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КЛИНИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ ТРИГГЕРОВ И МОДУЛЯТОРОВ ЖЕЛУДОЧКОВОГО АРИТМОГЕНЕЗА 
ПРИ СТАБИЛЬНЫХ ФОРМАХ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ СЕРДЦА 

Е.В.Шляхто, Е.А.Рыньгач, А.А.Татаринова, Т.В.Трешкур
ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» МЗ РФ, Россия, Санкт-Петербург, ул. Аккуратова, д.2

Желудочковые аритмии часто ассоциированы с ишемической болезнью сердца. В то же время при данном 
заболевании желудочковый аритмогенез может быть инициирован многообразием триггерных факторов. 
Разнообразен и субстрат аритмий при различных нозологических формах стабильной ишемической болезни 
сердца. Так, очевидно, что у пациентов со стенокардией напряжения без выраженного фиброза и у пациентов, 
перенесших инфаркт миокарда с формированием обширных рубцовых полей, прогностическое значение 
желудочковых аритмий будет несхожим. Таким образом, для успешного лечения аритмий, в том числе, как 
компонента профилактики внезапной сердечной смерти, первостепенное значение имеет индивидуализированный 
патогенетический подход. Целью данной обзорной статьи является анализ и клиническая интерпретация 
результатов крупных и пилотных исследований (1970-2023 гг.), в которых рассматриваются этиологические, 
патофизиологические, патоморфологические характеристики и прогностическое значение желудочковых 
аритмий у пациентов со стабильной ишемической болезнью сердца. 
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CLINICAL ROLE OF TRIGGERS AND MODULATION FACTORS OF VENTRICULAR  
ARRHYTHMOGENESIS IN STABLE CORONARY ARTERY DISEASE
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Ventricular arrhythmias are more commonly associated with coronary artery disease. However, ventricular arrhyth-
mogenesis can be initiated by various trigger factors against its background. The substrate of arrhythmias in various 
nosological forms of stable coronary heart disease is heterogeneous. The patient may have stable exertional angina 
without severe fibrosis or have a history of myocardial infarction with significant scarring. Therefore the predictive value 
and prognostic significant of ventricular arrhythmias is not always unambiguous. Thus, for the successful treatment of 
arrhythmias as a main component of the prevention of sudden cardiac death, an individualized pathogenetic approach is 
the most important. The purpose of this article is to analyze and clinically interpret the results of studies, publications for 
1980-2023, in which the authors describe the etiological, pathophysiological, pathomorphological characteristics of ven-
tricular arrhythmias and their predictive value and prognostic significant for patients with stable coronary artery disease.
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Несмотря на достигнутые успехи в профилакти-
ке, диагностике и лечении ишемическая болезнь сердца 
(ИБС) остается одной из главных причин внезапной сер-
дечной смерти (ВСС), а с увеличением возраста пациента 
её доля достигает 85-90% случаев [1, 2]. Доказано, что 
наиболее частый непосредственный механизм ВСС, это 
фатальные желудочковые тахиаритмии: мономорфная 
желудочковая тахикардия (ЖТ) с переходом в фибрил-
ляцию желудочков (ФЖ) - в 62,4% случаев, ЖТ типа 
«torsades de pointes» - в 12,7%, первичная ФЖ - в 8,3% 
[3, 4]. Результаты фундаментальных и клинических ис-
следований в области патогенеза желудочковых аритмий 
(ЖА) свидетельствуют о том, что для их возникновения 
требуется сочетание нескольких факторов, предраспо-
лагающих к электрической нестабильности миокарда 
(ЭНМ). При прочих равных условиях, качественные 
и количественные характеристики ЖА могут в значи-
тельной степени отличаться по их прогностическому 
значению в зависимости от сочетания субстрата, моду-
лирующего и триггерного фактора (табл. 1). 

Субстрат ЖА может быть на клеточном и ткане-
вом уровне, фиксированным и динамическим, локаль-
ным и диффузным. Фактически, субстрат - патомор-
фологическая составляющая основного заболевания. 
Триггерные факторы - непосредственно пусковые 
факторы развития аритмии. Модулирующие факторы 
могут быть внутренними, развивающимися на фоне 
основного заболевания, и внешними. Они способны 
трансформировать последствие влияния триггерных 
факторов таким образом, что одно и то же триггерное 
воздействие может оказать разное влияние на развитие 
аритмии. Результат взаимодействия модулирующих и 
триггерных факторов с субстратом всегда зависит от 
конкретной клинической ситуации, что обязательно 
нужно принимать во внимание. Именно поэтому ЖА 
нельзя расценивать как обособленный электрокардио-
графический (ЭКГ) феномен, подразумевающий одно-
значное прогностическое значение и универсальную 
тактику ведения больных. Так как наш обзор посвя-
щен ЖА при стабильной ИБС то субстрат, триггерные 
и модулирующие факторы будут рассматриваться в 
рамках ее возможных клинических сценариев, преи-
мущественно, при сохранной и умеренно сниженной 
фракции выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ). Далее 
будут рассмотрены наиболее прогностически опасные 
и/или часто встречающиеся варианты субстрата, три-
ггерных и модулирующих факторов, в том числе, их 
взаимодействие, с учетом риска возникновения жиз-
неопасных аритмий и возможных направлений воз-
действия на них. 

Для стратификации ЖА по степени потенциаль-
ной опасности, было предложено несколько классифи-
каций. модулирующих в 1971 году B.Lown и M.Wolf 
впервые разработали систему градаций ЖА для па-

циентов с острым инфарктом миокарда (ИМ), состо-
ящую из 5 пунктов [5]. Позднее M.Ryan (1975) моди-
фицировал ее для пациентов со стабильной ИБС, где 
3-5 градации относились к «высоким» и рассматри-
вались как потенциально опасные [6]. Это представ-
ление было основано на исследованиях, показавших, 
что у больных ИБС при проведении электрофизио-
логического исследования (ЭФИ) сердца ФЖ всегда 
развивалась после парных экстрастимулов, которые 
способствовали укорочению рефрактерности и фор-
мированию ЭНМ. А дальнейшее прогрессирование 
аритмии до ЖТ еще в большей степени уменьшало 
рефрактерность сердечной мышцы, способствуя раз-
витию фатальных ЖА.

Риск-стратификация, предложенная J.T.Bigger 
в 1984 г., разделяет ЖА на неопасные для жизни, по-
тенциально опасные и опасные в зависимости от кли-
нических проявлений, а также наличия структурной 
патологии сердца [7]. Более поздняя классификация, 
разработанная R.G.Myerburg (1984, 2001) также объе-
диняла только количественные и качественные харак-
теристики аритмий, по-прежнему, без учета конкрет-
ной клинической ситуации появления ЖА, субстрата, 
триггерных факторов и модуляторов аритмогенеза. Та-
ким образом, в отсутствии комплексного подхода к си-
стеме стратификации ЖА, только лишь сочетание ИБС 
с аритмиями высоких градаций априори расценивалось 
как опасное [8]. Однако со временем стали появляться 
исследования, результаты которых свидетельствова-
ли о том, что изолированной оценки качественных и 
количественных характеристик ЖА недостаточно для 
того, чтобы отнести аритмии к прогностически небла-
гоприятным [2]. Так, было показано, что наиболее не-
благоприятный прогноз у пациентов со стабильными 
формами ИБС имеют ЖА, связанные непосредственно 
с транзиторной ишемией миокарда (ТИМ) - частота 
ВСС в таких случаях возрастала до 20% при про- и ре-
троспективных наблюдениях в течение 5-7 лет [9-11]. 
Поэтому, по мнению ряда авторов необходимо, в пер-
вую очередь, анализировать именно связь ЖА с ТИМ. 

Многофакторный вклад ишемии миокарда  
в патогенез желудочковых аритмий 
Еще в 1999-2002 гг. была дана четкая характеристи-

ка ишемическим ЖА, к которым относятся: индуцирован-
ные физической нагрузкой (ФН), воспроизводимые ЖА, 
сопровождающие клинические и ЭКГ признаки ТИМ 
(стенокардию или ее эквиваленты, а также достоверные 
ишемические изменения сегмента ST) [10-12]. Важным 
аргументом ишемического происхождения аритмий слу-
жит антиаритмический эффект (ААЭ) нитроглицерина, 
на фоне сублингвального приема которого происходит 
уменьшение (как по количеству, так и по комплексно-
сти), вплоть до полного исчезновения ЖА, связанных с 
ТИМ [10]. Кроме того, в качестве аргумента приводятся 
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результаты успешного этиопатогенетического лечения 
ишемических ЖА. Так, было показано, что устранение 
ТИМ после полной реваскуляризации миокарда (РМ) 
имело высокий ААЭ [13]. Авторы объясняли получен-
ные результаты тем, что факт ишемического характера 
ЖА, подтвержденный на дооперационном этапе, был до-
полнен совпадением локализации очага аритмогенеза с 
бассейном стенозированной коронарной артерии (КА), в 
которой в последующем была выполнена РМ. Была пред-
ложена возможность прогнозирования ААЭ операции 
РМ у больных ИБС, основанной на выполнении нагру-
зочной пробы с проведением неинвазивной топической 
диагностики, при которой определялось место располо-
жения очага аритмии (зарегистрированной при ФН) с 
последующим сопоставлением результатов топической 
диагностики с зоной ишемии миокарда. При их совпаде-
нии у пациентов с ЖА ишемического характера можно 
прогнозировать высокий ААЭ операции РМ, в случае не-
совпадения - ААЭ от РМ ожидать не следует [14]. 

Эти данные перекликаются с другой работой, вы-
полненной в группе пациентов с ИБС, имевших одно-
сосудистое поражение с гемодинамически значимым 
стенозом КА. В результате данного исследования так 
же были сделаны выводы о том, что стентирование 
КА приводит к исчезновению ЖА при совпадении 
очага ЖА с зоной кровоснабжения стенозированной 
КА [15]. Таким образом, РМ можно рассматривать, как 
возможность повлиять одновременно и на субстрат, и 
на пусковой (триггерный) фактор ишемических ЖА. 
Эти представления базируются на доказательствах того, 
что ишемия имеет большое многофакторное влияние на 
ЭНМ и может выступать и как субстрат, и как их триг-
герный фактор, и как мощный модулятор ЖА [16-18]. 
Так, развитие ишемии миокарда сопровождается тормо-
жением тканевого дыхания и одновременно активацией 
анаэробного гликолиза, замедлением окисления жирных 
кислот, которые в нормальных условиях обеспечивают 
энергетические потребности миокарда более, чем на 70%.

Недостаток аденозинтрифосфата (АТФ) сопро-
вождается нарушением деятельности ионных насосов:  
натрий-калиевого (Na+-K+), кальциевого (Ca2+), а так-
же актин-миозиновой помпы. В результате кардиомио-
циты теряют К+, накапливается внутриклеточный Ca2+ 
и Na+ и, как следствие этого, снижается сократительная 
способность миокарда. Накопление в цитоплазме Na+ и 
воды приводит к набуханию органелл, а избыток Ca2+ 
способствует активации липаз, фосфолипаз, фермен-
тов перекисного окисления липидов. Все эти изменения 
приводят к дестабилизации лизосом, повреждению мем-
бран и ферментов кардиомиоцитов. Снижение pH <6,0 
в ишемизированном миокарде в сочетании с локальной 
аккумуляцией катехоламинов обуславливают замедле-
ние проведения импульса, снижение возбудимости с 
одновременным увеличением рефрактерности. Все это 
приводит к клеточному разобщению, резкому снижению 
трансмембранного потенциала покоя, уменьшению дли-
тельности и амплитуды потенциала действия и генерации 
спонтанной электрической активности. Также развитию 
ЭНМ и образованию очагов аритмогенеза способству-
ет накопление продуктов распада клеточных мембран 
и снижение глюкозы в миокарде [19]. В течение 15 мин 
после нарушения перфузии происходит накопление К+ 
вне ишемизированного кардиомиоцита. Внеклеточная 
гиперкалиемия в пограничной зоне служит решающим 
фактором нарушения проводимости и блока проведения 
в раннем периоде ишемии [20-22]. 

На фоне острой ишемии потенциал покоя кардио-
миоцита становится более положительным. Это сопро-
вождается медленной спонтанной деполяризацией, в 
том числе в клетках, которые в норме не обладают авто-
матизмом, укорочением потенциала действия [23]. Од-
новременное удлинение эффективного рефрактерного 
периода, продолжается даже после завершения реполя-
ризации, развивается феномен постдеполяризационной 
рефрактерности [24]. Было продемонстрировано, что 
ряд сложных и зачастую бессимптомных изменений 

Субстрат

Нарушение межклеточных контактов и ионного гомеостаза вследствие генетических вариан-
тов; гипертрофия левого желудочка; постинфарктный рубец с околорубцовой (пограничной с 
рубцовой тканью) зоной гетерогенного миокарда; фиброз диффузный и в околорубцовой зоне 
гетерогенного миокарда; аневризма левого желудочка; ремоделирование кардиомиоцитов и 
клеток проводящей системы желудочков в околорубцовой зоне гетерогенного миокарда и в 
отдаленных от рубца участках миокарда; изменения миокарда вследствие хронической ише-
мии; зоны гибернирующего миокарда; эндотелиальная дисфункция; структурная патология 
правого желудочка.

Модулирующие 
факторы

Нарушение межклеточных контактов и ионного гомеостаза на фоне хронической ишемии 
или в околорубцовой зоне гетерогенного миокарда; нарушения миокардиальной автономной 
иннервации на фоне хронической ишемии или в околорубцовой зоне гетерогенного миокар-
да; метаболические изменения в кардиомиоцитах на фоне хронической ишемии миокарда; 
постинфарктное повреждение интрамиокардиальной сосудистой сети и микроциркуляции; 
нарушение систолической функции левого желудочка; нарушение диастолической функции 
левого желудочка; прием лекарственных препаратов, влияющих на процессы де- и реполяри-
зации; хронический стресс.

Триггерные 
факторы

Транзиторная ишемия миокарда; дисбаланс автономной нервной системы на фоне физичес
кой нагрузки или психо-эмоционального напряжения; электролитный дисбаланс; эндокрин-
ная патология.

Таблица 1. 
Звенья патогенеза желудочковых аритмий при стабильной ишемической болезни
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метаболизма кардиомиоцитов («ишемический каскад») 
предшествует появлению клинической симптоматики 
ишемии [20-22]. Кроме того, вследствие активации ней-
рогуморальных механизмов в ответ на развитие острой 
ишемии увеличиваются уровни норадреналина, цито-
кинов, эндотелина, вазопрессина, ангиотензина II (AT 
II) и альдостерона. Увеличение синтеза альдостерона 
реализуется посредством активации рецепторов к AT II 
1 типа, роста кардиального уровня АТ II и активности 
мРНК альдостерон-синтазы [22, 23]. Гиперактивация 
этих, изначально физиологических процессов, при ста-
бильных формах ИБС приобретает патологический ха-
рактер. Так, было установлено, что альдостерон играет 
основную роль в формировании ряда отрицательных 
клинических проявлений: задержки натрия и жидко-
сти, развитию эндотелиальной дисфункции (ЭД), ги-
пертрофии и фиброзированию миокарда [24]. 

Роль эндотелиальной дисфункции в 
желудочковом аритмогенезе
Отмечено, что ЭД принадлежит важная роль в 

возникновении и развитии ЭНМ, как звену желудоч-
кового аритмогенеза при ТИМ. Развивающийся при 
ишемии оксидативный стресс способствует выработке 
вазоконстрикторов. Прежде всего, к ним относят эндо-
телин-1 (ЭТ-1), серотонин и продукты циклоксигеназ-
ного пути превращения - простагландин Н2 (ПГН2) и 
тромбоксан А2 [25, 26]. В экспериментальных работах 
было показано, что в силу выраженных вазоконстрик-
торных свойств ЭТ-1 может вызывать жизнеугрожаю-
щие ЖА на фоне острой ишемии миокарда [27]. В то 
время как в других работах достоверно установлен и 
прямой аритмогенный эффект ЭТ-1, который заключа-
ется в удлинении или увеличении дисперсии монофаз-
ной части потенциала действия, удлинении интервала 
QT, развитии ранних постдеполяризаций, ацидозе, 
приводящем к усилению клеточного повреждения. 
На ионном уровне наблюдаемые электрофизиологи-
ческие эффекты ЭТ-1 обусловлены освобождением 
ионов Ca2+ из внутриклеточных депо, образованием 
инозитолтрифосфата, угнетением задержанного тока 
К+, а также стимуляцией работы Na+/H+ помпы. Есть 
данные, что применение антагонистов эндотелиновых 
рецепторов и ингибиторов эндотелинпревращающего 
фермента посредством нейтрализации действия ЭН-1 
приводит к подавлению вазоконстрикции и связанных 
с ней ишемических ЖА [28,29]. Все это дает возмож-
ность рассматривать ЭТ-1 как одну из важнейших «мо-
лекулярных мишеней» при лечении при вазоспасти-
ческой стенокардии и первичной микроваскулярной 
стенокардии.

Участие вегетативной нервной системы  
в возникновении желудочковых аритмий
Было показано, что частота встречаемости ише-

мии миокарда перед манифестацией жизнеугрожаю-
щих ЖТ/ФЖ варьирует [30]. По результатам исследо-
вания C.J.Pepine с соавт. ишемия предшествовала ЖТ в 
52% случаев, в то время как в исследовании Bayes de 
Luna с соавт. выявили ишемию лишь у 12,6% пациен-
тов с ЖТ [3, 31]. Не исключено, что ЖА, как клиничес
кое проявление «ишемического каскада» нарушений 
метаболизма в миокарде может даже предшествовать 

ЭКГ и клиническим признакам ишемии [16, 32]. Есть 
указания на то, что более высокая частота ВСС связана 
со снижением порога ФЖ на фоне сочетания ишемии 
миокарда с гиперсимпатикотонией [9, 33]. Так, одно-
временная с ишемией активизация симпатического 
звена вегетативной нервной системы (ВНС) значимо 
повышает концентрацию адреналина/норадреналина 
как в системном кровотоке, так и в интерстициаль-
ном пространстве ишемизированного миокарда и в 
пограничной зоне. Этот факт объясняют локальным 
блокированием механизма обратного нейронального 
захвата симпатических нейротрансмиттеров [33, 34]. 
Формирующийся при этом патологический автома-
тизм в дистальных отделах проводящей системы мо-
жет служить механизмом развития очага аритмогенеза, 
или развивающиеся постдеполяризации при достиже-
нии порогового потенциала могут индуцировать ЖТ 
по механизму триггерной активности [31]. В экспери-
ментальных моделях именно такое сочетание - гипер-
симпатикотония на фоне ишемии, часто приводило к 
развитию фатальных ЖА [22, 35]. 

В то же время существуют работы, в которых не 
было получено убедительных данных о вкладе ТИМ в 
развитие ЖА у больных со стабильной ИБС. К приме-
ру, во время суточного мониторирования ЭКГ количе-
ство желудочковых эктопических комплексов (ЖЭК) 
без признаков ишемии миокарда и на ее фоне значимо 
не различалось. В ходе нагрузочных тестов у этих па-
циентов количество ЖЭК в претесте, во время эпизо-
дов ТИМ и в восстановительном периоде (ВП) оста-
валось без значимой динамики [36]. Вероятно, такие 
данные могут говорить лишь о том, что у пациентов со 
стабильными формами ИБС могут быть ЖА, которые 
как индуцированы ТИМ, так и не имеющие таковой 
связи, что не является противоречием [10, 11]. 

Установлены тесные взаимосвязи между состояни-
ем ВНС, возникновением ЖА и развитием ВСС [33, 37, 
38]. В экспериментальных и клинических исследованиях 
было замечено, что изменения функции ВНС могут как 
предшествовать развитию ЖА и, таким образом, являть-
ся модулирующим фактором (посредством изменения 
влияния ВНС на миокард на фоне перенесенного ИМ 
или хронической ишемии), так и непосредственно про-
воцировать ЖА - дисбаланс ВНС на фоне ФН, что бу-
дет уже выступать как триггерный фактор. Так М.Levy 
предложил теорию взаимодействия симпатического и 
парасимпатического отделов ВНС в регуляции сердечной 
деятельности, получившую название «акцентуированно-
го антагонизма», которая к настоящему моменту призна-
ется наиболее обоснованной [39, 40]. Суть ее заключает-
ся в том, что ингибирующее влияние парасимпатической 
активности в сердце прямо пропорционально уровню 
симпатической активности на пре- и постганглионар-
ном уровнях, но действие вагуса возникает только в ус-
ловиях достаточной активности симпатического отдела 
ВНС. D.P.Zipes проиллюстрировал, что денервированные 
участки миокарда гиперчувствительны к воздействию 
катехоламинов с диспропорциональным укорочением 
рефрактерности, появлением дисперсии рефрактерности 
и формированием очага аритмогенеза [41]. Если гипер-
симпатикотония способствует аритмогенезу, то парасим-
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патическая нервная система ингибирует отрицательные 
адренергические влияния на сердце и выполняет протек-
торную роль в отношении развития ЖА и ВСС у паци-
ентов с ИБС [33, 42, 43]. Однако встречаются работы, в 
которых, напротив, показано, что повреждение миокарда 
может вызывать и парасимпатическую денервацию желу-
дочков, что приводит, в целом, к электрической негомо-
генности миокарда и возникновению ЖА [34, 35]. 

Именно нарушениями симпато-вагального балан-
са ряд авторов и объясняет появление ЖА только в ВП 
нагрузочной пробы, особенно в первые его минуты [44, 
45]. ЖА, которые регистрируются в покое (то есть в 
претестовом периоде; и на 4-й мин ВП и позже), умень-
шаются или вовсе исчезают при увеличении симпатиче-
ской активности (при нагрузке) и появляются / прогрес-
сируют в фазах с преобладанием парасимпатической 
активности, относят к вагусным / вагусзависимым [10, 
46]. Таким образом, один из наиболее изученных, не-
инвазивных и физиологических способов провокации 
влияния ВНС на ЖА - пробы с ФН [11, 47]. Показано, 
что у трети пациентов, у которых ЖА при суточном мо-
ниторировании ЭКГ не были зафиксированы, аритмии 
выявлялись только во время пробы с ФН. Таким обра-
зом, очевидно, что нагрузочные пробы занимают важ-
ную позицию в анализе поведения ЖА во время ФН, что 
во многом обуславливает выбор дальнейшей тактики 
ведения и лечения пациента [11, 48, 49].

Значение фракции выброса левого желудочка 
для стратификации риска внезапной 
сердечной смерти
Среди других параметров стратификации риска 

ВСС наибольшее внимание уделяется значению сокра-
тительной способности ЛЖ. На основании результатов 
многочисленных исследований и регистров пациенты 
со сниженной ФВ ЛЖ менее 40% (по Simpson) подле-
жат пристальному вниманию [49, 50]. Однако все чаще 
возвращаются к обсуждению, что изолированное ис-
пользование значения систолической функции ЛЖ, как 
ведущего предиктора развития ВСС, не в полной мере 
удовлетворяет стратификации риска. Это подтвержда-
ют результаты исследования у пациентов со снижен-
ной ФВ ЛЖ и имплантированным кардиовертером- 
дефибриллятором (КД), показавшее отсутствие сраба-
тывания КД у большей части наблюдаемых [50]. С уче-
том доказанной высокой ценности сниженной ФВ ЛЖ 
в прогнозе ВСС уделяется большое внимание ЭФИ с 
программируемой стимуляцией желудочков, в частно-
сти у пациентов с постинфарктным кардиосклерозом 
(ПИКС) и умеренно сниженной ФВ ЛЖ (40-50%) 
[51, 52]. Однако по представлениям других авторов 
не имеет смысла проведение внутрисердечного ЭФИ 
больным, имеющим показания к имплантации ИКД с 
целью первичной или вторичной профилактики ВСС 
(класс III; уровень доказательности B-R) [53]. При 
этом в большом проценте случаев у этих пациентов 
после имплантации КД не развивались ЖА, которые 
требовали бы его срабатывания. 

При сопоставлении частоты срабатывания КД у 
пациентов с ИМ в анамнезе и ФВ ЛЖ >40% с анало-
гичным показателем в группе у пациентов с ФВ ЛЖ 
<35% было показано, что они сопоставимы (22% и 

21%, соответственно) [54, 55]. Кроме того, имплан-
тация КД является паллиативным дорогостоящим 
способом профилактики ВСС. В немногочисленных 
популяционных исследованиях и регистрах с включе-
нием тысяч наблюдений показано, что в абсолютных 
цифрах среди случаев ВСС преобладают пациенты с 
нормальной ФВ ЛЖ [56]. Так, в крупном голландском 
регистре (Maastricht Circulatory Arrest Registry) и по-
пуляционном американском исследовании (Oregon 
Sudden Unexpected Death Study) преобладали пациен-
ты с нормальной ФВ ЛЖ [57,5 8]. В исследовании 2019 
года PRESERVE EF большинство случаев ВСС были 
зарегистрированы при нормальной ФВ ЛЖ и, по мне-
нию авторов, количество таких пациентов в будущем 
будет увеличиваться в геометрической прогрессии 
[54]. Учитывая вышеописанные ограничения учета ФВ 
ЛЖ в стратификации риска пациентов со стабильной 
ИБС, стало очевидно, что она должна быть дополнена 
другими маркерами неблагоприятного прогноза.

Значение постинфарктного рубца в 
формировании очагов желудочковых аритмий
Анализируя другие патоморфологические фак-

торы, предрасполагающие к развитию ЭНМ у больных 
ИБС перенесших ИМ, было показано, что потенциаль-
ным аритмогенным субстратом у них является зона, раз-
деляющая некротизированный и интактный миокард, 
где участки фиброза перемежаются с жизнеспособной 
тканью. Микроархитектура пограничной зоны является 
результатом комплексных ремоделирующих процессов, 
вовлекающих кардиомиоциты, фибробласты, клетки вос-
паления, локальную вегетативную иннервацию, васкуля-
ризацию и микроциркуляцию [59-61]. Количественные 
и качественные характеристики фиброза миокарда 
ответственны за снижение эластических свойств сер-
дечной мышцы и последующее развитие диастоличес
кой дисфункции, ухудшение сократимости миокарда с 
формированием систолической дисфункции, развити-
ем нарушений ритма сердца [61]. 

Установлены статистически значимые корре-
ляции между фиброзом миокарда и аритмическими 
осложнениями, включая ВСС [62]. Так, 3% увели-
чение объема соединительной ткани в миокарде по 
данным магнитно-резонансной томографии ассоции-
ровано с 50% увеличением риска развития сердечно- 
сосудистых осложнений, включая желудочковые нару-
шения ритма [63]. Проаритмические эффекты фиброза 
миокарда находят подтверждение в клеточной неодно-
родности - различных ЭФ свойствах кардиомиоцитов и 
фибробластов [64, 65]. Такая неоднородность сердечной 
мышцы приводит к замедлению распространения депо-
ляризации и дисперсии рефрактерности, складываются 
условия для формирования петель re-entry. Для этого не-
обходим однонаправленный блок проведения в участке 
миокарда; длительность цикла re-entry должна превы-
шать максимальный рефрактерный период одного из зве-
ньев этой петли. Подобные условия реализуются вслед-
ствие анатомических предпосылок - наличие участков 
фиброза / рубцовой ткани или нарушения ионных токов, 
которые обуславливают различную рефрактерность мио-
карда, способствую возникновению ЖА как по механиз-
му re-entry, так и патологического автоматизма [48, 49]. 
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Результаты работ отдельных авторов демонстрируют, 
что имеет большую клиническую ценность выявление 
пациентов с незначительными фиброзными полями в 
миокарде на ранних стадиях сердечной недостаточ-
ности (с пограничным снижением ФВ ЛЖ). Однако в 
рутинной кардиологической практике недостаточно 
методов, позволяющих на ранних этапах обследования 
заподозрить его наличие. 

На молекулярном уровне при развитии фиброза 
обнаружена статистически значимая корреляция меж-
ду концентрацией N-концевого пропептида проколла-
гена III типа в сыворотке крови и объемной фракцией 
коллагена III у пациентов с ИБС и сердечной недо-
статочностью [67]. Основными клетками фиброгене-
за в миокарде признаны фибробласты, имеющие наи-
большее сродство с интактной тканью, которые также 
способны образовываться в результате эпителиально- 
мезенхимального перехода в ответ на повреждение, 
которое стимулирует экспрессию таких факторов, как 
ЭД-1, трансформирующий 1β-фактор роста (TGF-1β) 
и ангиотензин II [67-70]. Большое значение для ини-
циации фиброза отводится окислительному стрессу 
- конечному общему пути повреждения миокарда при 
ИБС [71]. Однако и относительно описанных выше 
биомаркеров, имеющих на современном этапе наибо-
лее убедительную доказательную базу диагностичес
кой ценности, существует ряд вопросов, требующих 
дальнейшего изучения. Важным аспектом изучения 
фиброза является не только его интерпретация в ка-
честве типового патологического процесса, но и рас-
смотрение как системного поражения различных ор-
ганов и тканей. 

С момента доказательства роли фиброза в разви-
тии дисфункции миокарда как аритмогенного субстра-
та его стали рассматривать в качестве перспективной 
терапевтической мишени. Причем, фиброгенез расце-
нивается именно как динамичный процесс, способ-
ный к регрессу или существенному снижению темпов 
прогрессирования при определенных условиях [72]. В 
частности, устранение провоцирующего воздействия 
является одним из основных и эффективных терапев-
тических подходов. Однако в современной практике 
наиболее реалистичной терапевтической целью яв-
ляется замедление прогрессирования фиброза, а не 
его регресс, как возможного воздействия на субстрат 
желудочкового аритмогенеза [72]. К примеру, лечение 
основного заболевания, ИБС, такими препаратами, как 
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, 
антагонисты альдостерона, статины оказывают анти-
фибротические эффекты. Такая терапия способна вы-
зывать обратное ремоделирование сердца, уменьшать 
частоту потенциально опасных ЖА [73]. 

В то же время нельзя не указать, что в некоторых 
исследованиях было установлено, что у пациентов с пе-
ренесенным ИМ в 1,2% случаев возникает ЖТ, очаг ко-
торой локализован в части миокарда, не связанного ни 
с ТИМ, ни с ПИКС. Подчеркивается, что у пациентов с 
ПИКС возможны ЖТ, исходящие из ЛЖ, но имеющие не-
ишемический субстрат. Так, к примеру, ЖТ с локализаци-
ей очага в базальных отделах ЛЖ предполагает потенци-
альный неишемический периваскулярный субстрат [74]. 

Правожелудочковые аритмии у пациентов  
со стабильной ишемической болезнью сердца
Отдельного внимания заслуживают аритмии, 

располагающиеся в правом желудочке (ПЖ), чаще их 
рассматривают либо как проявление структурной пато-
логии ПЖ (например, при аритмогенной кардиомиопа-
тии ПЖ), либо как идиопатические нарушения ритма. 
Только отдельные клинические работы освещают про-
блему ЖА правожелудочковой локализации у пациен-
тов с ИБС. Еще в 1996 г. J.L.Merino и соавт. описали 
случай пациента с ПИКС в ЛЖ, у которого с помощью 
инвазивного картирования была верифицирована ЖТ, 
очаг аритмогенеза, которой локализовался в ПЖ [75]. 
Аналогичные результаты были продемонстрированы в 
3 клинических случаях успешного лечения ЖА у па-
циентов с левожелудочковым рубцом после ИМ, очаг 
которой при этом локализовался в ПЖ [76, 77]. В дру-
гом наблюдении было показано, что ЖТ у пациентов с 
ПИКС, как правило, включает эндокард ЛЖ и вовлече-
ние ПЖ в аритмогенный субстрат считается необыч-
ным, однако встречается в 1,8% [78]. Таким образом, 
следует еще раз подчеркнуть роль топической диагно-
стики ЖА и детализации причин их возникновения в 
структурах ПЖ, что, в свою очередь, значимо при вы-
боре подхода к коррекции данных аритмий.

Роль психологического фактора в 
желудочковом аритмогенезе у пациентов со 
стабильными формами ишемической болезни 
сердца
Среди важных триггеров, индуцирующих ЖА, мно-

гие авторы считают доказанной причинно-следственную 
связь аритмии с тревожными, тревожно-фобическими, 
невротическими расстройствами, как в общей популяции, 
так и среди пациентов со стабильной ИБС [78]. XXI век 
характеризуется высоким уровнем личностной тревож-
ности при одновременном угнетении социальных связей, 
что свидетельствует о напряжении психоэмоциональной 
сферы и, в свою очередь является важнейшим звеном 
в этиопатогенезе фонового заболевания - ИБС [79-81]. 
Показано, что ИБС чаще возникает у людей с легковоз-
будимой нервной системой, выраженным стремлением 
к соперничеству, постоянному эмоциональному напря-
жению - поведенческий тип А. Для данного типа лично-
сти характерно повышение общего холестерина крови, 
липопротеидов низкой плотности, триглицеридов, 17- 
гидроксикортикостероидов, которые являются мощными 
модифицируемыми факторами риска ИБС. Установлено, 
что различные отрицательные эмоции (отчаяние, страх, 
гнев, тревога, тоска) сопровождаются однотипными из-
менениями ВНС, а именно, повышением активности 
симпатоадреналовой системы, что приводит к увеличе-
нию секреции катехоламинов и запускает гуморальный 
каскад, предшествующий развитию и способствующий 
прогрессированию ЭНМ. Такой дисбаланс симпатиче-
ского и парасимпатического влияния ВНС на сердце - 
одно из основных звеньев в развитии очага аритмогенеза 
на фоне как острого, так и хронического стресса [82]. Так, 
Ch.Vega (2004) в лабораторных условиях, выявил, что 
тест с воспроизведением гнева, как модель острого психо-
логического стресса, вызывал появление признаков ЭНМ 
у пациентов с ИБС и имплантированными КД в сравне-
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нии с контрольной группой, а D.Magri, G.Piccirillo с соавт. 
показали, что при увеличении симпатической активности 
ВНС пропорционально изменялся индекс вариабельно-
сти QT-интервала, как проявление временной дисперсии 
реполяризации миокарда [83]. У пациентов со стабиль-
ными формами ИБС при проведении теста «воспроиз-
ведение гнева» индекс вариабельности QT-интервала 
не снижался по сравнению с исходным уровнем. При 
этом в контрольной группе здоровых людей отмечалось 
достоверное и значительное снижение индекса вариа-
бельности QT-интервала. Было сделано предположение, 
что у здоровых лиц снижение этого индекса может быть 
проявлением протективного влияния вагуса, в то время 
как, у больных ИБС этот защитный механизм нарушен 
[84]. В ряде работ при анализе электрограмм и данных 
дневника пациентов с ишемической кардиомиопатией с 
имплантированными КД было установлено, что в боль-
шинстве случаев разряду КД предшествовал гнев. Такая 
связь между стрессом и фатальными ЖА была выявлена у 
пациентов с имплантированными КД в момент трагедии 
в Нью-Йорке в 2001 году [85]. Результаты ЭФИ исследо-
ваний показали, что порог для запуска рецидивирующей 
ЖА при остром психологическом стрессе ниже, чем при 
ИМ [86]. Все эти данные подчеркивают необходимость 
развития мультидисциплинарного подхода в кардиоло-
гии: взаимодействия с психологами, психотерапевтами, 
психиатрами, в том числе, для достижения успеха в лече-
ние ЖА и профилактике ВСС.

Описаны и другие возможные провоцирующие 
факторы аритмогенеза у пациентов со стабильны-
ми формами ИБС. Так, обращают на себя внимание 

публикации, в которых подчеркивается роль тща-
тельного сбора анамнеза заболевания с подробной 
детализацией времени появления ЖА относительно 
клинических проявлений ИБС, анализ электролит-
ного дисбаланса, наличие или достижение стадии 
компенсации при эндокринной патологии, объем 
ишемии, площадь и тип распределения фиброза мио
карда, прием антиаритмический препаратов и базо-
вой терапии ИБС и сердечной недостаточности что, 
в свою очередь, может способствовать выбору опти-
мального пути ведения пациента [2, 9, 11, 87]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, неоднородность и многофактор-
ный характер причин ЖА у пациентов со стабильными 
формами ИБС обуславливает необходимость индиви-
дуализированного подхода к выяснению триггерного, 
модулирующего факторов и патофизиологических ус-
ловий, которые лежат в основе генеза аритмий: ТИМ, 
наличие ПИКС, психоэмоциональное и физическое 
напряжение, влияние ВНС, дисэлектролитные наруше-
ния, проаритмическое действие лекарственных препа-
ратов и др. Устранение этих факторов и эффективное 
лечение (медикаментозное и хирургическое) основ-
ного заболевания сердца (ИБС) - это ведущие условия 
для достижения успеха в лечении ЖА и профилактике 
ВСС. Очевидно, необходим системный подход и к соз-
данию классификации ЖА, стратификации их риска в 
отношении ВСС, который бы учитывал все вышепере-
численные факторы, в первую очередь - клинические 
сценарии, при которых развивается аритмия.
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