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Введение

С
индром удлиненного Q–T-интервала

(LQTS) характеризуется удлинением интер-

вала Q–T на ЭКГ и склонностью к возникнове-

нию желудочковых аритмий, что может привес-

ти к синкопе, остановке сердца и внезапной сер-

дечной смерти (ВСС). 

Этиология и патогенез

На сегодняшний день синдром удлиненного

Q–T-интервала рассматривается как группа со-

стояний, сходных по патогенезу, клинической

картине, течению и прогнозу, объединенных

общностью электрокардиографических прояв-

лений в виде различной степени удлинения ин-А
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Синдром удлиненного интервала Q–T – заболевание, сопровождающееся удлинением интервала

Q–T на ЭКГ, синкопальными состояниями и высоким риском внезапной смерти вследствие

развития полиморфной желудочковой тахикардии. Удлинение интервала Q–T может быть как

первичным (генетически обусловленным), так и вторичным – вследствие приема различных

препаратов. Своевременная диагностика данного синдрома позволяет предотвратить развитие

внезапной сердечной смерти и назначить адекватное лечение.
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The long Q–T syndrome (LQTS) is characterized on the ECG by prolongation of the heart rate corrected

Q–T, syncope and a high risk of sudden death due to the development of polymorphic ventricular tachycar-

dia. Q–T prolongation may be primary (genetically determined) and secondary – due to the reception of var-

ious drugs. Early diagnosis of this syndrome allows preventing the development of sudden cardiac death and

prescribing an adequate treatment.
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тервала Q–T в сочетании со склонностью к раз-

витию жизнеугрожающих нарушений сердечно-

го ритма [1–3]. В его основе лежит асинхрон-

ность реполяризации различных участков мио-

карда желудочков и, как следствие, увеличение

ее общей продолжительности [4, 5]. Электро-

кардиографическим признаком асинхронной

реполяризации миокарда является удлинение

интервала Q–T, а также степень его дисперсии. 

С физиологической точки зрения дисперсия

возникает при нарушении реполяризации меж-

ду тремя слоями миокарда сердца, когда фаза

реполяризации имеет тенденцию удлиняться

в среднем слое [6, 7]. Вследствие этого Т-волна

расширена и интервал между Tpeak и Tend пред-

ставляет собой трансмуральную дисперсию ре-

поляризации (ТДР). При синдроме LQTS ТДР

увеличивается и создает функциональный суб-

страт для трансмуральной риентри [7, 8].

LQTS является основой синдрома Рома-

но–Уорда (семейное проявление с аутосомно-

доминантным наследованием, удлиненный

интервал Q–T и желудочковые аритмии)

или синдрома Джервелла–Ланге–Нильсена

(Jervell–Lang–Nielsen, JLN) (семейное прояв-

ление с аутосомно-рецессивным наследовани-

ем, врожденная глухота, удлиненный интервал

Q–T и желудочковая аритмия) [9, 10]. Описа-

ны также два других синдрома: синдром Ан-

дерсена и синдром Тимоти, хотя до сих пор су-

ществуют споры о том, следует ли их относить

к LQTS [11, 12].

При синдроме LQTS удлинение Q–T-интер-

вала может привести к возникновению поли-

морфной пируэтной (torsade de pointes) желудоч-

ковой тахикардии, которая сама по себе может

стать причиной фибрилляции желудочков

и внезапной сердечной смерти. Считается, что

триггером для возникновения пируэта является

реактивация кальциевых каналов, реактивация

задержки натриевого тока или уменьшение

внешнего калиевого тока, что приводит к ран-

ней постдеполяризации (РПД) и в условиях по-

вышенной ТДР обычно ассоциируется с дли-

тельным Q–T-интервалом [13–15]. ТДР являет-

ся функциональным субстратом риентри для

сохранения пируэтной тахикардии. Она не толь-

ко обеспечивает субстрат для риентри, но и уве-

личивает вероятность РПД, инициируя пируэт

с помощью удлинения временного окна,

при котором кальциевые каналы остаются от-

крытыми [16–18]. Любой дополнительный фак-

тор, который приводит к ускорению реактива-

ции кальциевых каналов (например, усиление

симпатической нервной системы), увеличивает

риск развития РПД [19, 20]. 

Генетические основы

Как известно, синдром LQTS является ре-

зультатом мутаций ряда генов, кодирующих бел-

ки трансмембранных калиевых, натриевых

и кальциевых ионных каналов, которые вызыва-

ют их аномальную кинетику. Идентифицирова-

ны по меньшей мере 10 таких генов [21–23]. Ос-

новываясь на генетических данных, выделяют

6 типов синдрома Романо–Уорда, 1 тип синдро-

ма Андерсена, 1 тип синдрома Тимоти и 2 типа

синдрома Джервелла–Ланге–Нильсена (табл. 1).

Замедление открытия калиевых каналов в LQT1,

LQT2, LQT5, LQT6, JLN1 и JLN2 и задержка за-

крытия натриевого канала в LQT3 приводят

к переизбытку клеток миокарда с положитель-

ными ионами. 

В большинстве случаев встречаются следую-

щие формы LQTS: LQT1, LQT2 и LQT3 – в 45,

45 и 7% случаев соответственно [24, 25].

При LQTS удлинение интервала Q–T происхо-

дит из-за перегрузки клеток миокарда положи-

тельно заряженными ионами во время реполя-

ризации. В LQT1, LQT2, LQT5, LQT6 и LQT7

калиевые каналы заблокированы, они открыва-

ются с опозданием или открыты в течение ко-

роткого периода относительно нормального

функционирования. Эти изменения вызывают

уменьшение калиевого тока наружу клеток и уд-

линяют фазу реполяризации.

LQT1

При синдроме LQT1 ген KCNQ1 (KvLQT1)

кодирует часть протеинов IKs медленно инакти-

вирующих каналов, канал задержанного вы-

прямления. Выявлено 170 мутаций (чаще всего

миссенс) этого гена. Их эффект – уменьшение

наружного калиевого тока. Таким образом, ка-

налы остаются открытыми дольше, чем обычно,

что приводит к задержке реполяризации желу-

дочков и удлинению интервала Q–T [26].

LQT2

При LQT2-типе ген HERG (KCNH2) кодиру-

ет часть протеинов быстро активирующихся ка-

налов IKr, быстро инактивирующихся каналов,

канала задержанного выпрямления. Мутации

в этом гене вызывают быстрое закрытие калие-

вых каналов и уменьшают нормальный рост IKr.

Это также приводит к задержке реполяризации А
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в желудочках и удлинению интервала Q–T.

В этом гене было обнаружено около 200 мута-

ций [27].

LQT3

Возникновениие LQT3-типа вызывается му-

тациями гена SCN5A, отвечающего за кодирова-

ние белков натриевого канала. Мутация типа

gain of function вызывает стойкий внутренний на-

триевый ток в фазе плато, что способствует дли-

тельной реполяризации. Некоторые мутации

типа loss of function в том же гене могут привести

к различным событиям, в том числе синдрому

Бругада. Было выявлено более 50 мутаций

в этом гене [28].

У некоторых пациентов были выявлены бел-

ки кавеолины, ответственные за повышенный

натриевый ток в LQT3. Кавеолы являются ма-

лыми (50–100 нм) микродоменами, существую-

щими на мембране различных клеток, в том

числе кардиомиоцитов и фибробластов. В част-

ности, ген SCN5A ответственен за кодирование

потенциалзависимых натриевых каналов, в ко-

торых были выявлены белки кавеол, локализую-

щиеся на мембране. Таким образом, отсутствие

или аномальное формирование кавеол может

иметь определенное воздействие на пригод-

ность натриевых каналов. Например, M. Vatta

et al. [4] показали, что при LQT3 происходят му-

тации протеина кавеолина-3 и что они могут

привести к увеличению позднего натриевого то-

ка. Кавеолы присутствуют в мембране различ-

ных типов клеток и участвуют в клеточной ак-

тивности. Таким образом, их нарушения, как

ожидается, будут связаны с мультисистемными

заболеваниями.

Например, A. Rajab et al. [5] сообщили о гене-

тических мутациях, приводящих к дефектам ка-

веол в семьях с генерализованной врожденной

липодистрофией, которые имеют ряд систем-

ных проявлений, таких как гипертрофический

стеноз привратника, нарушения образования

костей, желудочковые аритмии и внезапная сер-

дечная смерть. Тот факт, что мутации в белках,

связанных с ионными каналами, могут привести

к исчезновению самих каналов на мембране и,

следовательно, значительным изменениям об-

щего тока, добавил новую тему для исследова-

ний генетических отклонений, приводящих

к LQTS [29].

LQT4

При LQT4 ген ANK2 (ANKB) кодирует про-

теин анкирин-B. Анкирины являются адаптера-А
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Та б л и ц а  1

Генетические формы синдрома LQTS

LQT1 11p15.5 KVLQT1 или KCNQ1 Калиевый (IKs)
(гетерозиготы)

LQT2 7q35-36 HERG, KCNH2 Калиевый (IKr)

LQT3 3p21-24 SCN5A Натриевый (INa)

LQT4 4q25-27 ANK2, ANKB Натриевый, калиевый 
и кальциевый

LQT5 21q22.1-22.2 KCNE1 (гетерозиготы) Калиевый (IKs)

LQT6 21q22.1-22.2 MiRP1, KNCE2 Калиевый (IKr)

LQT7 (синдром Андерсена) 17q23.1-q24.2 KCNJ2 Калиевый (IK1)

LQT8 (синдром Тимоти) 12q13.3 CACNA1C Кальциевый (ICa-Lalpha)

LQT9 3p25.3 CAV3 Натриевый (INa)

LQT10 11q23.3 SCN4B Натриевый (INa)

LQT11 7q21-q22 AKAP9 Калиевый (IKs)

LQT12 – SNTAI Натриевый (INa)

JLN1 11p15.5 KVLQT1 или KCNQ1 
(гомозиготы) Калиевый (IKs)

JLN2 21q22.1-22.2 KCNE1 (гомозиготы) Калиевый (IKs)

Тип LQTS Мутантный ген Пораженный ионный токХромосомный локус
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ми белков, которые связываются с некоторыми

белками ионных каналов, таких как обменники

анионов (хлорида и бикарбоната), натрий-ка-

лиевая аденозинтрифосфатаза (АТФаза), по-

тенциалчувствительные натриевые каналы

(INa), натрий-кальциевый обменник (NCX или

INA-Са) и канал высвобождения кальция (в том

числе опосредованного рецепторами для ино-

зитолтрифосфата (IP3) или рианодинового ре-

цептора) [30].

Мутации в данном гене могут изменять ра-

боту нескольких из этих ионных каналов. В ко-

нечном счете увеличивается внутриклеточная

концентрация кальция, что может привести

к фатальной аритмии. Выявлено 5 мутаций

этого гена. Синдром LQT4 интересен тем, что

он является хорошим примером того, как му-

тации белков разных каналов (наряду с белка-

ми ионных каналов) могут быть вовлечены

в патогенез LQTS.

LQT5, 6, 7, 8, 9, 10

При LQT5, как и при LQT1, ген кодирует

белки калиевого канала IKr, однако при LQT5

происходит уменьшение наружного тока калия

и удлинение Q–T-интервала. При LQT6 про-

исходит мутация в гене MiRP1 (KCNE2), кото-

рый кодирует бета-субъединицу калиевых ка-

налов MinK – связанный протеин 1 (MiRP1).

KCNE2 кодирует бета-субъединицу калиевых

каналов IKr. 

Ген LQT7 (KCNJ2) кодирует 2-й протеин ка-

лиевого канала, который играет важную роль во

внутреннем реполяризующем токе (IKi), осо-

бенно в 3-й фазе потенциала действия. В этом

типе удлинение интервала Q–T менее заметно,

чем в других, а иногда он в пределах нормы. По-

скольку 2-й протеин калиевого канала экспрес-

сируется в сердечной и скелетных мышцах, син-

дром Андерсена ассоциирован с аномалиями

скелетной мускулатуры, таких как низкорос-

лость и сколиоз [31]. 

Мутации при LQT8 в гене CACNA1C приво-

дят к отсутствию L-типа кальциевого тока.

До сих пор было зарегистрировано ограниченное

число случаев синдрома Тимоти. Они ассоции-

рованы с такими аномалиями, как врожденные

пороки сердца, когнитивные и поведенческие

нарушения, заболевания опорно-двигательного

аппарата и иммунной системы [32]. 

При LQT9 ген кодирует кавеолин-3, кавео-

лярный компонент белка плазматической мем-

браны, участвующий в строении белкового

каркаса. С этим белком связан потенциалзави-

симый натриевый канал (NаV b3). Функцио-

нальные исследования показали, что мутации

кавеолина-3 связаны с персистирующим позд-

ним натриевым током и были зарегистрирова-

ны в случаях возникновения синдрома внезап-

ной детской смерти. LQT9 и LQT4 служат при-

мерами синдрома LQTS с неканаловыми

мутациями [33]. 

При LQT10 новая мутация в гене SCN5, коди-

рующем белок NaV b4, субъединицу потенциал-

зависимого натриевого канала сердца NaV 1.5,

приводит к положительному сдвигу в инактива-

ции натриевого тока. На данный момент была

описана только одна мутация у одного пациента.

Мутация гена, кодирующего 

альфа1-синтрофин

Новейшая генетическая миссенс-мутация,

связанная с LQTS, была описана в гене, кото-

рый кодирует альфа1-синтрофин. Она приводит

к увеличению функции натриевого канала, ана-

логичному тому, что наблюдается при LQT3 [34]. 

Синдром LQTS, индуцированный 
лекарственными препаратами

Вторичное (медикаментозно индуцирован-

ное) удлинение Q–T-интервала может также

увеличить риск возникновения желудочковой

тахиаритмии (например, трепетание и фибрил-

ляция желудочков) и внезапной сердечной

смерти. Ионный механизм аналогичен тому, что

наблюдается при врожденных LQTS, то есть

в основном это внутренняя блокада калиевого

оттока. 

В дополнение к лекарствам, которые потен-

циально могут удлинить интервал Q–T, сущест-

вует несколько факторов: 

– женский пол; 

– электролитные нарушения (гипокалиемия

и гипомагниемия);

– гипотермия;

– нарушение функции щитовидной железы; 

– структурные болезни сердца; 

– брадикардия. 

Удлинение интервала Q–T, вызванное препа-

ратами, также может иметь генетический фон,

состоящий в предрасположенности ионных ка-

налов к аномальной кинетике, вызванной мута-

цией гена или полиморфизмом. Тем не менее

в настоящее время недостаточно данных для ут-

верждения, что все пациенты с лекарственно

индуцированным удлиненным Q–T-интервалом А
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имеют синдром LQTS, связанный с генетичес-

ким механизмом.

Эпидемиология
На данный момент существует гиподиагнос-

тика синдрома удлиненного Q–T-интервала.

Это связано с тем, что 10–15% носителей мута-

ции в генах имеют нормальные значения корри-

гированного Q–T-интервала. Распространен-

ность LQTS трудно оценить, однако в настоя-

щее время частота диагностики синдрома

увеличивается. LQTS выявляется в 1 случае из

10 000 [35].

Смертность и заболеваемость

Синдром LQTS может привести к синкопе

и внезапной сердечной смерти, что, как прави-

ло, происходит у здоровых молодых людей.

В США от LQTS ежегодно умирают около 4000

человек. Кумулятивный показатель смертности

достигает примерно 6% в возрасте 40 лет [27].

Хотя внезапная смерть обычно происходит

у симптоматичных больных, в 30% случаев ВСС

наступает после первого эпизода синкопе. Этот

факт подчеркивает важность диагностики LQTS

в досимптомном периоде. В зависимости от ти-

па существующей мутации внезапная сердечная

смерть может произойти во время физических

упражнений, эмоционального стресса, в состоя-

нии покоя или сна. Есть связь типа LQT4 с парок-

сизмальной мерцательной аритмией.

Исследования показали снижение риска

ВСС на фоне медикаментозной терапии при

LQT1 и LQT2 по сравнению с LQT3. Неврологи-

ческий дефицит после эпизодов остановки серд-

ца может осложнить течение болезни.

Влияние половой принадлежности

LQTS чаще диагностируется у женшин

(60–70% случаев). Преобладание больных

женского пола может быть связано с тем, что

с помощью формулы Базетта у женщин выяв-

ляется интервал Q–T, относительно удлинен-

ный по сравнению с таковым у мужчин, хотя

при этом смертность среди молодых мужчин

выше [24, 25]. 

У женщин беременность не увеличивает час-

тоту сердечно-сосудистых событий, в то время

как в послеродовом периоде такой риск сущест-

венно повышается, особенно в подгруппе паци-

енток с LQT2. Сердечные события тесно связа-

ны с менструацией. Было выявлено, что риск

сердечно-сосудистых событий (главным обра-

зом в виде повторяющихся эпизодов синкопе)

значительно (в 3–8 раз) выше у женщин с синд-

ромом LQT2 во время и после начала менопаузы

по сравнению с репродуктивным возрастом.

Влияние возраста
Обычно сердечно-сосудистые события (син-

копе, остановка сердечной деятельности, вне-

запная смерть) возникают у пациентов с LQTS

в детском, подростковом или юношеском воз-

расте. Тем не менее этот синдром был иденти-

фицирован и у взрослых в конце пятого десяти-

летия жизни. Риск смерти от LQTS в возрасте

младше 10 лет у мальчиков выше, чем у девочек;

после этого риски одинаковые.

Клинические особенности
Синдром LQTS, как правило, диагностирует-

ся после того, как человек перенес сердечное со-

бытие (синкопе, остановку сердца). В некото-

рых ситуациях LQTS диагностируется после

внезапной смерти человека. Иногда диагноз

LQTS устанавливается по удлинению интервала

Q–T на ЭКГ. 

Анамнез сердечных событий является наибо-

лее типичным клиническим проявлением у па-

циентов с LQTS. Физические упражнения, пла-

вание или эмоции могут вызвать сердечные со-

бытия, но они также могут возникать во время

сна. Инициирующие факторы несколько отли-

чаются в зависимости от генотипа. У пациентов

с LQT1 сердечным событиям обычно предшест-

вуют физические упражнения или плавание.

Внезапное воздействие холодной воды на лицо

пациента, как полагают, вызывают ваготоничес-

кий рефлекс. У пациентов с LQT2 аритмия мо-

жет появиться после эмоционального пережи-

вания, упражнения или воздействия звукового

раздражителя (например, дверного или теле-

фонного звонка). У пациентов с LQT3, как пра-

вило, сердечные события возникают во время

ночного сна. 

Потеря слуха (тугоухость) у пациента и членов

его семьи может указывать на возможность нали-

чия синдрома Джервелла–Ланге–Нильсена [8].

Информация о том, какое лечение прово-

дится у пациента, имеет решающее значение

для дифференциальной диагностики врожден-

ных LQTS и лекарственно индуцированного

удлинения интервала Q–Т (которое также мо-

жет иметь генетический фон). Семейный анам-

нез перенесенной остановки сердца и внезап-А
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ной смерти, особенно в молодом возрасте, мо-

жет указывать на врожденный (семейный) ва-

риант LQTS. 

Дифференциальная диагностика
Дифференциальные диагнозы LQTS включают: 

– медикаментозно индуцированное удлине-

ние интервала Q–T; 

– удлинение Q–T-интервала вследствие на-

личия других заболеваний, например ин-

фаркта миокарда, кровоизлияния в мозг; 

– синкопе;

– вазовагальные синкопе;

– судороги; 

– внезапную сердечную смерть. 

В других случаях у здоровых людей причиной

синкопе, сердечного приступа или внезапной

смерти кроме LQTS также могут стать гипертро-

фическая кардиомиопатия, синдром Бругада

и аритмогенная дисплазия правого желудочка

[15, 16].

Диагностика и обследование
Данные объективного обследования, как

правило, не помогают установить диагноз

LQTS, хотя у некоторых пациентов может на-

блюдаться чрезмерная брадикардия, не харак-

терная для данного возраста. Врожденная глухо-

та у части пациентов может свидетельствовать

о возможности синдрома Джервелла–Лан-

ге–Нильсена. Аномалии скелетной мускулату-

ры, невысокий рост и сколиоз у больных ассо-

циированы с типом LQT7 (синдром Андерсена);

наличие врожденного порока сердца, когнитив-

ных и поведенческих нарушений, заболеваний

опорно-двигательного аппарата и иммунной

дисфункции характерно для больных с типом

LQT8 (синдром Тимоти) [8]. 

Перечень диагностических процедур у паци-

ентов с подозрением на LQTS:

– исследование уровней калия и магния

в крови;

– исследование функции щитовидной железы; 

– электрокардиография пациента и членов

его семьи; 

– фармакологическая провокация с адрена-

лином или изопротеренолом у пациентов с по-

граничным проявлением; 

– генетическое исследование пациента

и членов его семьи.

Необходимо регулярно проверять уровень

сывороточного калия (а иногда и магния)

и функцию щитовидной железы у пациентов

с LQTS, перенесших сердечные события, чтобы

исключить вторичные причины нарушения ре-

поляризации.

Формула Базетта

Анализ продолжительности реполяризации

(Q–Tc) и морфологии на ЭКГ пациента и ЭКГ его

родственников часто приводит к точной диагнос-

тике. Интервал Q–T на ЭКГ, измеренный от нача-

ла комплекса QRS до конца зубца Т, представляет

собой продолжительность процессов активации

и восстановления миокарда (электрическую ак-

тивность) желудочков. Интервал Q–T, рассчитан-

ный относительно частоты сердечных сокраще-

ний, – корригированный интервал (Q–Tc). Рас-

четный Q–Tс-интервал нивелирует различия

фактической длительности интервала Q–T на раз-

личных частотах сердечного ритма, приводя его

к длительности, соответствующей частоте ритма

60 уд/мин, и представляет собой универсальный

показатель продолжительности электрической

систолы желудочков. Интервал Q–Tc больше

0,44 с, как правило, считается отклонением, хотя

в норме значения Q–Tc могут быть и более дли-

тельные, что наблюдается у пациентов женского

пола (до 0,46 с). Для расчета корригированного

Q–Tc-интервала чаще всего используется форму-

ла Базетта: 

Для точного измерения интервала Q–T отно-

шения Q–T с интервалом R–R должны быть

воспроизводимыми. Это особенно важно в тех

случаях, когда частота сердечных сокращений

менее 50 уд/мин или более 120 уд/мин, а также

у спортсменов или детей, когда отмечается

большая вариабельность R–R-интервала. В та-

ких случаях необходимо выполнить несколько

более длительных записей ЭКГ. Наибольшая

удлиненность Q–T-интервала, как правило, на-

блюдается в правых грудных отведениях.

При наличии значительных вариаций интерва-

лов R–R на ЭКГ (мерцательная аритмия, экто-

пия) определение корригированного интервала

Q–T затруднено.

Инструментальные исследования (например,

эхокардиография, магнитно-резонансная томо-

графия) могут лишь помочь исключить другие

потенциально возможные причины, вызываю-

щие развитие аритмий (гипертрофическая кар-

диомиопатия, аритмогенная дисплазия правого

желудочка) или ассоциированные врожденные

пороки сердца у небольшой части людей

с LQTS, таких как пациенты с LQT8. А
Н

Н
А

Л
Ы

 А
Р

И
Т

М
О

Л
О

ГИ
И

•
 2

0
1

5
 •

 Т
. 

1
2

 •
 №

 2

119



НЕИНВАЗИВНАЯ АРИТМОЛОГИЯ

Диагностические критерии

Клиника синкопе или внезапной сердечной

смерти в сочетании с удлинением Q–T-интерва-

ла на ЭКГ, как правило, предполагает наличие

LQTS и требует проведения генетической диаг-

ностики заболевания. У многих пациентов, од-

нако, могут отсутствовать типичные признаки.

Вследствие этого необходимо проводить другие

тесты. В 1993 г. P.J. Schwartz et al. [8] предложили

диагностические критерии, которые до сих пор

служат в качестве наилучших для врачей. В этой

модели критерии разделены на три основные

категории, как показано в таблице 2. Макси-

мальный балл – 9, балл более 3 указывает на вы-

сокую вероятность наличия LQTS. LQTS

диагностируется, когда показатель становится

более 3.

Электрокардиографические признаки

Наиболее полезными критериями являются

ЭКГ-признаки: удлинение интервала Q–T, на-

личие пируэта, альтернация Т-волн и изменения

морфологии Т-волн (Т-волна с широким осно-

ванием, зазубренные зубцы Т в 3 отведениях). 

Выявлена корреляция между типом мутации

и морфологии T-волны. Т-волны с широким ос-

нованием чаще наблюдаются при LQT1, зазуб-

ренные Т-зубцы – при LQT2. При LQT3 Т-вол-

ны могут быть в норме, с длинным изоэлектри-

ческим сегментом ST. 

Удлиненный корригированный интервал

Q–Tc определяется с учетом возраста и пола

(табл. 3). Как уже было сказано, Q–Tc рассчи-

тывается путем деления измеренного Q–T на

квадратный корень из интервала R–R, оба из

которых измеряются в секундах. Удлинение

Q–Tc-интервала до показателя более 0,46 с ука-

зывает на высокую вероятность наличия LQTS

(рис. 1).

Тем не менее примерно в 10–15% случаев

с генетически подтвержденным LQTS на ЭКГ

выявляются референтные значения интервала

Q–Tc (рис. 2).

У пациентов с подозрением на LQTS и по-

граничными значениями Q–Tc (или четными

значениями в референтном диапазоне) на стан-

дартной ЭКГ или у больных с 2–3 баллами на

основе диагностических критериев анализ дина-

мического изменения продолжительности

интервала Q–Tc во время выполнения ЭКГ с на-

грузкой или длительного холтеровского монито-

рирования дает возможность выявить дезадап-

тацию интервала Q–T к изменению частоты сер-

дечных сокращений (ЧСС). Удлинение Q–Tc

может быть заметным при высокой ЧСС. Желу-

дочковые аритмии редко возникают во время

нагрузочной пробы или при холтеровском мо-

ниторировании ЭКГ у пациентов с LQTS. От-

сутствуют данные, свидетельствующие о том,

что при электрофизиологическом исследовании
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Рис. 2. ЭКГ 12-летней девочки с генетически подтвержденным LQTS и пограничными значениями Q–Tc: про-

должительность интервала R–R составила 0,68 с, интервала Q–T – 0,36 с, интервала Q–Tc – 0,44 с; обращает

на себя внимание аномальная морфология зубца Т (зазубрения) в отведениях V2–V4

Рис. 1. ЭКГ 15-летнего юноши с синдромом LQTS: отмечается удлинение интервала Q–T (интервал R–R со-

ставил 1,00 с, интервал Q–T – 0,56 с, корригированный Q–T-интервал – 0,56 с); аномальная морфология ре-

поляризации наблюдается почти в каждом отведении (остроконечные Т-волны, сегмент ST с наклоном). Бра-

дикардия является общей чертой у пациентов с LQTS

Та б л и ц а  3

Определение интервала Q–Tc с учетом возраста и пола, с

Дети младше 15 лет и новорожденные > 0,46 0,44–0,46 < 0,44

Мужчины > 0,45 0,43–0,45 < 0,43

Женщины > 0,46 0,45–0,46 < 0,45

Группа Пограничный Q–Tc Референтные значенияУдлиненный Q–Tc
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попытки индуцировать желудочковую тахикар-

дию облегчают постановку диагноза.

Брадикардия и тахикардия

Следует обращать особое внимание на нали-

чие брадикардии и тахикардии. Брадикардия

входит в диагностические критерии и добавляет

0,5 балла к общему счету. Тахикардия тоже тре-

бует особого внимания, поскольку при ней воз-

можна гиперкоррекция интервала Q–Tc (напри-

мер, у детей раннего возраста). 

Видимые альтернации T-волн у пациента

с LQTS указывают на повышенный риск воз-

никновения сердечных аритмий (пируэт и фиб-

рилляция желудочков). 

Обнаружение микроальтернаций Т-волн

имеет низкую чувствительность и высокую спе-

цифичность в диагностике LQTS. Прогности-

ческое значение не исследовано. 

Фармакологическая провокация

Фармакологическая провокация с адренали-

ном или изопротеренолом помогает в диагнос-

тике LQTS у пациентов с пограничным проявле-

нием. Она также может предоставить информа-

цию о типе мутаций.

Обследование членов семьи

Важно изучить ЭКГ представителей семьи

пациента с LQTS для получения подробного

анамнеза и проведения физикального обследо-

вания. Однако отсутствие ЭКГ-признаков

LQTS среди членов семьи не исключает нали-

чия LQTS. В идеальном варианте все члены

семьи должны быть проверены на наличие му-

таций, чтобы ограничить небольшой, но все же

существующий риск возникновения аритмии

и внезапной сердечной смерти. Тестирование

особенно актуально, если пациент принимает

препарат, который удлиняет интервал Q–T. 

Генетическое тестирование

Пациентам с клиническими или ЭКГ-прояв-

лениями LQTS необходимо проведение генети-

ческого исследования с целью определения му-

таций. Генетическое исследование на наличие

известных мутаций в ДНК доступно в специали-

зированных центрах. Идентификация генети-

ческих мутаций подтверждает диагноз LQTS.

Тем не менее отрицательный результат при гене-

тическом исследовании ограничивает диагнос-

тическое значение, поскольку в настоящее вре-

мя известно лишь около 50% мутаций у пациен-

тов с LQTS. Оставшаяся половина пациентов

с LQTS может иметь мутации еще не известных

генов. Таким образом, генетическое исследова-

ние имеет высокую специфичность, но низкую

чувствительность.

Реакция на изменение положения

В 2010 г. исследование S. Viskin et al. [1] пока-

зало, что ожидаемого уменьшения длительности

интервала Q–T в ответ на синусовую тахикар-

дию, индуцированную переменой положения

тела из лежачего в стоячее, у пациентов с LQTS

не происходит. На самом деле у пациентов

с LQTS интервал Q–Tc при переходе в стоячее

положение увеличивается, а также увеличивает-

ся количество желудочковых экстрасистол.

Считается, что удлинение интервала Q–Tc в сто-

ячем положении связано с усилением тонуса

симпатической нервной системы, и это может

иметь важное диагностическое значение у боль-

ных с LQTS. Увеличение Q–Tc в ответ на изме-

нение положения может сохраняться у больных

с LQTS даже после нормализации ЧСС. 

Кроме того, данное исследование может сви-

детельствовать о том, что процесс вставания

у пациентов с LQTS, возможно, ассоциирован

с увеличением фокусной активности и желудоч-

ковой аритмии. Поэтому синкопе, возникаю-

щее в процессе вставания у пациентов с LQTS,

не может быть связано с вазовагальной реак-

цией, однако может представлять собой более

опасное состояние.

Лечение

Фармакологическая терапия

Бета-блокаторы следует назначать пациен-

там, у которых есть удлиненный Q–Tc-интервал

(более 460 мс у женщин и более 440 мс у муж-

чин). Они также показаны  пациентам с нор-

мальным значением интервала Q–Tc (класс IIa

рекомендаций) [36, 37]. Бета-блокаторы явля-

ются препаратами выбора для лечения пациен-

тов с LQTS и включают в себя следующие пре-

параты: 

– пропранолол; 

– надолол; 

– метопролол; 

– атенолол. 

Бета-блокаторы предотвращают развитие

сердечных событий примерно у 70% пациентов,

в то время как у оставшихся 30% пациентов сер-

дечные события продолжают происходить,А
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несмотря на прием бета-блокаторов. Пропрано-

лол и надолол являются наиболее часто исполь-

зуемыми препаратами, хотя атенолол и мето-

пролол также назначаются пациентам с LQTS.

Различные бета-блокаторы демонстрируют оди-

наковую эффективность в предотвращении сер-

дечных событий у пациентов с LQTS. 

Ответ на терапию бета-блокаторами может

изменяться в зависимости от инициирующего

фактора. Исследование I. Goldenberg et al. пока-

зало, что у пациентов с LQT1 терапия бета-бло-

каторами эффективна, когда причиной сердеч-

ного события является физическое упражнение,

но неэффективна, если сердечное событие про-

исходит во время сна или пробуждения. 

Хотя в течение многих лет рекомендуемая до-

за бета-блокаторов была относительно высокой

(например, пропранолол 3 мг/кг в день, или 210

мг в день для человека весом 70 кг), современ-

ные данные показывают, что более низкие дозы

оказывают такой же защитный эффект.

Хирургическое лечение

У пациентов с LQTS могут выполняться сле-

дующие хирургические вмешательства: 

– имплантация кардиовертеров-дефибрил-

ляторов;

– имплантация кардиостимуляторов; 

– левая шейно-грудная симпатэктомия.

Кардиостимуляторы 

и кардиовертеры-дефибрилляторы

Имплантируемые кардиовертеры-дефибрил-

ляторы (ИКД) должны быть использованы у па-

циентов, перенесших остановку сердца; их так-

же рекомендуется имплантировать пациентам

с обмороками при приеме бета-блокаторов

(класс IIa рекомендаций).

ИКД могут рассматриваться для первичной

профилактики у пациентов с предполагаемым

высоким риском развития сердечных событий

(класс IIb рекомендаций), в том числе с LQT2,

LQT3 и интервалом Q–Tc более 500 мс [38]. По-

казана высокая эффективность ИКД в предот-

вращении внезапной сердечной смерти у паци-

ентов высокого риска. В исследовании среди 125

пациентов высокого риска с LQTS, которым им-

плантировали ИКД, смертность составила

1,3% по сравнению с 16% среди тех, кому не был

имплантирован ИКД в течение 8-летнего пери-

ода наблюдения. Пациентами высокого риска

являются те, кто перенес остановку сердца, у ко-

го отмечаются рецидивы сердечно-сосудистых

событий (синкопе или пируэт), несмотря на тра-

диционную терапию (бета-блокаторы) и у кого

длительность интервала Q–T составляет более

500 мс. 

У некоторых пациентов в качестве альтерна-

тивы можно использовать бета-блокаторы в со-

четании с имплантацией кардиостимулятора

и/или симпатэктомию.

Использование ИКД может рассматриваться

в качестве первичной терапии, если у пациента

тяжелый семейный анамнез внезапной сердеч-

ной смерти. Однако, так как несколько исследо-

ваний показали, что семейный анамнез внезап-

ной сердечной смерти не является независимым

фактором риска, некоторые специалисты не ре-

комендуют применять ИКД, основываясь толь-

ко на семейном анамнезе. 

Быстрее всего необходимо использовать

ИКД у пациентов высокого риска с синдромом

Джервелла–Ланге–Нильсена, потому что при-

менение бета-блокаторов у данной группы боль-

ных менее эффективно. 

Эффект имплантации кардиостимуляторов

основан на том, что стимуляция исключает

аритмогенную брадикардию, снижает вероят-

ность возникновения перебоев сердечного рит-

ма (исключая short–long–short последовательно-

сти) и уменьшает неоднородность процесса ре-

поляризации, снижая риск развития пируэтной

желудочковой тахикардии. Кардиостимуляторы

особенно полезны при документированной же-

лудочковой пируэтной тахикардии, вызванной

паузами при брадикардии у пациентов с LQT3. 

Тем не менее данные показывают, что сердеч-

ные события у пациентов высокого риска с сер-

дечной стимуляцией продолжают возникать.

Поскольку более новые модели ИКД включают

сердечную функцию стимуляции, электрокар-

диостимуляция (без дефибрилляторов) вряд ли

будет использоваться у пациентов с LQTS. Изо-

лированно кардиостимуляция может приме-

няться только в группе пациентов низкого риска

с LQT3.

Симпатэктомия

Левая шейно-грудная симпатэктомия – еще

один антиадренергический метод лечения, ис-

пользуемый у пациентов высокого риска

с LQTS, особенно у больных с рецидивирующи-

ми аритмиями, несмотря на терапию бета-бло-

каторами. Симпатэктомия снижает вероятность

сердечно-сосудистых событий у пациентов вы-

сокого риска с LQTS, однако наилучший А
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эффект наблюдается у пациентов с LQT1 по

сравнению с другими типами LQTS [39]. 

Данная методика снижает риск сердечно-

сосудистых событий, но не исключает его.

Вследствие этого использование ИКД эффек-

тивнее шейно-грудной симпатэктомии. Тем не

менее шейно-грудная симпатэктомия может

быть применена у некоторых пациентов высо-

кого риска и у пациентов, которые имеют час-

тые разряды ИКД на фоне терапии бета-блока-

торами. 

Физическая активность

Физическая активность, плавание, связан-

ные со стрессом эмоциональные переживания

часто являются причиной сердечных событий

у пациентов с LQTS. Таким образом, необходи-

мо предостеречь пациентов от участия в спор-

тивных мероприятиях. 

Триггерный эффект физических упражнений

и тахикардии, а также защитное действие бета-

блокаторов варьируются в зависимости от типа

LQTS. 

Физические упражнения и тахикардия вызы-

вают сердечные события у пациентов с LQT1.

Поэтому им следует избегать тяжелых физичес-

ких нагрузок; бета-блокаторы являются для них

отличными препаратами, предотвращающими

сердечные события. Синкопе и внезапная сер-

дечная смерть во время плавания тесно связаны

с LQT1. Таким образом, пациенты с LQT1 долж-

ны избегать плавания без контроля. 

Сердечные события при типе LQT2 также

вызываются физическими упражнениями,

но в меньшей степени, чем при LQT1.

При LQT3 тахикардия и физические упраж-

нения не вызывают тяжелых состояний. Собы-

тия обычно происходят во время сна. Из-за то-

го что тахикардия не является триггером, роль

бета-блокаторов в предотвращении сердечных

событий LQT3 спорна. Мексилетин, блокатор

натриевых каналов, может улучшить защиту

в этой подгруппе пациентов. Некоторые экс-

перты предлагают использовать у пациентов

с LQT3 бета-блокаторы в сочетании с мексиле-

тином. 

Генная терапия

Ген-специфическая терапия в лечении

LQTS находится на стадии исследования. На-

пример, поскольку LQT3 ассоциирован с мута-

цией натриевых каналов gain of function, были

предложены антиаритмические препараты

с функцией блокировки натриевых каналов

в качестве генной терапии у пациентов с LQT3.

Тем не менее эта область является сложной

и требует дальнейших исследований. Напри-

мер, Y. Ruan et al. обнаружили, что мексилетин,

блокатор натриевых каналов, может способст-

вовать трафикингу мутантного белка F1473,

в результате чего происходит эффект дальней-

шего повышения натриевого тока и удлинение

интервала Q–T в подгруппе пациентов с LQT3,

которые имеют эту специфическую мута-

цию [17]. 

В нескольких исследованиях были предложе-

ны стратификация рисков и лечение на основе

специфики триггера. Например, J.A. Kim et al.

[18] показали, что некоторые виды мутаций

в LQT2 ассоциированы с определенными триг-

герными событиями (физические триггеры про-

тив пробуждающих триггеров против непробуж-

дающих/нефизических триггеров) и что если

у пациентов триггерами являются физические

упражнения, то они лучше всего реагируют на

терапию бета-блокаторами.

Противопоказания

При LQTS должны быть исключены анесте-

тики и препараты для лечения астмы. Следует

избегать применения адреналина для местной

анестезии или как противоастматического пре-

парата. 

Антигистаминные препараты: 

– терфенадин (Seldane, отозван из рынка

США) – при аллергии; 

– астемизол (Hismanal, отозван из рынка

США) – при аллергии; 

– димедрол (Benadryl) – при аллергии; 

Антибиотики: 

– эритромицин (E-Mycin, ЕЕС, EryPed,

PCE) – при инфекциях легких, уха, горла

и носа; 

– триметоприм и сульфаметоксазол

(Bactrim, Septra) – при мочевыделитель-

ной, ушной и легочных инфекциях; 

– пентамидин (Pentam, внутривенно) – при

инфекциях легких.

Препараты, влияющие на сердечно-сосудистую

систему: 

– хинидин (хинидин, Quinidex, Duraquin,

Quinaglute) – антиаритмический препарат;

– прокаинамид (Pronestyl) – антиаритми-

ческий препарат;

– дизопирамид (Norpace) – антиаритмичес-

кий препарат; А
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– соталол (Betapace) – антиаритмический

препарат;

– пробукол (Lorelco) – холестерин-снижаю-

щий препарат; 

– бепридил (Vascor) – при болях в груди

(стенокардия); 

– дофетилид (Tikosyn) – при фибрилляции

предсердий; 

– ибутилид (Corvert) – при фибрилляции

предсердий. 

Желудочно-кишечные препараты: 

– цизаприд (Propulsid) – при пищеводном

рефлюксе, диспепсии.

Противогрибковые препараты:

– кетоконазол (Nizoral) – против грибковых

инфекций; 

– флуконазол (Diflucan) – против грибковых

инфекций; 

– итраконазол (Sporanox) – против грибко-

вых инфекций.

Психотропные препараты: 

– трициклические антидепрессанты (Elavil,

Norpramin, Vivactil) – при депрессии; 

– производные фенотиазина (Compazine,

Stelazine, Thorazine, Mellaril, Trilafon) –

при психических расстройствах; 

– бутирофеноны (галоперидол) – при пси-

хических расстройствах; 

– бензизоксазол (Risperdal) – при психичес-

ких расстройствах; 

– дифенилбутилпиперидин (Orap) – при

психических расстройствах.

Средства, приводящие к потере калия:

– индапамид (Lozol) – при отеках;

– другие диуретики;

– лекарства от рвоты и диареи.

Ведение пациентов
Всем пациентам с LQTS следует избегать

препаратов, которые удлиняют интервал Q–T

или уменьшают уровень калия или магния в сы-

воротке. Дефицит калия и магния должен быть

скорригирован. Лечение бессимптомных паци-

ентов несколько спорно. Безопасный подход за-

ключается в лечении всех пациентов с врожден-

ными LQTS, потому что первым проявлением

LQTS может быть внезапная сердечная смерть.

Бета-блокаторы являются препаратами выбора

для пациентов с LQTS. Защитный эффект бета-

блокаторов связан с их адренергической блока-

дой, что снижает риск возникновения сердеч-

ных аритмий. Они могут также уменьшать ин-

тервал Q–T у некоторых пациентов.

Консультации

Кардиологи и электрофизиологи являются

типичными консультантами для пациентов

с LQTS. В семье больного с подтвержденной ге-

нетической формой LQTS должно пройти гене-

тическое обследование всех членов семьи.

Стационарное лечение

Пациенты с LQTS должны быть госпитали-

зированы в клинику при возникновении сердеч-

ных событий (синкопе, остановка сердца)

с целью исключения повторных событий.

Наблюдение

Бессимптомные пациенты с LQTS обычно не

требуют госпитализации. Тем не менее необхо-

димо тщательно оценить их состояние и обеспе-

чить последующее лечение в амбулаторных ус-

ловиях. Кардиологу или электрофизиологу сле-

дует регулярно консультировать пациентов

с LQTS. Решение об отказе от участия в спор-

тивных мероприятиях пациентов с установлен-

ным диагнозом принимается только после про-

ведения генетического исследования.

Обучение пациентов

Необходимо информировать пациентов

о природе LQTS и факторах, которые вызывают

сердечные события. Пациентам следует избегать

резких звуков (например, от будильника), чрез-

мерных физических упражнений, водных про-

цедур и других факторов, усиливающих общее

возбуждение. Следует сообщить пациентам

и членам их семей о критической важности сис-

тематического приема бета-блокаторов. Членам

семей и учителям пациентов школьного возрас-

та надо советовать пройти обучение выполне-

нию сердечно-легочной реанимации. Необхо-

димо рассказать пациентам и членам их семей

о лекарствах, которые могут вызвать удлинение

Q–T-интервала, нежелательное для людей

с LQTS. Списки препаратов, которые удлиняют

интервал Q–T и/или вызывают желудочковые

аритмии, опубликованы.

Прогноз
Ни один из существующих методов лечения

не устраняет причины LQTS. 

Антиадренергическая терапия (применение

бета-блокаторов, левая шейно-грудная симпа-

тэктомия), имплантация различных устройств

(кардиостимуляторов, ИКД) направлены на А
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уменьшение риска возникновения сердечно-со-

судистых событий и снижение летальности. Как

упоминалось ранее, защитное действие бета-

блокаторов связано с их адренергической блока-

дой, что снижает риск сердечных аритмий. Они

могут также уменьшить интервал Q–T у части

пациентов. 

Прогноз у пациентов с LQTS, принимаю-

щих бета-блокаторы (и использующих другую

терапию в случае необходимости), в целом хо-

роший. К счастью, эпизоды пируэтной желу-

дочковой тахикардии у пациентов с LQTS, как

правило, купируются сами; только в 4–5% слу-

чаев возникновение сердечно-сосудистых со-

бытий оказывается фатальным. Пациенты

с эпизодами остановки сердца или рецидивами

сердечно-сосудистых событий, несмотря на

прием бета-блокаторов, подвержены значи-

тельно более высокому риску внезапной смер-

ти. Лечить таких больных необходимо с приме-

нением ИКД; их прогноз после имплантации

ИКД хороший.
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