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Safety of Pharmacotherapy in a Psychiatric Inpatient Setting
and the QT Interval

Background. Events associated with a risk of death are the most serious complications of pharmacotherapy. One of these complications is pro-
longation of the QT interval leading to Torsades de Pointes, a life-threatening condition that can result in asystole and sudden death. Factors 
contributing to the development of the long QT syndrome include heredity, structural abnormalities of the heart, electrolyte disorders, female 
gender, advanced age, use of drugs with certain electrophysiological properties, and drug-drug interactions. Consideration of all these factors 
can help achieve the most accurate and objective assessment of the risk of these rhythm disturbances. Aims — to assess the risk of prolonga-
tion of the QT interval and the development of Torsades de Pointes in psychiatric inpatients. Methods. The study enrolled 500 patients who 
received medical care in a psychiatric inpatient setting. The risk of QT interval prolongation and development of Torsades de Pointes was 
assessed using the MedSafety Scan® medical decision support system. Results. Of the 500 patients treated in the psychiatric inpatient setting, 
224 had a risk of QT interval prolongation and developing Torsades de Pointes; the incidence was highest in the group of elderly patients. The 
mean risk score was 7.59 ± 3.29 in general, 6.02 ± 3.14 in patients aged under 65 years, and 9.16 ± 2.62 in subjects over 65 years of age. 
An analysis of the frequencies of risk factors for prolongation of the QT interval and Torsades de Pointes revealed that patients aged over 65 
years most commonly had atrial fibrillation, chronic heart failure, heart valve disorders, hypertension, and a history of myocardial infarction. 
Patients under 65 years of age more commonly received medicinal products prolonging the QT interval and drug combinations that can lead 
to potential drug-drug interactions of relevant clinical significance. Conclusion. The obtained results indicate the importance of assessing the 
risk of QT interval prolongation and development of Torsades de Pointes in psychiatric inpatients as an affordable preventive tool that can 
increase the safety of drug therapy.
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Безопасность фармакотерапии 
в психиатрическом стационаре и интервал QT

Обоснование. Наиболее серьезными осложнениями фармакотерапии являются те, которые сопровождаются риском летального исхо-
да. Одно из таких осложнений — удлинение интервала QT и, как следствие, развитие пируэтной тахикардии — жизнеугрожающего 
состояния, способного привести к асистолии и внезапной смерти. К факторам, способствующим развитию синдрома удлиненного 
интервала QT, можно отнести наследственность, структурную патологию сердца, электролитные нарушения, женский пол, пожилой 
возраст, назначение лекарственных препаратов, обладающих электрофизиологическими свойствами, межлекарственное взаимодей-
ствие. Учет перечисленных факторов может способствовать наиболее точной и объективной оценке риска указанных нарушений 
ритма. Цель исследования — оценить риск удлинения интервала QT и развития пируэтной тахикардии у пациентов психиатрического 
стационара. Методы. В исследование были включены 500 пациентов, получавших медицинскую помощь в условиях психиатрического 
стационара. Оценка риска удлинения интервала QT и развития пируэтной тахикардии проводилась с помощью системы поддержки 
принятия врачебных решений MedSafety Scan®. Результаты. Из 500 пациентов, находящихся на стационарном лечении в психиатриче-
ском стационаре, 224 имели риск удлинения интервала QT и развития пируэтной тахикардии с наибольшим распространением в группе 
пожилых больных. Средний балл риска составил 7,59 ± 3,29; у пациентов младше 65 лет — 6,02 ± 3,14; старше 65 лет — 9,16 ± 2,62. 
Анализ частоты встречаемости факторов риска удлинения интервала QT и пируэтной тахикардии выявил преобладание у пациентов 
старше 65 лет фибрилляции предсердий, хронической сердечной недостаточности, заболеваний клапанов сердца, артериальной гипер-
тензии, перенесенного инфаркта миокарда. Для пациентов младше 65 лет было характерно более частое назначение лекарственных 
препаратов, удлиняющих интервал QT, и их комбинаций, способных привести к потенциальным межлекарственным взаимодействиям 
с изучаемой клинической значимостью. Заключение. Полученные результаты свидетельствуют о значимости оценки риска удлинения 
интервала QT и развития пируэтной тахикардии у пациентов психиатрического стационара как доступного профилактического 
мероприятия, способного повысить безопасность лекарственной терапии.
Ключевые слова: синдром удлиненного интервала QT, пируэтная тахикардия, психические заболевания, неблагоприятные лекарственные 
реакции
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Обоснование

Основа рациональной лекарственной терапии — 
не только ее эффективность, но и безопасность. Обеспе-
чение данного аспекта оказания медицинской помощи 
является важной задачей для клиницистов, а наиболее 
современным и оптимальным инструментом для дости-
жения этой цели можно считать профилактику разви-
тия неблагоприятных лекарственных явлений. Наиболее 
серьезными осложнениями фармакотерапии выступают 
те, которые сопровождаются риском летального исхода. 
Одно из таких осложнений — удлинение интервала QT 
и, как следствие, развитие пируэтной тахикардии (Torsade 
de Pointes) — жизнеугрожающего состояния, способного 
привести к асистолии и внезапной смерти. Интервал QT 
является одним из показателей электрической систо-
лы желудочков, фиксируемых на электрокардиограмме 
(ЭКГ). Нормальные значения интервала QT составляют 
менее 450 мс для мужчин и менее 470 мс для женщин. 
В клинической практике используется корригированное 
значение показателя QTc с целью устранения влияния 
на посчитанный результат частоты сердечных сокраще-
ний больного.

К факторам, способствующим развитию синдрома 
удлиненного интервала QT, можно отнести наследствен-
ность, структурную патологию сердца, электролитные 
нарушения, женский пол, пожилой возраст [1]. Ведущим 
же фактором риска развития пируэтной тахикардии явля-
ется назначение лекарственных препаратов, обладающих 
электрофизиологическими свойствами [2], а также вы-
текающими из этого дополнительными аспектами фар-
макотерапии, такими как дозозависимость и ее влияние 
на летальность [3], длительность лекарственной терапии 
[4], межлекарственные взаимодействия [5], в том числе 
возникающие на уровне метаболизма препаратов в систе-
ме цитохрома P450 [6].

Указанный синдром имеет особую актуальность 
при оказании психиатрической помощи. Основной класс 
лекарственных средств, применяемых в психиатрии, — 
антипсихотические препараты, занимающие одну из ли-
дирующих позиций в удлинении интервала QT, а про-
блема кардиотоксичности у больных с психическими 
заболеваниями является одной из ведущих [7]. В развитии 
синдрома удлиненного интервала QT из антипсихотиче-
ских препаратов наибольшая роль отводится тиоридазину 
[8], зипрасидону и сертиндолу [9], а также в определенной 
степени рисперидону [10] и некоторым другим препара-
там, что связано со способностью данной группы лекарств 
снижать проницаемость калиевых каналов (IKr). К препа-
ратам, удлиняющим интервал QT, также относятся анти-
депрессанты [11], особенно трициклические [12], широко 
применяемые в условиях психиатрического стационара. 
При оказании психиатрической помощи частота встреча-
емости удлинения интервала QT может варьировать от 8% 
на фоне антипсихотической терапии и 15% на фоне ком-
бинированного применения антипсихотических средств 
с антидепрессантами до 23% у пациентов при лечении 
шизофрении [9]. Обсуждаемую проблему осложняет тот 
факт, что пациенты с психическими заболеваниями мо-
гут дополнительно получать лекарственные препараты 
для лечения сопутствующей патологии из фармакологи-
ческих групп, также имеющих риск развития пируэтной 
тахикардии: антиаритмические средства, антибактери-
альные препараты из группы макролидов и фторхиноло-
нов, некоторые противогрибковые, противоопухолевые, 
антигистаминные, гиполипидемические, прокинетики, 

а также диуретические средства, кроме калийсберегаю-
щих [13]. Данный факт дополнительно обусловливает 
актуальность изучения лекарственно-индуцированного 
удлинения интервала QT при оказании стационарной 
психиатрической помощи.

Подчеркнем, что удлинение интервала QT — много-
факторное явление. Для развития синдрома, как правило, 
необходимо наличие как немедикаментозных факторов 
риска [14], так и медикаментозных. Ко второй груп-
пе можно отнести антипсихотичекую политерапию [15] 
и особенно межлекарственное взаимодействие [16], так 
как даже в случае применения только одного препарата 
с электрофизиологическими свойствами возможно уве-
личение его сывороточной концентрации вследствие ин-
гибирования печеночных ферментов, отвечающих за его 
метаболизм, другими лекарственными средствами. Таким 
образом, только учет всех перечисленных факторов может 
способствовать наиболее точной и объективной оценке 
риска описанных нарушений ритма у пациента.

Цель исследования — оценить риск удлинения интер-
вала QT и развития пируэтной тахикардии у пациентов 
психиатрического стационара.

Методы

Дизайн исследования
Проведено одномоментное сравнительное одноцен-

тровое проспективное обсервационное исследование.

Критерии соответствия
Критерии включения:

 • полипрагмазия (5 лекарственных средств и более в ли-
сте назначений);

 • наличие у каждого пациента в лечении лекарственно-
го препарата из групп «психолептики» или «психоана-
лептики» (N05 и N06 коды по АТХ-классификации);

 • оказание медицинской помощи в условиях общепси-
хиатрического и соматогериатрического отделений.
Критерии исключения:

 • возраст моложе 18 лет;
 • оказание психиатрической помощи в отделениях 

специализированного типа.

Условия проведения
Государственное бюджетное учреждение здравоох-

ранения Астраханской области «Областная клиническая 
психиатрическая больница».

Продолжительность исследования
Анализ медицинских карт стационарных больных 

психиатрического учреждения, находившихся на лечении 
в 2017–2019 гг.

Описание медицинского вмешательства
Проведен анализ риска удлинения интервала QT 

и развития пируэтной тахикардии на основании меди-
цинских карт стационарных больных психиатрического 
учреждения здравоохранения.

Исходы исследования
Основной исход исследования. Для каждого пациента 

произведен подсчет суммарного балла риска удлине-
ния интервала QT и развития пируэтной тахикардии. 
Определена частота встречаемости основных факторов 
риска, назначений лекарственных препаратов с электро-
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Таблица 1. Факторы риска удлинения интервала QT и развития 
пируэтной тахикардии, учитываемые в MedSafety Scan®

№
п/п Фактор риска Балл

Данные пациента

1 Возраст ≥ 65 лет 1

2 Женский пол 1

Кардиологические диагнозы

3 Фибрилляция предсердий 3

4 Врожденный синдром удлиненного 
интервала QT 8

5 Сердечная недостаточность 3

6 Заболевания клапанов сердца 2

7 Артериальная гипертензия 2

8 Инфаркт миокарда острый 3

9 Инфаркт миокарда перенесенный 2

Электрокардиограмма

10 QTc ≥ 450 и < 500 мс 3

11 QTc ≥ 500 мс 8

Электролиты

12 Гипокальциемия ≤ 2,12 ммоль/л 1

13 Гипокалиемия ≤ 3,5 ммоль/л 3

14 Гипомагниемия ≤ 1,5 ммоль/л 2

Дополнительный риск

15 Сахарный диабет 0

16 Нарушение функции печени 0

17 Нарушение функции почек 0

Лекарственные препараты, удлиняющие интервал QT 
и способствующие увеличению риска Torsade de Pointes

18 Лекарственный препарат с доказанным 
риском 3

19 Лекарственный препарат с вероятным 
риском 1

20 Лекарственный препарат с условным 
риском 0

21
Лекарственный препарат, применение 
которого следует избегать при врожденном 
синдроме удлиненного интервала QT

0

физиологическими свойствами, потенциальных межле-
карственных взаимодействий с изучаемым клиническим 
значением.

Дополнительные исходы исследования. Определена 
структура лекарственных назначений и их комбинаций, 
приводящих к риску удлинения интервала QT и развития 
пируэтной тахикардии.

Анализ в подгруппах
Ввиду дополнительного риска развития удлинения 

интервала QT у пожилых пациентов все пациенты были 
разделены на две равные группы — младше и старше 
65 лет.

Методы регистрации исходов
Для оценки риска удлинения интервала QT и раз-

вития пируэтной тахикардии в нашем исследовании был 
применен инструмент по оценке такого риска, разра-
ботанный специальной некоммерческой организацией 
на базе Аризонского университета The Arizona Center 
for Education and Research on Therapeutics (AZCERT), — 
MedSafety Scan® [17]. Данный инструмент представляет 
собой систему поддержки принятия врачебных решений, 
разработчиками которой являются признанные эксперты 
в области кардиологии и авторы списка лекарственных 
препаратов, способных приводить к лекарственно-ин-
дуцированным нарушениям ритма, — Combined List of 
Drugs that Prolong QT and/or cause Torsades de Pointes 
(TdP) [18], и выступает наиболее надежным источником 
информации по изучаемой проблеме [19].

MedSafety Scan® учитывает все имеющиеся факторы 
риска пируэтной тахикардии, лекарственные назначе-
ния, потенциальные межлекарственные взаимодействия. 
Каждому из факторов присваивается определенный балл 
в зависимости от клинической значимости. Инструмент 
учитывает такие факторы, как возраст и пол пациента, 
кардиологические диагнозы, данные электрокардио-
граммы (ЭКГ), электролитные нарушения, состояние 
элиминирующих органов. Вторым значимым разделом 
в используемой системе поддержки принятия врачебных 
решений является оценка назначенной фармакотерапии 
в разрезе риска удлинения интервала QT. MedSafety 
Scan® учитывает все лекарственные препараты, назна-
ченные пациенту, и градуирует их в зависимости от сте-
пени риска на препараты с доказанным риском измене-
ния QT-интервала и развития пируэтной тахикардии, 
вероятным риском, условным риском, а также препа-
раты, применения которых следует избегать при врож-
денном синдроме удлиненного интервала QT. Список 
учитываемых факторов с присвоенными баллами риска 
указан в табл. 1.

Кроме лекарственных назначений, MedSafety Scan® 

прогнозирует все клинически значимые потенциальные 
межлекарственные взаимодействия, в том числе приводя-
щие к повышению риска развития пируэтной тахикардии, 
с указанием механизма взаимодействия, если оно про-
исходит на уровне системы цитохрома P450, что являет-
ся важной клинико-фармакологической информацией 
для прогнозирования нежелательных побочных эффектов 
терапии. Результат работы системы поддержки принятия 
врачебных решений MedSafety Scan®  — три важных ито-
говых заключения: расчет суммарного балла риска, при-
своение в соответствии с указанным баллом степени риска 
удлинения интервала QT и краткие рекомендации ведения 
пациента, такие как ЭКГ-мониторинг, контроль электро-
литов крови или оптимизация фармакотерапии. Следует 

подчеркнуть, что факторы, имеющие 0 баллов, также 
учитываются при формировании итогового заключения: 
дополнительный риск подчеркивается для понимания 
клиницистов, например, состояния элиминирующих ор-
ганов, а препараты с условным и конгенитальным риском 
принимаются во внимание в разделе межлекарственных 
взаимодействий. Ввиду прогностической и профилакти-
ческой направленности системы поддержки принятия 
врачебных решений MedSafety Scan®  нами была оценена 
фармакотерапия, назначенная после постановки клиниче-
ского диагноза в стационарном отделении и включающая 
назначения как психиатра, так и других специалистов. 
То же самое имеет отношение и к данным ЭКГ. Нару-
шение функции печени оценивалось с помощью шкалы 
Child–Turcotte–Pugh, рекомендуемой зарубежными госу-
дарственными медицинскими организациями для оцен-
ки метаболизирующей функции печени [20]. Нарушение 

Annals of the Russian Academy of Medical Sciences. 2021;76(2):169–176.

Вестник РАМН. — 2021. — Т. 76. — № 2. — С. 169–176.



172

The article is licensed by CC BY-NC-ND 4.0 International Licensee
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

ORIGINAL STUDY

НАУЧНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ

функции почек фиксировалось при снижении скорости 
клубочковой фильтрации ниже 60 мл/мин, рассчитанной 
с помощью формулы CKD–EPI [21]. 

Этическая экспертиза
Проведенное исследование одобрено Этическим ко-

митетом Федерального государственного бюджетного об-
разовательного учреждения высшего образования «Астра-
ханский государственный медицинский университет» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации, 
протокол № 8 от 04.05.2017.

Статистический анализ
Принципы расчета размера выборки. Размер выборки 

предварительно не рассчитывался.
Методы статистического анализа данных. Статисти-

ческая обработка была проведена с помощью непара-
метрического критерия Хи-квадрат Пирсона и параме-
трического t-критерия Стьюдента при использовании 
программного обеспечения AnalystSoft Inc., StatPlus:mac, 
версия 7.3.1.0.

Результаты

Объекты (участники) исследования
В исследование были включены 500 пациентов 

(178 мужчин и 322 женщины). Вследствие того что в ис-
пользуемой нами системе поддержки принятия врачебных 
решений MedSafety Scan® возраст старше 65 лет является 
самостоятельным фактором риска удлинения интерва-
ла QT, а также мнения экспертов о том, что в пожилом 
возрасте чаще наблюдается приобретенное удлинение 
интервала QT, а в молодом — врожденное [22], было 
принято решение о разделении всей выборки на две 
равные группы: пациенты младше и старше 65 лет. Сред-
ний возраст больных — 62,23 ± 16,11 года; первая груп-
па — 49,32 ± 11,76; вторая — 75,14 ± 6,88 года. Нозо-
логический анализ выборки выявил, что у 155 (31,0%) 
и у 152 (30,4%) больных были поставлены диагнозы «дру-
гие психические расстройства, обусловленные поврежде-
нием и дисфункцией головного мозга или соматической 
болезнью» и «шизофрения» соответственно. Деменция 
при других болезнях, классифицированных в прочих 
рубриках, была диагностирована у 65 (13,6%) пациентов; 
сосудистая деменция — 36 (7,2%); расстройства лично-
сти и поведения, обусловленные болезнью, поврежде-
нием или дисфункцией головного мозга — 14 (2,8%); 
шизоаффективные расстройства и другие тревожные 
расстройства — по 11 (2,2%); деменция при болезни 
Альцгеймера — 10 (2,0%); умеренная умственная отста-
лость — 9 (1,8%); специфические расстройства лично-
сти — у 6 (1,2%) пациентов. Диагнозы, встретившиеся 
с частотой менее 1%, не указаны.

Основные результаты исследования
В первую очередь был проведен анализ имеющихся 

факторов риска. Как уже было указано, возраст старше 
65 лет (1 балл) явился основанием для разделения вы-
борки на две группы по 250 исследуемых. 322 (64,4%) 
пациента были женского пола с превалированием в груп-
пе старшего возраста — 178 (71,2%) против 144 (57,6%). 
Фибрилляция предсердий (3 балла) зафиксирована 
у 27 (5,4%) пациентов, 23 (9,2%) из которых старше 
65 лет.  Хроническая сердечная недостаточность (3 балла) 
имелась у 269 (53,8%) больных — 184 (73,6%) у пожи-

лых и 85 (34%) у пациентов младше 65 лет. Заболевания 
клапанов сердца (2 балла), артериальная гипертензия 
(2 балла) и инфаркт миокарда в анамнезе (2 балла) встре-
тились соответственно у 29 (5,8%), 344 (68,8%) и 27 (5,4%) 
пациентов. Во всех случаях частота встречаемости од-
ного из указанных факторов была выше у пациентов 
старше 65 лет: 24 и 5, 231 и 113, а также 23 и 4 пациента 
соответственно. Отметим, что фактор риска «интервал 
QTc ≥ 450 и < 500 мс» был обнаружен у одного пациен-
та младше и одного старше 65 лет, что составило 0,4% 
от общей выборки. Таким образом, зарегистрированное 
удлинение интервала QT нами было интерпретировано 
как нежелательная побочная реакция со степенью досто-
верности причинно-следственной связи между приемом 
препарата и неблагоприятным лекарственным событием, 
оцененной с помощью шкалы Наранжо как «возможная». 
Дополнительные факторы риска, а именно сахарный диа-
бет, нарушение функции печени и нарушение функции 
почек, были зафиксированы соответственно у 41 (8,2%), 
50 (10,0%) и 103 (20,6%) пациентов с более высокой 
частотой у пожилых больных. Отметим, что факторы ри-
ска «врожденный синдром удлиненного интервала QT», 
«острый инфаркт миокарда», «интервал QTc > 500 мс», 
а также электролитные нарушения в исследуемой группе 
пациентов не обнаружены. Различия между группами, 
оцениваемые с помощью непараметрического критерия 
Хи-квадрат Пирсона, были статистически достоверными 
(p < 0,05) для всех перечисленных выше факторов, кроме 
таких, как «интервал QTc ≥ 450 и < 500 мс» и «нарушение 
функции печени».

Следующим этапом исследования была оценка назна-
ченной в условиях психиатрического стационара лекар-
ственной терапии, способной повлиять на длительность 
интервала QT и риск пируэтной тахикардии. Полученные 
результаты представлены в табл. 2.

Анализ структуры назначений лекарственных пре-
паратов, имеющих риск удлинения интервала QT и пиру-
этной тахикардии, приведен ниже. Наиболее применяе-
мыми лекарственными средствами с доказанным риском 
изменения QT-интервала, частота которых от общей 
доли препаратов с любым риском пируэтной тахикардии 
составила более 5%, были следующими: хлорпротиксен 
(14,68%), тиоридазин (12,78%), галоперидол (10,37%), 
хлорпромазин (8,60%). Сравнение между группами млад-
ше и старше 65 лет показало более приоритетное назна-
чение галоперидола и хлорпромазина в первой группе, 
а хлорпротиксена и тиоридазина — во второй. Анализ 
назначений препаратов с вероятным риском удлине-
ния интервала QT выявил лидирующую роль клозапина 
в обшей выборке (6,20%) и у пациентов младше 65 лет, 
тогда как препаратом-лидером у пожилых пациентов 
явился мемантин (8,03%). Амитриптилин был зафикси-
рован как лекарственный препарат с условным риском 
удлинения интервала QT, наиболее часто назначаемый 
исследуемой группе пациентов, в том числе у больных 
младше 65 лет (9,32%). Пожилым чаще всего назначались 
рисперидон (6,37%), амитриптилин (5,81%), индапамид 
(5,26%). Выше были указаны только те препараты, часто-
та назначения которых от общей доли примененных QT-
модифицирующих лекарств составила более 5%.

Ввиду возможности усиления блокирования выходя-
щего тока через калиевые каналы несколькими препа-
ратами с электрофизиологическими свойствами, а также 
вероятного изменения плазменных концентраций лекар-
ственных средств в результате угнетения их метаболизма 
другими нами с помощью инструмента MedSafety Scan® 
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были проанализированы все потенциальные межлекар-
ственные взаимодействия, клиническим исходом кото-
рых могут явиться удлинение интервала QT и пируэтная 
тахикардия. Из 500 пациентов почти половине (49,20%) 
были назначены комбинации лекарственных препаратов, 
способных привести к такому взаимодействию, причем 
у пациентов младше 65 лет такие комбинации были на-
значены чаще (60,40%), чем у пожилых (38,00%), что яви-
лось статистически достоверным (p < 0,05). Всего было 
выявлено 376 потенциальных межлекарственных взаимо-
действий — 227 в первой группе и 149 во второй. Прак-
тическую значимость для клиницистов с точки зрения 
профилактики удлинения интервала QT должно иметь 
представление о наиболее часто встречающихся парах 
лекарственных средств, способных вступить в межлекар-
ственное взаимодействие с указанной клинической зна-
чимостью. Частота распределения данных комбинаций 
представлена в табл. 3 (комбинации с частотой встречае-
мости менее 2% в таблице не указаны).

Ключевыми итогами применения системы поддержки 
принятия врачебных решений MedSafety Scan® являются 
расчет суммарного балла риска удлинения интервала QT 
и пируэтной тахикардии, а также присвоение соответ-
ствующей степени: отсутствие риска (0–8 баллов), уме-
ренный (9–11 баллов), высокий (12–15 баллов) и очень 
высокий (16–20 баллов) риск. В первую очередь отметим, 
что 224 пациента из 500 (44,80%), находящихся на стаци-
онарном лечении в психиатрическом стационаре, имели 
риск удлинения интервала QT и развития пируэтной тахи-

кардии. В то же время нами были выявлены статистически 
значимые различия (p < 0,05) между группой пациентов 
младше 65 лет — 65 (26%) пациентов и группой стар-
ше 65 — 157 (62,80%) пациентов. Распределение пациентов 
в зависимости от степени риска представлено на рис. 1.

Анализ суммарного балла риска удлинения интервала 
QT и пируэтной тахикардии выявил следующие резуль-
таты. Средний балл риска составил 7,59 ± 3,29, у паци-
ентов младше 65 лет — 6,02 ± 3,14, у пациентов старше 
65 лет — 9,16 ± 2,62, различия оказались статистически 
значимыми (p < 0,05).

Дополнительные результаты исследования
В итоговом отчете по каждому пациенту система 

поддержки принятия врачебных решений MedSafety 
Scan® сигнализирует о так называемых нерациональных 
комбинациях лекарственных препаратов — не реко-
мендованных к медицинскому применению, которые 
являются составной частью анализа потенциальных 
межлекарственных взаимодействий. В нашем иссле-
довании такие комбинации были обнаружены у 15 па-
циентов младше 65 лет и 17 пациентов старше 65 лет. 
С клинической точки зрения важное значение имеет 
фармакологическая структура таких комбинаций. Наи-
более часто встречающимися парами в порядке убы-
вания были следующие: мемантин + тиоридазин, оф-
локсацин + тиоридазин, хлорпромазин + тиоридазин, 
донепезил + тиоридазин, флувоксамин + тиоридазин. 
Данные лекарственные средства способны вступать 

Таблица 2. Частота назначения пациентам психиатрического стационара лекарственных препаратов, удлиняющих интервал QT

Фактор риска
(количество назначенных ЛП и количество пациентов,

которым были назначены указанные ЛП)

Пациенты, n (%) Общее количество 
назначений/

пациентов, n (%)младше 65 лет старше 65 лет

Общее количество лекарственных назначений 1819 (47,40) 2018 (52,60) 3837 (100,00)

Общее количество пациентов 250 (50,00) 250 (50,00) 500 (100,00)

Количество назначенных ЛП, имеющих риск удлинения 
интервала QT 429* (23,58) 361 (17,89) 790 (20,59)

Количество пациентов, которым были назначены ЛП, имеющие 
риск удлинения интервала QT 235 (94,00) 233 (93,20) 468 (93,60)

Количество назначенных ЛП с доказанным риском удлинения 
интервала QT 254* (13,96) 204 (10,11) 458 (11,94)

Количество пациентов, которым были назначены ЛП
с доказанным риском удлинения интервала QT 200 (80,00) 186 (74,40) 386 (77,20)

Количество назначенных ЛП с вероятным риском удлинения 
интервала QT 70 (3,85) 59 (2,92) 129 (3,36)

Количество пациентов, которым были назначены ЛП
с вероятным риском удлинения интервала QT 62 (24,80) 52 (20,80) 114 (22,80)

Количество назначенных ЛП с условным риском удлинения 
интервала QT 104 (5,72) 98 (4,86) 202 (5,26)

Количество пациентов, которым были назначены ЛП условным 
риском удлинения интервала QT 92 (36,80) 89 (35,60) 181 (36,20)

Количество назначенных ЛП, применения которых следует 
избегать при врожденном синдроме удлиненного интервала QT 1 (0,05) 0 (0,00) 1 (0,03)

Количество пациентов, которым были назначены ЛП, 
применения которых следует избегать при врожденном синдроме 
удлиненного интервала QT

1 (0,40) 0 (0,00) 1 (0,20)

* p < 0,05 — статистические значимые различия между исследуемыми группами. ЛП — лекарственные препараты.
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в межлекарственное взаимодействие так же, как и другие 
комбинации препаратов, описанных в предыдущем раз-
деле нашего исследования, однако инструмент MedSafety 
Scan® предупреждает о большей клинической значимо-
сти подобных комбинаций. Для полноты информации 
нами были проанализированы найденные нерациональ-
ные комбинации с помощью официальных инструкций 
по медицинскому применению, представленные в Го-
сударственном реестре лекарственных средств. И хотя 
абсолютных противопоказаний для применения данных 
комбинаций не обнаружено, потенциальный риск удли-
нения интервала QT и развития пируэтной тахикардии 
вследствие межлекарственного взаимодействия пред-
ставлен в подавляющем большинстве типовых клинико-
фармакологических статей.

Нежелательные явления
Нежелательных явлений в ходе проведения исследо-

вания не зафиксировано.

Обсуждение

Резюме основного результата исследования
Из 500 пациентов, включенных в исследование, 

224 имели риск удлинения интервала QT и развития 

пируэтной тахикардии с наибольшим распространением 
в группе пожилых больных. Средний балл риска составил 
7,59 ± 3,29, у пациентов младше 65 лет — 6,02 ± 3,14, 
старше 65 лет — 9,16 ± 2,62. Анализ частоты встречаемо-
сти факторов риска удлинения интервала QT и пируэтной 
тахикардии выявил преобладание у пациентов старше 
65 лет фибрилляции предсердий, хронической сердечной 
недостаточности, заболеваний клапанов сердца, 
артериальной гипертензии, перенесенного инфаркта 
миокарда. Для пациентов младше 65 лет было характерно 
более частое назначение лекарственных препаратов, 
удлиняющих интервал QT, и их комбинаций, способ-
ных привести к потенциальным межлекарственным 
взаимодействиям с изучаемой клинической значимостью.

Обсуждение основного результата исследования
Оценка риска удлинения интервала QT и развития 

пируэтной тахикардии у пациентов психиатрического 
стационара подчеркнула актуальность изучаемого аспекта 
безопасности больных в описываемых условиях оказания 
медицинской помощи. Почти половина (44,80%) нахо-
дящихся на лечении пациентов имела подобный риск. 
Выявленный показатель может быть связан, по нашему 
мнению, с несколькими причинами. 

Во-первых, 250 исследуемых из 500 были пожилого 
возраста, что не только добавляет дополнительный балл 

Рис. 1. Количество пациентов в зависимости от степени риска удлинения интервала QT
Примечание. Для умеренного и высокого риска различия между исследуемыми группами статистически значимы (p < 0,05).

Таблица 3. Частота встречаемости комбинаций лекарственных препаратов, способных привести к удлинению интервала QT и пируэт-
ной тахикардии

Пациенты младше 65 лет Пациенты старше 65 лет Общее количество пациентов

Комбинация ЛП n (%) Комбинация ЛП n (%) Комбинация ЛП n (%)

Хлорпромазин + галоперидол 25 (11,01) Хлорпротиксен + индапамид 11 (7,38) Клозапин + галоперидол 29 (7,71)

Клозапин + галоперидол 24 (10,57) Мемантин + тиоридазин 11 (7,38) Хлорпромазин + галоперидол 28 (7,44)

Галоперидол + левомепромазин 12 (5,29) Хлорпротиксен + мемантин 9 (6,04) Амитриптилин + сульпирид 14 (3,72)

Амитриптилин + хлорпротиксен 11 (4,84) Хлорпротиксен + офлоксацин 8 (5,36) Галоперидол + левомепромазин 13 (3,45)

Амитриптилин + сульпирид 8 (3,52) Донепезил + мемантин 7 (4,69) Мемантин + тиоридазин 13 (3,45)

Амитриптилин + галоперидол 7 (3,08) Амитриптилин + сульпирид 6 (4,02) Амитриптилин + хлорпротиксен 12 (3,19)

Амитриптилин + тиоридазин 6 (2,64) Клозапин + галоперидол 5 (3,35) Хлорпротиксен + индапамид 12 (3,19)

Хлорпромазин + зуклопентиксол 6 (2,64) Амитриптилин + галоперидол 4 (2,68) Амитриптилин + галоперидол 11 (2,92)

Клозапин + зуклопентиксол 6 (2,64) Индапамид + тиоридазин 4 (2,68) Хлорпротиксен + мемантин 9 (2,39)

— — — — Хлорпротиксен + офлоксацин 9 (2,39)

Примечание. ЛП — лекарственные препараты.
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в системе поддержки принятия врачебных решений 
MedSafety Scan®, но и значительно увеличивает рас-
пространенность сопутствующей патологии, имеющей 
отношение к интервалу QT, у этой категории пациен-
тов, что было подтверждено статистически значимыми 
различиями в частоте встречаемости таких нозологий, 
как фибрилляция предсердий, хроническая сердечная 
недостаточность, заболевания клапанов сердца, артери-
альная гипертензия, перенесенный инфаркт миокарда 
(p < 0,05). 

Во-вторых, особое влияние на довольно высокую ча-
стоту наличия риска пируэтной тахикардии оказала специ-
фика оказания медицинской помощи — психиатрический 
стационар. Большинством исследователей подчеркивается 
приоритетная роль в развитии лекарственно-индуцирован-
ной тахикардии типа пируэт-антипсихотических препара-
тов и антидепрессантов [23, 24]. В то же время включенные 
в исследование пациенты также принимали антиаритмики 
и антибактериальные препараты из групп фторхинолонов 
и макролидов, обладающие электрофизиологическими 
свойствами, а также диуретические средства, приводящие 
к гипокалиемии. Описываемый аспект также подтвержда-
ется полученными данными, свидетельствующими о том, 
что 93,60% пациентов получали хотя бы один препарат, 
удлиняющий интервал QT. 

В-третьих, определенную роль мог сыграть дизайн 
исследования: наличие в листе назначений нейротроп-
ного препарата и общее их количество не менее пяти 
(полипрагмазия) значительно увеличивают вероятность 
применения в схеме лечения препарата, имеющего риск 
пируэтной тахикардии. Низкая частота встречаемости 
удлиненного интервала QT по данным ЭКГ (два паци-
ента в исследовании), по-видимому, связана с отсут-
ствием синдрома врожденного удлиненного интервала, 
а главное — с поставленной проспективной задачей 
проводимого исследования — оценить риски пируэтной 
тахикардии при назначении типовой фармакотерапии 
сразу после госпитализации в психиатрический стаци-
онар. Преобладание сахарного диабета и нарушения 
функции почек у пациентов старше 65 лет связано 
с возрастными особенностями, причем последнее мо-
жет играть существенную роль в изменении фармакоки-
нетики QT-модифицирующих препаратов и, как след-
ствие, приводить к неблагоприятным лекарственным 
реакциям.

В то же время пациентам младше 65 лет чаще на-
значались лекарственные препараты, имеющие риск 
удлинения интервала QT, со статистической достовер-
ностью для всех препаратов и подгруппы с доказанным 
риском (p < 0,05). Полученные данные мы связываем 
со структурой таких назначений, подавляющее число 
которых представляют антипсихотические препараты. 
Высокая частота применения их у пациентов младше 
65 лет, вероятно, продиктована борьбой с терапевтиче-
ской резистентностью и антипсихотической политера-
пией, распространенной в психиатрической практике 
для лечения пациентов молодого возраста, в то время 
как у пожилых больных такие схемы более редки в силу 
большего акцентирования внимания врачей на безопас-
ности фармакотерапии.

Эти же причины, по нашему мнению, могли по-
влиять и на распространенность потенциальных межле-
карственных взаимодействий. И хотя общее число па-
циентов с комбинациями, способными увеличить риск 
пируэтной тахикардии, составило 49,20%, нами было за-
фиксировано статистически значимое преобладание по-

добных назначений у больных младше 65 лет (p < 0,05). 
Оценивая фармакологическую структуру препаратов, 
указанных в табл. 3, можно подчеркнуть превалирование 
нейротропных лекарственных средств, за исключением 
индапамида и офлоксацина, чаще применяемых у по-
жилых больных.

Тем не менее итоговые результаты оценки риска уд-
линения интервала QT и развития пируэтной тахикардии 
указывают на преобладание таких пациентов в группе стар-
шего возраста (62,80 против 26,00%), особенно для уме-
ренного и высокого риска. Данный факт был подтвержден 
сравнением среднего суммарного балла риска удлинения 
интервала QT. Полученные результаты могут свидетель-
ствовать о существенной роли кардиологических диагно-
зов, преобладающих у пациентов старше 65 лет и влияю-
щих на итоговый риск пируэтной тахикардии.

Ограничения исследования
Основным ограничением проведенного исследования 

является отсутствие нескольких лекарственных препара-
тов в базе данных системы поддержки принятия врачеб-
ных решений MedSafety Scan®, назначенных изучаемым 
пациентам. К этим лекарственным средствам относят-
ся бромдигидрохлорфенилбензодиазепин, пирлиндол, 
пипофезин, алимемазина тартрат, этилметилгидрокси-
пиридина сукцинат, аминофенилмасляная кислота, го-
пантеновая кислота, никотиноил гамма-аминомасляная 
кислота, актовегин, церебролизин, меглюмина натрия 
сукцинат, железа (III) гидроксид полимальтозат, рас-
торопши пятнистой плодов экстракт. Однако изучение 
официальных инструкций к медицинскому применению 
указанных препаратов, представленных в Государствен-
ном реестре лекарственных средств, не обнаружило связи 
их приема с риском удлинения интервала QT и развития 
пируэтной тахикардии.

Заключение

Полученные данные могут свидетельствовать о необ-
ходимости организации таких мероприятий, как внима-
тельное мониторирование состояния пациента, проведе-
ние необходимого количества электрокардиографических 
исследований, контроль электролитов плазмы крови, 
учет имеющихся факторов риска у больного, анализ ле-
карственных назначений и потенциальных межлекар-
ственных взаимодействий, а также состояния элимини-
рующих органов. В случае выявления высокого риска 
клиницисты должны быть готовы к возможному пересмо-
тру фармакотерапии: изменению дозового режима, на-
значению альтернативного препарата или полной отмене 
потенциально опасных лекарственных средств. Своевре-
менная оценка риска удлинения интервала QT и развития 
пируэтной тахикардии является важным и доступным 
профилактическим мероприятием, способным повысить 
безопасность лекарственной терапии в психиатрическом 
стационаре.

Дополнительная информация
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Конфликт интересов. Автор заявляет об отсутствии явного 
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