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Цель. Изучить клиническую эффективность применения симвастатина у пациентов с ишемической бо7

лезнью сердца (ИБС) и пароксизмальной формой фибрилляции предсердий (ФП). 

Материал и методы. Обследованы 32 пациента с  ИБС, средний возраст 53±2,7 лет, с пароксизмальной

формой ФП и восстановленным синусовым ритмом электрической кардиоверсией. Пациенты методом

случайной выборки были распределены в 2 группы. В I группу (n=12) вошли больные, которым помимо

стандартной антиаритмической терапии был назначен симвастатин, во II группе пациенты находились

на стандартной терапии. Методы исследования включали: общеклиническое обследование; ЭКГ в 12

стандартных отведениях с определением интервала QT, дисперсии величины интервала QT (QTd), кор7

регированного интервала QT (QTс) и дисперсии коррегированного интервала QT; ЭКГ мониторирова7

нием определялась частота сердечных сокращений (ЧСС), частота и характер экстрасистолии, количест7

во эпизодов ишемической депрессии сегмента ST. Лабораторные исследования включали определение

липидного профиля и печеночных трансаминаз.

Результаты. За время наблюдения частота развития рецидива ФП была достоверно (р<0,001) меньше у

пациентов I группы (27%), чем у пациентов II группы (76%). Результаты мониторирования продемон7

стрировали помимо некоторого преимущества по степени достоверности в урежении ЧСС и уменьше7

нии количества эпизодов синусовой тахикардии в группе пациентов, получающих симвастатин, не толь7

ко антиаритмические, но и дополнительные антиишемические свойства препарата. Изменения длитель7

ности и дисперсии QTс были статистически значимыми только в I группе (р<0,001). 

Заключение. Учитывая то, что статины обладают противовоспалительной активностью и могут влиять на

патогенетические механизмы развития ФП, применение их можно рассматривать как новые возможнос7

ти профилактики развития ФП.
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Aim. To assess clinical effectiveness of simvastatin in coronary heart disease (CHD) patients with paroxysmal atri7

al fibrillation (AF).

Material and methods. Thirty7two CHD patients (mean age 53±2,7 years) with paroxysmal AF and cardioversion7

restored sinus rhythm were randomized into two groups. Group I (n=12) included patients receiving standard

antiarrhythmic therapy and simvastatin, Group II – only standard therapy. Examination methods included: phys7

ical examination; standard 127lead ECG with QT interval, QT dispersion (QTd), corrected QT (QTc), and QTc

dispersion measurement; ECG7monitoring with assessment of heart rate (HR), incidence and features of extrasys7

toles, and number of ischemic ST depression episodes. Laboratory tests included lipid profile and hepatic transam7

inase levels assessment.

Results. During the follow7up period, recurrent AF incidence was significantly lower (р<0,001) in Group I (27%),
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Фибрилляция предсердий (ФП) – является

независимым предиктором смерти [1], а также

причиной > 50% всех госпитализаций с сердеч7

ными аритмиями. По данным Фремингемского

исследования ФП страдает 4% взрослого насе7

ления земного шара. Наличие пароксизмальной

формы ФП увеличивает число повторных гос7

питализаций пациентов, вызывает тяжелые рас7

стройства гемодинамики, приводит к сниже7

нию или потере трудоспособности, ухудшению

качества жизни (КЖ) [2], а также является при7

чиной ~ 70% тромбоэмболических осложнений

[3]. После успешного восстановления ритма при

мерцательной аритмии (МА) сохраняется высо7

кий риск повторных пароксизмов. При отсут7

ствии профилактической антиаритмической те7

рапии МА рецидивирует с частотой 44–85% че7

рез 12 месяцев после кардиоверсии (КВ) [4,5].

Несмотря на эффективность антиаритми7

ческих препаратов, главной проблемой в их

широком применении является их недостаточ7

ная безопасность (гемодинамические и проа7

ритмогенные осложнения).

В связи с этим актуален поиск принципи7

ально новых подходов в профилактике рециди7

вов при пароксизмальной форме ФП. Учиты7

вая связь факторов риска (ФР) развития ИБС с

нарастанием риска развития ФП [6], а также

явные антиишемическое [7], противовоспали7

тельное [8], антипролиферативное [9,10] и кар7

диопротективное [11] действия статинов мож7

но предполагать наличие антиаритмического

эффекта у этой группы препаратов. 

Имеются единичные работы по примене7

нию статинов у пациентов с ФП. В первом ис7

следовании была показана эффективность ста7

тинов в снижении уровня рецидивов ФП после

успешной КВ [12]. Одно из возможных объяс7

нений этому, влияние статинов на процессы

воспаления, которые связаны с длительностью

и тяжестью заболевания [13,14]. Возможно, что

наличие воспаления у этих пациентов вызвано

ишемией предсердий вследствие субклиничес7

кого течения ИБС [15]. В дополнение к проти7

вовоспалительному эффекту, статины могут

также оказывать прямые антиаритмические

эффекты, изменяя состав жирных кислот (ЖК)

и физико7химические свойства клеточных

мембран [16,17]. 

В проспективном исследовании при наб7

людении группы пациентов различных возрас7

тов со стабильной ИБС без предшествующих

эпизодов мерцания предсердий продемонстри7

ровано, что применение статинов связано со

значительным снижением риска развития ФП:

среди принимавших статины у 9% (24 из 263)

развилась ФП, в то время как в группе, не при7

нимавших статины, развитие ФП наблюдалось

в 15% случаев (28 из 186). В пересчете на число

случаев на 1000 пациентов в год, было получе7

но 18 и 37 соответственно [18]. Результаты это7

го наблюдения подтверждают гипотезу о том,

что применение статинов способствует сниже7

нию развития МА у пациентов с хронической

ИБС. Действие терапии статинами на развитии

ФП не было связано с уровнем липидов, как в

начале исследования, так и на его протяжении. 

В связи с этим целью исследования яви7

лось изучение клинической эффективности

применения симвастатина у больных ИБС с

пароксизмальной формой ФП.

Материал и методы
Проведено открытое, контролируемое, рандомизи7

рованное исследование влияния симвастатина на разви7

тие рецидивов у пациентов с пароксизмальной формой

ФП и ИБС. В исследование были включены 32 пациента

в возрасте 42765 лет с пароксизмальной формой ФП, ди7

агностируемой согласно Российским рекомендациям

[19]. Основные критерии включения в исследование: на7

личие пароксизмальной формы ФП у пациентов с ИБС и

восстановление синусового ритма электрической КВ. 

Критериями исключения из исследования служили

семейная гиперхолестеринемия, плохая переносимость

статинов, пациенты с проведенной в анамнезе реваскуля7

ризацией, тяжелой хронической сердечной недостаточ7

ностью (ХСН) III7IV функциональных классов (ФК) по

классификации Нью7йоркской ассоциации сердца –

NYHA, с клапанными пороками сердца и тяжелыми со7

comparing with Group II (76%). Monitoring results demonstrated some benefits, e.g., decreased HR and reduced

sinus tachyarrhythmia episode rate in simvastatin group, as well as antiarrhythmic and anti7ischemic effects. QTc

duration and dispersion dynamics was statistically significant in Group I only (р<0,001). 

Conclusion. As statins demonstrate anti7inflammatory activity and may affect pathogenetic AF mechanisms, their

administration can be regarded as a new strategy for AF prevention.

Key words: Statins, atrial fibrillation, prevention.
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путствующими заболеваниями, ограничивающими вы7

живаемость. Клиническая характеристика больных

представлена в таблице 1.

Первичной конечной точкой было развитие у паци7

ента рецидива МА за период наблюдения. Все случаи мер7

цания предсердий документировались при электрокарди7

ографии (ЭКГ); находки при холтеровском мониториро7

вании не учитывались. В среднем период наблюдения

составил 12±1мес.

Пациенты методом случайной выборки были расп7

ределены в 2 группы. В I группу (n=12) вошли больные,

которым помимо стандартной антиаритмической тера7

пии был назначен симвастатин. Доза симвастатина опре7

делялась в зависимости от исходного уровня общего хо7

лестерина (ОХС): при уровне ОХС < 6,2 ммоль/л симвас7

татин назначался в дозе 20 мг/сут; при ХС > 6,2 ммоль/л

первоначальная доза симвастатина составляла 30 мг/сут.

Во II группе (n=20) больные получали стандартную анти7

аритмическую терапию, включавшую β7адреноблокато7

ры, амиодарон, соталол, антикоагулянты. 

В ходе исследования изучалась динамика клиничес7

ких и лабораторно7инструментальных параметров. ЭКГ

регистрировали в 12 стандартных отведениях с определе7

нием интервала QT, дисперсии величины интервала QT

(QTd), коррегированного интервала QT(QTс) по формуле

Bazett HC 1992 [20] и дисперсии QTc. На основании хол7

теровского мониторирования (ХМ) ЭКГ определялись

частота и характер экстрасистолии, количество эпизодов

ишемической депрессии сегмента ST. Изменения выра7

жались в абсолютных цифрах и процентах. ХМ ЭКГ вы7

полняли в первые сутки после восстановления ритма КВ

и в конце исследования.

Лабораторные исследования включали определение

содержания (в ммоль/л) ОХС, ХС липопротеидов низкой

плотности (ЛНП), уровней аспарагиновой и аланиновой

трансаминаз (АЛТ, АСТ). Содержание ОХС в сыворотке

крови определяли после ферментативного гидролиза с по7

мощью стандартных наборов реактивов, готовых к исполь7

зованию (фирма LAB SYSTEM) на биохимическом анализа7

торе FR7901M при длине волны 546 нм. Уровень ХС ЛНП

рассчитывали по формуле Friedwald W, et al. 1972 [21], ин7

декс атерогенности (ИА) – по формуле А.Н.Климова [22].

При статистической обработке материала использо7

вались методы вариационной статистики. По результатам

вычислений для всех показателей рассчитывался крите7

рий t Стьюдента для определения статистически досто7

верных различий параметров в группах сравнения и непа7

раметрическим методом (критерий χ2). Попарно взаимос7

вязь между непрерывными и независимыми признаками

определяли методом корреляционного анализа.

Результаты и обсуждение
На фоне проводимого лечения самочув7

ствие пациентов было относительно удовлет7

ворительным, снижение КЖ пациентами не

отмечалось. В целом переносимость симваста7

тина была хорошей. При анализе побочных эф7

фектов препарата у одного пациента наблюда7

ли повышение активности АЛТ до 65 ед/л, доза

симвастатина была снижена вдвое, после чего в

течение 1 недели показатели АЛТ оставались в

пределах нормы. 

За время наблюдения частота развития

Таблица 1
Клиническая характеристика пациентов, принимавших участие в исследовании (исходно)

Показатель I группа, n=12 (%) II группа, n=20 (%)

Возраст, годы (M±m) 57,6±2,9 54,2±4,2

Мужчины/женщины 6/6 11/9

АГ 9 (77%) 14 (72%)

ХСН, I7II(NYHA) 4(33) 5(25)

Перенесенные ИМ 5 (41%) 7 (35%)

СД 2 типа 5 (41%) 8 (40%)

ИМТ >25кг/м2 9 (75%) 15 (75%)

Длительность аритмического анамнеза, лет 3,7±1,3 5,0±2,8

Частота пароксизмов в год 4,3±2,3 5,5±3,1

ГЛЖ 7(58%) 15(75%)

ЛП, мм 42±4,3 41±3,7

ФВ, % 51±3,4 48±4,7

Терапия соталолом 2(17%) 4(20%)

Терапия амиодароном 5(41%) 7(35%)

Терапия β7адреноблокаторами 5(41%) 9(45%)

Примечание: АГ – артериальная гипертония; СД – сахарный диабет; ИМТ – индекс массы тела; ЛП – левое предсердие; ГЛЖ – гипе7

ртрофия левого желудочка; ФВ – фракция выброса.

Рис. 1    Частота рецидивов ФП у пациентов с пароксизмальной

формой МА.
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первичной конечной точки различалась по

группам достоверно (р<0,001) (рисунок 1).

Среди пациентов I группы рецидив ФП зареги7

стрирован у 3 (27%); для больных, не получаю7

щих симвастатин, рецидив ФП зафиксирован у

15 (76%). Рецидивы ФП регистрировали при

обращении пациентов за медицинской по7

мощью и предъявлении характерных жалоб.

Ритм восстанавливался повторной электричес7

кой или медикаментозной КВ на стационар7

ном этапе лечения, после чего корректирова7

лась доза антиаритмических препаратов.

По результатам ХМ ЭКГ исходные нару7

шения ритма сердца определялись с одинако7

вой частотой у пациентов обеих групп. При

оценке изменений основных показателей ХМ

ЭКГ в ходе исследования было зарегистриро7

вано достоверное урежение ЧСС в обеих груп7

пах больных на 11,3% и 9,5% соответственно

(p<0,001 и p<0,01). Количество эпизодов сину7

совой тахикардии (СТ) в I и во II группах

уменьшилось на 52,3% и 48,5% соответственно

(p<0,001 и p<0,01). Обнаружено преобладание

уменьшения суточного количества суправент7

рикулярных экстрасистол (СВЭ) у пациентов I

группы по сравнению со II – 5,2% и 3,9% соот7

ветственно. У пациентов обеих групп было за7

регистрировано уменьшение количества эпи7

зодов ишемической и безболевой депрессия

сегмента ST на 10,7% и 5,5% соответственно

(p<0,001 и p<0,05), глубины и продолжитель7

ности ишемической депрессии сегмента ST на

10,8% и 7,4% соответственно (p<0,01). Таким

образом, назначение симвастатина в компле7

ксной терапии больным ИБС с ФП, учитывая

некоторое преимущество по степени достовер7

ности в урежении ЧСС и уменьшении количе7

ства эпизодов СТ, демонстрирует не только ан7

тиаритмические, но и дополнительные анти7

ишемические свойства препарата.

При анализе количества и качества желу7

дочковых экстрасистол (ЖЭ) у пациентов II

группы частота их была несколько выше, чем в

I, хотя различия не достигли статистической

значимости (таблица 2). Однако, желудочко7

вые аритмии III, IVА градаций у пациентов, на7

ходящихся на стандартной антиаритмической

терапии регистрировались почти в 1,5 раза ча7

ще, чем у пациентов, лечившихся симвастати7

ном (χ2 =4,097, р<0,043 и χ2 =2,03, р<0,05). Пос7

ле лечения симвастатином частота ЖЭ снизи7

лась на 18,3±4,3% до 194,8±23,7 в час (р<0,05),

у 2 (16%) пациентов исчезли ЖЭ высоких гра7

даций. У пациентов II группы снижение часто7

ты ЖЭ также достигло достоверных величин до

312,8±17,7 в час (р<0,05), хотя и было менее

выраженным 13,5±3,7%. Полученные резуль7

таты подтверждают имеющиеся в литературе

данные о влиянии статинов на желудочковые

нарушения ритма [23,24]. 

В последние годы показано, что непремен7

ным условием электрической нестабильности

миокарда помимо желудочковой аритмии яв7

ляется его негомогенность, степень которой

оценивают по дисперсии процессов реполяри7

зации [25]. Одним из предикторов неблагопри7

ятных событий, как известно, является увели7

ченная дисперсия интервала QT [26]. Через 12

месяцев терапия симвастатином (таблица 3)

привела к достоверному (р<0,05) снижению:

средних значений QT – с 349±3,7 до 335,3±4,8

мс; дисперсии QT – с 65,0±2,5 до 56,0±3,0 мс;

QTс – с 400,4±4,7 до 381,2±4,8 мс; дисперсии

QTс – с 68,1±2,6 до 57,7±3,4. Направленность

изменений общего числа ЖЭ и конечной части

желудочкового комплекса были идентичными

в двух группах. Однако изменения длительнос7

ти и дисперсии QTс были статистически значи7

мыми только в I группе: снижение QTс на

5,2±1,9 и 1,6±2,5% соответственно, дисперсии

QTс на 20,1±1,5 и 6,8±6,3%  соответственно, у

пациентов I и II групп. У пациентов, не полу7

чавших симвастатин, чаще регистрировали па7

тологическое удлинение интервала QTс (7 vs 1

Таблица 2
Частота и градации аритмий

Градации аритмий (по B.Lown и M.Wolf) I группа (n=12) (статины) II группа (n=20) (контроль)

Число в час 265,4±40,2 358,6±54,7

I 2 (10,0%) _

II 18 (90,0%) 12 (100%)

III 8 (40,0%) 10 (66,6%)

IVA 5 (25,0%) 5 (41,6%)

IVB 2 (10,0%) 2 (16,6%)

V 7 1 (8,3%)
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(χ2 =8,7, р<0,003).

Полученные данные указывают на способ7

ность симвастатина значительно уменьшать

электрическую гетерогенность миокарда.

Изменений в липидном профиле (ЛП) че7

рез 12 месяцев терапии у пациентов I группы

были недостоверны и не имели однонаправ7

ленной тенденции (таблица 3). Некоторое

снижение уровня ХС ЛНП (на 10%) было, ве7

роятно, связано с соблюдением контролируе7

мой диеты с ограничением жиров, в то время

как у пациентов I группы, которым дополни7

тельно был назначен симвастатин, содержа7

ние ОХС достоверно снизилось с 7,1±1,32 до

5,4±0,52 (р<0,001), ХС ЛНП – с 5,70±1,28 до

2,9±0,84 (p<0,001), и ИА – с 6,64±2,52 до

4,08±1,06 (p<0,001). Указанная динамика изу7

чаемых показателей ЛП была достигнута на

дозе симвастатина 23,5±3,7 мг.

При анализе взаимосвязи вариабельности

показателей ЭКГ и желудочковых аритмий

выявили прямую корреляцию между желу7

дочковыми аритмиями III, IVА градаций и

дисперсией QTс (r=0,41, р<0,02 и r=0,39,

р<0,03 соответственно), также была установ7

лена прямая корреляционная зависимость

между уровнем ОХС и дисперсией QTс

(r=0,46, р<0,01).

Возможно, полученный эффект симваста7

тина связан с его влиянием на основные пато7

генетические механизмы развития ФП у паци7

ентов с ИБС. При гистологическом исследова7

нии миокарда у больных ИБС с ФП находят

сходные изменения, это участки фиброза и жи7

ровой инфильтрации, которые могут быть

следствием локального воспаления и дегенера7

ции тканей [27]. Иногда единственным изме7

нением является гипертрофия миофибрилл,

которая очень часто встречается у пациентов с

персистирующей формой ФП. При наличии

застойной СН возникновению персистирую7

щей формы аритмии способствует интенсивно

развивающийся интерстициальный фиброз. У

больных с генетической предрасположен7

ностью к возникновению аритмий, у которых

определяется высокий уровень антител к мио7

зину тяжелых цепей в крови, важную роль в

возникновении аритмии, по7видимому, играют

аутоиммунные процессы [28]. Результаты кли7

нических исследований свидетельствуют о

присутствии воспалительных изменений в

предсердиях у пациентов с ФП [27,29]. Обнару7

жено повышение уровня С7реактивного белка

(СРБ), чувствительного маркера системного

воспаления. Эти находки подтверждают пред7

положение, что ФП может быть вызвана воспа7

лением, которое, в свою очередь, может спосо7

бствовать персистированию ФП. Учитывая то,

что статины обладают противовоспалительной

активностью и снижают содержание СРБ, не7

зависимо от их липид7снижающих эффектов

[30732], применение их может рассматриваться

как новая возможность профилактики разви7

тия ФП.

Таким образом, терапия статинами у па7

циентов с ИБС способствует профилактике

рецидивов пароксизмальной МА. Результаты

этого наблюдения подтверждают имеющиеся

в литературе данные о том, что применение

статинов связано со снижением случаев раз7

вития рецидивов МА у больных хронической

ИБС. Вот почему можно рекомендовать

включение симвастатина в комплекс проти7

воаритмических средств с целью уменьшения

электрической нестабильности миокарда и,

учитывая способность симвастатина умень7

шать дисперсию интервала QT, использовать

его для профилактики нежелательного влия7

ния противоаритмических препаратов III

класса на процессы реполяризации. 

В дальнейшем планируют продолжить ис7

следование по изучению антиаритмических

свойств статинов с контролем маркеров вос7

паления в динамике у больных ИБС с ФП, а

также проведение генетического исследова7

ния у данной категории пациентов.

Таким образом, все вышеизложенное сви7

детельствует о том, что терапия статинами у

пациентов с ИБС способствует как профи7

лактике рецидивов ФП, так и предотвраще7

нию ее возникновения, поэтому необходимо

дальнейшее изучение плейотропных эффек7

тов статинов и более широкое их применение

в клинической практике.

Таблица 3
Динамика числа ЖЭ и показателей ЭКГ

Показатели I группа (n=12) II группа (n=20)

Число ЖЭ в час 767,6±5,1 739,5±7,8

QT 75,7±0,8* 76,1±2,0*

Дисперсия QT 715,4±3,1* 714,3±3,9*

QTс 75,3±1,0* 73,4±1,6

Дисперсия QTс 716,1±2,6* 710,5±4,6

Примечание: * 7 р<0,05 по сравнению с исходными показателями.
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