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Высокая распространенность фибриляции предсердий (ФП) и низкая эффективность антиаритмичес8

кой терапии стали причинами поиска новой стратегии лечения этого вида аритмии сердца. Исследова8

ния последних лет обнаружили зависимость между изменениями анатомической структуры предсердий

и уровнем воспалительных цитокинов, что явилось новым направлением в изучении патогенеза ФП. Яв8

ляется ли первичным возникновение пароксизма ФП или наоборот – воспалительный процесс иници8

ирует появление ФП, остается до конца не ясным. Вероятно, воспаление не единственная причина арит8

могенности предсердий, но оно играет большую роль в возникновении «готовности» миокарда к разви8

тию пароксизма ФП. Результаты многоцентровых исследований показали, что раннее назначение инги8

биторов ангиотензин8превращающего фермента, блокаторов рецепторов ангиотензина и статинов у

больных с патологией сердечно8сосудистой системы значительно снижает риск развития ФП и является

одним из перспективных направлений в лечении.
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High prevalence of atrial fibrillation (AF) and low effectiveness of antiarrhythmic therapy are the reasons for

searching a new therapeutic strategy focused on this arrhythmia. Recent studies have demonstrated the link

between anatomical atrial structure changes and pro8inflammatory cytokine levels, that led to a new direction in

AF pathogenesis investigation. Whether AF paroxysm is primary, or on the contrary, inflammation provokes AF, is

still unknown. Inflammation might be not the only cause of atrial arrhythmogenicity, but it plays an important role

in myocardial predisposition for AF paroxysm. Results of multi8center studies have shown that early administra8

tion of ACE inhibitors, angiotensin receptor antagonists, and statins in cardiac patients significantly reduces AF

risk, and could be a promising therapeutic strategy.
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В настоящее время фибрилляция предсердий

(ФП) является одним из наиболее распространен8

ных нарушений сердечного ритма [1]. Появление

ФП сопровождается выраженными субъективны8

ми расстройствами и ведет к ухудшению качества

жизни, увеличению заболеваемости, уменьшению

ожидаемой продолжительности жизни, росту

смертности. Смертность среди больных с ФП

вдвое выше, чем в общей популяции [2]. 

Персистирующая форма ФП встречается при8

мерно в 40% всех случаев. Сохранение синусового

ритма у пациентов с персистирующей формой ФП

препятствует прогрессированию хронической сер8

дечной недостаточности (ХСН) и уменьшает риск

развития тромбоэмболических осложнений [3].

Несмотря на широкий спектр антиаритмических

препаратов, используемых для профилактики па8

роксизмов ФП, эффективность терапии остается

достаточно низкой и ограничивается большим ко8

личеством побочных эффектов. Высокая распро8

страненность ФП и низкая эффективность антиа8

ритмической терапии стали причинами поиска

новой стратегии лечения.

Возникновение пароксизма ФП сопровожда8

ется появлением быстро прогрессирующих изме8

нений миокарда предсердий с развитием их элект8

рического и структурного ремоделирования [4].

Электрическое ремоделирование включает в себя
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укорочение эффективного рефрактерного периода

предсердий. Принципы антиаритмической тера8

пии основаны на изменении электрофизиологи8

ческих свойств кардиомиоцитов, в то время как

воздействие на анатомический субстрат является

одним из наиболее важных средств профилактики

пароксизмов ФП [5]. 

Патология предсердий служит ведущим фак8

тором поддержания аритмии. В генезе ФП имеют

значения структурные изменения: гипертрофия,

фиброз, некроз, жировая и амилоидная инфильт8

рация миокарда предсердий [6]. Перманентная

форма ФП приводит к формированию обширного

интерстициального фиброза и повышенной выра8

ботке коллагена I типа [7]. При электронно8мик8

роскопическом исследовании биопсийного мате8

риала предсердий больных с ФП обнаружены на8

рушение межклеточных контактов и апоптоз кар8

диомиоцитов предсердий. Эти изменения обеспе8

чивают возникновение и увеличивают продолжи8

тельность существования эпизода ФП [8]. 

Исследования последних лет обнаружили за8

висимость между изменениями анатомической

структуры предсердий и уровнем воспалительных

цитокинов, что послужило новым направлением в

изучении патогенеза ФП [9]. Впервые роль воспа8

ления как причины развития аритмии была пока8

зана в работе, в которой под наблюдением находи8

лись 14 больных с идиопатической ФП, длитель8

ностью 1818 месяцев. В связи с неэффективностью

антиаритмической терапии всем пациентам была

выполнена эндомиокардиальная биопсия. При

гистологическом исследовании у 3 из 14 пациен8

тов был обнаружен активный миокардит, у 3 –

признаки кардиомиопатии и у 8 – неспецифичес8

кие изменения в виде очагового некроза или фиб8

роза [10]. При исследовании изменений миокарда

предсердий собак после длительного пароксизма

ФП в эксперименте был сделан вывод, что про8

должительность пароксизма аритмии влияет на

степень выраженности воспалительной инфильт8

рации и жировой дегенерации миокарда [11]. Наи8

более интересные данные получены при обследо8

вании пациентов с идиопатической формой ФП.

Изменения сердечной мышцы, сходные с таковы8

ми при миокардитах, были обнаружены в 66% об8

разцов ткани предсердий у больных с идиопати8

ческой ФП [12]. Таким образом, проведенные ис8

следования доказывают ведущую роль воспаления

в формировании анатомического субстрата для

возникновения и поддержания ФП. 

Одним из наиболее простых способов диаг8

ностики воспалительного процесса является опре8

деление уровня острофазовых показателей крови:

С8реактивного белка (СРБ), фибриногена и др.

[13]. Каскад воспалительных реакций иницииру8

ют цитокины, к которым относят интерлейкин86

(ИЛ86), фактор некроза опухоли8α (ФНО8α), ан8

тагонисты рецепторов ИЛ81 [13]. Многочислен8

ные исследования по определению маркеров вос8

паления у больных с ФП определили значительное

повышение концентрации цитокинов и СРБ при

часто рецидивирующих эпизодах аритмии [14816].

В 2003 г были опубликованы результаты проспек8

тивного исследования 5806 пациентов [14].У всех

больных определяли содержание СРБ и оценивали

частоту возникновения ФП в популяции. Оказа8

лось, что повышение уровня СРБ увеличивает ве8

роятность развития пароксизма ФП у пациентов

без нарушений сердечного ритма и является фак8

тором риска (ФР) появления эпизода аритмии у

больных с рецидивирующей формой ФП. К наи8

более масштабным относится исследование, в ко8

тором изучали изменение концентрации СРБ и

микроальбуминурии (МАУ) у 8501 больного; ока8

залось, что содержание СРБ и МАУ являются не8

зависимыми ФР развития ФП [15].

Воспалительные изменения в миокарде пред8

сердий влияют не только на анатомический

субстрат, но и на электрофизиологические свойства

мембраны кардиомиоцитов. Каскад воспалитель8

ных реакций изменяет конформацию белков ион8

ных каналов на поверхности клетки, что нарушает

транспорт ионов калия, натрия и увеличивает воз8

будимость [16]. В этом случае пароксизм ФП возни8

кает при незначительных анатомических изменени8

ях предсердий, а восстановление синусового ритма

возможно при уменьшении воспалительной реак8

ции [16]. 

Остается неясным, является ли первичным воз8

никновение пароксизма ФП или наоборот – воспа8

лительный процесс инициирует появление ФП. Ве8

роятно, воспаление не единственная причина арит8

могенности предсердий, но оно, по8видимому, иг8

рает большую роль в возникновении «готовности»

миокарда к развитию пароксизма ФП [17]. Уровни

СРБ, ИЛ86 и ФНО8α остаются высокими на протя8

жении 14 дней после восстановления синусового

ритма при персистирующей форме ФП [18]. При

исследовании 121 больного с ФП был сделан вывод,

что первый пароксизм аритмии может возникнуть

самостоятельно, а воспаление поддерживает новые

рецидивы ФП [19]. 

Одним из важных аспектов при обследовании

больного с ФП является оценка риска тромбоэмбо8

лических осложнений. Увеличение воспалительных

цитокинов и СРБ приводит к росту фибриногена

плазмы крови, инициирует развитие гиперкоагуля8

ции и значительно повышает вероятность развития

инсульта или тромбоэмболии легочной артерии

[20]. В проведенных исследованиях была обнаруже8

на сильная зависимость между уровнем ИЛ86 и рис8

ком развития тромбоэмболических осложнений у

больных с ФП [21]. Показано увеличение числа ин8

сультов при высокой концентрации ИЛ86, в то вре8

мя как уровень фибриногена у обследуемых боль8

Мнение по проблеме
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ных оставался нормальным [22]. Таким образом,

ИЛ86 может быть независимым маркером в оценке

риска развития инсульта у больных с ФП. 

Наиболее перспективным направлением в ле8

чении пациентов с ФП является раннее назначение

ингибиторов ангиотензин8превращающего фер8

мента (ИАПФ) или блокаторов ангиотензиновых

рецепторов (БРА) [23]. Результаты исследования

SOLVD (Studies Of Left Ventricular Dysfunction) поз8

воляют утверждать, что раннее назначение ИАПФ

предупреждает появление ФП у больных с ХСН. Ве8

роятно, способность ИАПФ снижать нейрогумо8

ральную активность уменьшает развитие фиброза и

препятствует появлению новых эпизодов ФП. Вни8

мание акцентируется на отсутствии прямого антиа8

ритмического эффекта ИАПФ [24]. 

Исследования последних лет доказывают, что

ангиотензин II (АТ8II) является мощнейшим про8

воспалительным агентом, который инициирует по8

явление активных форм кислорода и воспалитель8

ных цитокинов [25]. Блокада рецепторов АТ8II пре8

пятствует развитию каскада воспалительных реак8

ций и уменьшает количество воспалительных цито8

кинов [25]. Таким образом, способность ИАПФ и

БРА уменьшать частоту рецидивов ФП, по8видимо8

му, связана с их противовоспалительным эффектом.

Мультицентровые исследования последних

лет доказывают уменьшение смертности больных

ССЗ при приеме статинов [26]. Помимо измене8

ний липидного профиля, статины увеличивают

высвобождение эндотелием оксида азота, снижа8

ют активность G белка в кардиомиоцитах, умень8

шают экспрессию и функцию воспалительных ме8

диаторов, таких как ИЛ86, ФНО8α, СРБ, цикло8

оксигеназа82 [27]. Среди разнообразия эффектов

статинов одним из наиболее важных является их

противовоспалительное свойство; применение

статинов снижает уровень СРБ на 36% [28]. В ис8

следовании Node K, et al. 2003 лечение статинами

достоверно уменьшало уровень ИЛ86 и ФНО8α
[29]. 

Уменьшение воспалительных процессов в

предсердиях при лечении статинами препятствует

развитию фиброза и снижает частоту приступов

ФП. Терапия статинами больных ишемической

болезнью сердца снижает частоту рецидивов ФП и

препятствует появлению новых случаев аритмии

[30]. 

Таким образом, воспаление играет ведущую

роль в развитии и поддержании ФП, поэтому для

лечения больных с ФП должны использоваться пре8

параты, обладающие противовоспалительным

действием. Назначение ИАПФ, БРА и статинов

значительно снижает риск развития ФП и является

одним из перспективных направлений в лечении

больных с этой аритмией.

А.И. Тарзиманова,…Роль воспаления в патогенезе фибрилляции предсердий…
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