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Острый рабдомиолиз – драматичное внезапное разрушение мышечных волокон скелетных мышц. К генетическим этиологическим 

факторам относят: метаболические расстройства, сопровождаемые дефицитом окисления жирных кислот, дефицитом липина-1, 

аномалии гликогенолиза и гликолиза, реже – дефицит митохондриальной дыхательной цепи, дефицит пурина и пероксизмальный 

дефицит α-метил-ацил-КоА-рацемазы (α-methyl-acyl-CoA-racemase, AMACR); структурные патологии в рамках дистрофинопа-

тий и миопатий; аномалии кальциевого обмена с мутациями в гене RYR1; воспалительные реакции, ассоциированные с миозитом.

Независимо от причины, дефицит аденозинтрифосфата в миоците приводит к повышению содержания внутриклеточного кальция 

и некрозу мышечных волокон. Провоцирующим фактором рабдомиолиза могут быть экзогенные факторы, среди которых травмати-

зация мышц является самой частой причиной рабдомиолиза метаболического генеза. В случае лихорадки следует учитывать 2 фак-

тора: повышение температуры тела и существование провоспалительных цитокинов. В статье описан случай рабдомиолиза у 3 детей 

от близкородственного брака, спровоцированный гипертермией и вызванный дефицитом альдолазы А, не сопровождаемой гемолити-

ческой анемией. В рассматриваемом случае миоглобинурия была всегда вызвана фебрильной температурой. В свою очередь, фермент 

альдолаза-А обладает тканеспецифичной термолабильностью: при тестируемых температурах он обнаружен в миобластах, 

но не в эритроцитах, что объясняет специфическую симптоматику у описываемых пациентов. Существуют предположения, что в кле-

точной липотоксичности участвуют так называемые жировые капли. В ходе исследований in vitro дефицит альдолазы А был возмещен 

добавлением аргинина. Другие типы рабдомиолиза метаболического генеза, вероятно, являются провоспалительными заболеваниями.
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Термолабильность рассматривается как один 

из факторов, провоцирующих рабдомиолиз во время ли-

хорадки. Одним из примеров является дефицит альдола-

зы А. Описываемая термолабильность вариабельна в за-

висимости от ткани, и может объяснять отсутствие 

гемолитической анемии, наблюдаемой в некоторых слу-

чаях. Назначение аргинина способно помочь этим паци-

ентам. Липидные скопления и провоспалительные цито-

кины, также обнаруживаемые при вирусных инфекциях, 

потенциально токсичны для мышечных волокон. Для дру-

гих заболеваний, участвующих в рабдомиолизе, провоспа-

лительные цитокины могут быть основным фактором 

декомпенсации.

Генетически обусловленный рабдомиолиз

Рабдомиолиз – грубое нарушение целостности 

мышечных волокон скелетных мышц [1], сопровожда-

ющееся значительным повышением уровня креатин-

фосфокиназы (КФК) крови в дебюте заболевания. 

В США регистрируется 26 тыс. случаев рабдомиолиза 

в год [1, 2]. По данным проспективных исследований 

распространенности рабдомиолиза, значительное чи-

сло случаев остаются недиагностированными. То же 

самое можно сказать относительно частоты встречае-

мости рабдомиолиза: согласно отдельным исследова-

ниям она составляет от 5 до 11 % [3–6].

Среди причин рабдомиолиза в первую очередь 

следует отметить вирусную инфекцию, это обсуждает-

ся в более чем 230 статьях, представленных в базе 

данных в Pubmed. В половине описываемых случаев 

рабдомиолиза причиной является вирус гриппа. Ви-

русная инфекция или лихорадка в качестве триггеров 

развития рабдомиолиза не вызывает сомнения, 

но при этом всегда необходимо помнить о возможных 

генетических первопричинах патологического состо-

яния в случаях рекуррентного течения.

К основным генетическим причинам рабдомиоли-

за относятся:

1. Метаболические нарушения [6–11]:

– дефицит окисления жирных кислот [7, 10, 11];

– дефицит липина-1 [12–14];

– нарушение метаболизма гликогена и гликолиза 

[7, 8];

– дефицит в дыхательной цепи митохондрий;

– дефицит дегидрогеназы дигидролипоамидов [9];

– пероксизмальный дефицит альфа-метил-ацил-

КоА-рацемазы (AMACR) [15];

– дефицит пуринов [16].

2. Структурные нарушения мышечных волокон, 

включая дистрофинопатии и миопатии [17].

3. Нарушения ионно-кальциевого обмена вследст-

вие мутации гена RYR1 [18].

4. Воспалительные процессы в скелетных мышцах, 

включая воспалительные аутоиммунные миопатии 

(полимиозит).

Независимо от причины, приведшей к рабдомио-

лизу – приобретенных или генетических факторов, 

дефицит аденозинтрифосфата (АТФ) в миоците влечет 

за собой внутриклеточное повышение концентрации 

кальция из-за дисфункции помпы Na / K-АТФазы, Са2+-

АТФазы и некроз мышечных волокон [1, 19] (рис. 1).

Рабдомиолиз проявляется миалгиями, мышечной 

утомляемостью и миоглобулинурией. Постановке ди-

агноза способствует типичная клинико-лабораторная 

картина (рис. 2):

– возможен как острый, так и хронический мио-

лиз с персистирующим повышением уровня КФК, 

что требует исключения миопатии / дистрофинопатии, 

нарушения гликогенолиза / гликолиза или миозита;

– тяжесть острого эпизода, объективизированная 

повышением КФК крови: крайне высокий уровень 

КФК, больше 10 0000 Ед / л, а в ряде случаев даже выше 

Rhabdomyolysis results from the rapid breakdown of skeletal muscle fibers, which leads to leakage of potentially toxic cellular contents into the 

systemic circulation. Acquired causes by direct injury to the sarcolemma are the most frequent. The inherited causes are: metabolic with failure of 

energy production, including mitochondrial fatty acid ß-oxidation defects, LPIN1 mutations, inborn errors of glycogenolysis and glycolysis, more 

rarely mitochondrial respiratory chain deficiency, purine defects and peroxysomalα-Methylacyl-CoA-racemase defect (AMACR); dystrophinop-

athies and myopathies; calcic causes with RYR1 mutations; inflammatory with myositis. Irrespective of the cause of rhabdomyolysis, the patho-

physiologic events follow a common pathway, the ATP depletion leading to an increased intracellular calcium concentration and necrosis. Most 

episodes of rhabdomyolysis are triggered by an environmental stress, mostly fever. This condition is associated with two events, elevated tempera-

ture and high circulating levels of pro-inflammatory mediators such as cytokines and chemokines. We describe here an example of rhabdomyoly-

sis related to high temperature, aldolase deficiency, in 3 siblings with episodic rhabdomyolysis without hemolytic anemia. Myoglobinuria was al-

ways triggered by febrile illnesses. We show that the underlying mechanism involves an exacerbation of aldolase A deficiency at high temperatures 

that affected myoblasts but not erythrocytes. Thermolability was enhanced in patient myoblasts compared to control. The aldolase A deficiency 

was rescued by arginine supplementation in vitro. Lipid droplets accumulated in patient myoblasts relative to control and this was increased by 

cytokines. Lipotoxicity may participate to myolysis. Our results expand the clinical spectrum of aldolase A deficiency to isolated temperature-de-

pendent rhabdomyolysis, and suggest that thermolability may be tissue specific. We also propose a treatment for this severe disease. Some other 

diseases involved in rhabdomyolysis may implicate pro-inflammatory cytokines and may be proinflammatory diseases.

Key words: rhabdomyolysis, fever, temperature-dependent rhabdomyolysis, inherited rhabdomyolysis, environment, thermolability, aldol-

ase A, myopathy, myoglobinuria, pro-inflammatory mediators, hemolytic anemia, myositis, ATP, statins, lipid droplets, fatty acid ß-oxida-

tion defects, LPIN1 mutations, glycogenolysis / glycolysis inborn errors; AMACR defect
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50 000 Ед / л требует исключения дефицита липина-1, 

особенно в случаях возникновения первого эпизода 

в детском возрасте;

– возраст первого приступа рабдомиолиза: в слу-

чаях тяжелого (КФК 10 000 Ед / л) и раннего рабдоми-

олиза (первый эпизод до 6 лет) необходимо исключить 

дефицит липина-1. Если же первый эпизод возникает 

в подростковом или юношеском возрасте, следует 

подозревать аномалию кальциевых каналов с 2 воз-

можными вариантами наследования: аутосомно-до-

минантным и аутосомно-рецессивным;

– сопутствующие симптомы помогают ориенти-

роваться относительно этиологии: полиорганная па-

тология чаще всего сопряжена с дефицитом дыхатель-

ной цепи; гипогликемия, гипераммониемия и / или 

поражение миокарда – с дефицитом окисления жир-

ных кислот; мышечная атрофия или гипертрофия 

икроножных мышц – с миопатией или мышечной 

дистрофией; гиперурикемия и гемолитическая ане-

мия – с дефицитом гликогенолиза / гликолиза; задер-

жка умственного развития и нейропатия – с пероксиз-

мальным дефитом в альфа-метил-ацил-КоА-рацемазе 

(AMACR). В последнем случае должно быть осуществ-

лено определение содержания жирных кислот с очень 

длинными цепями.

Уровень смертности при рабдомиолизе достигает 

10 %, и угроза летального исхода существенно повы-

шается при присоединении почечной недостаточности 

[20]. Наиболее частая причина смерти – нарушение 

сердечного ритма вследствие гиперкалиемии [21].

Рабдомиолиз и провоцирующие факторы

Рабдомиолиз часто ассоциирован со специфиче-

ским провоцирующим фактором. К основным прово-

цирующим факторам при генетически детерминиро-

ванном рабдомиолизе относятся:

• Лихорадка (метаболические причины, RYR1).

• Вирусная инфекция (обсуждается роль непо-

средственно вируса в миолизе).

• Физическая нагрузка (миопатии, RYR1, метабо-

лические причины).

• Молодой возраст (метаболические причины – 

дефект окисления жирных кислот, дефицит липина-1).

• Использование анестетиков, сукцинилхолина 

(дистрофии, RYR1).

• Прием статинов, иных препаратов (см. с. 18).

Предшествующая мышечная нагрузка обнаружи-

вается во всех случаях рабдомиолиза. В случае метабо-

лически-ассоциированного рабдомиолиза триггером, 

как правило, является лихорадка или банальная вирус-

ная инфекция [22–24]. Лихорадка также может спро-

воцировать рабдомиолиз, ассоциированный с мутаци-

ями гена RYR1 [25]. В случае дефицита окисления 

жирных кислот или липина-1, молодой возраст явля-

ется фактором риска развития рабдомиолиза. Некото-

рые лекарственные препараты также могут провоци-

ровать рабдомиолиз. В первую очередь это статины 

[26, 27], анестетики [18, 28] и сукцинилхолин [18]. 

Список фармакологических причин приобретенного 

рабдомиолиза не исчерпывается перечисленными вы-

ше препаратами.

В случае развития лихорадки при развитии рабдо-

миолиза следует учитывать 2 основных фактора: повы-

шение температуры и продукцию провоспалительных 

цитокинов. Названные феномены могут также играть 

патогенную роль и на фоне физических упражнений. 

Мышца секретирует цитокины и хемокины [29, 30], 

участвующие в мобилизации энергетических ресурсов 

из глюкозы и липидов [31–34].

Мы приводим случай рабдомиолиза, связанный 

с гипертермией в семье, где 3 детей являются носите-

Генетические 
и биохимические 

влияния

Ca+-АТФаза

Миофибриллы

 Некроз миофибрилл
 Миоглобинурия
 Острая почечная 
недостаточность

Na+/K+-АТФаза
Ca2+/Na+эксченджер

Увеличение 
внутриклеточной 

концентрации кальция

Активация нейтральных кальцийзависимых 
протеаз

Дефицит ферментов Гипоксия, ишемия

Уменьшение АТФ

Механическое 
повреждение мышцы

Рис. 1. Механизм развития рабдомиолиза (схема)

Рабдомиолиз

Острый 

Выраженный
КФК > 10 000 Ед/л 

Возраст развития 
1-го эпизода ≤ 6 лет
Lipin-1, FAOD, GSD

Возраст развития 
2-го эпизода 

7–16 лет 
RYR1, FAOD, GSD

Возраст развития 
3-го эпизода 

> 16 лет
RYR1, GSD

Умеренный
КФК < 10 000 Ед/л 

Хронический

Рис. 2. Алгоритм действий при генетическом варианте рабдомиолиза, 

с учетом особенностей клинической картины. Данный алгоритм не яв-

ляется исчерпывающим, в частности, не указаны редкие причины раб-

домиолиза: дефицит пуринов, дефицит дыхательной цепи, дефицит 

рацемазы. FAOD – дефицит окисления жирных кислот (fatty acids 

oxidation deficit); GSD – болезнь накопления гликогена (glycogen storage 

disease) 
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лями дефицита альдолазы А, фермента, известного 

своей термолабильностью.

Дефицит альдолазы А, описанный сегодня лишь 

у 5 пациентов, приводит к гемолитической анемии, 

ассоциированной в 2 случаях с рабдомиолизом. Тер-

молабильность, возникающая при 25 °С у пациента 

и при 40°С в контроле, обнаружена только в миобла-

стах и отсутствует в эритроцитах. Подобная термо-

лабильность, вероятно, является тканеспецифичной 

и объясняет фенотип заболевания в данной семье. 

In vitro аргинин восстанавливает ферментативную 

активность альдолазы А в миобластах пациента. 

При других видах рабдомиолиза, например обуслов-

ленном дефицитом липина-1, в патологический 

процесс могут вовлекаться провоспалительные 

цитокины, что требует отнесения состояния к вос-

палительным заболеваниям.

Рабдомиолиз, частично обусловленный 

термолабильностью: пример дефицита альдолазы А

Клиническая картина. Два брата и сестра марок-

канского происхождения, рожденные в близкородст-

венном браке, страдают рекуррентными эпизодами 

рабдомиолиза с 2 мес жизни. В острый период КФК 

возрастает до 180 000–450 000 Ед / л (норма < 150 Ед / л). 

Другие лабораторные показатели, такие как гемогло-

бин, гематокрит, тромбоциты, ретикулоциты, билиру-

бин, гаптоглобин, ферритин, тест Кумбса, общий 

анализ мочи, креатинин, лактат, карнитин, профиль 

ацилкарнитина крови и профиль биологических ами-

нов мочи – не отличаются от нормы. Результаты элек-

тромиографиии и электрокардиографии: без патоло-

гии. В межприступный период у всех 3 пациентов 

уровень КФК был в пределах нормы или слегка повы-

шен (150–1800 Ед / л). Вне приступов рабдомиолиза 

неврологический осмотр и нагрузочные пробы у всех 

3 пациентов, осмотренных в возрасте 9, 10 и 11 лет, 

не выявили каких-либо отклонений. В семейном 

анамнезе нет указания на гемолитическую анемию, 

эпизоды холестаза и переливаний крови. У 2 пациен-

тов наблюдаются трудности в школьном обучении.

Молекулярное исследование. В описанной семье 

проведено экзомное исследование, так как ни одна 

из основных и частых причин рабдомиолиза не была 

подтверждена стандартными методами (анализ крови, 

мочи и биопсия мышцы). Один ген был исследован 

прицельно – ALDO A и у пациентов была выявлена 

гомозиготная мутация с. 839 С–Т (p. Ala279Val, 

NM_000 034), носителем которой в гетерозиготном 

состоянии были родители и здоровый брат. Также об-

наружено, что данный ген находится в гомозиготном 

состоянии у всех пациентов. На основании статисти-

ческих данных предполагается, что данная мутация 

приводит к нестабильности фермента [35, 36].

Морфологическое исследование. Биопсия мышцы 

была проведена 1 пациенту (№ 3), 10 лет, с помещени-

ем биоптата в культуру миобластов. Световая микро-

скопия обнаружила в биоптате скопления липидных 

вкраплений (GL), окрашенных в красный цвет, не вы-

являемых в контроле (рис. 3). Архитектоника мышцы 

без отклонений и представлена волокнами 1-го и 2-го 

типа нормального диаметра. Иммуногистохимические 

исследования активности цитохром с-оксидазы и фос-

форилазы не выявили патологии.

Миобласты пациента и контрольного биоптата 

были культивированы в стандартных условиях 

(рис. 4а) и в присутствии провоспалительных факто-

ров – с введением в культуру провоспалительных 

цитокинов (рис. 4б) [37]. В миобластах пациента 

были выявлены значительные скопления липидов 

GL при окрашивании суданом красным спустя 1 сут 

после стимуляции TNFα+IL-1β, при этом изменения 

числа и размера GL при 40 °С не отмечено. В контр-

ольных миобластах GL в стандартной культуре 

не определяются, но при добавлении TNFα+IL-1β 

заметно их небольшое присутствие. Введение проти-

вовоспалительных агентов, таких как дексаметазон 

в комбинации с цитокинами (рис. 4в) или только 

дексаметазона (4г) значительно уменьшает количе-

ственное присуствие GL в миобластах пациента.

Ингибирование гена ALDO Aв миобластах (рис. 5) 

воспроизводит фенотип чрезмерного накопления ли-

пидов с повышением числа GL в миобластах контроля 

(рис. 5а, б) и пациента (рис. 5в, г). Таким образом, 

дефицит альдолазы А вызывает липидную миопатию.

Биохимическое обследование. Снижение фермен-

тативной активности альдолазы обнаружено в эри-

троцитах пациентов (0,4–0,6 Ед / г гемоглобина (Ед / г 

Hb), контроль – 4,6 Ед / г Hb, мышечном гомогенате 

одного из пациентов (55 нмоль / ч / мг; норма 

Рис. 3. Биоптат дельтовидной мышц пациента, страдающего дефи-

цитом альдолазы А. Окраска красным маслом выявила скопление жи-

ровых капель преимущественно в волокнах 1-го типа
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581–5188 нмоль / ч / мг) и его миобластах (1,08 ± 

0,4 Ед / мкг белка; норма 2,4 ± 0,025 Ед / мкг). Фер-

ментативная активность у гетерозигот составляет 

50 % нормы. Исследование анаэробного гликогено-

лиза замороженного фрагмента мышцы выявляет 

снижение продукции лактата (мкмоль / г мышцы 

за 30 мин) после добавления нескольких субстратов, 

подтверждая тем самым дефект процесса гликолиза 

(табл. 1). Активность глюкозо-6-фосфата дегидроге-

назы и гексокиназы в эритроцитах пациента повы-

шена или в норме.

Были исследованы влияние температуры и прово-

спалительных цитокинов на активность альдолазы А. 

Миобласты пациента и контрольного субъекта были 

культированы при температуре от 37 до 40 °С в стан-

дартных условиях и при добавлении провоспалитель-

ных цитокинов (сочетание TNFα и IL-1β). Экспрессия 

гена ALDO A не подвергалась модификации (рис. 6а). 

При этом уровень белка альдолазы А, снизившийся 

в стандартных условиях и оставшийся без изменений 

под действием TNFα+IL-1β в миобластах пациента, 

уменьшился при 40 °С (рис. 6а). Таким же образом 

ферментативная активность альдолазы А значительно 

снижается при температуре 25 °С в миобластах паци-

ента и в меньшей степени в контрольных миобластах, 

начиная с 40 °С (рис. 6б). Добавление TNFα+IL-1β 

а

в

б

г

Рис. 4. Окраска суданом красным миобластов пациента и контрольного препарата.  Миобласты пациента, культивированные в базовых усло-

виях (а) и в условиях провоспаления (TNFα+IL-1β) (б). Видны многочисленные включения – жировые капли. Добавление в гистологический пре-

парат дексаметазона (в) и дексаметазона в комбинации с провоспалительными цитокинами TNFα+IL-1β (г) не влияют на количество жировых 

капель
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Рис. 5. Ингибирование экспрессии гена ALDO A в контрольных миобластах и миобластах пациента. Вверху: контрольные миобласты (а) и мио-

бласты пациента (в) в базовом состоянии. Окраска суданом красным; внизу: контрольные миобласты (б) и миобласты пациента (г) после инги-

бирования гена ALDO A. Окраска суданом красным
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не влияет на ферментативную активность альдолазы А 

(рис. 6б). Активность альдолазы А в эритроцитах 

3 пациентов не изменяется при увеличении темпера-

туры (рис. 7). Полученные результаты позволяют 

предположить, что термолабильность альдолазы А ва-

рьирует в зависимости от ткани и обнаруживается 

в миобластах, но не в эритроцитах.

Добавление аргинина к культуре миобластов па-

циента (2 ммоль, L-аргинина гидрохлорид, Sigma, 

в течение 10 дней) существенно повышает фермента-

тивную активность альдолазы А, так же как и ее бел-

ковый уровень (рис. 8).

Специфический дефицит альдолазы А. Глюкоза яв-

ляется важным энергетическим ресурсом для эритро-
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Рис. 6. а – немодифицированная экспрессия гена ALDO A в контрольных миобластах (С, незакрашенные квадраты) и в миобластах пациента 

(Р, темные квадраты) в базовых условиях, в провоспалительной среде и при высоких температурах (справа, 40 °С).

Белок альдолаза А в базовом состоянии, при добавлении TNFα+IL-1β и при высоких температурах: количество белка снижено у пациента 

в сравнении с контролем и при высоких температурах.

б – активность альдолазы А в контрольных миобластах и миобластах пациента при одинаковых условиях: в базовом состоянии; при добавлении 

TNFα+IL-1β и при разных температурах. Активность фермента снижается начиная с 25 °С в миобластах пациента и с 40 °С в контрольных 

миобластах. Провоспалительные цитокины не влияют на активность фермента

Таблица 1. Исследование in vitro анаэробного гликогенолиза и гликолиза мышцы

Субстрат Пациент Контроль 1 Контроль 2 Контроль 3 Границы нормы

Гликоген 32 196 194 98 120–170

Глюкоза-1-фосфат 49 513 418 122 278–384

Глюкоза-6-фосфат 74 513 486 338 406–582

Фруктоза-6-фосфат 77 500 464 498 448–690

Фруктоза-1,6-бифос-

фат
58 319 329 293 150–264

Примечание. Анализ in vitro анаэробного гликолиза и гликолиза в мышце пациента 3: образовавшийся через 30 мин после инкубации с разными 
субстратами лактат выражен в мкмоль/г мышцы. 
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цитов и скелетной мышцы, и нарушение нормального 

гликолиза служит метаболической причиной гемоли-

тической анемии и рабдомиолиза [38]. Недавно описан 

новый фенотип дефицита альдолазы А, вовлекающий 

исключительно мышцы, без участия эритроцитов. 

Сегодня описано всего 5 пациентов с изолированным 
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Рис. 7. Активность альдолазы А в контрольных эритроцитах, в эри-

троцитах гетерозиготы и 3 пациентов при разных условиях и темпе-

ратурах: термолабильность, наблюдаемая в миобластах, не обнару-

жена в эритроцитах
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Таблица 2. Опубликованные случаи дефицита альдолазы А

Этнос
Близкород-

ственный 
брак

Мутация

Клиническое описание
Активность альдолазы А 

(Ед/г Hb)

ИсточникГемоли-
тическая 
анемия

Миопатия
Задержка 

умственного 
развития

Пациент Контроль

Япония

 +/–, 

т. е. вероят-

ный (близко-

родственный 

брак)

p.Asp128Gly  +  –  – 0,12 2,99

Miwa et al., 

1981

Kishi et al., 

1987

Германия  – p.Gly206Lys  +  +  – 0,3 7,9
Kreuder et al., 

1996

Сицилия  –
p.Arg303X

p.Cys338Tyr
 +  +  – 0,3 1,3–2,8

Yao et al., 

2004

Марокко  + p.Ala279Va l  –  +  + 0,4 4,6
Данное опи-

сание

дефицитом альдолазы А [36, 39–42] (табл. 2). Во всех 

выявленных случаях наблюдалась гемолитическая 

анемия (OMIM: 103 850), в некоторых из них – задер-

жка интеллектуального развития [39, 41], а в 2 случаях 

в дебюте криза развивался рабдомиолиз, сопровождав-

шийся прогрессированием симптоматики [36, 39]. 

Данный вид патологии мышц проявляется жировой 

миопатией с повышением внутриклеточного содержа-

ния жировых скоплений в миобластах пациента, свя-

занной с удлинением гена ALDO A. Обнаруживаемые 

жировые включения присутствуют при воспалении, 

а также при воспалительной стрессовой реакции [43, 

44]. Возможно, они участвуют в липотоксичности 

клеток и, соответственно, в патогенезе рабдомиолиза.

Отсутствие гемолитической анемии в описываемой 

семье с высокой вероятностью может быть обусловле-

но тем, что термолабильность фермента альдолазы А, 

представленная в мутантных клетках, при температурах 

исследования обнаружена исключительно в миобла-

стах, но не в эритроцитах. Четвертичная структура 

фермента, также как и мутации, способствует термола-

бильности [45]. Сходная термолабильность обнаруже-

на при более высоких температурах и в эритроцитах 

[39, 40, 46] и проанализирована методом расчета ста-

бильности белка [35]. Возможно, в связи с тем, что эри-

троциты широко представлены в ткани крови, они 

более устойчивы к внешним факторам, чем миобласты 

[47]. В частности, из-за отсутствия ядра они обладают 

белками, повышающими устойчивость к оксидативно-

му стрессу [48–50].

Наконец, было показано, что аргинин может 

приводить к обратному развитию симптоматики 

при дефиците альдолазы А, однако механизм его 

действия пока неизвестен. Ранее аргинин был опи-

сан как защитный белок-шаперон, защищающий 

разные метаболические ферменты от термолабиль-

ности [51–53].
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Основные препараты и токсические вещества, 

которые могут приводить к рабдомиолизу

Наркотические препараты и токсические вещества
Алкоголь, опиаты (героин, метадон), кокаин, ам-

фетамины, ЛСД, экстази, изопроопиловый спирт, 

монооксид карбона, этилен гликоль, толуол, органо-

фосфаты (инсектициды, гербициды – трибуфос), мы-

шьяк, ртуть, железо, вдыхание паров и дыма от сгора-

ющих металлов.

Биологические токсины
Столбняк, стафилококк, змеиный яд (змей-випе-

рид – африканских гадюк, гремучих змей, гадюки 

Рассела), яды гименоптер (пчел и ос), диптер (мух 

и москитов), паукообразных (пауков и скорпионов), 

рифовых рыб (каменной рыбы, рыбы-скорпиона 

и др.): цикута (семена цикуты), экстракт кава-кава 

(опьяняющий перец – Piper methysticum), загрязненное 

растительное масло.

Анальгетики и противовоспалительные лекарства
Салицилаты, ацетаминофен, пропоксифен, опиа-

ты, петидин, нестероидные противовоспалительные 

средства (ибупрофен, диклофенак, нифлумовая кис-

лота, фенилбутазон), глюкокортикоиды.

Антибиотики и противомикробные препараты
Флюороквинолоны, пиразинамид, триметоприм + 

сульфаниламиды, амфотерицин B, итраконазол, ле-

вофлоксацин.

Препараты, снижающие уровень холестерина
Фибраты (безафибрат, ципрофибраты, фенофи-

браты, гемифиброзил), статины (флювастатин, аторва-

статин, правастатин, симвастатин).

Цитотоксические вещества
Винкристин, цитарабин, митоксантрон.

Иммуносупрессоры
Циклоспорин A, интерферон альфа, интерлейкин 2, 

азатиоприн, такролимус.

Антитиреоидные препараты
Карбимазол.

Анестетики и блокаторы нервно-мышечной пере-
дачи

Пропофол, галогенсодержащие соединения, сукса-

метония хлорид, глутетимид, кетамин, сукцинилхолин.

Противовирусные препараты
Зидовудин, ритонавир, диданозин.

Бензодиазепины
Диазепам, темазепам.

Нейролептики и психотропные препараты
Галоперидол, рисперидон, тиоридазин, локсапин, 

налтрексон.

Антидепрессанты
Все классы

Антинуклеарные препараты
Фамотидин, циметидин

Бета-блокаторы
Окспренолол, лабетолол.

Прочие вещества
Хлорохин, гидрохлорохин, амиодарон, колхицин, 

D-пеницилламин, сульфазалин, витамины A (этрети-

нат), B
3
, B

6
 (пиридоксин), инсулин, нифедипин, тиори-

дазин, вакцина БЦЖ, вальпроевая кислота, антигиста-

минные препараты, эметин, триптофан, стрептокиназа, 

слабительные, диуретики, метилксантинаты (кофеин, 

теофиллин, тиазиды), леводопа, литий, тербуталин, 

феновирин, липрессин, вазопрессин, налтрексон, по-

дофиллин, аминокапроновая кислота, радиотерапия 

органов грудной клетки (включая сердце). 
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