу%
холи при адреналиновом типе секреции. 

Необходимо отметить, что в наш анализ
не были включены пациенты с острой лево%
желудочковой недостаточностью, опериро%
ванные до 2000 г. В то время не было воз%
можности определять уровень фракциони%
рованных метанефринов (а значит, и опреде%
лять преимущественный тип секреции),
не применялась современная предопераци%
онная подготовка и сложно было установить
влияние различных факторов на возникнове%
ние отека легких. Однако даже в то время
у специалистов, имеющих большой опыт,
сложилось мнение о более вероятном отеке
легких у пациентов с синдромом МЭН 2%го
типа. В настоящее время мы знаем, что
именно при этом синдроме опухоль преиму%
щественно секретирует адреналин. 

Таким образом, можно сделать вывод
о повышенном риске возникновения острой
левожелудочковой недостаточности у паци%
ентов с преимущественным адреналиновым
типом опухолевой секреции.

На основании проведенного исследова%
ния мы считаем, что нет достаточных данных
(малое число больных, отсутствие интраопе%
рационного эхокардиографического мони%
торинга) для определенного заключения
о патогенетической взаимосвязи данного
осложнения (острой левожелудочковой не%
достаточности) со стрессовой кардиомиопа%
тией (такоцубо). 

Сложность оценки периоперационной
КМП у пациентов с феохромоцитомой за%
ключается в том, что состояние, описывае%
мое как отек легких, иногда не связано с ка%
техоламин%индуцированной дисфункцией
левого желудочка. Отек легких может быть

компонентом так называемого острого рес%
пираторного дистресс%синдрома взрослых,
или острого повреждения легких, которое
характеризуется клиническими признаками
диффузного двустороннего отека легких при
отсутствии признаков сердечной дисфунк%
ции, перегрузки жидкостью, хронических ле%
гочных болезней и повышения давления за%
клинивания легочной артерии выше 18 мм
рт. ст. Патогенез острого респираторного
дистресс%синдрома включает повреждение
и воспаление альвеол и микроциркуляторно%
го русла, которое приводит к повышению
проницаемости легочных капилляров [14]. 

Развитие острого респираторного ди%
стресс%синдрома взрослых встречается у па%
циентов с феохромоцитомой [15–23], в том
числе и во время оперативного лечения опу%
холи [24–25]. Симптомы возникают при ин%
фузии высоких доз катехоламинов у экспе%
риментальных животных, что рассматрива%
ется в качестве ведущей причины поврежде%
ния легочных капилляров с последующим
повышением их проницаемости и развитием
негидростатического отека легких [26–28].

Локальное баллонообразное расшире%
ние верхушки сердца, характерное для
стрессовой кардиопатии (такоцубо), выяв%
ленное интраоперационно при феохромо%
цитоме по данным ЭхоКГ на высоте острой
сердечной недостаточности, может доказать
связь между этими явлениями. Это, в свою
очередь, позволит сформировать группу ри%
ска больных, требующих готовности анесте%
зиологов и кардиологов для применения
специальных средств. Нам кажется, для ука%
занной группы больных в первую очередь
должны рассматриваться следующие две
позиции.

1. Применение αα�метилпаратирозина 
в качестве основного средства 
предоперационной подготовки

В качестве предоперационной подготов%
ки у пациентов с феохромоцитомой в насто%
ящее время применяются α% и β%адренобло%
каторы, которые не препятствуют выбросу
катехоламинов опухолью. С той же целью
может быть использован альфа%метилпара%
тирозин, который блокирует синтез катехол%
аминов и применяется как средство для дли%
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тельного контроля симптомов у пациентов
со злокачественной, неоперабельной фео%
хромоцитомой. 

В то же время имеются сообщения о при%
менении α%метилпаратирозина в качестве
компонента предоперационной подготовки
у пациентов с феохромоцитомой. Примене%
ние α%метилпаратирозина совместно с α%ад%
реноблокаторами в сравнении с монотера%
пией α%адреноблокаторами обеспечивает
более адекватный интраоперационный кон%
троль АД, меньшую потребность в интраопе%
рационной гипотензивной терапии [29–31].
Кроме того, включение α%метилпаратирози%
на в фармакологическую подготовку приво%
дит к снижению частоты постоперационной
гипотонии и уменьшает потребность в при%
менении вазопрессоров и волюмической
поддержки [29, 31]. 

Таким образом, потенциально α%метилпа%
ратирозин может рассматриваться как препа%
рат, который может снизить риск тяжелого пе%
риоперационного повреждения миокарда
у пациентов высокого риска, однако для уточ%
нения роли α%метилпаратирозина в предопе%
рацинной подготовке пациентов с феохромо%
цитомой требуется проведение рандомизи%
рованных клинических исследований. 

2. Применение при отеке легких 
средств, улучшающих контрактильную 
способность миокарда (левосимендан)

В остро возникшей ситуации периопера%
ционного отека легких при отсутствии симп%
томов кардиогенного шока и выраженной ги%
потензии могут применяться β%адреноблока%
торы, ИАПФ и диуретики. При наличии кар%
диогенного шока применяются инотропные
средства (аналоги катехоламинов), внутри%
аортальная баллонная контрапульсация [32].
В то же время применение β%адреномимети%
ков потенциально может усугубить повреж%
дение миокарда и увеличить смертность. 

В качестве оптимального препарата для
лечения наиболее тяжелых вариантов катехо%
ламин%индуцированного повреждения мио%
карда, сопрождающихся кардиогенным шо%
ком, возможно применение левосимендана,
являющегося сенситайзером кальциевых ка%
налов кардиомиоцитов и обладающего ино%
тропным эффектом, без стимуляции β%адре%

ноблокаторами. В экспериментальных моде%
лях такоцубо%КМП левосимендан улучшал
сократимость миокарда без негативного
влияния на смертность [11] и в сравнении
с β%адреномиметиками улучшал выживае%
мость у пациентов с тяжелой острой сердеч%
ной недостаточностью [33] и у пациентов
с критическими состояниями [34].

Случаи успешного применения левоси%
мендана у пациентов с феохромоцитомой,
осложненной катехоламин%индуцированной
КМП с развитием кардиогенного шока, носят
единичный характер [35]. 

Левосимендан может рассматриваться
как перспективный препарат для лечения
наиболее тяжелых, осложненных кардиоген%
ным шоком случаев катехоламин%индуциро%
ванных КМП. 
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