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Активное внедрение молекулярно-генетических 
методов исследования в медицину и кардиоло-
гию привело к расширению горизонтов в пони-
мании роли взаимодействия наследственных и 
средовых факторов в развитие целого ряда пато-
логических состояний, в том числе и у спортсме-
нов (7-12). Согласно демографическим данным 
на протяжении последних 20 лет в спортивной 
среде зарегистрирован резкий рост специфиче-
ской спортивной кардиальной патологии, кото-
рая является одной из главных причин снижения 
функционального состояния, несвоевременного 
окончания спортивной карьеры и даже гибели 
спортсменов (4-5, 31). В ряде западноевропей-
ских стран показатель смертности от сердечно-
сосудистой патологии среди спортсменов в 2,5 
раза превышает его среднее значение для лиц, 
не занимающихся спортом (22, 33). Основной 
причиной этой неблагополучной ситуации явля-
ется патологическая трансформация «спортив-
ного сердца», признаки которой, по мнению 
большинства зарубежных авторов, имеют от 30 
до 75 % спортсменов различных спортивных 
специализаций (26, 31-32). По мнению B. Maron 
(1995г), одного из ведущих специалистов по 
проблеме поражений сердца в спорте, это слож-
ное состояние характеризуется клиническим и 
функциональным полиморфизмом и, в боль-
шинстве случаев, имеющее семейный характер 
(26). 

На протяжении более чем 100 лет специалисты 
в области спортивной медицины и кардиологии 
пытались понять, каковы характеристики физио-
логического «спортивного сердца» и что является 
причиной его патологической трансформации? 
В настоящее время известно, что в основе как 
физиологических, так и патологических измене-
ний «спортивного сердца» находится перестрой-
ка его архитектуры (ремоделирование)(31). Этот 
процесс в первую очередь включает изменение 
геометрии миокарда желудочков гипертрофи-
ческого и дилатационного характера, а также 
пространственных взаимоотношений кардиоми-
оцитов, сопровождающееся иммунными и цито-
биохимическими сдвигами (5,34). Существует 
мнение, что характер этих изменений специфи-
чен и зависит от индивидуальной чувствительно-
сти организма спортсмена к профессионально-
спортивным факторам риска (виду спорта, дли-
тельности и интенсивности спортивных занятий и 
адекватности тренировочного процесса) (5-12). 
Суммируя все вышесказанное можно предпо-
ложить, что в основе как физиологической, так 
и патологической трансформации «спортивного 
сердца» находятся единые наследственно обу-
словленные молекулярно-биологические меха-
низмы, которые в условиях адекватных физиче-
ских нагрузок детерминируют процесс физио-
логического ремоделирования, а под влиянием 
спортивных перегрузок являются триггерами 
жизнеугрожающих состояний. 

Это предположение тесно связано с откры-
тиями в области экогенетики, науки о влиянии 
внешней среды на проявление наследственных 
особенностей организма человека и о роли в 
этом процессе генетических полиморфизмов. 
Генетические полиморфизмы – это нейтральные 
мутации, определяющие внутривидовое разноо-
бразие и определяющие границы индивидуаль-
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ной внутривидовой изменчивости (23). Наиболее 
полно вопросы экогенетической патологии и гене-
тического полиморфизма были изучены в науч-
ных проектах известных американских специали-
стов Л.Ковалли-Сфорса, К. Олдена и К. Бушара. 
В рамках первого проекта «Разнообразие гено-
ма человека» («Human Genome Diversity Project») 
решались фундаментальные задачи, связанные с 
происхождением человека, возникновением рас, 
этногенезом, антропологией и др.(23) В задачи 
второго проекта «Внешняя среда и геном чело-
века» («Environmental Genome Project») входило 
изучение генных основ индивидуальной чувстви-
тельности или устойчивости человека к небла-
гоприятным экзогенным факторам (16). В ходе 
исследований возникло представление о суще-
ствовании «генов предрасположенности» - алле-
лей полиморфных генов, совместимых с рожде-
нием и жизнью, но при определенных условиях 
способствующих развитию различных экогене-
тических заболеваний. Как правило, патологиче-
ские состояния этой группы носят мультифакто-
риальный характер, т.к. в отличие от моногенной 
патологии, формирующейся в результате генных 
мутаций, необходимым условием для развития 
экогенетической патологии является наличие как 
«генов предрасположенности», так и неблаго-
приятных факторов внешней среды. В зависимо-
сти от особенностей провоцирующего фактора 
гены предрасположенности относят либо к генам 
внешней среды («environmental genes»), либо к 
генам – триггерам, запускающим патологиче-
ский процесс (16). 

В связи с вышесказанным особый интерес 
для спортивной медицины представляют иссле-
дования, начатые в 1995 году под руководством 
К.Бушара и направленные на поиск специфи-
ческих генетических детерминант спортивной 
успешности (17). В рамках этого проекта было 
изучено более 130 «спортивных полиморфизмов», 
имеющих повышенную концентрацию в спортив-
ной среде и связанных с развитием определен-
ных спортивных качеств (быстроты, выносливо-
сти, силы) (15). Однако в клинической медицине 
некоторые из «спортивных полиморфизмов» (ген 
ангиотензинконвертирующего фермента (ACE), 
гены-регуляторы жирового обмена (PPAR), гены–
регуляторы гипертрофического ответа миокарда 
(CnB и NFAT) а также гены-регуляторы роста 
эндотелия сосудов (VEGF)) являются «генами 
предрасположенности» для целого ряда серьез-
ных экогенетических заболеваний. Среди них 
гипертоническая и ишемическая болезнь сердца, 
аритмии, сахарный диабет 2-го типа и ожирение 
(18-19, 21-22). Возможно, специфические ком-
бинации этих генетических факторов не только 
влияют на рост спортивных показателей, но и 
под воздействием спортивных перегрузок при-
водят к патологической трансформации спор-
тивного сердца. Поиск ответа на этот вопрос 
оказался достаточно трудным, т.к. помимо изуче-

ния клинико-функциональных и биохимических 
механизмов патологических изменений необхо-
димо было учитывать конкретные факторы среды 
(условия и характер тренировочной и соревнова-
тельной деятельности), обуславливающие пато-
логическое действие генов. 

На протяжении последних 5 лет Лаборатория 
функциональной диагностики Российского 
Государственного университета физической куль-
туры, спорта, молодежи и туризма (РГУФКСиТ) 
совместно с Московским научно-практическим 
центром спортивной медицины (МНПЦСМ – дирек-
тор З.Г.Орджоникидзе) и Санкт-Петербургским 
НИИ физической культуры проводят исследо-
вания по идентификации новых «спортивных» 
полиморфизмов и их ассоциации с морфофунк-
циональными особенностями спортивного серд-
ца. За это время в лаборатории было проведено 
комплексное клинико-функциональное и гене-
тическое обследование более чем 300 высоко-
квалифицированных спортсменов (МС, МСМК, 
ЗМС) циклических (гребля, конькобежное мно-
гоборье), скоростно-силовых (единоборства), 
сложно-координационных (спортивная гим-
настика), игровых (большой теннис) и сложно-
технических (авто и мотоспорт) видов спорта. 
Основное внимание в исследовании уделялось 
изучению наследственных факторов физиологи-
ческой и патологической трансформации «спор-
тивного сердца». Как известно, главной особен-
ностью физиологического «спортивного сердца» 
является наличие незначительной гипертрофии 
миокарда, которая, по мнению ведущих спортив-
ных кардиологов не должна превышать 13 мм (26, 
33). Другой не менее важной характеристикой 
физиологического спортивного сердца является 
умеренное увеличение конечно-диастолического 
диаметра (КДД) левого желудочка (до 55 мм), не 
превышающее критического значения, равного 
60 мм (26). В нашем исследовании физиологи-
ческое (до 13 мм) увеличение толщины миокарда 
задней стенки левого желудочка (ЗСЛЖ) было 
обнаружено у 25% спортсменов. 75% имели уве-
личение толщины миокарда ЗСЛЖ от 13 до 17 
мм. Диаметр полости ЛЖ находился в границах 
от 46 до 58 мм, т.е. не превышал критический 
уровень, характерный для документированной 
кардиальной патологии. В процессе исследова-
ния мы обратили внимание на то, что полученные 
эхокардиографические результаты вступали в 
противоречие с данными электрокардиографии, 
согласно которым лишь у 7% спортсменов были 
выявлены ЭКГ-признаки гипертрофии миокар-
да ЛЖ. Такое несоответствие можно объяснить 
тем, что, согласно большинству исследований, 
формирование физиологического «спортивно-
го сердца» сопровождается гипертрофией как 
левых, так и правых его отделов (таблица 1).

Симметричность гипертрофических измене-
ний, как правило, приводит к отсутствию на ЭКГ 
клинически значимых изменений и формирова-
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нию практически нормальной ЭКГ (32). Наличие 
электрокардиографических признаков гипертро-
фии миокарда у спортсменов при отсутствии у 
них эхокардиографически подтвержденной асси-
метричной гипертрофии может свидетельство-
вать о доморфологическом вовлечении в про-
цесс либо правого, либо левого отделов сердца и 
является предиктором формирования патологи-
ческого спортивного сердца у спортсменов (32). 
В нашем случае, подгруппа с электрокардиогра-
фическими признаками гипертрофии миокарда 
состояла исключительно из мужчин, имеющих 
высокий спортивный разряд (3-МСМК и 2-ЗМС) и 
входящих в состав сборных России по гребле (4) 
и конькобежному многоборью (1).

Изучение влияния наследственных факторов 
на отдельные морфо-функциональные характе-
ристики сердечно-сосудистой системы у спор-
тсменов проходило в несколько этапов. На первом 
этапе был определен спектр генетических поли-
морфизмов, имеющих повышенную концентрацию 
в спортивной среде и, возможно, участвующих 
в патологической трансформации спортивного 
сердца. В качестве генов-кандидатов были выбра-
ны следующие: ген ангиотензинконвертирующего 
фермента (АСЕ), гены-регуляторы систем РРАR и 
NFAT, ген кальцинейрина (СNB) и ген роста эндо-
телии сосудов (VEGFA) (таблица 1).

Затем была изучена взаимосвязь полимор-
физмов выше названных генов с гипертрофией 
миокарда ЛЖ, превышающей 13 мм. В резуль-
тате исследований было выявлено участие алле-
лей полиморфных генов системы РААС (D-АСЕ)) 
(7, 13), аллелей генов-регуляторов жирового 
обмена (С – РРАRА; С - РРАRD) (1,8-9), генов-
регуляторов гипертрофического ответа (D-СNB) 
(2, 10-12) и NFAT (Аla160 NFATC4) (3, 10) а также 
аллеля G гена-регулятора роста эндотелия сосу-
дов (G-VEGFA) (10-12) в формировании неадек-
ватного гипертрофического ответа у спортсме-
нов различных специализаций. 

Полученные результаты подтверждают мне-
ние Chin E. (2000 г) о том, что в стимуляции 
патологической гипертрофии миокарда уча-
ствует множество сигнальных путей (19-20). 
Существует мнение, что стрессиндуцированное 
изменение регуляторных генетических программ 
потенцирует активацию экспрессии широкого 
спектра генов, включая гены белков-саркомеров 
скелетных мышц и миокарда, ряда сигнальных 
систем, ионных каналов и других, включая ряд 
митоходриальных генов, приводящие к ремоде-
лированию «спортивного сердца» (25, 27, 29). 
Полученные в исследовании результаты дают 
возможность предположить, что в механизме 
постстрессорного ремоделирования миокарда 
у спортсменов принимает участие активирован-
ный кальцинейрин-зависимый сигнальный путь. 
В исследованиях Molkentin и др., (1998) было 
показано, что активированный кальцинейрин 
и его нисходящий эффектор NFATc4 способны 
индуцировать гипертрофированный рост кардио-
миоцитов in vitro (27). В свою очередь экспрессия 
в сердце трансгенных мышей активной формы 
кальцинейрина приводит к прогрессивной гипер-
трофии миокарда с последующей его дилатацией, 
сердечной недостаточностью и смертью (27-28, 
36). Выявленная ранее взаимосвязь гена NFATC4 
с физической активностью (2), а также полу-
ченная в исследовании более высокая частота 
Ala аллеля NFATC4 у высококвалифицированных 
спортсменов с гипертрофией миокарда более 
13 мм (10) предполагает участие вышеназванных 
генетических факторов в патологической транс-
формации спортивного сердца. Данное предпо-
ложение подтверждает обнаруженное ранее в 
эксперименте участие иммунной системы в про-
цессе патологического стресс-индуцированного 
ремоделирования кислородтранспортной систе-
мы у спортсменов под влиянием неадекватных 
физических нагрузок (4, 6).

С другой стороны, в основе патологической 
гипертрофии миокарда у спортсменов находит-
ся изменение энергетического метаболизма, 
сопровождающееся увеличением утилизации 
глюкозы и уменьшением окисления жирных кис-
лот за счет снижения уровня мРНК, кодирующей 
окислительные ферменты. Экспериментальным 
доказательством данного факта послужило фор-

Таблица 2. Спектр функциональной активности полиморфизмов 

генов (G/C) PPARA, (T/C) PPARD, (G/A) NFATC4, (I/D) ACE, (5I/5D) 

CNB, (G/C) VEGFA.

Таблица 1. Дифференциальная диагностика физиологического и 

патологического «спортивного сердца»(26).

Ген Кодируемый белок Функции гена
Классификация 
полиморфизмов 

(refSNP)

PPARA PPARα Регулирует активность генов, отвечающих 
за обмен углеводов и жиров в миокарде rs4253778 G

PPARD PPARδ
Регулирует активность генов, отвечающих 
за обмен холестерина, окисление жирных 
кислот

rs2016520

NFATC4
Ядерный фактор 
активированных 
Т-лимфоцитов

Регулирует экспрессию множества генов, 
в т.ч. генов цитокинов (ФНО-а, IL 1,4,5) rs2229309

ACE
Ангиотензин-
превращающий 
фермент

Катализирует превращение ангиотензина-I 
в ангиотензин-II, регулирующих 
сосудистый тонус

rs4340

VEGFA Фактор роста 
эндотелия сосудов

Стимулирует рост клеток эндотелия 
сосудов, защищает миоциты от апоптоза rs2010963

CNB
Кальцимодулин-
зависимая 
протеинфоcфатаза

Играет главную роль в преобразовании 
сигналов гипертрофии +5/-5 промотор

Признаки Физиологическое 
спортивное сердце

Патологическое  
спортивное сердце

Характер гипертрофии Симметричная
до 13 мм

Ассиметричная
более 13 мм

Полость ЛЖ в диастолу ≤ 60 мм ≥ 60 мм

Заполнение ЛЖ Нормальное Аномальное

Размеры левого предсердия ≤ 40 мм ≥ 40 мм

Толщина стенок ЛЖ Уменьшается при 
прекращении тренировок Остается постоянной
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мирование гипертрофии миокарда у модельных 
животных с генетически обусловленным дефек-
том в строении митохондриальных ферментов и 
подавлением утилизации жирных кислот (25). 

Особое внимание в исследовании было уде-
лено изучению взаимосвязи D-аллеля гена АСЕ 
с особенностями строения спортивного серд-
ца. Известно, что гиперактивация ангиотен-
зинконвертирующего фермента способствует 
пролиферации соединительнотканных элемен-
тов миокарда (коллагена I типа) с последую-
щим снижением эластичности миокарда (37). 
Помимо выявленной в исследовании корреляции 
D-аллеля с гипертрофией миокарда более 13 мм 
у спортсменов (29, 7), в клинической кардиоло-
гии он рассматривается как фактор наследствен-
ной предрасположенности к инфаркту миокарда 
(18) и риску внезапной сердечной смерти (ВСС). 
Причем риск ВСС у носителей ID-генотипа увели-
чен в 1,8 раз, а у носителей DD-генотипа – более 
чем в 2,2 раза (21). В работах Zee et al. показано, 
что носительство DD полиморфизма значительно 
уменьшается с возрастом, что позволяет сделать 
вывод о влиянии этого аллеля на риск фатальных 
сердечных заболеваний (37). В работах Nakai K. 
(1994) была найдена ассоциация генотипа DD 
с увеличением числа пораженных сосудов при 
ИБС, в работах Amant et al. (1997) – c количе-
ством стенозов и рестенозов после коронарной 
ангиопластики (22, 30). Учитывая доказанный 
стрессиндуцированный характер патологиче-
ских изменений сердечно-сосудистой системы 
у спортсменов можно предположить, что повы-
шенная активность фермента АСЕ, связанная 
с носительством D-аллеля, вызывает наруше-
ние релаксации миокарда, сопровождающееся 
гипертензией левого желудочка, и лежит в осно-
ве декомпенсации гипертрофии, патологической 
дилатации «спортивного сердца» со снижением 
его функциональной активности. Таким образом, 
D-аллель (АСЕ), возможно, является триггером 
стресс-индуцированной спортивной кардиаль-
ной патологии, а носительство его гомозиготного 
сочетания является неблагоприятным фактором 
для занятий спортом. В нашем исследовании 
неблагоприятное гомозиготное сочетание DD 
(АСЕ) было обнаружено у 25% конькобежцев-
многоборцев, 18% гребцов-академистов, 20% 
стрелков, 30% дайверов, 21% самбистов. В про-
цессе исследования было проведено сравне-
ние функциональных параметров спортсменов-
единоборцев, имеющих неблагоприятное гомо-
зиготное сочетание DD (АСЕ). У спортсменов 
данной подгруппы отмечалось достоверное сни-
жение физической работоспособности, неадек-
ватный рост артериального давления и ЧСС в 
нагрузке, а также прогрессирующее снижение 
сегмента ST при нагрузке на уровне порога анаэ-
робного обмена (7). 

Полученные результаты дают возможность 
предположить, что в процессе как физиологи-

ческой, так и патологической трансформации 
«спортивного сердца» принимают участие «гены 
предрасположенности», реализующие свое 
патологическое воздействие лишь в опреде-
ленных экологически неблагоприятных усло-
виях (например – в условиях повторяющихся 
психо-функциональных спортивных перегрузок). 
В свою очередь, патологическая стрессиндуци-
рованная трансформация «спортивного сердца» 
относится к экогенетической патологии, мани-
фестация которой тесно связана как с воздей-
ствием профессионально-спортивных факторов 
риска, так и с наличием в генотипе спортсменов 
неблагоприятных полиморфных аллелей пред-
расположенности: системы РААС (D-АСЕ)) (7,17), 
регуляторов жирового обмена (С – РРАRА; С 
- РРАRD) (1,7-11), гипертрофического ответа(D-
СNB) (2) и NFAT (Аla160 NFATC4) (2) а также регу-
лятора роста эндотелия сосудов (G-VEGFA). Для 
подтверждения данного предположения необ-
ходимо дальнейшее, более детальное изучение 
молекулярно-генетических механизмов патоло-
гической трансформации спортивного сердца 
у спортсменов различных специализаций, воз-
можное только при использовании междисци-
плинарного подхода и объединения усилий спе-
циалистов в области фундаментальных методов 
исследования, а также клинических и спортивных 
кардиологов. Наиболее значимым практическим 
результатом всестороннего изучения клеточных 
и молекулярных основ формирования патологи-
ческого спортивного сердца должна стать раз-
работка новых геноспецифических методов кар-
диопротекции в спорте, позволяющих снизить 
риск развития в спортивной среде специфиче-
ских экогенетических заболеваний и подарить 
нашим спортсменам спортивное долголетие.

Практические рекомендации
Учитывая, что выявленные нами «гены предрас-
положенности» стресс-индуцированной транс-
формации спортивного сердца являются объ-
ектом изучения «спортивной генетики» и исполь-
зуются для отбора и профилизации юных спор-
тсменов, мы настоятельно рекомендуем своев-
ременно выявлять в генотипе юных спортсменов 
гомозиготные и, в некоторых случаях, гетеро-
зиготные формы вышеназванных полиморфиз-
мов. Наличие в генотипе юных спортсменов 5 и 
более аллелей риска (РРАRА C, РРАRD C, СNB D, 
NFATC4 Ala160 и VEGFA G) может быть исполь-
зовано в качестве критерия для формирования 
«группы риска» кардиальной патологии с целью 
индивидуализации тренировочного процесса 
и ограничением занятий циклическими видами 
спорта. Показанием к ограничению физических 
нагрузок должно являться наличие в генотипе 
как юного, так и высококвалифицированного 
спортсмена гомозиготного сочетания (DD- поли-
морфизма) гена АСЕ, являющегося геном пред-
расположенности развития жизнеугрожающих 

Разное

Роль наследственных факторов в генезе стрессиндуцированной	
 трансформации «спортивного сердца»

(№ 22, 2010) 	



41

состояний и неблагоприятным фактором для 
занятий Большим спортом. Особого внимания 
требуют спортсмены, тренирующие скоростно-
силовые качества, т.к. среди них значительно 
повышена частота D-аллелей гена АСЕ (Рогозкин 
В.А., 2000)
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