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Цель – изучить связь сывороточной концентрации сосудисто-эндотелиального фактора роста  
с электрической негомогенностью миокарда у алкогользависимых пациентов молодого возраста.  
Материалы и методы. Обследовано 60 пациентов: 30 мужчин (средний возраст – 37,23±4,38 года) 
и 30 женщин (35,97±4,60 года), у которых на момент поступления в стационар была диагнос- 
тирована острая интоксикация алкоголем и синдром алкогольной зависимости второй стадии. 
Контрольную группу составили здоровые лица: 15 мужчин (34,20±6,33 года) и 15 женщин 
(32,86±6,88 года). Оценка дисперсии интервала Q-Td проводилась на аппарате ЭКГ высокого разре-
шения «Поли-Спектр 8/ЕХ» (Россия) в 12 стандартных отведениях. Концентрация этанола  
в крови определялась хромографом Agilent 6850 (США). Сывороточная концентрация фактора  
сосудисто-эндотелиального роста (VEGF) оценивалась в сыворотке крови набором реактивов  
«Вектор-Бест» (Россия) на иммуноферментном анализаторе Hospitex diagnostics Plate Screen 
(Италия). 
Результаты. В период острой алкогольной интоксикации гендерные различия характеризовались 
большей частотой встречаемости показателя Q-Td>50 мс у мужчин по сравнению с женщинами. 
Динамика изменений частоты патологической дисперсии Q-Td в абстинентный период была од-
нонаправленной и характеризовалась ее увеличением у мужчин и женщин с некоторым преоблада-
нием среди мужчин. Значения показателей электрической негомогенности миокарда как в острый, 
так и в абстинентный периоды были выше у мужчин. Выявлены достоверные различия по элек-
трофизиологическим параметрам сердца и сывороточной концентрации VEGF между обследуе-
мыми пациентами и контрольной группой в сторону возрастания их у алкогользависимых лиц. 
Абстинентный период сопровождался негативной динамикой в виде увеличения дисперсии интер-
вала Q-Td у мужчин и женщин. При этом выраженность изменений была достоверно выше у жен-
щин по сравнению с мужчинами.  
Выводы. Максимальное алкогольиндуцированное повышение концентрации VEGF наблюдается  
в период острой интоксикации. Повышение сывороточной концентрации VEGF сопряжено с элек-
трической негомогенностью миокарда. 
 
Ключевые слова: VEGF, дисперсия интервала QT-d, интервал QT, интервал QTс, алкогольная 
зависимость. 

 
Введение. Интенсивное изучение клеточ-

ных и молекулярных механизмов физиологи-

ческого и патологического ангиогенеза позво-

лило определить немаловажную и неодно-

значную роль фактора роста эндотелия сосу-

дов (VEGF) [1–7]. Установлено, что физиоло-

гические функции VEGF определяются его 

уровнем в крови, при этом низкие уровни об-

ладают защитными свойствами [3, 8], а повы-

шенные наблюдаются при таких сердечно- 

сосудистых заболеваниях, как атеросклероз  

[9–11], сердечная недостаточность [12, 13] и 

артериальная гипертензия [14, 15]. В ряде ис- 

следований выявлена корреляция плазмен-

ного содержания VEGF с количеством тром-

боцитов, являющихся основным источником 

фактора роста в циркулирующей крови [10]. 

Содержание VEGF в тканях здорового орга-

низма варьирует, по данным ряда авторов, от 

10 до 246 пг/мл, причем у курящих мужчин со-

держание VEGF выше, чем у некурящих [16]. 

В то же время другие исследователи отмечают 

более высокий уровень VEGF у женщин, что 

связывают с гормональным фоном [15]. Вы- 

явлена высокая корреляция максимального 

уровня сывороточного VEGF с максималь- 
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ными значениями креатининфосфокиназы 

[17]. Двойственный характер действия VEGF 

при патологии сердечно-сосудистой системы 

выражается в виде сосудистой протекции че-

рез механизм стимуляции NO и PGJ2; с другой 

стороны, индукция неоваскуляризации атеро-

склеротической бляшки приводит к ее неста-

бильности [3, 8]. По мнению ряда исследова-

телей, при оценке действия VEGF необходимо 

учитывать также факторы, определяющие 

направленность действия: возраст, кардиовас-

кулярный риск, инфекционные заболевания, 

метаболические нарушения [5, 18, 19].  

Известно, что в здоровом организме су-

ществует баланс между активаторами и инги-

биторами роста новых кровеносных сосудов 

[5]. Следует отметить, что VEGF оказывает 

сильное влияние на проницаемость сосудов, 

увеличивает выход из сосудов плазменных 

белков, что не может не отражаться на струк-

туре тканей сердца [20]. По мнению некото-

рых исследователей [6], фактор роста эндоте-

лия сосудов участвует в структурно-функцио-

нальных изменениях миокарда, обладая высо-

кой экспрессией в кардиомиоцитах и миофиб-

робластах [21–26], играя важную роль в про-

цессах гипертрофии миокарда.  

Показано значение VEGF в качестве лабо-

раторного критерия прогноза при ряде сер-

дечно-сосудистых заболеваний [23]. По мне-

нию отдельных авторов, VEGF может оказы-

вать влияние на формирование структурно-

функциональных нарушений сердечно-сосу-

дистой системы, что, по нашему мнению, не 

может не отражаться на электрической актив-

ности миокарда [27]. Известно, что негомо-

генность процессов реполяризации желудоч-

ков связана с нарушением АТФ-чувствитель-

ности калиевых каналов в кардиомиоцитах, 

которые обусловливают повышение диспер-

сии реполяризации, чего не наблюдается у 

здоровых лиц [28].  

Цель исследования. Изучить связь сыво-

роточной концентрации сосудисто-эндотели-

ального фактора роста с электрической него-

могенностью миокарда у алкогользависимых 

пациентов молодого возраста. 

Материалы и методы. В данное про-

спективное исследование вошли 60 пациен-

тов, поступивших на стационарное лечение в 

ГУЗ «Ульяновская областная клиническая 

наркологическая больница», с диагностиро-

ванной на момент поступления острой инток-

сикацией алкоголем и синдром алкогольной 

зависимости второй стадии. Спустя день, при 

отсутствии этанола в крови, у пациентов был 

диагностирован абстинентный синдром, вы-

званный употреблением алкоголя. Все диа-

гнозы выставлялись в соответствии с действу-

ющими клиническими рекомендациями. 

Пациентов выбирали со схожими диагно-

зами и клиническими симптомами, отсут-

ствием кардиальной патологии, равной воз-

растной категорией методом случайной вы-

борки. Перед проведением обследования все 

пациенты давали добровольное информиро-

ванное согласие на медицинское вмешатель-

ство, заполняли согласие на обработку персо-

нальных данных. Проведение данного иссле-

дования одобрено этической комиссией ГУЗ 

«Ульяновская областная клиническая нарко-

логическая больница».  

Среди пациентов было 30 мужчин и 30 жен-

щин, средний возраст которых составлял соот-

ветственно 37,23±4,38 и 35,97±4,60 года. Дли-

тельность запойного пьянства у мужчин и 

женщин была примерно одинаковой и состав-

ляла 11±4,6 и 10±5,7 года соответственно. 

Продолжительность алкогольного эксцесса до 

поступления в стационар – 24,5±23,6 дня у 

мужчин и 21,2±22,8 дня у женщин. В контроль-

ную группу вошли здоровые лица: 15 муж- 

чин в возрасте 34,2±6,33 года и 15 женщин в 

возрасте 32,86±6,88 года.  

Всем пациентам проводилось общеклини-

ческое и электрокардиографическое исследова-

ние. Оценка замедленной фрагментированной 

активности миокарда и дисперсии интервала 

QT осуществлялась на аппарате ЭКГ высокого 

разрешения «Поли-Спектр 8/ЕХ» (Россия) в ав-

томатическом режиме в 12 стандартных отведе-

ниях. За патологические параметры дисперсии 

QT принимались значения более 50 мс, интер-

вала QT – более 430 мс для мужчин и 450 мс для 

женщин [4, 29–32]. Наличие поздних потенциа-

лов желудочков регистрировалось не менее чем 

по двум положительным параметрам из трёх: 

TotQRS>114 мс, RMS40<20 мкВ, LAS40>38 мс. 

Концентрация этанола в крови определялась 

хромографом Agilent 6850 (США).  
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Критериями исключения из обследования 

являлись возраст старше 44 лет, наличие сер-

дечно-сосудистой патологии (что подтвержда-

лось объективными физикальными и инстру-

ментальными данными, кардиальными жало-

бами пациентов), нарушений ритма сердца. 

Также у пациентов отсутствовала кардиальная 

коморбидная патология при наличии некар-

диальной, такой как хроническая обструктив-

ная болезнь лёгких, хронический гастрит и хро-

ническая венозная недостаточность вследствие 

варикозной болезни нижних конечностей.  

В момент поступления оценивалось кли-

ническое состояние пациентов, при этом ост-

рая алкогольная интоксикация характеризова-

лась следующими признаками: запах алкоголя 

изо рта, изменённое поведение (расторможен-

ность, отсутствие дистанции, в ряде случаев – 

агрессивность), дискоординация движений 

(шаткость походки, сложности при выполне-

нии движений, требующих точности), сниже-

ние критики, покраснение лица (либо блед-

ность кожных покровов), лабильность настро-

ения, нарушение внимания.  

Сывороточная концентрация фактора со-

судисто-эндотелиального роста оценивалась в 

сыворотке крови набором реактивов «Вектор-

Бест» (Россия) (чувствительность 10 пг/мл, 

диапазон измерений 0–2000 пг/мл) на имму-

ноферментном анализаторе Hospitex diagnos-

tics Plate Screen (Италия). 

Для статистической обработки данных 

использовалась программа Statistica 10,0. Для 

сравнения показателей в группе мужчин и 

женщин применялись следующие методы:  

U-критерий Манна–Уитни для независимых 

групп, Wilcoxon Matched Pairs Test для зависи-

мых в случаев, если вид распределений коли-

чественных признаков не анализировался или 

был отличен от нормального. Различие между 

сравниваемыми показателями считали досто-

верным при уровне статистической значимо-

сти p<0,05. При сравнении в процентах стати-

стическая значимость определялась с помо-

щью Z-критерия. Проверка на независимость 

выборки осуществлялась с помощью ранго-

вого критерия Спирмена. 

Результаты и обсуждение. При оценке 

выраженности и частоты негомогенности про-

цессов реполяризации в период острой алко-

гольной интоксикации были выявлены ген-

дерные различия, которые характеризовались 

большей частотой встречаемости Q-Td>50 мс 

у мужчин (50 % случаев) по сравнению с жен-

щинами (37 % случаев), р<0,05. Динамика из-

менений частоты патологической дисперсии 

Q-Td в абстинентный период была однона-

правленной и характеризовалась ее увеличе-

нием у мужчин и женщин с некоторым преоб-

ладанием среди мужчин (на 20 % больше). 

Параметры электрической негомогенно-

сти миокарда (дисперсия интервала Q-Td бо-

лее 50 мс) имели большие значения у мужчин 

как в острый, так и абстинентный периоды 

(табл. 1). Выявлены достоверные различия по 

электрофизиологическим параметрам сердца 

и сывороточной концентрации VEGF между 

обследуемыми пациентами основной и кон-

трольной групп в сторону возрастания их у ал-

когользависимых лиц. 

Достоверные различия между пациен-

тами контрольной группы нами найдены не 

были (табл. 1). Полученные данные по уровню 

VEGF у алкогользависимых лиц говорят о не-

изученности и противоречивости диагности-

ческой значимости, что не позволило предста-

вить более обширную информацию и подтвер-

ждает актуальность выбранной темы исследо-

вания. Абстинентный период сопровождался 

негативной динамикой в виде увеличения дис-

персии интервала Q-Td у мужчин и женщин. 

При этом выраженность изменений была до-

стоверно выше у женщин по сравнению с 

мужчинами. В ходе исследования не выявлено 

увеличения длительности корригированного 

интервала QTс в динамике; обращает на себя 

внимание некоторое его уменьшение у муж-

чин (в среднем на 10 мс) по сравнению с ост-

рым периодом. Отсутствие динамики на фоне 

высоких значений дисперсии Q-Td свидетель-

ствует о сохранении нарушений процессов ре-

поляризации в абстинентном периоде у паци-

ентов обследуемых групп. Одним из возмож-

ных механизмов, обеспечивающих дальней-

ший рост числа пациентов с электрической не-

гомогенностью миокарда в абстинентный пе-

риод, является развивающаяся в этот период 

локальная экстрацеллюлярная гипокальцие-
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мия и гипокалиемия. Сниженные значения ка-

лия и кальция обусловливают электролитно-

метаболическую гетерогенность кардиомио-

цитов [33], которая возникает под воздей-

ствием алкоголя и продуктов его метаболизма 

в период острой интоксикации и абстиненции.   

 

Таблица 1 

Table 1 

Выраженность электрической негомогенности миокарда и VEGF (М±SD) 

Expression of electrical myocardial inhomogeneity and VEGF (М±SD) 

Параметр 

Parameter 

Основная группа (n=60) 

Main group 
Контрольная группа 

(n=30) 

Control Group 

(n=30) 
Острый период 

Acute period 

Абстинентный период 

Withdrawal period 

Женщины  

Females 

(n=30) 

Мужчины 

Males 

(n=30) 

Женщины 

Females 

(n=30) 

Мужчины  

Males 

(n=30) 

Женщины 

Females 

(n=15) 

Мужчины  

Males 

(n=15) 

Q-Td, мс 

Q-Td, ms 

46,9±25,66 

(1) 

60,8 ±30,05 

(2), (3) 

59,67±37,37 

(3) 

69,23±32,80 

(3) 

43,53±13,76 

 

40,8±14,73 

 

Q-Tcd, мс 

Q-Tcd, ms 

59,1±33,95 

(1), (3) 

76,93±35,99 

(2), (3) 

71,93±44,36 

(2), (3) 

77,30±41,79 

(3) 

48,73±17,93 

 

44,86±17,44 

 

Q-Tcdn, у.е. 

Q-Tcdn, c.u. 

17,37±9,85 

 

22,3±10,37 

(2), (3) 

20,87±12,87 

 

27,67±19,16 

(3) 

14,2±4,57 

 

13±5,04 

 

QT, мс 

QT, ms 

376±39,00 

(1) 

376,07±33,17 

 

393,50±35,43 

 

400,97±41,23  

(1) 

379,2±34,17 

 

377±27,71 

 

QTc, мс 

QTc, ms 

458,93±38,99 

(3) 

477,23±33,39 

(2), (3) 

463,63±47,03 

(3) 

467,80±39,32 

(3) 

422,53±25,01 

 

418,53±17,67 

 

VEGF, пг/мл 

VEGF, pg/ml 

241,07±101,96 

(1), (3) 

274,25±162,98 

(3) 

196,39±108,11 

(3) 

243,20±131,29 

(3) 

107,20±72,17 

 

132,07±54,05 

 

VEGF, пг/мл,  

с Q-td<50 мс 

VEGF, pg/ml, 

Q-td<50 ms 

254,3608±107,06 

(n=19) 

272,0254±111,20 

(n=15) 

221,0549±119,34 

(n=15) 

209,7808±108,54  

(n=9) 
- - 

VEGF, пг/мл,  

с Q-td>50 мс 

VEGF, pg/ml, 

Q-td>50 ms 

218,1234±92,73 

(n=11) 

276,4683±206,51 

(4) (n=15) 

171,7188±93,06 

(4) (n=15) 

257,5272±139,86 

(4) (n=21) 
- - 

Примечание. Q-Td – дисперсия интервала QT; Q-Tcd – дисперсия корригированного интервала QTс; 

Q-Tcdn – нормализованная дисперсия интервала Q-Tc; QT – интервал QT; QTc – корригированный интер-

вал QT; 1 – достоверные различия показателей в острый и абстинентный периоды у лиц одного пола;  

2 – достоверные различия показателей в острый и абстинентный периоды у мужчин и женщин; 3 – досто-

верные различия показателей у алкогользависимых лиц и контрольной группы; 4/5 – достоверные разли-

чия параметров VEGF с Q-td более/менее 50 мс. 

Note. Q-Td – QT interval variance; Q-Tcd – variance of corrected QTc interval; Q-Tcdn – normalized vari-

ance of Q-Tcd interval; QT – QT interval; QTc – corrected QT interval; 1 – the differences are significant in acute 

and withdrawal periods for patients of the same sex; 2 – the differences are significant in acute and withdrawal 

periods for both males and females; 3 – the differences are significant for control group and alcohol-addicted 

persons; 4/5 – the differences are significant for VEGF parameters with Q-td more/less than 50 ms. 

 
Таким образом, проведенные исследова-

ния электрофизиологических свойств мио-

карда у алкогользависимых лиц молодого воз-

раста без манифестной кардиальной патоло-

гии выявили нарушения процессов реполяри-

зации. На фоне гендерных различий электро- 
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физиологические нарушения проявлялись в 

частоте и динамике изменений у алкогольза-

висимых пациентов молодого возраста. 

Выявленные у 43 % пациентов патоло- 

гические величины дисперсии интервала  

Q-Td (более 50 мс) во всех группах обследуе-

мых в остром периоде алкогольной инток- 

сикации с последующим ростом числа паци-

ентов в абстинентный период подтвержда- 

ют данные литературы, согласно которым 

наиболее высокая аритмогенная активность 

миокарда наблюдается именно в период  

абстиненции [28, 34–36]. При этом измене-

ния на стандартной ЭКГ характеризовались 

преимущественно предсердной и желудоч- 

ковой экстрасистолией и не имели гендерных 

различий. Имеющиеся в литературе сведе- 

ния о кардиопротективном эффекте малых 

доз этанола [37–39] не нашли своего подт- 

верждения в нашем исследовании по отно- 

шению к электрической негомогенности 

миокарда, что, очевидно, объясняется отно-

сительно небольшой концентрацией этанола 

в крови у женщин (1,5±0,74 %) и мужчин  

(1,58±0,67 %).  

В нашем исследовании средние показа-

тели Q-Td не согласуются с результатами ис-

следований ряда авторов, утверждающих, что 

величина дисперсии интервала Q-Td для здо-

ровых мужчин составляет 90 мс, а для жен- 

щин – 80 мс [40]. В контрольной группе реги-

стрировались меньшие показатели дисперсии 

Q-Td как у мужчин, так и у женщин, в отличие 

от данных других авторов, что, возможно, свя-

зано с использованием различного оборудова-

ния для регистрации электрокардиограммы и 

свидетельствует о необходимости учитывать 

возрастные особенности при выборе погра-

ничных значений Q-Td [40]. 

Выводы: 

1. Максимальное алкогольиндуцирован-

ное повышение концентрации VEGF наблю-

дается в период острой интоксикации. 

2. Повышение сывороточной концентра-

ции VEGF сопряжено с электрической него-

могенностью миокарда. 
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Materials and Methods. The study enrolled 60 patients: 30 men (37.23±4.38 years old) and 30 women 
(35.97±4.60 years old). During hospitalization all patients were diagnosed with acute alcohol intoxication 
and alcohol dependence syndrome of the second stage. The control group consisted of healthy individuals: 
15 men (34.20±6.33 years old) and 15 women (32.86±6.88 years old). Q-Td interval dispersion was as-
sessed using a high-resolution ECG device “Poly-Spectrum 8/EX” (Russia) in 12 standard leads. The eth-
anol concentration in the blood was determined with Agilent 6850 (USA). Serum concentration of vascular 
endothelial growth factor (VEGF) was assessed in blood serum using a set of Vector-Best reagents (Russia) 
on an immunoassay analyzer Hospitex diagnostics Plate Screen (Italy). 
Results. During acute alcohol intoxication, gender differences were characterized by a higher frequency of 
Q-Td occurrence (>50 ms) in men, if compared with women. The changes in the frequency of Q-Td patho-
logical dispersion in the withdrawal period were unidirectional and they were characterized by an increase 
in both men and women, with some predominance among men. The indicator values of myocardial electrical 
inhomogeneity in both acute and withdrawal periods were higher in men. Significant differences in the 
electrophysiological parameters of the heart and serum VEGF concentration were revealed in examined 
patients and in the control group. These parameters increased in alcohol-dependent individuals. The with-
drawal period was accompanied by negative dynamics of Q-Td interval dispersion increase in men and 
women. At the same time, the severity of the changes was significantly higher in women than in men. 
Conclusion. The maximum alcohol-induced increase in VEGF concentration was observed during the pe-
riod of acute intoxication. An increase in serum VEGF concentration was associated with myocardial elec-
trical inhomogeneity. 
 
Keywords: VEGF, QT-d interval dispersion, QT interval, QTc interval, alcohol dependence. 
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