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Нагрузочные ЭКГ тесты с газоанализом SCHILLER:

Стресс-системы с газоанализом объединяют традиционные технологии 
SCHILLER в производстве электрокардиографов с новейшими достижениями
диагностики функции внешнего дыхания.

Узнайтебольше:schiller.ru



Нагрузочные ЭКГ тесты с газоанализом SCHILLER:

Стресс-системы с газоанализом объединяют традиционные технологии 
SCHILLER в производстве электрокардиографов с новейшими достижениями
диагностики функции внешнего дыхания.

Узнайтебольше:schiller.ru





95%
96%
97%
98%

M
Y K
С 2% 95%

3% 96%
4% 97%
5% 98%

2%
3%
4%
5%

2% 95%
3% 96%
4% 97%
5% 98%

2% 95%
3% 96%
4% 97%
5% 98%

8 9 10 11 12 13 14 15765432

List 4B-90 МЕДТРОНИК (ЛИЦО)ВЕКТОР (ОБОРОТ)







Система ИКД с подкожным электродом предназначена для лечения 
жизнеугрожающих желудочковых аритмий путем дефибрилляции

Согласно последним рекомендациям ESC (2015 г.), 
AHA/ACC/HRS (2017 г.), ВНОА (2017 г.) 
возможность имплантации подкожного 
дефибриллятора должна быть рассмотрена у всех 
пациентов, с показаниями к имплантации ИКД, 
которым не требуется стимуляция (класс показаний 
IIa, уровень доказательности С). В Американских 
(AHA/ACC/HRS) рекомендациях 2017 года 
имплантация подкожного дефибриллятора 
пациентам с показаниями к ИКД, не нуждающимся 
в  стимуляции (анти-бради, АТС, КРТ), но имеющим  
неадекватный сосудистый доступ или высокий риск 
развития инфекций, отнесена к классу I (уровень 
доказанности B-NR).

 МРТ-совместимость 
(1,5 Тесла).

 Бифазный шок.
 Нанесение до 5 разрядов 

80 Дж на 1 эпизод.
 Адаптируемая полярность 

шокового вектора. 
 Отмена нанесения 

шокового разряда при 
спонтанном купировании 
тахиаритмии.

 Удлинение периода 
обнаружения 
в следующем эпизоде 
при диагностировании 
нестойкой тахисистолии. 

 Постшоковая стимуляция 
с частотой 50 имп–1 
в течение 30 секунд.

 Три вектора восприятия 
подкожного сигнала. 
Автоматический выбор 
оптимального вектора.

 Две зоны распознавания 
тахикардии: шоковая 
и условная шоковая. 
Частотный диапазон 

 170–250 имп. 
Автоматическая 
активизация алгоритма 
дискриминации 
ритмов INSIGHT™ при 
программировании 
Условной шоковой зоны. 
В зоне шока принятие 
решения основано только 
на частоте ритма.

Лечебные возможности:

Устройство не уступает по эффективности 
эндокардиальным ИКД

Наименее инвазивное решение для пациентов 
с риском внезапной сердечной смерти

Первый в мире подкожный 
кардиовертер-дефибриллятор

EMBLEM™ S-ICD
Система ИКД с подкожным электродом

ООО «Кардиомедикс»: 101000, Москва, Покровский бульвар, д. 4/17, стр.1, офис 40.
Тел. +7 495 935 8471. Факс + 7 495 935 8472. info@cardiomedics.ru; www.cardiomedics.ruAll trademarks are property of there respective owners.
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ТОЧНАЯ ДИАГНОСТИКА
при любых уровнях сложности

IntellaMap Orion™

Уникальный 
диагностический 
навигационный 
64-полюсный катетер

IntellaTip MiFi™ 
Open-Irrigated

Аблационный 
орошаемый катетер 
в сочетании 
с технологией MiFi. 
Непревзойденная 
эффективность

на правах рекламы

© 2019 Boston Scientific Corporation 
or its affiliates. All rights reserved.

Инновационное решение 
для лечения сложных 
нарушений ритма 
благодаря возможности 
высокоточного 
и быстрого картирования 
с интеллектуальным 
алгоритмом аннотации

Rhythmia™

Трехмерная 
электроанатомическая 
система картирования 
и навигации

ООО "Кардиомедикс": 101000, Москва, Покровский бульвар, 4/17, строение 1, офис 40. Телефон +7 (495) 935 84 71 
Факс +7 (495) 935 84 72.  E-mail: info@cardiomedics.ru;  www.cardiomedics.ru



новая пролонгированная форма лаппаконитина 
гидробромида с уменьшенным количеством 

побочных неврологических действий

ПОКАЗАНИЯ:
      наджелудочковая и желудочковая экстрасистолия;
     пароксизмы мерцания и трепетания предсердий;
     пароксизмальная наджелудочковая тахикардия,
     в том числе и при синдроме Вольфа-Паркинсона-Уайта;
     пароксизмальная желудочковая тахикардия.



комбинированный седативный препарат обладает 
альфа-адреноблокирующим, М-холиноблокирующим

и успокаивающим  свойствами

ПОКАЗАНИЯ:
      вегетососудистая дистония;
      бессонница, повышенная раздражительность,
      мигрень, психомоторное возбуждение,
      эмоциональная неустойчивость, связанная с половым 
      созреванием, климактерическим периодом,
      гипертиреоз, нейродермит и другие дерматозы.      гипертиреоз, нейродермит и другги

Iforia 7
11.5 лет* непрерывной 
защиты пациента 
от жизнеугрожающих 
тахиаритмий

* Расчетный срок службы модели Iforia 7 VR-T. При ежеквартальных разрядах максимальной энергии, 15 % стимуляции правого желудочка с базовой частотой 60 имп / мин, амплитудой 2.5 В, 
длительностью импульса 0.4 мс, импедансе на электроде 500 Ом, с ежедневной передачей данных по системе удаленного мониторинга и включенной записью ВЭГМ.

ООО «Биотроник»:
109004 Москва, Россия, Малый Дровяной переулок, дом 3, строение 2, этаж 1, помещение I
Телефон: 8 (495) 789-68-31 | Факс: 8 (495) 789-68-32
Эл. почта: offi ce@biotronik.ru

Товарный знак  зарегистрирован в РФ, 
Свидетельство № 0649784 от 28.03.2018; включён в Таможенный Реестр 
Объектов Интеллектуальной Собственности (ТРОИС), 
Решение № 14-38 / 06103.
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ВЗГЛЯД НА ПРОБЛЕМУ ТРОМБООБРАЗОВАНИЯ В УШКЕ ЛЕВОГО ПРЕДСЕРДИЯ  
ПО ДАННЫМ АУТОПСИИ

Ю.С.Кривошеев1, С.З.Чуков2, Д.С.Мкртычев2, Д.И.Башта1, Н.А.Тихонова1,  
Л.И.Виленский1, В.Н.Колесников1, А.Б.Романов3

1ГБУЗ СК «Краевой клинический кардиологический диспансер», Ставрополь,  
2ФГБОУ ВПО «Ставропольский государственный медицинский университет» МЗ РФ, Ставрополь, 
 3ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр имени академика Е.Н.Мешалкина»  

МЗ РФ, Новосибирск

Введение. Наиболее грозным осложнением фибрилляции предсердий (ФП) является тромбоэмболический 
синдром. Основным источником тромбообразования при ФП является ушко левого предсердия (УЛП). Увеличе-
ние объема УЛП, форма УЛП являются независимыми факторами риска тромбообразования в ушке. 

Цель. Оценить частоты выявления макро- и микротромбов в УЛП в зависимости от его анатомической фор-
мы по данным аутопсии.

Материалы и методы. Исследование выполнено на 85 человеческих сердцах. Размеры УЛП измеряли в 
трех проекциях, оценивали форму УЛП в соответствии с классификацией Wang et al., изучали содержимое по-
лости ушка. Патогистологическую оценку срезов проводили в условиях окрашивания гематоксилином-эозином. 

Результаты. При макроскопическом исследовании тромб в просвете УЛП обнаружен в 4 случаях. Микро-
тромбы на эндотелии ушка верифицированы в 46 (54,1%) случаях. Не выявлено статистически значимых разли-
чий в частоте обнаружения микротромбов в зависимости от морфологического типа УЛП (р=0,3) с тенденцией 
наиболее частого обнаружения микротромбов при форме ушка «куриное крыло» (65,2% ушек данной морфоло-
гии). Анализ нозологий, которыми страдали умершие при жизни показал, что в 54,3% случаев микротромбы в 
УЛП обнаруживались при отсутствии в анамнезе ФП. Среди всех больных с ОНМК и выявленными микротром-
бами на эндотелии ушка ФП наблюдалась только в 16 (45,7%) случаях. 

Заключение. Не выявлено статистически значимых различий в частоте обнаружения микротромбов в УЛП 
в зависимости от морфологической формы ушка. Вероятно, существует общность морфофункциональных изме-
нений в патогенезе тромбоза УЛП вне прямой зависимости от наличия, либо отсутствия ФП. Необходимы даль-
нейшие исследования для подтверждения, либо опровержения данного предположения.

Ключевые слова: ушко левого предсердия, тромбоз ушка левого предсердия, аутопсия сердца, фибрилля-
ция предсердий
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VIEW ON THE LEFT ATRIAL APPENDAGE THROMBOSIS ON THE HEART AUTOPSY
Y.S.Krivosheev1, S.Z.Chukov2, D.S.Mkrtychev2, D.I.Bashta1, N.A.Tikhonova1,  

L.I.Vilenskiy1, V.N.Kolesnikov1, A.B.Romanov3 
1Stavropol Regional Cardiology Hospital, Stavropol, 2Stavropol State Medical University, Stavropol, 3E. Meshalkin 

National medical research center of the Ministry of Health of the Russian Federation, Novosibirsk

Introduction. Thromboembolic syndrome is a dangerous complication of atrial fibrillation (AF). Left atrial append-
age (LAA) is the most frequent location of the thrombus formation in AF. Enlargement of the LAA, special anatomical 
forms of the appendage are accepted as a risk factors of the LAA thrombosis.

Aim: to assess the revealing macro-/microthrombosis LAA in dependence of the morphological form of the append-
age in autopsy.

Methods. 85 cadaveric hearts were investigated. LAA was measured in three dimensions, the anatomical form of 
the LAA were estimated by Wang et al. classification. Histological investigation of the LAA slices was made in Hema-
toxylin Eosin colouring. 

Results. Macrothrombosis was revealed in 4 LAA. Microthrombus in the LAA were revealed in 46 (54,1%) speci-
mens. We did not find statistical significance between frequency micro thrombosis of the LAA and morphology of the 
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appendage (p = 0,3) with the trend to revealing more microthrombus in anatomic form of the LAA «chicken wing» (65% 
of this morphological type). Analysis of the diseases died patients showed absence AF in 54,3% cases of the LAA mi-
crothrombosis group. AF was diagnosed only in 16 (45,7%) cases in stroke group with revealed micro thrombosis in the 
LAA. 

Conclusion. The investigation did not show statistical significance between the anatomical form of LAA and re-
vealing of appendage microthrombosis. Possibly, there is a common pathomorphological process of the LAA thrombosis 
independence of the AF presence. Further trials are needed to confirm this consumption. 

Keywords: left atrial appendage, left atrial appendage thrombosis, heart autopsy, atrial fibrillation

Conflict of Interest: nothing to declare
Received: 06.12.2019 Revision Received: 06.01.2020 Accepted: 09.03.2020
Corresponding author: Krivosheev Yury, Е-mail: littleredok@rambler.ru

For citation: Krivosheev YS, Chukov SZ, Mkrtychev DI, Bashta DI, Tikhonova NA, Vilenskiy LI, Kolesnikov VN, 
Romanov AB. View on the left atrial appendage thrombosis on the heart autopsy. Journal of Arrhythmology. 2020;27(1):  
5-11. DOI: 10.35336/VA-2020-1-5-11.

Острое нарушение мозгового кровообращения 
(ОНМК) - одна из наиболее тяжелых патологий в 
группе сердечно-сосудистых заболеваний, характери-
зующаяся высокими показателями инвалидизации и 
смертности [1]. В преобладающем большинстве случа-
ев развитие ишемического инсульта обусловлено сте-
нозирующим или окклюзирующим атеросклеротиче-
ским поражением брахиоцефальных артерий. Однако 
приблизительно в 25-30% случаев сосудистая невро-
логическая катастрофа происходит по эмболичес кому 
механизму [2]. Как было продемонстрировано в кли-
нических исследованиях, тромбоэмболический ин-
сульт практически всегда ассоциирован с наличием 
фибрилляции предсердий (ФП) [1, 3]. По этой причине 
детальное изучение патогенетических механизмов и 
предикторов развития данного типа ОНМК проводи-
лась у пациентов, страдающих ФП. 

В процессе поиска первоисточника тромбообразо-
вания при ФП было установлено, что основным местом 
формирования тромбов является ушко левого предсер-
дия (УЛП) [4]. Назначение антикоагулянтной терапии 
снижает риск развития ишемического инсульта. Однако 
в ряде случаев тромбоз УЛП обнаруживается даже при 
регулярном приеме антикоагулянтов [5, 6]. В процессе 
изучения причин тромбоза УЛП при ФП было выявле-
но, что увеличение объема УЛП, замедление 
скорости кровотока в нем являются незави-
симыми факторами риска тромбоза [7-10]. 
Группой исследователей под руководством 
L.Di Biase и A.Natale была разработана клас-
сификация морфологических форм УЛП, 
применение которой у пациентов с ФП, пе-
ренесших инсульт, позволило определить 
анатомический тип ушка, сопряженный с 
высоким риском развития ОНМК [12, 13]. 
Однако при дальнейшем применении вы-
явленных факторов риска были получены 
противоречивые данные, что не позволило 
создать единую систему стратификации ри-
ска тромбообразования в УЛП [14, 15]. Более 
того, были описаны случаи развития тром-
боэмболического инсульта у пациентов без 
верифицированной ФП [16].

Известно, что тромбообразование в просвете со-
суда происходит при реализации трех патогенетичес-
ких звеньев, известных как триада Вирхова: снижении 
скорости кровотока (стаз крови), гиперкоагуляции (по-
вышение свертывающего потенциала крови) и нару-
шении функции эндотелия [17]. В связи с этим, нами 
сделано предположение о том, что наряду с наличием 
ФП, увеличением объема полости УЛП и изменением 
характера кровотока в нем, морфофункциональные из-
менения эндотелиальной выстилки ушка с формирова-
нием первичных микротромбов могут играть важную 
роль в процессе тромбообразования. Изучению часто-
ты обнаружения микротромбов на поверхности эндо-
телия УЛП во взаимосвязи с анатомической формой 
ушка посвящена настоящая работа. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование выполнено на сердцах, получен-
ных при патологоанатомическом вскрытии пациен-
тов, умерших ненасильственной смертью в ГБУЗ СК 
«Ставропольская краевая клиническая больница» и 
ГБУЗ СК «Городская клиническая больница №3». На-
бор секционного материала проводился без учета нозо-
логической патологии. После вскрытия полости пери-

Рис. 1. Морфологические типы ушка левого предсердия  
по данным мультиспиральной компьютерной томографии  
и аутопсии: а - «сачок»; б - «кактус»; в - «куриное крыло»;  
г - «капуста».

а                                                      б

в                                                       г
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карда и извлечения сердца проводили изучение ушка 
левого предсердия с оценкой его формы в соответствии 
с классификацией, предложенной Y.Wang et al., осно-
ванной на прижизненной оценке морфологии УЛП по 
данным мультиспиральной компьютерной томогра-
фии (МСКТ), либо магнитно-резонансной томографии 
(МРТ) сердца [12]. Далее ушко измерялось в трёх про-
екциях, отмечалось состояние полости (наличие жид-
кой крови, посмертных кровяных сгустков, тромбов). 
Для последующей гистологической оценки УЛП цели-
ком фиксировали в 10% нейтральном формалине, по-
сле чего подвергали стандартной гистологической об-
работке с получением парафиновых срезов толщиной 5 
мкм. Патогистологическую оценку срезов проводили в 
условиях окрашивания гематоксилином-эозином. Кри-
терием обнаружения тромбов при микроскопическом 
исследовании являлось выявление форменных элемен-
тов крови и нитей фибрина с характерным послойным 
распределением. Доказательством прижизненного об-
разования тромбов являлось обнаружения характер-
ного соотношения форменных элементов крови и фи-
брина. При микроскопической оценке прижизненное 
образование микротромбов подтверждалось обнару-
жением их плотной фиксации к поверхности эндоте-
лия УЛП (микротромбы, образовавшиеся после смер-
ти, не были фиксированы к эндотелию).

Результаты выполненной работы представлены 
как среднее значение ± стандартное отклонение или 
как абсолютные значения и проценты. Количествен-
ные переменные сравнивались с помощью критерия 
Крускола-Уоллиса, качественные переменные - с по-
мощью критерия χ2. Для оценки взаимосвязи между 

одной и более непрерывными или категориальными 
переменными и риском микротромбообразования в 
УЛП применялся регрессионный анализ Кокса. Все 
представленные значения p были основаны на двусто-
роннем тесте и значение р<0,05 считалось достовер-
ным. Статистические расчеты проводились с помощью 
программы STATISTICA (версия 13.3, Чикаго, Илли-
нойс, США).

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ

Исследование выполнено на 85 сердцах. Средняя 
длина УЛП составила 4,3±0,8 см, ширина - 2,8±0,5 см, 
высота - 0,5±0,1 см. При анализе анатомической формы 
УЛП выявлено полное соответствие классификации, 
предложенной Y.Wang et al. (рис. 1). Согласно ей, мор-
фологические типы УЛП распределились следующим 
образом: «куриное крыло» - 23 (27,1%), «кактус» - 13 
(15,2%), «сачок» - 30 (35,3%), «цветная капуста» - 19 
(22,4%). Статистических значимых различий в разме-
рах УЛП в зависимости от морфологического типа вы-
явлено не было (табл. 1). 

При макроскопической визуальной оценке тромб 
в просвете УЛП был обнаружен в 4 (4,7%) случаях, по 
одному в каждой из анатомических форм УЛП. Ми-
кроскопическое исследование гистологических срезов 
выявило признаки пристеночного тромбоза в 46 ушках 
(54,1%). На рис. 2 представлена частота обнаружения 
микротромбов в зависимости от анатомического типа 
УЛП. Как видно на диаграмме, при морфологических 
типах УЛП «сачок», «цветная капуста», «кактус» ми-
кротромбы на поверхности эндотелия обнаруживались 
приблизительно в 50% случаев с преобладанием выяв-

ления микротромбов при анатомиче-
ском типе «куриное крыло» (65,2% 
образцов). Однако статистический 
анализ не выявил значимой разницы 
в частоте выявления микротромбов в 
зависимости от анатомического типа 
УЛП (р=0,3) при имеющейся тенден-
ции более частого обнаружения ми-
кротромбоза УЛП в форме «куриного 
крыла». Анализ планиметричес ких 
размеров УЛП в зависимости от ана-
томического типа ушка и наличия 
признаков микротромбообразования 
также не продемонстрировал стати-
стически значимых различий (р=0,7). 

По завершению патологоанато-
мического этапа мы дополнительно 
провели анализ заболеваний, кото-
рыми страдали умершие при жизни 
(табл. 2). Также были проанализи-
ровали дополнительные факторы 
риска тромбообразования (табл. 3). 
У всех 85 больных летальный исход 
наступил в результате неблагопри-
ятного течения основного заболева-
ния. Практически у всех пациентов 
(44 из 46 случаев) с выявленными 
признаками микротромбоза УЛП 
была диагностирована патология 

Форма ушка n (%) Ширина, см Длина, см Высота, см
«Куриное крыло» 23 (27,1%) 2,9±0,5 4,8±0,6 0,6±0,1
«Цветная капуста» 19 (22,4%) 3,0±0,7 4,1±0,9 0,7±0,2
«Сачок» 30 (35,3%) 2,6±0,5 4,6±0,7 0,6±0,1
«Кактус» 13 (15,2%) 2,9±0,5 4,0±0,7 0,6±0,1

85 (100%) р=0,06 р=0,08 р=0,6

Таблица 1. 
Планиметрические размеры УЛП в зависимости от 
морфологического типа

Рис. 2. Частота обнаружения микротромбов на поверхности эндо-
телия в зависимости от морфологического типа УЛП.
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сердечно-сосудистой системы: в 26 случаев регистри-
ровалось ОНМК, у 17 пациентов был верифицирован 
острый инфаркт миокарда, 1 пациент страдал миокар-
дитом. В 1 случае микротромбы в УЛП были обнару-
жены при тяжелом течении внебольничной пневмонии 
и у 1 больного с перитонитом и полиорганной недоста-
точностью на фоне острого венозного мезентериально-
го тромбоза. 

ФП в группе выявленных микротромбов ушка 
наблюдалась только у 21 (45,6%) пациента. Важно от-
метить, что из 35 больных с ОНМК, наличие ФП диа-
гностировалось только в 16 случаях (45,7%), в то время 
как у остальных 19 пациентов, умерших от инсульта, 
данный вид нарушения ритма сердца при жизни не 
регистрировался. Таким образом, у 54,3% больных, 
погибших от мозговой катастрофы, при микроскопи-
ческом анализе на поверхности эндотелия ушка были 
обнаружены микротромбы при отсутствии ФП в анам-
незе. При этом, из группы пациентов с верифицирован-
ной ФП у 4 умерших (16%) как при макроскопической 
оценке, так и по данным микроскопии тромбов на по-
верхности эндотелия УЛП выявлено не было.

В табл. 3 представлена частота обнаружения 
микротромбов на поверхности эндотелия УЛП при 
наличие дополнительных факторов 
тромбообразования. По результатам 
многофакторного регрессионного 
анализа пропорциональных рисков 
Кокса наличие ФП, артериальной 
гипертензии повышали риск ми-
кротромбообразования в УЛП, в то 
время как проведение адекватной 
антикоагулянтной терапии на госпи-
тальном этапе снижало риск обнару-
жения микротромбов в ушке (табл. 4).

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ 
РЕЗУЛЬТАТОВ

Настоящее исследование в оче-
редной раз подтвердило сложность и 
многокомпонентность процесса тром-
бообразования в УЛП. Как известно, в 
90% случаев кардиоэмболических ин-
сультов источником тромбов является 
УЛП [15]. Основной нозологической 
формой, сопряженной с высоким ри-
ском тромбоза УЛП, считается ФП. Ча-
стота обнаружения тромбов в просве-
те УЛП при данном виде нарушения 
ритма сердца колеблется в пределах 
8-23% [18, 19]. В связи с этим, пред-
шествующие патологоанатомичес кие 
исследования по изучению морфоло-
гических особенностей тромбоза УЛП 
проводились на сердцах пациентов, 
страдавших при жизни ФП. 

Так, в работе N.Masawa et al. 
представлены результаты аутопсии 
31 пациента с ФП, умерших от тром-
боэмболического инсульта [20]. При 
макроскопической оценке тромб в по-

лости УЛП был обнаружен в 33,3% случаев, в то время 
как микроскопическое исследование срезов УЛП вы-
явило микротромбы в 81% образцов. В преобладаю-
щем большинстве случаев регистрировались как при-
стеночные, так и интрамуральные тромбы. Детальный 
анализ тканей УЛП, выполненный авторами, показал 
наличие эдематозно-фиброзного утолщения стенки с 
мелкими и крупными гранулематозным включениями, 
формирующими «морщинистость» эндотелиальной 
выстилки. Эти изменения были названы в публикации 
как «шероховатый» эндокард. Статистический анализ 
данных продемонстрировал положительную корреля-
ционную связь между наличием «шероховатого» эндо-
карда и обнаружением тромбов на поверхности эндо-
телия УЛП (р<0,001). 

К.Yamajia et al., детально изучив сердца 76 па-
циентов, умерших от кардиоэмболического инсульта, 
показали, что при наличии ФП в 66,7% случаев в УЛП 
обнаруживаются эмболоопасные тромбы [21]. В рабо-
те Т.Saito et al. представлены результаты патогистоло-
гического исследования 56 ушек ЛП, иссеченных при 
оперативном лечении патологии митрального клапана 
у пациентов с клапанной ФП. По данным авторов в 
86% случаев были верифицированы интрамуральные 

Нозология Количество 
пациентов

Обнаружение 
микротромба

Острый инфаркт миокарда 24 17
Острый миокардит 1 1
Острый мезентериальный тромбоз 2 1
Синдром Лериша* 1 0
Ишемический инсульт 33 25
Геморрагический инсульт 2 1
Субарахноидальное кровоизлияние 2 0
Паразитарная киста печени** 1 0
Внебольничная пневмония 3 1
Абсцесс поддиафрагмального пространства 1 0
Гепатоцеллюлярная карцинома 1 0
Лимфома 1 0
Аденокарционма мочевого пузыря 2 0
Карцинома желчного пузыря 1 0
Аденокарцинома прямой кишки 1 0
Рак лёгкого 1 0
Системный васкулит 1 0
Диссеминированное поражение лёгких 1 0
Саркоидоз 1 0
Панкреонекроз, перитонит 2 0
Эмпиема плевры 1 0
Дивертикулярная болезнь, перитонит 1 0
Цирроз печени 1 0

Таблица 2. 
Основная соматическая патология, которой при жизни страдали 
пациенты

Примечание, где * - с тромбозом правой общей подвздошной артерии, 
** - с формированием абсцесса печени
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тромбы, и в 35% образцов наряду с внутристеночными 
тромбами наблюдались микротромбы на поверхности 
эндотелия УЛП [22]. Необходимо отметить, что ни в од-
ном из представленных исследований при патоморфо-
логическом анализе не изучалась взаимосвязь частоты 
обнаружения тромбоза и морфологического типа УЛП. 

В настоящей работе тромб в просвете УЛП при 
макроскопической оценке был обнаружен только в 
4,7% случаях (n=4), в то время как микроскопическое 
исследование поверхности эндотелия ушка выявило 
микротромбы в 54,1% (n=46) образцов. Дополнитель-
ный анализ основной патологии, которой страдали 
умершие, показал, что лишь в 45,7% случаев наличие 
микротромбов на эндотелии ушка ассоциировалось с 
ФП. То есть, более чем в половине случаев микротром-
бообразование в УЛП происходило при отсутствии та-
кого фактора риска тромбоза, как ФП. 

При изучении вопроса прижизненной антикоа-
гулянтной терапии было установлено, что в период 
стационарного лечения преобладающее большинство 

пациентов (n=70, 82,4%) принимали антикоагулянтные 
препараты. Из них 19 больным (27,1%) проводилась 
терапия в лечебной дозировке, в то время как 51 паци-
ент (72,5%) получали антикоагулянты в профилакти-
ческом режиме.

В настоящей работе частота встречаемости мор-
фологических типов УЛП (по классификации Y.Wang 
et al.) имеет распределение схожее с данными, пред-
ставленными в других публикациях [23, 24]. Помимо 
классического морфологического анализа нами был 
впервые выполнен поиск взаимосвязи между анатоми-
ческим типом УЛП и обнаружением микротромбов в 
ушке. Анализ полученных результатов не продемон-
стрировал статистически значимых различий в частоте 
обнаружения микротромбов на эндотелии УЛП в за-
висимости от его морфологического типа, что, вполне 
возможно, обусловлено небольшим объемом выборки. 
Для подтверждения достоверности полученных ре-
зультатов настоящей работы необходимо проведение 
дальнейших исследований.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящем исследовании проведена 
оценка частоты обнаружения микротромбов на 
поверхности эндотелия УЛП в зависимости от 
морфологического типа ушка. По результатам 
работы установлено:
1. частота обнаружения микротромбов на эн-
дотелиальной выстилке УЛП составила 54,1%;
2. не выявлены статистически значимые раз-
личия в частоте обнаружения микротромбов 
на эндотелии УЛП в зависимости от морфо-
логического типа УЛП с тенденцией наиболее 
частого обнаружения микротромбоза ушка при 
анатомическом типе «куриное крыло»;
3. в 54,3% случаев образование микротромбов 
на поверхности эндотелия зарегистрировано 
при отсутствии ФП в анамнезе;
4. подтверждено полное соответствие анато-
мических типов УЛП прижизненной класси-

фикации форм ушек ЛП по Y.Wang 
et al. (основанной на данных МСКТ/
МРТ сердца).

Настоящее исследование про-
демонстрировало высокую частоту 
микротромбообразования на поверх-
ности эндотелия УЛП у умерших, стра-
давших при жизни различными вида-
ми сердечно-сосудистой патологии. 
Отсутствие статистически значимой 
взаимосвязи между обнаружением ми-
кротромбов в УЛП, морфологическим 
типом УЛП, а также присутствием 
ФП позволяет предполагать, что ФП и 
анатомическая форма играют не пер-
востепенную роль в патогенезе тром-
боза УЛП. Результаты данной работы 
говорят о существовании некоторой 
общности морфофункциональных из-
менений в патогенезе тромбоза ушка 
ЛП вне прямой зависимости от на-

Вероятность 
риска

Доверительный 
интервал Р

Фибрилляция предсердий 2,81 1,03-7,65 0,04
Артериальная гипертензия 2,87 1,0-8,3 0,05
Сахарный диабет 0,87 0,55-1,78 0,65
ХСН IIA 0,75 0,27-2,13 0,59
ХСН IIБ 1,26 0,39-4,1 0,7
Избыточная масса тела 0,54 0,11-2,57 0,44
ДВС синдром 0,99 0,16-5,93 0,99
Полиорганная недостаточность 1,42 0,25-8,01 0,69
Антикоагулянтная терапия* 0,35 0,12-1,0 0,05

Примечание, где ХСН - хроническая сердечная недостаточность, ДВС - 
диссеминированное внутрисосудистое свертывание, * - на госпитальном 
этапе

Таблица 4. 
Результаты оценки влияния переменных на риск 
миокротромбообразования в ушке ЛП

Количество 
пациентов

Обнаружение 
микротромба

Фибрилляция предсердий 25 21
Гипертоническая болезнь 66 39
Сахарный диабет 13 5
ХСН IIA 51 29
ХСН IIБ 19 14
Избыточная масса тела 22 11
ДВС-синдром 4 2
Полиорганная недостаточность 16 9
Прием антикоагулянтов* 12 5
Прием антикоагулянтов** 70 36

Примечание, где ХСН - хроническая сердечная недостаточ-
ность, * - на догоспитальном этапе, ** - на госпитальном этапе

Таблица 3. 
Факторы, влияющие на риск тромбообразования
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личия, либо отсутствия ФП. Планируемое проведение 
дальнейшего детального гистологического исследова-
ния полученного материала позволит подтвердить, либо 
опровергнуть данное предположение. 

ОГРАНИЧЕНИЯ ИССЛЕДОВАНИЯ

Настоящее исследование выполнено на неболь-
шой группе пациентов. Набор материала проводился 
без первичного учета нозологических форм, что обу-

словило формирование разнородной по характеру кли-
нических патологий группы. Гистологический анализ 
обнаруженных микротромбов, а также срезов стенки 
УЛП в месте фиксации тромбов продолжается в на-
стоящий момент. Его результаты будут опубликованы 
позднее.

Исследование проведено в соответствии с требо-
ваниями ГОСТ Р от 02.12.2009 53434-2009 «Принципы 
надлежащей лабораторной практики (GLP)».
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ЭНДОКАРДИАЛЬНОЕ И ЭНДО-ЭПИКАРДИАЛЬНОЕ КАРТИРОВАНИЕ И АБЛАЦИЯ  
ПРИ ЖЕЛУДОЧКОВЫХ АРИТМИЯХ У ПАЦИЕНТОВ С АРИТМОГЕННОЙ КАРДИОМИОПАТИЕЙ 

ПРАВОГО ЖЕЛУДОЧКА
К.А.Симонова1, А.В.Каменев1, Р.Б.Татарский1, В.С.Оршанская1, В.К.Лебедева1, С.В.Гарькина1, 

М.А.Вандер1, Д.С.Лебедев1,2, Е.Н.Михайлов1,2

1ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр им. В.А.Алмазова» Минздрава России, 
Санкт-Петербург, 2ФГАОУВО «Санкт-Петербургский государственный электротехнический университет 

«ЛЭТИ» им. В.И.Ульянова (Ленина)», Санкт-Петербург

Цель: сравнить площадь регистрации измененной электрической активности на эндокардиальной (ЭНДО) 
и эпикардиальной (ЭПИ) поверхности желудочков и эффективность ЭПИ аблации.

Материалы и методы: в проспективное наблюдательное исследование «случай-контроль» включено 20 
пациентов с аритмогенной кардиомиопатией правого желудочка (АКПЖ) с показаниями к радиочастотной абла-
ции (РЧА) желудочковых аритмий. В группу исследования (группа 1) - с ЭПИ доступом - вошли 10 пациентов c 
устойчивыми желудочковыми тахикардиями (ЖТ), подписавшие форму информированного согласия для выпол-
нения ЭПИ доступа. Группу контроля (группа 2) составили 10 пациентов с устойчивой ЖТ и частой симптомной 
желудочковой экстрасистолией. Проводилось электроанатомическое картирование миокарда желудочков и РЧА 
зон измененной электрической активности (ЗИЭА). 

Результаты: средний возраст пациентов - 41,4±13,8 лет, 70% мужчин, устойчивые ЖТ наблюдались у 90% 
пациентов в группе 1 и у 50% пациентов в группе 2. В группе 1 площадь ЗИЭА на униполярной карте значительно 
превышала таковую на биполярной: 75,4 см2 [IQR: 23,2;211,9] против 6,7 см2 [IQR: 4,4;35,5] (Р=0,009). В группе 2 
отмечалась тенденция к преобладанию площади ЗИЭА на униполярной карте в сравнении с биполярной: 12,7 см2 
(IQR: 0; 46,3) против 3,65 см2 (IQR: 0; 46,3) (Р>0,05). В группе 1 площадь регистрации ЗИЭА эпикардиально на 
биполярных картах значимо преобладала в сравнении с униполярными: 65,3 см2 [IQR: 55,6;91,3] против 6,7 см2 
[IQR: 4,4; 35,3] (Р=0,005). «Острый» эффект достигнут у 90% пациентов в группе 1 и у 80% пациентов в группе 
2 (Р>0,05), у трех пациентов по окончанию операции была индуцирована ЖТ, купированная электроимпульсной 
терапией. Время наблюдения составило 22,3±10,5 месяца. В течение времени наблюдения эффективность вмеша-
тельства составила 70% в группе 1 и 100% в группе 2, рецидивы ЖТ не зарегистрированы (Р>0,05).

Заключение: в исследованной группе пациентов эффективность катетерного вмешательства при ЭНДО и 
ЭПИ картировании достоверно не отличалась и оставалась высокой в отдаленном послеоперационном периоде.

Ключевые слова: аритмогенная кардиомиопатия правого желудочка, желудочковая тахикардия, радиоча-
стотная катетерная аблация, эндокардиальный доступ, эпикардиальная аблация, зона измененной электрической 
активности, картирование
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ENDOCARDIAL AND ENDO-EPICARDIAL SUBSTRATE MAPPING AND ABLATION  
OF VENTRICULAR ARRHYTHMIA IN PATIENTS WITH ARRHYTHMOGENIC  

RIGHT VENTRICULAR CARDIOMYOPATHY
K.A.Simonova1, A.V.Kamenev1, R.B.Tatarskiy1, V.S.Orshanskaya1, V.K.Lebedeva1 , S.V.Garkina,  

M.A.Vander1, D.S.Lebedev1,2, E.N.Mikhaylov1,2

1Almazov National Medical Research Centre, 2Saint-Petersburg Electrotechnical University

Purpose: to compare epicardial and endocardial surface area of local abnormal ventricular activity (LAVA) and low 
voltage zone (LVZ) and effectiveness of endocardial versus combined endo-epicardial ablation of ventricular arrhythmias 
in ARVC patients.

Methods: a prospective observational “case-control” study comprised 20 patients with ARVC and ventricular ar-
rhythmias referred to catheter ablation. The study group with epicardial approach (EPI group) comprised 10 patients with 
sustained VT, who signed informed consent for the epicardial access. The control group (ENDO group) comprised 10 
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patients with sustained VT or frequent symptomatic premature ventricular contractions (PVC). Electroanatomical voltage 
mapping and LAVA ablation was performed. 

Results: the patient mean age was 41.4±13.8 years, 70% males; 90% patients in the EPI group had sustained VT, 
50% - in the ENDO group. In the EPI group the endocardial unipolar low voltage zone area (LVZ) significantly prevailed 
over the bipolar endocardial LVZ area: 75.4 cm2 [IQR: 23.2; 211.9] vs 6.7 cm2 [IQR: 4.4; 35.5] (Р=0.009). In the ENDO 
group the LVZ area on unipolar map had a trend toward the prevalence over the bipolar area, but was not statistically 
different: 12.7 cm2 (IQR: 0; 46.3) vs 3.65 cm2 (IQR: 0; 46.3) (Р>0.05). The epicardial bipolar LVZ area prevailed over 
unipolar epicardial LVZ area: 65.3 cm2 [IQR: 55.6; 91.3] vs 6.7 cm2 [IQR: 4.4; 35.3] (Р=0.005). Non-inducibility of any 
ventricular arrhythmia was achieved in 90% of EPI patients and in 80% of ENDO cases. The median follow-up period 
was 22.3±10.5 months. During a mean follow-up period freedom of ventricular arrhythmia recurrence was 70% in the EPI 
group and 100% in the control group (Р>0.05).

Conclusion: Although there was a significant difference in bipolar LVZ areas between endo- and epicardial maps, 
our series showed that endocardial only ablation is an effective strategy in ventricular arrhythmia management in ARVC 
patients.

Key words: arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy, ventricular tachycardia, radiofrequency catheter ab-
lation, endocardial access, epicardial ablation, local abnormal ventricular activity, electroanatomical voltage mapping
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Аритмогенная кардиомиопатия правого желудоч-
ка (АКПЖ) - наследственное заболевание, характери-
зующееся фиброзно-жировым замещением миокарда, 
распространяющимся от субэпикардиальной поверх-
ности к эндокардиальной с постепенным прогрессиро-
ванием, которое является одной из причин внезапной 
сердечной смерти (ВСС) [1]. Антиаритмическая тера-
пия (ААТ) не всегда эффективна в отношении профи-
лактики рецидивов желудочковых тахикардий (ЖТ), а 
частые срабатывания ИКД ухудшают качество жизни и 
ассоциированы с меньшей выживаемостью. Радиоча-
стотная катетерная аблация (РЧА) позволяет сократить 
вероятность рецидива ЖТ у пациентов с АКПЖ. Во-
просу выбора оптимальной тактики лечения у пациен-
тов с АКПЖ и ЖТ посвящено множество работ [2-5]. В 
2018 году было публиковано крупное ретроспективное 
исследование, сравнившее эффективность антиарит-
мической терапии и катетерной аблации в профилакти-
ке рецидивов ЖТ. Не было выявлено достоверных раз-
личий в группе после однократной РЧА ЖТ и в группе 
изолированной ААТ. Требовались повторные вмеша-
тельства, однако было отмечено, что раннее примене-
ние комбинированной эндо-эпикардиальной аблации 
может снизить вероятность рецидива ЖТ [3]. Исследо-
вания показали преимущество комбинированной абла-
ции аритмогенного субстрата ЖТ у пациентов с АКПЖ 
по сравнению с изолированной эндокардиальной абла-
цией - у пациентов после эпикардиальной аблации ре-
гистрировалась меньшая частота рецидивов ЖТ в от-
даленном периоде [4]. B.Berte и соавт. показали в своей 
работе, что у пациентов, направленных на повторную 
катетерную аблацию в связи с рецидивом ЖТ, РЧА на-
носились в другие области миокарда, по сравнению с 
первичным вмешательством, и, таким образом, при-

шли к выводу о большей эффективности расширенной 
катетерной аблации у пациентов с неишемической кар-
диомиопатией [5]. Вероятной причиной неуспешного 
эндокардиального вмешательства при эпикардиальной 
локализации субстрата является ограниченная глубина 
повреждающего РЧ воздействия [6].

Эндо-эпикардиальная аблация в качестве пер-
вичного подхода при лечении желудочковых аритмий 
у пациентов с АКПЖ остается дискутабельной, не-
которые авторы привержены стадийному подходу к 
модификации субстрата, применяя эпикардиальный 
доступ при рецидивировании аритмии после первич-
ной аблации [7]. 

Цель исследования: сравнить площадь регистра-
ции измененной электрической активности на эндокар-
диальной и эпикардиальной поверхности желудочков 
и эффективность катетерного лечения желудочковых 
аритмий при АКПЖ при эндокардиальной и эндо-эпи-
кардиальной аблации.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ

В проспективное нерандомизированное иссле-
дование случай-контроль были включены пациенты с 
установленным точным, пограничным или возможным 
критериальным диагнозом АКПЖ, показаниями к ка-
тетерной аблации аритмогенного субстрата. Пациенты 
в группе исследования (группа 1) подписали форму 
информированного согласия на проведение эпикар-
диального доступа в дополнение к стандартной эндо-
кардиальной аблации (протокол и форма информиро-
ванного согласия утверждены этическим комитетом 
ФГБУ «НМИЦ им. В.А.Алмазова» Минздрав России, 
протокол №181 от 14.12.2015); пациенты группы кон-
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троля (группа 2) не подписывали форму согласия на 
проведение эпикардиального картирования, и им вы-
полнялось только эндокардиальное вмешательство.

Критериями включения были наличие струк-
турной патологии миокарда, визуализируемого с 
помощью эхокардиографии (ЭхоКГ) и/или магнит-
но-резонансной томографии (МРТ), ЭКГ-признаки 
эктопии из правого желудочка (ПЖ), наличие устой-
чивых ЖТ или частой симптомной желудочковой 
экстрасистолии (ЖЭ), зарегистрированных на ЭКГ 
и/или при опросе имплантируемого кардиоверте-
ра-дефибриллятора (ИКД), резистентных к ААТ, 
отсутствие показаний к реваскуляризации миокар-
да, отсутствие убедительных данных за текущий 
миокардит. Критериями исключения являлись сле-
дующие состояния: наличие в анамнезе открытых 
операций со вскрытием перикарда, острые или обо-
стрившиеся воспалительные заболевания, наличие 
трехкомпонентной антитромботической терапии без 
возможности ее прерывания, инфаркт миокарда ме-
нее 3 месяцев назад, наличие острого коронарного 
синдрома в момент скрининга.

Пациентам проводилось стандартное обследо-
вание: регистрация ЭКГ в покое, ЭхоКГ, суточное 
мониторирование ЭКГ (СМ ЭКГ), коронарография 
(КАГ), программирование ИКД или кардиоресинхро-
низирующего устройства с функцией ИКД (СРТ-Д), 
МРТ сердца.

Эндокардиальный и эпикардиальный доступы, 
электрофизиологическое исследование и 
катетерная аблация
В условиях рентген-операционной проводилось 

электрофизиологическое исследование, картирование 
и РЧА. Анестезиологическое обеспечение осуществля-
лось с проведением искусственной вентиляции легких 
в группе 1 и под местным обезболиванием с болюсным 
введением при необходимости фентанила в дозе 100 
мкг один раз в 30 минут в группе 2.

Для доступа к ПЖ проводилась пункция бедрен-
ной вены по методике Сельдингера. Доступ к левому 
желудочку (ЛЖ) осуществлялся двумя способами: ре-
троградно трансаортально путем пункции бедренной 
артерии и трассептально. Перикардиальный доступ 
осуществлялся путем субксифоидальной пункции 
с применением контрастного препарата под рент-
ген-контролем в прямой и боковой проекциях. После 
осуществления доступа к ЛЖ внутривенно вводился 
гепарин с поддержанием активированного времени 
свертывания крови больше 250 секунд на протяжении 
всего вмешательства.

Электроанатомическое картирование проводи-
лось с использованием нефлюороскопической систе-
мы трехмерной навигации СARTO 3 (Biosense Webster, 
США). Для картирования и аблации использовался 
3,5-миллиметровый аблационно-картирующий оро-
шаемый электрод NaviStar Thermocool или SmartTouch 
(Biosense Webster, США). У трех пациентов для карти-
рования был использован многополюсный навигаци-
онный электрод Pentaray (Biosense Webster, США).

Выполнялась трехмерная реконструкция эндо-
кардиальной поверхности ПЖ и, при необходимости, 

ЛЖ с вольтажным картированием (границы детекции 
зон измененной активности составляли 0,5-1,5 мВ при 
биполярной регистрации сигналов и 5,0-9,0 мВ при 
униполярной регистрации сигналов). Затем проводи-
лась реконструкция эпикардиальной поверхности ПЖ 
и ЛЖ с вольтажным картированием с теми же грани-
цами детекции рубцовых зон. На трехмерных картах 
отмечались зоны регистрации поздних потенциалов, 
фрагментированных и двойных потенциалов.

Определение области локализации ЖТ проводи-
лось по результатам активационного и стимуляцион-
ного картирования, а также на основании положитель-
ного эффекта от аблации. Оценивалась площадь зон 
измененной электрической активности на вольтажных 
картах, а также учитывалась площадь области реги-
страции поздних и фрагментированных потенциалов. 
Измерение площадей проводилось с помощью встро-
енного в систему картирования программного модуля.

Для индукции ЖТ проводилась программируемая 
стимуляция с 1, 2 и 3 экстрастимулами из верхушки и 
выходного тракта ПЖ или из ЛЖ, а также частая зал-
повая стимуляция желудочков. При индукции гемодина-
мически переносимой ЖТ проводилось entrainment-кар-
тирование. Стимуляция проводилась с помощью 
мультипрограммируемого многоканального стимулято-
ра Micropace EPS 320 (Micropace, Австралия).

После реконструкции эпикардиальной поверх-
ности проводилась селективная коронарография для 
оценки взаимного расположения зон измененной ак-
тивности к коронарным артериям. Радиочастотные 
аппликации наносились на расстоянии не меньше, чем 
10 мм от коронарной артерии. На боковой стенке ЛЖ 
проводилось стимуляционное картирование левого ди-
афрагмального нерва с целью профилактики возмож-
ного повреждения нерва во время аблации.

Радиочастотные аппликации наносились с мощ-
ностью 40-50 Вт, длительностью по 10-40 секунд, с 
орошением электрода физиологическим раствором со 
скоростью 30 мл/мин. Эффект воздействия оценивался 
по исчезновению поздних и фрагментированных по-
тенциалов и отсутствию захватов стимуляции (ампли-
туда 10 В, длительность стимула 1 мс, цикл 500 мс) при 
повторном картировании зоны аблации.

После вмешательства проводился протокол сти-
муляции с целью индукции ЖТ. В остром периоде 
после аблации процедура считалась полностью эффек-
тивной при отсутствии индукции любой ЖТ; частично 
эффективной - при отсутствии индукции клинической 
ЖТ; неэффективной - при продолжающейся индукции 
клинической ЖТ. Индукция фибрилляции желудочков 
(ФЖ) не учитывалась в оценке острого эффекта.

В конце процедуры перикардиальный интродью-
сер удалялся или заменялся на дренаж с последующим 
удалением на следующее утро. Перед удалением пери-
кардиального интродьюсера в перикардиальную по-
лость вводился триамцинолон в дозе 2 мг/кг с целью 
профилактики перикардита.

Наблюдение и регистрация рецидивов 
аритмии; критерии эффективности аблации
Регистрация рецидивов ЖТ проводилась при 

программировании ИКД/СРТ-Д, СМЭКГ, а также при 



ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ 15

ВЕСТНИК АРИТМОЛОГИИ, № 1 (99), 2020

опросе по телефону. Пациенты из удаленных регионов 
отправляли результаты программирования импланти-
рованных устройств и СМ ЭКГ по электронной почте. 
Программирование имплантированных устройств про-

водилось планово 1 раз в год или преждевременно при 
срабатывании ИКД. Контроль СМ ЭКГ проводился в 
первые трое суток после операции в стационаре, да-
лее рекомендовалось проведение СМ ЭКГ через 1 год 

или ранее при возникновении 
жалоб.

Аблация субстрата ЖТ 
считалась эффективной при 
отсутствии регистрации реци-
дивов ЖТ в течение всего пе-
риода наблюдения. Эффектив-
ной также считалась аблация 
ЖЭ, если количество экстра-
систол доминирующей мор-
фологии в сутки сокращалось 
на 90% от исходного числа 
ЖЭ по результатам СМ ЭКГ.
Статистический анализ

Количественные данные 
представлены как среднее 
значение ± стандартное от-
клонение, сравнивались при 
помощи Т-теста при нормаль-
ном распределении данных. 
При распределении данных, 
отличном от Гауссовского, 
переменные выражены в виде 
медианы с межквартильным 
диапазоном (IQR), сравни-
вались непараметрическими 
тестами (Манна-Уитни U или 
Вилкоксона). Категориальные 
переменные выражены в про-
центах и абсолютных значе-
ниях. Анализ проводился с ис-
пользованием программного 
обеспечения STATISTICA 6.0 
(StatSoft, Tulsa, США).

ПОЛУЧЕННЫЕ 
РЕЗУЛЬТАТЫ

Клиническая 
характеристика 
пациентов
Группу 1 составили 10 

пациентов, средний возраст 
42,5±14,6 года (8 мужчин и две 
женщины). В качестве ААТ 
амиодарон получали девять 
исследуемых в комбинации с 
бета-блокаторами, у трех из 
них амиодарон был отменен 
ранее в связи с развитием ос-
ложнений.

Диагноз АКПЖ был 
определен как «точный» у 8 
пациентов (согласно пересмо-
тренным критериям от 2010 
года), как «пограничный» у 
одного пациента и «возмож-
ный» у одного пациента. Воз-

Группа 1 Группа 2
Время наблюдения, в месяцах 25±12,5 19,4±7,8
Диагноз «уточненный», n 8 9
Диагноз «пограничный», n 1 0
Диагноз «возможный», n 1 1
Средний возраст#, лет 42,5±14,6 42,5±13,9
Возраст манифестации ЖТ 34,4±16 42±17,8
Длительность анамнеза аритмии, лет 6 (IQR:2,5;8,75) 2,5 (IQR: 1;4,75)
Устойчивые ЖТ*, n 9/10 5/10
Средняя ЧЖС ЖТ, уд/мин 178±43,8 155±18
Обмороки, n 6/10 1/10
ИКД, n 9/10 4/10
ЭМБ, n 10/10 6/10
«Большой» критерий АКПЖ$, n 6 4
Индуцируемость ЖТ до РЧА, n 4/10 4/10
Предшествующие РЧА субстрата*, n 9/10 3/10
1 операция, n 4/9 2/3
2 и больше операции, n 5/9 1/3
Многоэлектродное картирование, n 3/10 0
«Острый» эффект, n 9/10 8/10
АСЛ ЗИЭА£, n 6/10 -
НЧОЛ ЗИЭА эндокардиально ПСПЖ - 4/10 ЗСПЖ - 4/10
НЧОЛ ЗИЭА эпикардиально ПСПЖ - 4/10 и БСПЖ -
Эхокардиография 
ФВ ЛЖ, % 56,6±8,7 58,9±5,2
Размер ПЖ (PLAX), мм 40,4±12,5 34,6±7,6
Размер ПЖ (PSAX), мм 45,7±13,8 39±9,7
TAPSE, мм 17,3±5,1 18,3±1,4
МРТ, n 5/10 9/10
МРТ-признаки АКПЖ&, n 3/5 7/9
Признаки поражения ЛЖ@, n 6/10 6/10
Генетическое исследование, n 5/10** -

Примечание, где # - на момент оперативного вмешательства, ЖТ - желудочко-
вая тахикардия, * - P<0,05, ЧЖС - частота желудочковых сокращений, ИКД - 
имплантируемый кардиовертер-дефибриллятор, ЭМБ - эндомиокардиальная 
биопсия, АКПЖ - аритмогенная кардиомиопатия правого желудочка (ПЖ), 
РЧА - радио частотная аблация, $ - по результатам гистологического исследо-
вания, АСЛ - анатомическое совпадение локализации, ЗИЭА - зоны изменен-
ной электрической активности, £ - на эндо- и эпикардиальной поверхностях, 
НЧОЛ - наиболее частая область локализации, ПСПЖ, ЗСПЖ и БСПЖ - перед-
няя, задняя и боковая стенки ПЖ¸ ФВ - фракция выброса, ЛЖ - левый желу-
дочек, PLAX и PSAX - парастернальная позиция по длинной и короткой осям 
ЛЖ, TAPSE - систолическая экскурсия кольца трикуспидального кольца, МРТ - 
магнитно-резонансная томография, & - снижение сократительной способности, 
расширение полости ПЖ, дискинезия ПЖ, аневризма ПЖ, @ - по данным МРТ 
и/или вольтажного картирования, ** - у 3 мутация в PKP 2.

Таблица 1. 
Клиническая характеристика пациентов
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раст манифестации ЖТ составил 34,4±16 лет. Частота 
желудочковых сокращений (ЧЖС) клинической ЖТ в 
среднем составила 178±44 уд/мин, гемодинамически 
значимые пароксизмы ЖТ, сопровождавшиеся синко-
пальными состояниями, возникали у шести больных.

Ранее радиочастотная модификация субстра-
та тахикардии выполнялась 9 пациентам, при этом 
пяти исследуемым повторно с временным эффектом 
или отсутствием эффекта. У одного пациента эпикар-
диальная аблация применялась первично и одному 
пациенту дважды выполнялось эпикардиальное вме-
шательство. ИКД для вторичной профилактики вне-
запной сердечной смерти был имплантирован у 9 из 
10 пациентов.

По данным ЭхоКГ у двух пациентов отмечалось 
снижение фракции выброса ЛЖ меньше 50% (табл. 1). 
МРТ сердца выполнена пяти пациентам, у трех выяв-
лены критерии АКПЖ и подтверждены признаки субэ-
пикардиального расположения субстрата.

Группу 2 составили 10 пациентов, средний воз-
раст 42,5±14 лет (шесть мужчин и четыре женщины). 
«Точный» диагноз АКПЖ выставлен у девяти пациен-
тов, у одного пациента диагноз определен как «возмож-
ный». У пяти пациентов в анамнезе регистрировались 
устойчивые пароксизмы ЖТ, средняя ЧЖС 155±18 уд/
мин. У пяти больных регистрировалась частая ЖЭ. У 
трех пациентов ранее проводилась РЧА аритмогенного 
субстрата с временным эффектом.

МРТ сердца выполнена девяти пациентам, у семи 
исследуемых обнаружены признаки АКПЖ, у четырех 
пациентов выявлены признаки вовлечения ЛЖ без зна-
чимого снижения сократительной функции (липома-
тоз, фиброз, начальная дилатация полости ЛЖ).

Картирование и аблация
Электроанатомические карты были построе-

ны с границей цветового заполнения 5-10 мм (при 

картировании аблационным катетером) и с границей 
2 мм (при картировании многополюсным катете-
ром Pentaray). Площадь картированной поверхно-
сти эпикардиально преобладала, т.к. картировалась 
поверхность как ЛЖ, так и ПЖ. Эндокардиальное 
картирование ЛЖ выполнялось при неэффективном 
воздействии со стороны ПЖ в области межжелудоч-
ковой перегородки или при индукции левожелудоч-
ковой тахикардии/частой эктопии.

В группе 1 интраоперационно исходно регистри-
ровалась ЖТ у двух пациентов, у четырех пациентов на 
фоне стимуляционных маневров индуцирована клини-
ческая ЖТ, при этом у трех пациентов индуцировалась 
ЖТ ещё одной морфологии.

«Острый» эффект был достигнут у 9 пациентов. 
У одного пациента продолжала индуцироваться кли-
ническая ЖТ с трансформацией в ФЖ. Интраопераци-
онно всем пациентам выполнялась эндомиокардиаль-
ная биопсия, четырем пациентам она была выполнена 
повторно, у них был выявлен гистологически большой 
критерий АКПЖ.

При эпикардиальном картировании у двух боль-
ных не было выявлено ни рубцовых зон, ни изменен-
ных потенциалов, а зоны измененной электрической 
активности (ЗИЭА) располагались изолированно 
эндокардиально. В этих случаях радиочастотные 
аппликации наносились только с эндокардиальной 
поверхности.

При оценке вольтажных карт эндокардиаль-
ной поверхности сердца обращает внимание преоб-
ладание площади ЗИЭА на униполярных картах по 
сравнению с биполярными в обеих группах (табл. 
2). Так, в группе 1 площадь ЗИЭА на униполяр-
ной карте превышала таковую на биполярной в 11 
раз: 75,4 см2 [IQR: 23,2;211,9] против 6,7 см2 [IQR: 
4,4;35,5] (Р=0,009). В группе 2 также обращало 

Эндокардиально Эпикардиально
Площадь в см² Группа 1 Группа 2 Группа 1
НМ <0,5 мВ (биполярные сигналы) 6,7 (IQR:4,4;35,5)* 3,65 (IQR:0;16,8) 65,3 (IQR:55,6;91,3)*
НМ <5,0 мВ (униполярные сигналы) 75,4 (IQR:23,2;211,9)* 12,7 (IQR:0;46,3) 234,9 (IQR:152,9;716,4)
ОП картированной поверхности 225,3 (IQR:166;293)* 126,5(IQR:94,4;157,3) 630,6 (IQR:360,1;829,8)*
Поздние потенциалы 0,7 (IQR:0;5,6) 0 7,6 (IQR:1,1;29,0)
Количество точек 322 (IQR:152,5;344,5) 76(IQR:36;202) 702 (IQR:360,5;1123,8)

Примечание, где НМ - низкоамплитудный миокард, ОП - общая площадь, * - Р<0,05 при сравнении площади 
низкоамплитудного миокарда на биполярной карте эндокардиальной поверхности в группе 1 с таковой на эпикар-
диальной поверхности, а также при сравнении площади низкоамплитудного миокарда на биполярной и унипо-
лярной картах эндокардиальной поверхности миокарда.

Таблица 2. 
Вольтажное картирование эндокардиальной и эпикардиальной поверхностей

Комплекс QRS на синусовом ритме Комплекс QRS при желудочковой эктопии
Группа 1 Группа 2 Группа 1 Группа 2 

QRS*, мс 101,5±27,1 89,6±9,7 172±38,0 149,7±19,8
Псевдо-дельта волна*, мс 54,1±19,2 52,3±10,5

Примечание, где * - P>0,05 для всех значений

Таблица 3. 
Временные интервалы длительности желудочкового комплекса на синусовом ритме и при экстрасистолии
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внимание преобладание площади ЗИЭА на унипо-
лярной карте в сравнении с биполярной в 3,5 раза: 
12,7 см2 (IQR: 0; 46,3) против 3,65 см2 (IQR: 0; 46,3) 
(Р>0,05). В группах 1 и 2 площади регистрации 
ЗИЭА на униполярных картах отличались между 
собой, при этом площадь ЗИЭА в группе 1 превы-
шала таковую в группе 2 в 5,9 раз: 75,4 см2 (IQR: 
23,2; 211,9) против 12,7 см2(IQR: 0; 46,3) (Р>0,05). 
При сравнении отношения площади ЗИЭА к общей 
площади картированной поверхности значимо пре-
обладал показатель на униполярной карте по срав-
нению с биполярной: 0,41 [IQR: 0,12; 0,71] против 
0,09 [IQR: 0,03; 0,12] (Р=0,015).

При оценке вольтажных карт эпикардиальной 
поверхности сердца в группе 1 площадь регистрации 
ЗИЭА эпикардиально на биполярных картах преоб-
ладала в 9,7 раз в сравнении с униполярными: 65,3 
см2 [IQR: 55,6;91,3] против 6,7 см2 [IQR: 4,4; 35,3] 
(Р=0,005). При сравнении площади ЗИЭА эндокарди-
ально на униполярной карте и эпикардиально на би-
полярной карте не было выявлено значимой разницы: 
75,4 см2 (IQR: 23,2;211,9) против 65,3 см2 (IQR: 55,6; 
91,3) (Р>0,05). Также не было выявлено достоверной 
разницы между эндокардиальной площадью картиро-
вания в группах 1 и 2: 222,3 см2 (IQR:166; 293) против 
126,5 см2 (IQR: 94,4;157) (Р>0,05).

Средняя ширина ком-
плекса QRS желудочковой 
эктопии в группе 1 составила 
172±38 мс и значимо не отли-
чалась от таковой в группе 2 
- 149,7±19,8 мс (Р=0,13). Ши-
рина псевдо-дельта волны в 
группе 1 (54±19 мс) не отлича-
лась от ширины псевдо-дельта 
волны в группе 2 (52,3±10,5 
мс) (Р=0,22) (табл. 3).

Наиболее часто ЗИЭА 
располагались в области пе-
редней стенки ПЖ эндокарди-
ально и в области передней и 
передне-боковой стенок ПЖ 
эпикардиально (рис. 1). Оце-
нивалось анатомическое со-
впадение локализации ЗИЭА 
относительно передней, бо-
ковой, нижней стенок ПЖ и 
межжелудочковой перегород-
ки: совпадение локализации 
субстрата аритмии на эндо- и 
эпикардиальной поверхно-
стях сердца отмечалось у ше-
сти пациентов. При этом изо-
лированно эндокардиально 
расположенные ЗИЭА встре-
чались у двух пациентов, у 
одного пациента аритмоген-
ный субстрат располагался 
на противоположных стенках 
ПЖ (задне-базально на эндо-
кардиальной поверхности и 
на передней стенке выходного 
тракта ПЖ на эпикардиальной 
поверхности) и в одном слу-
чае обширная область ЗИЭА 
локализовалась только на эпи-
кардиальной поверхности.

В группе 2 эндомиокар-
диальная биопсия была вы-
полнена шести пациентам, 
у трех пациентов выявлены 
гистологические признаки 
АКПЖ. Расположение ЗИЭА 
распределялось почти поров-

Рис. 1. Электроанатомическая карта эпикардиальной поверхности сверху 
(3741 точек картирования), передняя проекция: слева карта регистрации 
биполярных сигналов (границы детекции 0,5-1,5 мВ), справа – униполярных 
сигналов (границы детекции 5,0-9,0 мВ). Красным цветом обозначен мио-
кард с амплитудой зарегистрированных сигналов меньше 0,5 и 5,0 мВ на 
биполярной и униполярной картах соответственно. Фиолетовым цветом 
обозначен миокард с нормальной амплитудой сигнала. Темно-красные точ-
ки-точки радиочастотной аблации. Стрелкой указана область регистра-
ции поздних потенциалов. Электроанатомическая карта эндокардиальной 
поверхности снизу (341 точка картирования), правая косая проекция. На 
биполярной карте (слева) преобладает интактный миокард с нормальной 
амплитудой сигнала, тогда как на униполярной карте (справа) отчетливо 
видна обширная зона миокарда со сниженной амплитудой сигнала на боко-
вой стенке правого желудочка.
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ну: у четырех пациентов - на задней стенке ПЖ, а вовле-
чение передней стенки, выходного тракта ПЖ и боковой 
стенки ПЖ встречалось в равной степени часто - каждая 
локализация встречалась у трех пациентов. 

Вовлечение миокарда ЛЖ оценивалось по сово-
купности результатов МРТ сердца и вольтажного кар-
тирования. В обеих группах вовлечение миокарда ЛЖ 
в патологический процесс было выявлено у шести па-
циентов из 10.

«Острый» эффект в группе контроля был достиг-
нут у 8 из 10 пациентов, у одного пациента эффект 
следует оценивать как частичный - по окончанию вме-
шательства индуцировались пароксизмы неустойчивой 
полиморфной ЖТ, недоступные активационному карти-
рованию, у второго пациента индуцировалась левоже-
лудочковая ЖТ, при вольтажном картировании ЛЖ не 
выявлена зона регистрации изменённых потенциалов.

Отдаленные результаты
Среднее время наблюдения в обеих группах со-

ставило 22,3±10,5 месяцев. В группе 1 один больной 
выпал из наблюдения, у 6 пациентов не зарегистриро-
ваны рецидивы ЖТ, у трех пациентов регистрирова-
лись пароксизмы устойчивой ЖТ. Следует отметить, 
что у одного пациента учащение рецидивов ЖТ воз-
никло спустя 3 года наблюдения на фоне лучевой те-
рапии по поводу сопутствующего онкологического за-
болевания. У второго пациента первые 2 рецидива ЖТ 
через 3 месяца после оперативного вмешательства на 
фоне титрации бета-блокаторов. Терапия амиодароном 
не проводилась в связи с тиреотоксикозом в анамне-
зе. Тем не менее у данного пациента удалось добиться 
значимого снижения количества срабатываний ИКД, за 
24 месяца наблюдения шоков ИКД не было. У третьего 
пациента за первый год наблюдения зарегистрировано 
два пароксизма ЖТ, купированы антитахикардитиче-
ской стимуляцией. Возможности антиаритмической 
терапии ограничены в связи с тяжелым течением брон-
хиальной астмы, а также развитием амиодарон-ассоци-
ированного поражения легких. Следует отметить, что 
последние два пациента имели признаки вовлечения 
ЛЖ по данным МРТ и ЭхоКГ.

В группе 2 отмечался стойкий эффект РЧА арит-
могенного субстрата. По длительности наблюдения на 
момент оценки эффективности оперативного вмеша-
тельства пациенты распределились следующим обра-
зом: три пациента имели период наблюдения 12 ме-
сяцев, три пациента наблюдались 18 месяцев и у трех 
пациентов срок наблюдения составил 24 месяца, 1 ино-
городний исследуемый выпал из наблюдения.

В группе 2 у пяти пациентов исходно регистри-
ровалась ЖТ, у пяти пациентов желудочковая экстра-
систолия. У больных, оперированных по поводу ЖТ, 
рецидивы не зарегистрированы. У пациентов с частой 
ЖЭ отмечалось полное отсутствие эктопии при кон-
трольном СМЭКГ или сокращение числа ЖЭ на 90% 
от исходного.

Осложнения
В группе 1 у одного пациента после проведения 

эндомиокардиальной биопсии в конце вмешатель-
ства развился гемоперикард, выполнено чрескожное 
дренирование, хирургическое вмешательство не по-

требовалось. Осложнений, ассоциированных с эпи-
кардиальным доступом, не было как в раннем, так и 
в позднем послеоперационном периоде. В группе 2 
осложнений не было.

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ 
РЕЗУЛЬТАТОВ

У пациентов с АКПЖ и желудочковыми нару-
шениями ритма наиболее часто ЗИЭА располагаются 
на эпикардиальной поверхности и недоступны кар-
тированию с эндокардиальной поверхности [8]. При 
эндокардиальном картировании ЖТ целесообразно со-
поставлять площадь регистрации ЗИЭА на би- и уни-
полярной картах для оценки выраженности субэпи-
кардиального поражения миокарда и прогнозирования 
эффективности эндокардиальной аблации, планирова-
ния эпикардиального доступа.

В нашей работе группы 1 и 2 значимо не разли-
чались по полу и возрасту включенных пациентов. В 
группе 1 при сравнении униполярных и биполярных 
карт обращало на себя внимание превалирование пло-
щади аритмогенного субстрата на униполярной карте 
по сравнению с биполярной в 11 раз на эндокардиаль-
ной поверхности. При этом площадь аритмогенного 
субстрата (низкоамплитудного миокарда) на биполяр-
ной карте преобладала в 9,7 раз на эпикардиальной по-
верхности по сравнению с эндокардиальной. В груп-
пе 2 отмечалась тенденция к преобладанию площади 
ЗИЭА на униполярной карте в 3,5 раза по сравнению с 
биполярной, но разница была статистически недосто-
верной, что, вероятно, обусловлено малой выборкой. 
В группе 2 также прослеживалась тенденция к прева-
лированию субстрата на униполярной карте по срав-
нению с биполярной картой в 3,5 раза. Чаще субстрат 
желудочковой эктопии локализовался на задней стен-
ке ПЖ, в равной степени часто поражалась передняя, 
боковая стенки и выходной тракт ПЖ. B.Dinov и соав-
торы показали в своей работе прогностическую значи-
мость площади регистрации зоны низкоамплитудных 
сигналов на униполярной карте и определили ее как 
значимый независимый предиктор рецидива ЖТ [9].

У 60% пациентов в группе 1 отмечалось анатоми-
ческое совпадение области локализации ЗИЭА эндо- и 
эпикардиально, при этом наиболее часто аритмоген-
ный субстрат располагался на передней стенке ПЖ. У 
двух пациентов в группе 1 выявлены ЭхоКГ- признаки 
бивентрикулярного поражения, в виде снижения фрак-
ции выброса ЛЖ и/или дискинезии ЛЖ. Результаты 
МРТ исследования у тех же пациентов также демон-
стрировали признаки поражения ЛЖ. По результатам 
эндокардиального картирования 2 пациента демон-
стрировали электрофизиологические признаки вовле-
чения миокарда ЛЖ (один из пациентов с признаками 
поражения ЛЖ на МРТ) - зоны регистрации сигналов 
с низкой амплитудой, регистрация поздних и фрагмен-
тированных потенциалов. 

ЭхоКГ-параметры, отражающие функцию ПЖ и 
ЛЖ, в обеих группах достоверно не различались, так-
же как и ЭКГ показатели (ширина желудочкового экто-
пического и синусового комплексов, индекс внутрен-
него отклонения, ширина псевдо-дельта волны).
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Несмотря на эпикардиальное расположение 
аритмогенного субстрата при анализе интервальных 
ЭКГ-критериев эктопического желудочкового ком-
плекса в группе 1 отмечалось несоответствие шири-
ны псевдо-дельта волны и индекса внутреннего от-
клонения диагностическому алгоритму, описанному 
E.Valles, V.Bazan, F.Marchlinski в 2010 году [10]. Так 
ширина псевдо-дельта волны была меньше 75 мс, ин-
декс отклонения не превышал 0,59, что не соответству-
ет критериям алгоритма диагностики эпикардиаль-
ной ЖТ. При анализе ЭКГ-интервалов эктопического 
желудочкового комплекса в группе 2 также обращало 
внимание несоответствие полученных значений крите-
риям алгоритма диагностики эпикардиального проис-
хождения желудочковой эктопии (см. табл. 3). Можно 
заключить, что интервальные ЭКГ-критерии диагно-
стики эпикардиальной ЖТ у пациентов с АКПЖ не 
всегда корректны, что свидетельствует о необходимо-
сти дальнейшего исследования ЭКГ-предикторов эпи-
кардиального субстрата аритмии.

«Острый» эффект катетерной аблации в группе 
1 был достигнут в 90% случаев. Индукция быстрой 
ЖТ с трансформацией в ФЖ наблюдалась у одно-
го пациента со значимым поражением ПЖ. Однако, 
в течение всего дальнейшего периода наблюдения у 
этого пациента рецидивов ЖТ не было. В группе 2 
«острый» эффект был достигнут у 80% больных. В те-
чение всего времени наблюдения рецидивы ЖТ не за-
регистрированы. У пациентов, оперированных по по-
воду частой ЖЭ, на контрольном СМЭКГ отмечалось 
снижение количества ЖЭ за сутки на 90% и более по 
сравнению с исходным количеством. Рецидивы ЖТ в 
группе 1 возникли у трех больных, при этом обращает 
внимание, что у двух пациентов был вовлечен ЛЖ по 
данным ЭхоКГ и результатам эндокардиального воль-
тажного картирования.

Оценивая полученные результаты, можно пола-
гать, что у пациентов с ЖТ на фоне АКПЖ поражение 
миокарда ПЖ чаще носит трансмуральный характер, 
так как участки миокарда с измененными электриче-
скими сигналами обнаруживаются как эндо-, так и 
эпикардиально и анатомически совпадают по локали-
зации. В некоторых случаях встречается вовлечение 
миокарда ЛЖ в патологический процесс, что может 
быть ассоциировано с большей вероятностью рециди-
ва ЖТ. A.Berruezo и соавторы в проспективном много-
центровом исследовании так же показали, что левоже-
лудочковый тип поражения миокарда ассоциирован с 
рецидивированием ЖТ [11].

В нашем исследовании комбинированная эн-
до-эпикардиальная аблация демонстрировала высо-
кую эффективность как в раннем, так и в позднем 
послеоперационном периоде. Схожие результаты 
получены F.C.Garcia в 2009 году [12], где груп-
пой исследователей была показана эффективность 
комбинированной эндо-эпикардиальной аблации 
у пациентов с АКПЖ и безуспешными попытками 
эндокардиальной аблации в анамнезе. Рецидивы 
ЖТ в группе исследования возникали у пациентов 
на фоне отсутствия/резкого ограничения антиарит-
мической терапии, проведения лучевой терапии, с 

обширной рубцовой областью и распространенной 
зоной регистрации измененных потенциалов, а так-
же у пациентов с вовлечением миокарда ЛЖ. Сле-
дует отметить, что изолированная эндокардиальная 
аблация также показала высокую эффективность, 
и, несмотря на частичный «острый» эффект у двух 
пациентов, рецидивы желудочковой аритмии не ре-
гистрировались. R.Bai в 2011 году при сравнении 
двух групп с комбинированным и изолированным 
эндокардиальным подходом была показана более 
длительная свобода от рецидивов ЖТ в группе ком-
бинированной аблации [13].

В 2019 году J.Romero [14] был опубликован круп-
ный метаанализ, включивший 975 пациентов с РЧА 
ЖТ на фоне структурных заболеваний сердца, треть 
популяции составили пациенты с АКПЖ. По данным 
метаанализа было показано, что комбинированная 
эндо-эпикардиальная аблация ассоциирована с бо-
лее низкой вероятностью рецидива ЖТ в сравнении с 
изолированной эндокардиальной аблацией субстрата. 
Также было отмечено, что частота осложнений была 
выше в группе комбинированной аблации

В группе 2 обратило внимание наличие элек-
трофизиологических и МРТ-признаков поражения 
миокарда ЛЖ, однако это не сказывалось на сократи-
тельной функции ЛЖ и не было ассоциировано с реци-
дивом ЖЭ/ЖТ. Следует учесть неоднородность груп-
пы 2, 50% составили пациенты с ЖТ. 

Вероятно, более благоприятное течение послео-
перационного периода и отсутствие рецидивов могут 
быть обусловлены разницей в длительности анамне-
за аритмии: 6 лет (IQR:2,5;8,75) против 2,5 лет (IQR: 
1;4,75) (Р>0,05).

В литературе имеются данные многоцентрового 
рандомизированного исследования, показавшие эф-
фективность первичного комбинированного эндо-эпи-
кардиального подхода в остром и отдаленном периоде 
(A.Berruezo, 2017) [11]. В нашем исследовании также 
было показано, что эндо-эпикардиальный подход по-
зволяет добиться длительного отсутствия рецидивов 
ЖТ. В отдаленном периоде рецидивы ЖТ возникали у 
пациентов, которые имели признаки вовлечения ЛЖ по 
данным ЭхоКГ и МРТ сердца, что также подтвержда-
ется данными коллег, показавшими взаимосвязь реци-
дивов ЖТ и вовлечения миокарда ЛЖ в патологиче-
ский процесс. 

ОГРАНИЧЕНИЯ ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведенное нами проспективное исследова-
ние в первую очередь было ограничено размером 
исследованной популяции, сроком наблюдения па-
циентов в послеоперационном периоде. Еще од-
ним значимым ограничением являлась невозмож-
ность выполнения МРТ пациентам до оперативного 
вмешательства в связи с наличием ранее имплан-
тированных ИКД/СРТ-Д устройств. Топическая 
диагностика источника ЖТ и оценка морфологии 
желудочкового комплекса по ЭКГ также была огра-
ничена в связи с купированием ЖТ электротера-
пией ИКД. Другим ограничением работы является 
тот факт, что часть пациентов в группе эндокарди-
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ального вмешательства не имели ЖТ в анамнезе, 
клинически значимая аритмия была представлена 
частой эктрасистолией.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

У пациентов с АКПЖ картирование эпикарди-
альной поверхности миокарда позволяет эффективно 
выявить ЗИЭА, являющиеся субстратом желудочко-
вых тахиаритмий. Распространенность субэпикарди-
альных изменений в миокарде может быть оценена с 
помощью униполярного картирования эндокардиаль-
ной поверхности.

При АКПЖ как эндокардиальная, так и комбини-
рованная эндо-эпикардиальная радиочастотная абла-

ция субстрата желудочковых тахиаритмий, является 
эффективным методом их купирования и профилак-
тики рецидивов. С учетом небольшой толщины мио-
карда стенки ПЖ эндокардиальная аблация является 
эффективной, так как предполагается трансмуральное 
повреждение миокарда. Поскольку эндокардиальная 
аблация без нанесения воздействий на эпикардиальной 
поверхности, бесспорно, является более безопасным 
подходом, необходима разработка методов лучшей 
идентификации аритмогенного субстрата при АКПЖ и 
контроля трансмуральности воздействия для и успеш-
ной эндокардиальной аблации.

Работа выполнена при частичной поддержке (об-
работка сигналов) гранта РФФИ №18-29-02036.
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МУЛЬТИМАРКЕРНЫЙ ПОДХОД К ОЦЕНКЕ ЭФФЕКТИВНОСТИ СЕРДЕЧНОЙ 
РЕСИНХРОНИЗИРУЮЩЕЙ ТЕРАПИИ У БОЛЬНЫХ С СИНУСОВЫМ РИТМОМ

В.А.Кузнецов, Т.Н.Енина, А.М.Солдатова, Т.И.Петелина, С.М.Дьячков, Л.А.Саламова 
Тюменский кардиологический научный центр, Томский национальный исследовательский медицинский 

центр Российской академии наук, Томск, Россия

Цель: создание математической модели, способной предсказать благоприятный ответ на cердечную ре-
синхронизирующую терапию (СРТ) у больных хронической сердечной недостаточностью (ХСН) с синусовым 
ритмом, на основании комплексного анализа биомаркеров нейрогуморальной и иммунной активации, фиброза, 
почечной дисфункции, параметров эхокардиографии.

Материалы и методы: у 40 больных с ХСН (54,8±10,6 года; 75% мужчины; 65% с ишемической болезнью 
сердца) с синусовым ритмом в сроке максимального снижения конечно-систолического объема левого желудочка 
(КСОЛЖ) (27,5 [11,1; 46,3] месяцев) были изучены параметры эхокардиографии, плазменные уровни NT-proBNP, 
интерлейкинов -1β, 6, 10, фактора некроза опухоли α, С-реактивного белка (СRP), матриксной металлопротеина-
зы-9 (ММР-9), тканевых ингибиторов металлопротеиназ 1 и 4, цистатина С (CYSTATIN). Были выделены респон-
деры (снижение КСОЛЖ ≥15%) и нереспондеры (снижение КСОЛЖ <15%).

Результаты: количество респондеров составило 26 (65%). В исходную совокупность переменных были 
включены возраст, фракция выброса левого желудочка, систолическое давление в легочной артерии, размер пра-
вого желудочка, уровень NT-proBNP, СRP, ММР-9, CYSTATIN. С использованием логистической регрессии была 
создана модель: F=3,231 + 0,344 х EF - 3,479 x CYSTATIN - 0,039 х ММР-9 - 0,638 х CRР. Прогнозирование от-
вета на СРТ (Р) проводят по формуле: Р=1/(1+е (-F)), при значении Р меньше 0,696 определяют принадлежность к 
группе нереспондеров, при значении Р больше или равным 0,696 - к группе респондеров. Специфичность модели 
составила 92,9%, чувствительность - 83,3%, AUC=0,952 (р˂0,001).

Заключение: предлагаемая модель, основанная на оценке фракции выброса левого желудочка и лаборатор-
ных показателей, отражающих ключевые механизмы развития и прогрессирования ХСН - иммунного воспале-
ния, фиброза, почечной дисфункции, позволяет предположить возможный ответ на СРТ. 

Ключевые слова: сердечная ресинхронизирующая терапия; иммунное воспаление; фиброз; почечная дис-
функция
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MULTIMARKER APPROACH FOR ASSESSING EFFICIENCY OF CARDIAC RESYNCHRONIZATION 
THERAPY IN PATIENTS WITH SINUS RHYTHM 

V.A.Kuznetsov, T.N.Enina, A.M.Soldatova, T.I.Petelina, S.M.Dyachkov, L.A.Salamova 
Tyumen Cardiology Research Center, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences, 

Tomsk, Russia

Purpose: to design mathematical model, that can predict positive response to cardiac resynchronization therapy 
(CRT) in patients with congestive heart failure (CHF) and sinus rhythm, according to complex analysis of neurohumoral 
and immune activation biomarkers, fibrosis, renal dysfunction, echocardiography.

Material and methods: parameters of echocardiography, plasma levels of NT-proBNP, interleukins-1β, 6, 10, 
tumor necrosis factor α, С-reactive protein (СRP), matrix metalloproteinase-9 (ММР-9), tissue inhibitors of metallo-
proteinase 1 and 4, cystatin С (CYSTATIN) were studied in 40 CHF patients with sinus rhythm (65% coronary artery 
disease patients, 75% males, mean age 54.8±10.6 years old) during the period of maximum decrease of left ventricular 
end-systolic volume (LVESV) (mean duration 27.5 [11.1; 46.3] months). Responders (decrease in LVESV ≥15%) and 
non-responders (decrease in LVESV <15%) were identified. 

Results: the number of responders was 26 (65%). Initial set of variables included: age, left ventricular ejection 
fraction (EF), systolic pressure in the pulmonary artery, right ventricle size and NT-proBNP, СRP, ММР-9, CYSTATIN. 
According to logistic regression analysis, a model was created: F=3.231 + 0.344 х EF - 3.479 x CYSTATIN - 0.039 х 
ММР-9 - 0.638 х CRР. Prediction of response to CRT (P) was carried out using the equation: Р=1/(1+е(-F)); a less than 
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0.696 p-value was associated with membership of non-responders group; p-value greater than or equaled to 0.696 was 
associated with group of responders. The specificity of the model was 92.9%, sensitivity - 83.3%, AUC=0.952 (р˂0.001).

Conclusions: the proposed model, based on assessment of left ventricular EF and laboratory data, that reflect key 
mechanisms of development and progression of CHF - immune inflammation, fibrosis, renal dysfunction, suggests a 
possible response to CRT.

Key words: cardiac resynchronization therapy, immune inflammation, fibrosis, renal dysfunction.
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При все более стареющем населении распростра-
ненность хронической сердечной недостаточности 
(ХСН) в Российской Федерации неуклонно растет и 
составляет более 14 млн. человек, что позволяет на-
звать заболевание глобальной проблемой современной 
кардиологии [1]. ХСН - это заболевание со сложным 
комплексом патофизиологических механизмов, изуче-
ние которых сопровождается совершенствованием ме-
тодов лечения. Сердечная ресинхронизирующая тера-
пия (СРТ) совершила революцию в лечении пациентов 
со сниженной систолической функцией левого желу-
дочка (ЛЖ) и расширенным комплексом QRS в связи 
с улучшением качества и увеличением продолжитель-
ности их жизни, снижением частоты госпитализаций и 
смертности [2]. 

В настоящее время нет единого подхода к оценке 
эффективности СРТ. Наряду с использованием пока-
зателей клинического ответа, функциональных крите-
риев, лабораторных маркеров, а также их различных 
комбинаций, наиболее часто используется снижение 
конечно-систолического объема ЛЖ (КСОЛЖ) на 15% 
и более [3]. Несмотря на постоянно меняющиеся крите-
рии отбора на имплантацию устройств для СРТ эффек-
тивность ее составляет около 70% [4]. Нереспондеры в 
сравнении с респондерами имеют более высокий риск 
желудочковых нарушений ритма сердца, сердечно-со-
судистых событий и общей смертности [5]. В связи с 
чем неэффективность СРТ является серьезной клини-
ческой проблемой, которая, вероятно, является много-
факторной и может быть обусловлена неоптимальным 
позиционированием электродов и программировани-
ем устройства, наличием постинфарктного рубца, от-
сутствием «корректируемой диссинхронии», а также 
присутствием сопутствующих заболеваний [6], среди 
которых немаловажную роль играет почечная недоста-
точность [7]. 

Ухудшение почечной функции у больных с ХСН 
встречается от 40% до 70% и является предиктором 
прогрессирования заболевания и смертности у боль-
ных, в том числе у получающих СРТ [8]. Активно из-
учаются молекулярные механизмы влияния СРТ. Уста-
новлена ассоциация ремоделирования сердца на фоне 
СРТ со снижением активности иммунного воспаления, 
нейрогуморальной активации, фиброза [9-11]. Однако, 

ни один из изучаемых биомаркеров не может предска-
зать положительный ответ на СРТ. В связи с чем поиск 
предикторов благоприятного ответа на СРТ весьма ак-
туален. Современным направлением исследований яв-
ляется мультимаркерный подход с оценкой различных 
патофизиологических механизмов патогенеза ХСН. 

Целью нашего исследования является создание 
математической модели, способной предсказать бла-
гоприятный ответ на СРТ у больных с ХСН и устой-
чивым синусовым ритмом на основании комплексного 
анализа биомаркеров нейрогуморальной и иммунной 
активации, фиброза, почечной дисфункции, парамет-
ров эхокардиографии.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование последовательно с 2003 по 2017 
гг. было включено 40 больных с ХСН из «Регистра 
проведенных операций сердечной ресинхронизирую-
щей терапии» (Свидетельство о государственной реги-
страции базы данных № 2010620077 от 1 февраля 2010 
г.) (65% ишемического генеза, 75% мужчин) и устой-
чивым синусовым ритмом в возрасте от 30 до 74 лет 
(средний возраст 54,8±10,6 года). Больные подписыва-
ли информированное согласие на проведение исследо-
вания, которое было одобрено этическим комитетом. 
Для отбора на имплантацию СРТ-устройств использо-
валось наличие внутрижелудочковой и/или межжелу-
дочковой диссинхронии по данным эхокардиографии 
(ЭхоКГ), фракции выброса (ФВ) ЛЖ менее или рав-
ной 35%, II-IV функционального класса ХСН, ширина 
комп лекса QRS на ЭКГ более 120 мс.

Критерием для диагностики внутрижелудочковой 
диссинхронии в М-режиме считалось время задержки 
между пиками амплитуды сокращения задней стенки 
ЛЖ и межжелудочковой перегородки свыше 130 мс. 
Для диагностики внутрижелудочковой диссинхронии 
использовалась импульсно-волновая допплерография 
потока в выводном тракте ЛЖ. О наличии внутриже-
лудочковой диссинхронии свидетельствовало удлине-
ние периода предвыброса из ЛЖ более 140 мс, меж-
желудочковой диссинхронии - удлинение времени 
межжелудочковой механической задержки более 40 
мс. Внутрижелудочковая диссинхрония определялась 
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при помощи тканевой допплерографии по величине 
разности интервала между базальными сегментами 
боковой стенки ЛЖ и межжелудочковой перегородки 
более 60 мс. Исследование проводили исходно, через 
1, 3, 6 месяцев и каждые последующие 6 месяцев по-
сле имплантации СРТ-устройств. При необходимости 
проводилась оптимизация параметров работы СРТ-
ус тройства. Срок лучшего ответа на СРТ был оценен 
ретроспективно по максимальному снижению КСОЛЖ 
и составил 27,5[11,1; 46,3] месяцев. Функциональный 
класс сердечной недостаточности определяли с учетом 

результата теста 6-минутной ходьбы и клинических 
критериев в соответствии с Нью-Йоркской классифи-
кацией (NYHA). ЭхоКГ проводили с использованием 
стационарного ультразвукового аппарата Philips IE-33 
(США). Рассчитывали конечный диастолический объ-
ем ЛЖ (КДОЛЖ) и КСОЛЖ, систолическое давление в 
легочной артерии (СДЛА), размер левого (ЛП) и объем 
правого предсердий (ПП), размер правого желудочка 
(ПЖ). ФВЛЖ была оценена по методу Simpson. Плаз-
менные уровни N-концевого фрагмента натрийурети-
ческого пептида (NT-proBNP), интерлейкинов (ИЛ)-

1b, ИЛ-6, ИЛ-10, ФНО-α, матриксной 
металлопротеиназы 9 (ММР-9) и тка-
невых ингибиторов металлопроте иназ 
(TIMP-1 и TIMP-4) ММР-9 были иссле-
дованы методом твердофазного хеми-
люминесцентного иммуноферментного 
анализа (сэндвич-метод) на анализаторе 
IMMULITE 1000 (Siemens Diagnostics, 
США). Рассчитывали коэффициенты 
ММР-9/TIMP-1 и ММР-9/TIMP-4. Опре-
деление высокочувствительной фракции 
С-реактивного белка (СРБ) в сыворотке 
крови было проведено иммунотурбиди-
метрическим методом с использованием 
аналитических наборов С-REACTIVE 
PROTEIN hs (BioSystems, Испания) на 
анализаторе Clima MC-15 (Испания). 
Количественное определение цистатина 
С в сыворотке крови проводилось сэнд-
вич-методом с использованием аналити-
ческих наборов Human Cystatin C Elisa 
(BioVendor, Чехия). Измерение оптиче-
ской плотности проводилось с помощью 
ридера StatFax 4200. 

Статистический анализ проводился 
с помощью пакета прикладных программ 
SPSS 21 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA). 
Нормальность распределения оценивали 
по методу Колмогорова-Смирнова. При 
нормальном распределении результаты 
представлены в виде M±sd, где М - сред-
нее значение, sd - стандартное отклоне-
ние, при распределении отличном от нор-
мального - медианы и интерквартильного 
размаха (Me [25; 75]). При анализе каче-
ственных данных в несвязанных группах 
был использован критерий Хи-квадрат. 
Для сравнения количественных показа-
телей в несвязанных группах при их нор-
мальном распределении был использован 
t-критерий Стьюдента, при распределе-
нии отличном от нормального - критерий 
Манн-Уитни, в связанных группах - пар-
ный t-критерий Стьюдента либо крите-
рий Вилкоксона. Математичес кая модель 
строилась с использованием логистиче-
ской регрессии. Для нахождения опти-
мальной диагностической точки разделе-
ния (порогового значения) показателей и 
оценки диагностической значимости мо-

1 группа, 
респондеры 

(n=26)

2 группа,  
нереспондеры 

(n=14)
р

Срок лучшего ответа, мес. 31,0[22,0;50,0] 12,0[5,0;26,7] 0,005
Средний возраст, лет 58,0±7,4 50,4±12,8 0,022
Мужчины, n (%) 16 (69,6) 14 (82,4) 0,356
ИБС, n (%) 16 (69,6) 10 (58,8) 0,481
ПИКС, n (%) 6 (26,1) 7 (41,2) 0,502
АКШ, n (%) 3 (13,0) 0 0,124
ЧКВ, n (%) 4 (17,4) 5 (29,4) 0,208
II ФК ХСН (NYHA), n (%) 13 (56,6) 8 (47,1)

0,144III ФК ХСН (NYHA), n (%) 7 (30,4) 6 (35,3)
IV ФК ХСН (NYHA), n (%) 3 (13,0) 3 (17,6)
АГ, n (%) 20 (87,0) 9 (52,9) 0,017
ПФП, n (%) 4 (17,4) 5 (29,4) 0,345
СД, n (%) 2 (8,7) 2 (11,8) 0,480
Ожирение, n (%) 13 (56,5) 9 (52,9) 0,987
ИМТ, кг/м2 30,7±5,5 29,3±6,2 0,492
Длительность QRS, мс 174,7±26,3 154,7±20,1 0,011
ПБЛНПГ, n (%) 20 (87,0) 10 (58,8) 0,042
Антиаритмик, n (%) 3 (13,0) 9 (52,9) 0,021
АМКР, n (%) 20 (87,0) 15 (88,2) 0,904
Диуретики, n (%) 19 (82,6) 16 (94,1) 0,277
Блокаторы Са-каналов, n (%) 7 (16,7) 0 0,070
БАБ, n (%) 20 (87,0) 15 (88,2) 0,904
Дигоксин, n (%) 4 (17,4) 1 (5,9) 0,277
ИАПФ, n (%) 16 (69,6) 14 (82,4) 0,356
БРА, n (%) 6 (26,1) 2 (11,8) 0,263
Статины, n (%) 19 (82,6) 5 (29,4) 0,001

Примечание: ИБС - ишемическая болезнь сердца; ПИКС - по-
стинфарктный кардиосклероз; АКШ - аорто-коронарное шунти-
рование; ЧКВ - чрескожное коронарное вмешательство; ФК ХСН 
(NYHA)-функциональный класс хронической сердечной недостаточ-
ности по Нью-Йоркской классификации; АГ - артериальная гипер-
тония; ПФП - пароксизмальная фибрилляция предсердий; СД - са-
харный диабет; ИМТ - индекс массы тела; ПБЛНПГ-полная блокада 
левой ножки пучка Гиса; АМКР - антагонисты минералокортикоид-
ных рецепторов; БАБ - β-адреноблокаторы; ИАПФ - ингибиторы ан-
гиотензин-превращающего фермента; БРА - блокаторы ренинангио-
тензиновых рецепторов.

Таблица 1. 
Клиническая характеристика групп с различным ответом на СРТ
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дели использовали ROC-анализ. Различия считались 
значимыми при p<0,05.

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ

По динамике КСОЛЖ на фоне СРТ было выде-
лено 2 группы: 1 группа (n=26; 65%) - респондеры 
(снижение КСОЛЖ>15%); 2 группа. (n=14; 35%) - не-
респондеры (снижение КСОЛЖ<15%). Клиническая 
характеристика исследуемых групп представлена в 
табл. 1. Пациенты 2 группы были моложе, 
реже страдали артериальной гипертони-
ей, реже принимали антиаритмичес кие 
препараты и статины. Во 2 группе был 
выявлен более короткий срок лучшего 
ответа на СРТ, была отмечена меньшая 
частота полной блокады левой ножки 
пучка Гиса (ПБЛНПГ) и длительность 
комплекса QRS.

Динамика параметров ЭхоКГ и 
толерантности к физической нагрузке 
по данным теста 6-минутной ходьбы 
представлена в табл. 2. При отсутствии 
динамики толерантности к физической 
нагрузке по данным теста 6-минутной 
ходьбы во 2 группе, в 1 группе было от-
мечено высоко значимое ее увеличение.

По данным ЭхоКГ пациенты 2 
группы исходно и в динамике имели 
большие размеры ПЖ и цифры СДЛА, 
исходно тенденцию к большему КСОЛЖ 
и значимо меньшую ФВЛЖ. В динамике 
на фоне СРТ во 2 группе наблюдалось 
значимое уменьшение только КСОЛЖ, 
КДОЛЖ, СДЛА и увеличение ФВЛЖ. 
В 1 группе было отмечено достовер-
ное уменьшение ЛП, ПП, ПЖ, КСРЛЖ, 
КДРЛЖ, КСОЛЖ, КДОЛЖ, и увели-
чение ФВЛЖ. Степень изменения ПП 
была высоко значимо противоположной 
в группах. Степень уменьшения КСР-
ЛЖ, КДРЛЖ, КСОЛЖ, КДОЛЖ и уве-
личения ФВЛЖ были достоверно более 
выражены в 1 группе. 

Результаты анализа динамики био-
маркеров иммунного воспаления, ней-
рогуморальной активации и фиброза, а 
также цистатина С в группах с различ-
ным ответом на СРТ представлены в 
табл. 3. Исходно у больных 2 группы был 
отмечен значимо более высокий уровень 
СРБ, цистатина С, ММР-9, тенденция к 
более высоким цифрам NT-proBNP. Ана-
лиз биомаркеров иммунного воспаления 
не выявил их значимой динамики во 2 
группе. Была отмечена лишь тенденция 
к снижению концентрации ФНО-α. В 
1 группе на фоне СРТ было выявлено 
достоверное снижение уровня ИЛ-1β, 
ИЛ-6, ИЛ-10, ФНО-α. Не было выявлено 
в группах различий, динамики и степени 
изменения галектина-3.

В динамике во 2 группе была отмечена тенденция 
к снижению уровня ММР-9, при отсутствии достовер-
ных изменений концентрации ММР-9 в 1-ой группе. 
Степень изменения ММР-9 в группах была значимо 
противоположной (37,9[-48,3;106,1] нг/мл в 1 группе 
против -73,2[-108,9;8,6] нг/мл во 2 группе; р=0,017). На 
фоне СРТ в 1 группе концентрация ММР-9 была до-
стоверно выше. Не было выявлено в группах различий 
и динамики уровней TIMP-1 и TIMP-4. При отсутствии 

1 группа,  
респондеры 

(n=26)

2 группа,  
нереспондеры 

(n=14)

Р между 
группами

Т6Х, м 
исходно 292,6±100,8 302,7±128,8 0,797
динамика 379,5±83,8 339,7±75,0 0,145

р в группе <0,001 0,450

ЛП, мм
исходно 46,8±5,1 49,6±5,7 0,123
динамика 43,3±7,5 48,4±5,3 0,016

р в группе 0,027 0,251

ПП, мл
исходно 61,6±19,0 68,6±20,4 0,292
динамика 51,7±17,5 78,1±15,9 <0,001

р в группе 0,018 0,198

ПЖ, мм
исходно 28,0±3,2 31,3±3,8 0,007
динамика 26,2±17,5 30,8±3,6 <0,001

р в группе 0,014 0,661

КСР ЛЖ, мм
исходно 56,9±6,9 61,3±9,3 0,276
динамика 43,2±9,1 56,9±6,3 0,001

р в группе 0,010 0,419

КДР ЛЖ, мм
исходно 65,4±6,0 68,8±8,1 0,158
динамика 56,8±7,8 67,9±7,8 0,001

р в группе <0,001 0,573

КСО ЛЖ, мл
исходно 150,8±39,8 178,4±55,4 0,091
динамика 82,8±39,1 168,6±51,7 <0,001

р в группе <0,001 0,010

КДО ЛЖ, мл
исходно 220,7±46,5 249,7±69,1 0,147
динамика 150,2±49,8 242,2±65,2 <0,001

р в группе <0,001 0,047

EF, %
исходно 32,3±5,1 29,0±4,6 0,042
динамика 46,9±8,6 30,9±5,0 <0,001

р в группе <0,001 0,022
CДЛА мм 
рт.ст.

исходно 39,5±8,8 50,1±11,2 0,011
динамика 29,9±13,1 46,9±11,6 0,001

р в группе 0,193 0,036
Примечание: Т6Х - тест 6-минутной ходьбы; ЛП - левое предсердие; 
ПП - правое предсердие; ПЖ - правый желудочек; КСРЛЖ - конеч-
но-систолический размер левого желудочка; КДРЛЖ - конечно-диа-
столический размер левого желудочка (ЛЖ); КСОЛЖ - конечно-систо-
лический объем ЛЖ; КДОЛЖ - конечно-диастолический объем ЛЖ; 
EF- фракция выброса ЛЖ; СДЛА - систолическое давление в легоч-
ной артерии.

Таблица 2. 
Динамика параметров эхокардиографии и толерантности  
к физической нагрузке
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динамики соотношений MMP-9/TIMP-1 и MMP-9/
TIMP-4 во 2 группе, в 1 группе было отмечено значи-
мое повышение коэффициента MMP-9/TIMP-1, а так-
же тенденция к большему значению MMP-9/TIMP-4 на 
фоне СРТ. 

С помощью ROC-анализа была исследована про-
гностическая значимость всех исследуемых биомар-
керов. Для оптимального распознавания пациентов с 
вероятным благоприятным ответом на СРТ, были уста-
новлены пороговые значения следующих показателей: 

уровень NT-pro-BNP (1432,0 
пг/мл, чувствительность 
86,7%, специфичность 63,6%, 
AUC=0,745, p=0,012), СРБ 
(4,29 мг/мл, чувствительность 
80,0%, специфичность 77,3%, 
AUC=0,753, p=0,010), ММР-9 
(155,75 нг/мл, чувствитель-
ность 78,6%, специфичность 
61,1%, AUC=0,706, p=0,048), 
цистатина С (0,395 мг/л, чув-
ствительность 85,7%, специ-
фичность 65%, AUC=0,759, 
p=0,011).

При проведении мульти-
вариантного анализа (бинар-
ной логистической регрессии) 
в исходную совокупность 
переменных были включены 
признаки, значимо различаю-
щиеся или имеющие тенден-
цию к различию в исследуе-
мых группах больных. В их 
число вошли: возраст, размер 
правого желудочка, СДЛА, 
ФВЛЖ, ММР-9, СРБ, циста-
тин С, NT-proBNP.

В результате анализа 
была создана модель с че-
тырьмя переменными. Техни-
ческий результат выражается 
формулой расчёта значения 
функции F: F = 3,231 + 0,344 х 
EF - 3,479 x CYSTATIN - 0,039 
х ММР9 - 0,638 х CRP, где EF 
фракция выброса ЛЖ в %; 
CYSTATIN - уровень цистати-
на С в мг/л; ММР9 - уровень 
матриксной металлопротеи-
назы 9 в нг/л; CRP - уровень 
С-реактивного белка в нг/л.

Прогнозирование ответа 
на СРТ проводится по фор-
муле: Р=1/(1е (-F)), где P - веро-
ятность того, что произойдет 
интересующее событие (раз-
витие ответа на СРТ); е - мате-
матическая константа, равная 
2,718; F - значение функции F. 
При значении Р меньше 0,696 
определяют принадлежность 
к группе нереспондеров, а при 
значении Р больше или рав-
ным 0,696 - к группе респон-
деров и прогнозируют ответ на 
СРТ.  Специфичность данной 

1 группа,  
респондеры  

(n=26)

2 группа,  
нереспондеры 

(n=14)

Р между 
группами

ИЛ-1β, 
пг/мл

исходно 3,8[2,9;4,4] 3,9[3,2;4,4] 0,996
динамика 2,7[2,4;3,2] 3,7[3,2;5,3] 0,028

р в группе 0,022 0,598
ИЛ-6, 
пг/мл

иходно 2,6[2,4;3,3] 3,3[2,8;5,3] 0,108
динамика 2,3[1,7;2,5] 3,7[2,1;8,0] 0,002

р в группе 0,010 0,388
ИЛ-10, 
пг/мл

исходно 2,4[1,6;5,0] 3,1[2,4;4,8] 0,408
динамика 1,9[1,6;2,2] 3,7[2,1;4,7] 0,004

р в группе 0,045 0,814
ФНО-α, 
пг/мл

исходно 8,3[6,4;10,1] 8,6[6,7;11,2] 0,527
динамика 5,4[4,1;7,9] 5,6[4,5;9,2] 0,501

р в группе 0,021 0,066
CRP, 
мг/мл

исходно 2,4[0,9;4,3] 7,2[4,5;10,1] 0,010
динамика 1,4[0,8;3,6] 6,2[3,4;10,1] 0,002

р в группе 0,514 0,670
Цистатин 
С, мг/л

исходно 0,2[0,2;0,4] 0,9[0,4;1,8] 0,011
динамика 0,5[0,2;1,8] 0,3[0,2;1,9] 0,553

р в группе 0,212 0,731
NT-proBNP, 
пг/мл

исходно 1044,5[673,5;2786,0] 2794,5[1499,3;5230,3] 0,094
динамика 518,0 [174,5;1894,5] 2232,5[1140,8;4155,0] 0,155

р в группе 0,335 0,946
ММР-9, 
нг/мл

исходно 144,4[110,4;203,7] 190,2[157,2;255,2] 0,038
динамика 218,2[145,1;264,6] 130,6[101,8;236,3] 0,022

р в группе 0,119 0,078
TIMP-1, 
нг/мл

исходно 297,4[201,8;471,5] 409,4[272,3;473,4] 0,649
динамика 240,9[163,3;358,2] 354,5[205,0;441,5] 0,107

р в группе 0,107 0,649
TIMP-4, 
нг/мл

исходно 2203,0[1461,1;2686,8] 2138,6[1665,6;2082,8] 0,900
динамика 2067,1[1570,7;2495,3] 2301,9[1860,4;2715,1] 0,410

р в группе 0,624 0,736
MMP-9/
TIMP-1, n

исходно 0,5[0,3;0,8] 0,5[0,4;0,7] 0,774
динамика 0,7[0,5;1,5] 0,5[0,2;0,7] 0,014

р в группе 0,045 0,651
MMP-9/
TIMP-4, n

исходно 0,07[0,05;0,1] 0,09[0,07;0,1] 0,336
динамика 0,1[0,08;0,1] 0,07[0,03;0,1] 0,065

р в группе 0,232 0,480
Примечание: ИЛ - интерлейкин; ФНО-α - фактор некроза опухоли α; СRP - С ре-
активный белок; NT-proBNP - N-концевой фрагмент натрийуретического пепти-
да; ММР-9 - матриксная металлопротеиназа 9; TIMP-1 и TIMP-4 - тканевые ин-
гибиторы матриксной металлопротеиназы 1 и 4.

Таблица 3. 
Биомаркеры иммунной и нейрогуморальной активации, фиброза, 
цистатина С в группах с различным ответом на СРТ
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модели составила 92,9%, чувствительность - 83,3%. 
Площадь под кривой ROC составила 0,952 (р˂0,001), 
что соответствует отличному качеству модели (рис. 1).

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ 
РЕЗУЛЬТАТОВ

Мы полагаем, что для адекватной оценки эф-
фективности СРТ необходимо использовать не фик-
сированные сроки, а сроки лучшего ответа на СРТ 
по максимальному снижению КСОЛЖ, что позволяет 
учитывать индивидуальные адаптивные возможно-
сти пациентов. Ранее нами было показано, что у ряда 
пациентов в течение первого года наблюдения отсут-
ствует положительная динамика КСОЛЖ. Однако, в 
более поздние сроки эти пациенты чаще становятся 
суперрес пондерами (снижение КСОЛЖ>30%) [12]. 
Результаты этого исследования вновь подтвердили зна-
чимо больший срок лучшего ответа на СРТ в группе 
респондеров в сравнении с нереспондерами.

По данным ЭхоКГ у пациентов 2 группы исход-
но были отмечены большие размеры ПЖ, прогности-
ческая значимость которого обсуждается в литературе 
[13], а также были выявлены значимо более высокие 
цифры СДЛА исходно и в динамике. На фоне СРТ сте-
пень изменения объема ПП была противоположной в 
группах - уменьшалась в 1 группе и увеличивалась во 
2 группе. Ранее была выявлена ассоциация снижен-
ной функции ПЖ с повышением уровня креатинина и 
мозгового натрий-уретического пептида [14]. В нашем 
исследовании была отмечена тенденция к более высо-
кому базальному уровню NT-proBNP у больных 2 груп-
пы. Возможными механизмами негативного влияния 
увеличенных правых отделов сердца являются увели-
чение застоя, снижения почечного кровотока, с после-
дующим развитием почечной дисфункции. На фоне 
СРТ у пациентов 1 группы улучшаются параметры 
ЭхоКГ не только левых, но и правых отделов сердца, 
подтверждая данные литературы о способности СРТ 
вызывать благоприятное ремоделирование ПЖ [15]. 

Известно, что в развитии сердечной недоста-
точности центральную роль играет активация им-
мунного воспаления, медиаторами которого являют-
ся ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-10, СРБ, ФНО-α [16]. Выявлена 
тесная связь уровней цитокинов с тяжестью клиниче-
ских проявлений ХСН [17]. Установлена ассоциация 
эффективности СРТ со снижением иммунной актива-
ции [9], что подтверждают результаты нашего иссле-
дования - было выявлено значимое снижение уровней 
ИЛ-1β, ИЛ-6, ИЛ-10, ФНО-α в группе респондеров. 
Мы не выявили в исследуемых группах значимой 
динамики СРБ. Однако его достоверно более высо-
кий уровень в группе нереспондеров и включение в 
модель, способной предсказать ответ на СРТ, свиде-
тельствует о важной роли СРБ в качестве маркера им-
мунной активации, а также о значимости иммунного 
воспаления в эффективности СРТ.

Установлено, что медиаторы воспаления через 
активацию клеточных сигнальных путей, таких как 
TGF-β/Smad и Notch [18], способствуют активации 
матричных металлопротеиназ, играющих ключевую 
роль в реконструкции экстрацеллюлярного матрикса 

(ЭКМ). ЭКM является динамичной средой. Являясь на 
начальных стадиях заболевания важным адаптивным 
фактором, реорганизация ЭКМ становится фактором 
патогенеза при прогрессировании ХСН. Активность 
ММРs может быть блокирована тканевыми ингиби-
торами MMPs - TIMPs. Нарушение равновесия между 
MMPs и TIMPs, оцениваемое соотношением MMPs/
TIMPs, ведет к неконтролируемой активации MMPs, 
дисбалансу между синтезом и деградацией ЭКМ, фи-
брогенезу, ремоделированию сердца, прогрессирова-
нию ХСН. Истинная функция MMPs и TIMPs еще из-
учена недостаточно. Мало информации о конкретных 
типах MMPs и TIMPs, участвующих в процессах тка-
невого ремоделироливания при ХСН, а в ряде случаев 
она имеет противоречивый характер, что может быть 
обусловлено различными паттернами экспрессии гор-
монов, факторов роста, медиаторов воспаления и ста-
дией заболевания. 

Установлена связь увеличения концентрации 
MMP-9, TIMP-1 [19, 20] с тяжестью ХСН. Имеющаяся 
информация относительно их прогностической полез-
ности при ХСН и СРТ, является спорной [21]. В одних 
исследованиях не было отмечено динамики уровня 
ММР-9, TIMP-1на фоне СРТ [22], в других было вы-
явлено их значимое снижение [23]. В исследовании 
M.Szulik et al. значимое снижение экспрессии ММР-9 
на фоне СРТ было отмечено только у 67% пациентов с 
ишемической кардиомиопатией и было ассоциировано 
с более низкой исходной концентрацией СRP [24]. В 
большинстве проводимых исследований не было вы-
явлено корреляций между уровнями ММР-9, TIMP-1 и 
параметрами геометрии ЛЖ, в связи с чем точная связь 
между оборотом коллагена и ответом на СРТ остает-
ся не ясной. Мы не встретили в литературе данных о 
влия нии СРТ на уровень TIMP-4. 

По данным нашего исследования не было от-
мечено значимой динамики уровня ММР-9, TIMP-1, 
TIMP-4 в исследуемых группах. Однако степень из-
менения ММР-9 в группах была противоположной - 

Рис. 1. ROC-кривая логистической регрессии 
(AUC=0,952, p<0,001)
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увеличивалась у респондеров и уменьшалась у нерес-
пондеров. На фоне СРТ в группе респондеров была 
отмечена тенденция к более высокому значению со-
отношения ММР-9/TIMP-4 и достоверно более высо-
кий коэффициент MMP-9/TIMP-1. Поскольку данный 
паттерн изменений биомаркеров фиброза выявлен в 
группе благоприятного ответа на СРТ, вероятно, он 
имеет положительный физиологический смысл. В ис-
следовании D.D.Bonnema et al. было обнаружено сни-
жение отношений MMP-9/TIMP-1, MMP-9/TIMP-4 и 
MMP-2/TIMP-4 во время старения, что указывает на 
сниженную способность к деградации ЭКМ с возрас-
том и способствует развитию интерстициального фи-
броза [25]. Вероятно, коэффициенты MMP-9/TIMP-1 
и MMP-9/TIMP-4 отражают сохранную способность 
к реконструкции ЭКМ и более высокие адаптивные 
возможности респондеров, несмотря на их более 
старший возраст. 

Известно, что функция почек является важным 
предиктором неблагоприятного клинического течения 
ХСН, смертности, ответа на СРТ [7]. Чувствитель-
ным маркером ранней почечной дисфункции являет-
ся цистатин С, биологическая роль которого связана 
с подавлением активности внеклеточных катепсинов. 
Выявлена связь исходного уровня цистатина С выше 1 
мг/л с четырехкратным возрастанием риска отсутствия 
ответа на СРТ, а также повышенным риском развития 
значимых сердечно-сосудистых событий в течение 
двух лет [26]. Вероятно, уровень цистатина С линейно 
связан с риском прогрессирования сердечной недоста-
точности в связи с выявленной его корреляцией с уров-
нем NT-proBNP [27]. Комбинация высоких уровней 
цистатина С и NT-proBNP сопровождается девятикрат-
ным увеличением риска не ответа на СРТ [28]. По дан-
ным нашего исследования исходный уровень цистати-
на С у нереспондеров был значимо выше в сравнении 
с респондерами, что подтверждает влияние функции 
почек на эффективность СРТ. 

В представленной модели сочетание ММР-9, 
СRP и цистатина С демонстрирует тесную взаимо-
связь трех ключевых механизмов патогенеза ХСН - 
иммунного воспаления, фиброза и почечной дисфунк-
ции, определяющих тяжесть заболевания и ответ на 
СРТ. В этой модели медиаторы воспаления индуци-
руют активность MMPs. Желатиназы, к которым от-
носится ММР-9, через различные взаимодействия с 
ФНО-α и ФНО-β, моноцитными хемоаттрактантными 
белками, факторами роста, окислительным стрессом, 
влияют на развитие и прогрессирование почечной 
дисфункции [29], способствуя реконструкции ЭКМ, 
развитию почечного фиброза, блокированию интер-
стициального капиллярного русла и гипоксии почек. 
В исследуемых в группах не было отмечено значимой 
динамики уровня NT-proBNP, что, вероятно, было об-
условлено небольшим количеством пациентов, а так-
же их тяжестью. В качестве примера использования 
полученной математической модели представляем 2 
клинических наблюдения. 

Больная К., 64 лет, обратилась с жалобами на 
одышку, разнохарактерные боли в области грудной 
клетки, возникающие без четкой связи с физически-

ми и эмоциональными нагрузками. В течение года 
было выявлено повышение артериального давления 
до 180/120 мм рт.ст. Регулярно гипотензивные пре-
параты не принимала. Ухудшение самочувствия от-
мечала в течение трех месяцев. Исходно по ЭКГ была 
выявлена ПБЛНПГ (QRS-160 мс). По данным ЭхоКГ: 
атеросклероз аорты, склероз створок аортального 
клапана с незначительной регургитацией; дилата-
ция преимущественно левых отделов с признаками 
умеренной митральной недостаточности; на фоне 
диффузного гипокинеза умеренное снижение сократи-
тельной функции сердца (ФВЛЖ-35%), КСОЛЖ-120 
мл; признаки незначительной легочной гипертензии, 
внутрижелудочковой диссинхронии. При селективной 
коронароангиографии данных за гемодинамически 
значимое стенотическое поражение коронарных ар-
терий не выявлено. Пациентка была выписана с диаг-
нозом: Гипертоническая болезнь III стадии, степень 
3, риск сердечно-сосудистых осложнений 4 (очень 
высокий). ПБЛНПГ. ХСН IIА ФК III (NYHA). Через 3 
месяца оптимальной медикаментозной терапии со-
хранялись жалобы на одышку при незначительной фи-
зической нагрузке, отеки нижних конечностей, общую 
слабость и утомляемость, периодически разнохарак-
терные боли в прекордиальной области, возникающие 
без связи с физической нагрузкой и купирующиеся са-
мостоятельно. Лабораторное исследование: уровень 
цистатина С - 0,21 нг/л, ММР-9 - 62,45 нг/л, СРБ - 4,09 
нг/л. Используя имеющиеся данные, было рассчитано 
значение функции F, равное 8,134 и значение вероятно-
сти Р, равное 0,999. 

Полученное значение Р позволило у пациентки на 
дооперационном этапе в дополнение к общепринятым 
критериям предположить развитие благоприятного 
ответа на СРТ. С учетом клинико-анамнестических 
данных, прогрессирования симптомов ХСН, неэффек-
тивности медикаментозной терапии и высокого ри-
ска пациентке был имплантирован постоянный бивен-
трикулярный кардиостимулятор - Consulta Medtronic 
с эндокардиальными электродами. Уже через неделю 
после имплантации СРТ-устройства пациентка от-
мечала улучшение самочувствия. По данным ЭхоКГ 
через 6 месяцев была отмечена положительная дина-
мика в виде уменьшения объемов (КСОЛЖ до 105 мл), 
увеличения ФВЛЖ до 43%, снижения ФК по NYHA. 
Через 12 месяцев по данным ЭхоКГ: КСОЛЖ - 85 
мл, ФВЛЖ - 45%; ФК II по NYHA. Через 18 месяцев - 
КСОЛЖ - 55 мл, ФВЛЖ - 49%, в динамике нормализа-
ция размеров левых отделов сердца, ФК II по NYHA. 
Через 30 месяцев - КСОЛЖ - 49 мл, ФВЛЖ - 55%, ФК I 
по NYHA. Предлагаемый способ позволил спрогнозиро-
вать благоприятный ответ на СРТ.

Больной Ч., 37 лет, наблюдался в Тюменском 
кардиологическом научном центре с 2005 года с диа-
гнозом: ИБС. Постинфарктный (2005 г.) кардиоскле-
роз. Постинфарктная апикальная аневризма ЛЖ. 
Фибрилляция желудочков. Пароксизмы неустойчивой 
желудочковой тахикардии. ХСН IIA. ФК III (NYHA). 
Дислипидемия. Дважды была проведена коронароан-
гиография (2006, 2009 гг.): данных за стенотическое 
поражение артерий не выявлено. В 2009 году пациен-
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ту был имплантирован кардиовертер-дефибриллятор 
Virtuoso DR Medtronic с эндокардиальными электрода-
ми Medtronic. В 2011 г. поступил с жалобами на одыш-
ку, сердцебиение и давящие боли в области сердца при 
нагрузке (подъем на 2-ой этаж), общую слабость, бы-
струю утомляемость. По счетчику аритмий имплан-
тированного устройства было зарегистрировано 2 
эпизода неустойчивой желудочковой тахикардии (5-65 
комплексов). По данным ЭКГ зарегистрирована ПБЛ-
НПГ (QRS - 160 мс.) По результатам ЭхоКГ: повыше-
ние эхогенности стенок аорты; обширные циркуляр-
ные рубцовые изменения миокарда ЛЖ с признаками 
постинфарктной апикальной аневризмы ЛЖ; выра-
женная дилатация левых отделов сердца с признака-
ми умеренной митральной недостаточности; ФВЛЖ 
- 31%; признаки внутри- и межжелудочковой диссин-
хронии. Лабораторное исследование: уровень циста-
тина С - 0,41 нг/л, ММР-9 - 318,3 нг/л, СРБ - 4,49 нг/л. 
Используя имеющиеся данные, было рассчитано значе-
ние функции F, равное -2,809 и вероятности Р, равной 
0,057. Полученное значение Р позволило у пациента с 
наличием классических критериев для имплантации 
(III ФК ХСН по NYHA, ФВЛЖ-31%, ПБЛНПГ, QRS-
160 мс,) предположить отсутствие ответа на СРТ. 
Пациенту было имплантировано устройство СРТ-P 
CONTAK RENEWAL Boston Scientific. По данным ЭхоКГ 
через 6 месяцев: КСОЛЖ - 189 мл, ФВЛЖ - 33%; ФК III 
по NYHA. Через 12 месяцев в динамике было отмечено 
увеличение полостей сердца, КСОЛЖ - 239 мл, ФВЛЖ 
- 31%, ФК III по NYHA. Проведена оптимизация пара-
метров работы СРТ-системы: AV задержка - 120 мс, 
VV задержка - 30 мс. Через 18 месяцев: ФВЛЖ - 33%, 
размеры полостей сердца без существенной динамики, 
КСОЛЖ - 230 мл, ФК III по NYHA. Проведена оптими-

зация параметров работы СРТ системы: AV задерж-
ка - 120 мс, VV задержка - 0 мс. Через 30 месяцев: 
ФВЛЖ 30%, без существенной динамики, КСОЛЖ - 
232 мл, ФК III по NYHA. Таким образом, пациенту на 
дооперационном этапе было спрогнозировано отсут-
ствие благоприятного ответа на СРТ. Однако с уче-
том имеющихся показаний пациенту было импланти-
ровано СРТ-Д устройство, положительного эффекта 
от которого получено не было. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, предлагаемый нами способ пред-
сказания возможного ответа на СРТ включает оценку 
фракции выброса левого желудочка, а также лабора-
торные показатели, отражающие ключевые механизмы 
развития и прогрессирования ХСН - иммунного вос-
паления, фиброза, почечной дисфункции. Результаты 
исследования подчеркивают необходимость комплекс-
ного обследования пациента с ХСН, являющегося пре-
тендентом на имплантацию СРТ-устройства. Исполь-
зование метода позволяет предположить ответ на СРТ, 
и может улучшить качество отбора пациентов.

ОГРАНИЧЕНИЯ ИССЛЕДОВАНИЯ

Учитывая наш опыт имплантации СРТ-устройств 
с 2003 г., когда еще отсутствовали современные реко-
мендации, в исследование были включены пациенты 
с длительностью комплекса QRS>120 мс. До 2013 г. 
для направления на сердечную ресинхронизацию был 
использован протокол госпиталя Св. Марии (Лондон), 
основу которого составляют данные спектрального 
тканевого допплеровского исследования [30]. Ограни-
чением нашей работы является ретроспективный ди-
зайн и небольшое количество пациентов. 
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ЭТАПНОЕ ХИРУРГИЧЕСКОЕ ЛЕЧЕНИЕ ПАЦИЕНТОВ, СТРАДАЮЩИХ НЕПАРОКСИЗМАЛЬНОЙ 
ФОРМОЙ ФИБРИЛЛЯЦИИ В СОЧЕТАНИИ С ИСТМУС-ЗАВИСИМЫМ ТРЕПЕТАНИЕМ 

ПРЕДСЕРДИЙ
С.А.Вачев, С.В.Королев, А.С.Зотов, Р.И.Хабазов, А.В.Троицкий 

ФГБУ «Федеральный научно-клинический центр специализированных видов медицинской помощи и 
медицинских технологий ФМБА России»

Цель. Улучшить результаты лечения больных, страдающих непароксизмальной формой фибрилляции пред-
сердий в сочетании с истмус-зависимым (типичным) трепетанием предсердий посредством определения опти-
мальной хирургической тактики.

Методы. Изучены результаты лечения 37 пациентов, которым последовательно в период с апреля 2017 по 
декабрь 2019 выполнена торакоскопическая радиочастотная фрагментация левого предсердия. До операции все 
пациенты страдали непароксизмальной формой фибрилляции предсердий в сочетании с истмус-зависимым тре-
петанием предсердий. В зависимости от анамнестических указаний на катетерную аблацию кавотрикуспидаль-
ного истмуса, все больные разделены на 2 группы: группа 1 - первым этапом выполнена катетерная аблация 
кавотрикуспидального истмуса (N=16; 43%); группа 2 - первым этапом выполнена торакоскопическая радио-
частотная фрагментация левого предсердия (N=21; 57%). В послеоперационном периоде все пациенты прошли 
контрольное обследование и были опрошены относительно повторного развития нарушения ритма сердца. На 
момент 01 апреля 2020 года обследовано 100% пациентов. Медиана длительности наблюдения за пациентами 
составила 17 (3; 35) месяцев.

Результаты. Среди пациентов группы 1 наджелудочковые аритмии после выполнения торакоскопической 
радиочастотной фрагментации левого предсердия не развились ни у одного из больных. У 8 пациентов (38%) 
группы 2 в период до 6 месяцев после торакоскопической операции развилось типичное трепетание предсердий. 
Всем этим больным по истечении «слепого» периода выполнена катетерная аблация кавотрикуспидального ист-
муса, после чего у 2 из 8 пациентов развились наджелудочковые тахиаритмии, источником которых оказался про-
рыв сформированной в процессе торакоскопической операции аблационной линии на крыше левого предсердия.

Заключение. С целью достижения длительной свободы от наджелудочковых аритмий требующих оператив-
ного вмешательства пациентам, страдающим непароксизмальной формой фибрилляции предсердий в сочетании с 
типичным трепетанием предсердий перед торакоскопической радиочастотной фрагментацией левого предсердия 
целесообразно первым этапом выполнять катетерную радиочастотную аблацию кавотрикуспидального истмуса.

Ключевые слова: фибрилляция предсердий; трепетание предсердий; торакоскопия; хирургическое лече-
ние; радиочастотная аблация
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STAGED SURGICAL TREATMENT OF PATIENTS WITH COMBINATION OF NON-PAROXYSMAL FORM 
OF ATRIAL FIBRILLATION AND ISTHMUS-DEPENDENT ATRIAL FLUTTER

S.A.Vachev, S.V.Koroljov, A.S.Zotov, R.I.Khabazov, R.I.Troitsky
Federal research and clinical center of specialized medical care and medical technologies FMBA of Russia.

Objective. To improve the results of treatment for the patients with non-paroxysmal atrial fibrillation (AF) in com-
bination with isthmus-dependent (typical) atrial flutter (AFL) by determining the optimal surgical tactics.

Material and methods. The research based on the study of treatment results for 37 patients who are consequentially 
underwent thoracoscopic radiofrequency fragmentation (TRF) of the left atrium (LA) in the period from April 2017 to 
December 2019. All of the patients suffered from a combination of 2 types of arrhythmias: non-paroxysmal AF and AFL. 
Depending on history of catheter ablation (CA) of cavotricuspid isthmus (CTI) before TRF, all patients divided into 2 
groups: group 1 - there was anamnesis of CA of CTI before TRF (N = 16; 43%); group 2 - there was no CA of CTI before 
TRF of the LA (N = 21; 57%). In the postoperative period, all patients underwent examination and interviewed regarding 
cardiac arrhythmias. At the time of April 1, 2020, information about heart rhythm and its disorders during follow-up peri-
od was received from 100% of patients. The duration of the follow-up period after TRF was 17 (3; 35) months.
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Results. There was no supraventricular tachyarrhythmias (SVT) during all follow-up period after TRF among the 
patients of group 1. There was 8 patients (38%) of group 2 with AFL, which is developed in the period from 1 to 6 months 
after TRF. All these patients underwent a CA of CTI after the end of a “blanking” period. There was 2 of 8 patients with 
developing of SVT after CA of CTI. The source of new rhythm disorder was the ablation line formed during TRF on the 
roof of the LA.

Conclusion. In order to achieve long-term freedom from SVT requiring surgical intervention in patients suffering 
from a non-paroxysmal AF in combination with a typical AFL it is reasonable to perform catheter radiofrequency ablation 
of CTI at the first stage before TFR of the LA.

Keywords: atrial fibrillation; atrial flutter; thoracoscopic; surgery; radiofrequency ablation.
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Истмус-зависимое (типичное) трепетание пред-
сердий (ТП) и фибрилляция предсердий (ФП) - это 
два вида нередко сосуществующих друг с другом 
наджелудочковых аритмий. Подходы к лечению боль-
ных, страдающих этими видами нарушения ритма 
сердца, неодинаковы, что связано с различиями элек-
трофизиологических субстратов ФП и типичного ТП. 
Так, для лечения пациентов, страдающих типичным 
ТП, методом с доказанной клинической эффектив-
ностью является катетерная радиочастотная аблация 
кавотрикуспидального истму-
са [1-3]. Лечение же пациентов 
страдающих ФП предполагает 
необходимость индивидуализи-
рованного выбора среди таких 
методов, как медикаментозный, 
катетерный, хирургический, 
либо их сочетания. Это обуслов-
лено тем, что субстрат аритмии, 
особенно при длительно пер-
систирующей её форме, может 
располагаться в различных от-
делах предсердий [4].

Наиболее перспективным 
методом лечения пациентов 
страдающих ФП на сегодняш-
ний день признаётся операция 
торакоскопической радиоча-
стотной изоляции устьев лёгоч-
ных вен  и задней стенки левого 
предсердия (ЛП). Результатом 
выполнения этого оператив-
ного вмешательства является 
достижение стойкой ремиссии 
вне зависимости от того, какой 
формой ФП страдал пациент [5, 
6]. Однако выполнение торако-
скопической радиочастотной 
изоляции устьев лёгочных вен 
и задней стенки ЛП, не пред-
полагает устранения субстрата 
типичного ТП. Следовательно, 

у пациентов с сочетанием этих двух видов аритмии 
в послеоперационном периоде ожидаемо появление 
рецидивирующего ТП. Как следствие, может возник-
нуть необходимость в повторных оперативных вме-
шательствах. 

Цель исследования - улучшить результаты лече-
ния больных, страдающих непароксизмальной формой 
фибрилляции предсердий в сочетании с истмус-зависи-
мым (типичным) трепетанием предсердий посредством 
определения оптимальной хирургической тактики.

Группа 1 
(N=16)

Группа 2 
(N=21) р

Мужской пол, пациентов 13 15 0,7
Возраст, лет* 55 (42; 70) 61 (44; 76) 0,4
Индекс массы тела, кг/м2* 27 (23; 35) 31 (24; 36) 0,6
Гипертоническая болезнь, пациентов 16 20 1,0
Индексированный ОЛП, мл/м2 * 40 (33; 66) 38 (25; 64) 0,2
Длительность анамнеза ФП, месяцев * 92 (9; 370) 71 (5; 183) 0,6

Таблица 2. 
Клинико-демографическая характеристика пациентов

Примечание * - данные приведены в виде медианы с указанием в скобках ми-
нимального и максимального значений диапазона.

Показатель Группа 
1 (N=16)

Группа 
2 (N=21) р

Анамнез отсутствия СР более 3 лет, пациентов 3 5 1,0
Катетерное лечение ФП в анамнезе*, пациентов 5 1 0,06
Индексированный ОЛП ≥40 мл/м2, пациентов 8 12 0,7
Возраст ≥65 лет, пациентов 2 6 0,4
Индекс массы тела ≥35, пациентов 1 3 0,6
Сочетание двух и более факторов риска, пациентов 2 6 0,4

Таблица 1. 
Факторы риска рецидива фибрилляции предсердий после катетерного 
вмешательства

Примечание * - катетерная изоляция устьев лёгочных вен (не менее двух про-
цедур), здесь и далее СР - синусовый ритм, ФП - фибрилляция предсердий,  
ОЛП - объем левого предсердия.
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МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование основано на изучении результатов 
лечения 37 пациентов, которым последовательно в пе-
риод с апреля 2017 по декабрь 2019 выполнена торако-
скопическая радиочастотная фрагментация (ТРФ) ЛП. 
Общим для всех пациентов было: (1) документирован-
ная симптомная непароксизмальная (персистирующая 
или длительно персистирующая) форма ФП, сочетаю-
щаяся с типичным ТП, (2) отсутствие дополнительной 
патологии сердца (подтверждено трансторакальной 
эхокардиографией, чреспищеводной эхокардиографи-
ей, ангиографией коронарных артерий), (3) признан-
ная локальной кардиологической командой (heart team) 
бесперспективность консервативного и катетерного 
лечения направленного на достижение стойкой ремис-
сии от ФП. «Типичность», то есть истмус-зависимость, 
ТП определяли на основании наличия классических 
его признаков при выполнении 12-канальной электро-
кардиографии, а также в процессе катетерного лече-
ния, с помощью исследования феномена интреймент. 
Характеристика пациентов по факторам риска раннего 
рецидива ФП в случае выбора тактики катетерного ле-
чения представлена в табл. 1.

Всем больным, включённым в исследование 
(N=37, 100%), была выполнена операция ТРФ ЛП в 
соответствии с техническим протоколом, детально 
описанным С.А.Вачевым и соавторами (2019 г). Кри-
терием эффективности выполненной ТРФ ЛП считали 
купирование ФП и длительный период ремиссии, как 
следствие - отсутствие необходимости в повторных 
оперативных вмешательствах. В зависимости от анам-
нестических указаний на катетерную аблацию кавотри-
куспидального истмуса, все больные были разделены 
на 2 группы: группа 1 - первым этапом выполнена кате-
терная аблация кавотрикуспидального истмуса (N=16; 
43%); группа 2 - первым этапом выполнена ТРФ ЛП 
(N=21; 57%).

Опираясь на предоставленные пациентами груп-
пы 1 выписки из медицинской документации других 
лечебных учреждений было установлено что между 
катетерной аблацией кавотрикуспидального истмуса и 
ТРФ ЛП прошло 27 (9; 49) месяцев. На момент выпол-

нения торакоскопической операции у всех пациентов 
группы 1 регистрировалась только ФП. Клинико-де-
мографическая характеристика пациентов обеих групп 
приведена в табл. 2.

В течение первых трёх месяцев после опера-
ции все пациенты принимали антиаритмическую 
терапию. Так как ни у одного из пациентов не было 
анамнестических указаний на амиодарон-индуциро-
ванные осложнения, то всем был назначен амиодарон 
по схеме, рекомендованной производителем. Ежеме-
сячно производился контроль функции щитовидной 
железы. По окончании трёхмесячного периода антиа-
ритмическая терапия была отменена. Таким образом, 
группы оказались сопоставимы по всем анализируе-
мым параметрам.

Все пациенты прошли контрольное обследова-
ние, которое заключалось в выполнении эхокардио-
графии и 24-часового трёхканального холтеровского 
мониторирования электрокардиограммы. Все больные 
были опрошены относительно пароксизмов нарушения 
ритма в послеоперационном периоде. Все пациенты 
предоставили выписки из медицинской документации 
и плёнки электрокардиограммы с фиксацией ритма 
сердца в момент развития пароксизма.

Анализ данных
Данные касающиеся описания клинических и 

демографических характеристик представлены в виде 
абсолютных значений, процентов, а также медианы с 
указанием в скобках минимального и максимального 
значений диапазона. Сравнение медиан качественных 
и количественных характеристик в двух независимых 
группах выполнено с помощью теста Крускал-Уоллиса 
(Kruskal-Wallis). Сравнение абсолютных величин каче-
ственных и количественных характеристик выполнено 
с помощью точного теста Фишера. Анализ времени 
развития первого пароксизма ТП после выполненной 
торакоскопической радиочастотной фрагментации ЛП 
выполнен методом Kaplan-Meier. Принятый критиче-
ский уровень статистической значимости (р) 5%. Ана-
лиз собранных данных выполнен с использованием 
программы jamovi, ver. 1.2.2.

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ

Непосредственным результатом выполненной 
ТРФ ЛП стало восстановление синусового ритма у 
100% (N=37) пациентов. Летальность, тромбоэмболи-
ческие осложнения, типичные осложнения ТРФ ЛП 
в обеих группах отсутствовали. На момент 01 апреля 
2020 года информация о ритме сердца получена от 
100% пациентов. Медиана длительности наблюдения 
за пациентами в послеоперационном периоде состави-
ла 17 (3; 35) месяцев. Среди пациентов группы 1 разви-
тия типичного ТП, а также развития наджелудочкового 
нарушения ритма сердца какого-либо другого вида не 
зарегистрировано ни у одного из пациентов. У 8 паци-
ентов (38%) группы 2 в период от 1 до 8 месяцев после 
операции развилось типичное ТП. На рис. 1 представ-
лен результат анализа времени развития первого па-
роксизма типичного ТП после выполнения ТРФ ЛП. В 
период 6 (4; 11) месяцев после торакоскопической опе-
рации всем пациентам с развившимся типичным ТП 

Рис. 1. Время возникновения первого пароксизма 
типичного трепетания предсердий в послеопераци-
онном периоде (Kaplan-Meier)
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(N=8) в плановом порядке была выполнена катетерная 
аблация кавотрикуспидального истмуса.

В течение 7 дней после катетерной аблации ка-
вотрикуспидального истмуса у 2 из 8 пациентов разви-
лись наджелудочковые тахиаритмии. У обоих больных 
при выполнении эндокардиального картирования вери-
фицирована re-entry тахикардия (атипичная форма ТП) 
с длительностью цикла 230 мс у первого больного и 260 
мс у второго больного. В обоих случаях оптимальный 
постстимуляционный интервал при выполнении диа-
гностического манёвра интреймент (менее 50 мс) был 
выявлен в области крыши ЛП (прорыв в сформирован-
ной во время торакоскопической операции аблационной 
линии). Общим у этих двух пациентов было то, что они 
оказались единственными, у кого первый пароксизм ти-
пичного ТП развился в течение «слепого» периода по-
сле выполненной торакоскопической операции. 

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ 
РЕЗУЛЬТАТОВ

Согласно современным представлениям предпоч-
тительной стратегией лечения пациентов страдающих 
ФП в сочетании с типичным ТП является катетерная 
аблация с первоочередной, либо одновременной агрес-
сией в отношении кавотрикуспидального истмуса [1-3]. 
Однако, в своей повседневной работе мы столкнулись 
с пациентами, страдающими непароксизмальными фор-
мами ФП в сочетании с истмус-зависимым ТП, которым 
было отказано в катетерном лечении ввиду неудовлет-
ворительного прогноза свободы от ФП в послеопераци-
онном периоде (N=37, 100%). Всем этим больным были 
определены показания к ТРФ ЛП. Из них 16 (43%) па-
циентов в анамнезе перенесли катетерную радиочастот-
ную аблацию кавотрикуспидального истмуса (группа 
1). Ни у одного из пациентов группы 1 после выпол-
ненной нами торакоскопической операции не развилось 
каких-либо наджелудочковых нарушений ритма сердца.

Пациентам группы 2 (N=21; 57%) до госпитализа-
ции на ТРФ ЛП катетерные вмешательства на кавотри-
куспидальном истмусе не выполнялись. У 8 (38%) па-
циентов группы 2 в течение первых 10 месяцев после 
операции развилось типичное ТП. Из них у двух паци-
ентов истмус-зависимое трепетание предсердие разви-
лось в течение «слепого» периода после ТРФ ЛП.

Очевидно, что пароксизмы типичного трепетания 
предсердий у пациентов группы 2 развились по при-
чине сохранения электрофизиологического субстрата 
этого вида аритмии, поскольку при выполнении ТРФ 
ЛП отсутствует техническая возможность хирургиче-
ского воздействия на кавотрикуспидальный истмус. В 
то же время в сопоставимой группе пациентов, кото-
рым до торакоскопической операции была выполнена 
катетерная аблация кавотрикуспидального истмуса, 
рецидива ТП в послеоперационном периоде не произо-
шло ни у одного из 16 человек.

Данное наблюдение с нашей точки зрения явля-
ется достаточным обоснованием необходимости пер-
воочередного выполнения катетерной радиочастотной 
аблации кавотрикуспидального истмуса перед выпол-
нением ТРФ ЛП, страдающим ФП в сочетании с ти-
пичным ТП, невзирая на то, что катетерное лечение 
ФП признано нецелесообразным.

Ещё одним с нашей точки зрения важным наблю-
дением является развитие наджелудочковой тахиарит-
мии (атипичного ТП) у тех больных (2 пациента (9,5%) 
группы 2), у кого первый пароксизм типичного ТП раз-
вился в течение «слепого» периода после выполненной 
торакоскопической операции. Источником этой аритмии 
оказался прорыв аблационной линии сформированной во 
время торакоскопической операции. Малое количество 
наблюдений не позволяет выполнить статистический 
анализ для поиска закономерности между формирова-
нием атипичного ТП в результате прорыва аблационной 
линии и пароксизмом типичного ТП развившимся в те-
чение «слепого» периода после торакокопической опера-
ции. Однако, данное наблюдение с нашей точки зрения 
требует отдельного внимания и дальнейшего изучения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

С целью достижения длительной свободы от 
наджелудочковых аритмий требующих оперативного 
вмешательства пациентам, страдающим непароксиз-
мальной формой фибрилляции предсердий в сочета-
нии с типичным трепетанием предсердий перед тора-
коскопической радиочастотной фрагментацией левого 
предсердия целесообразно первым этапом выполнять 
катетерную радиочастотную аблацию кавотрикуспи-
дального истмуса.
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ПАРАМЕТРЫ, ИСПОЛЬЗУЕМЫЕ ПРИ КОНТРОЛЕ ЧАСТОТЫ ЖЕЛУДОЧКОВЫХ СОКРАЩЕНИЙ  
У ПАЦИЕНТОВ С ПОСТОЯННОЙ ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ

С.Г.Канорский, Л.В.Полищук 
ФГБОУ ВО «Кубанский государственный медицинский университет» МЗ РФ 

Цель работы - проанализировать возможность использования уровня сердечного тропонина I, определя-
емого высокочувствительным методом (hsTnI), N-концевого предшественника мозгового натрийуретического 
пептида (NT-proBNP), параметров тканевой гемодинамики, эхокардиографических данных, а также качества жиз-
ни пациентов при подборе индивидуального режима медикаментозной терапии для контроля частоты желудочко-
вых сокращений (ЧЖС) у пациентов с постоянной фибрилляцией предсердий (ФП).

Методы исследования. В исследование были включены 120 пациентов в возрасте >60 лет с диагнозом 
постоянной ФП, давшие информированное согласие на участие. Пациенты были рандомизированы в 2 группы 
по целевому диапазону ЧЖС в покое: 60-79 уд/мин (первая группа, n=60) и 80-100 уд/мин (вторая группа, n=60). 
Пациенты обеих групп для контроля ЧЖС получали селективный блокатор бета1-адренорецепторов бисопролол.
Перед рандомизацией и через 6 месяцев контроля ЧЖС в целевых диапазонах проводили оценку: ремоделирова-
ния миокарда методом трансторакальной эхокардиографии; уровня биохимических маркеров hsTnI и NT-proBNP; 
тканевой гемодинамики по средней скорости кровотока (Vm) и значению пульсационного индекса (РI) методом 
высокочастотной ультразвуковой допплеровской флоуметрии; качества жизни пациентов на основании опросни-
ка «Atrial Fibrillation Effect on QualiTy-of-life (AFEQT) Questionnaire» и системы «EQ-5D-5L» со шкалой EQ VAS. 

Результаты. ЧЖС покоя через 6 месяцев наблюдения - 70±3 и 88±4 уд/мин (p1, p2<0,001) в первой и вто-
рой группах соответственно (p1 - при сравнении исходных и достигнутых значений, p2 - значений первой и второй 
групп). Уровень hsTnI достоверно снижался в обеих группах, но более выраженно - в группе с диапазоном 60-79 уд/
мин (p<0,001). Коэффициенты корреляции Спирмена между степенью снижения ЧЖС и уменьшения уровня hsTnI 
составляли 0,45 (p<0,001) и 0,44 (p<0,001) в первой и второй группах соответственно. Показатели качества жизни по 
данным AFEQT и EQ VAS через 6 месяцев улучшались в обеих группах: увеличение общего балла AFEQT в первой 
группе - 56,2±17,0% (M±SD), во второй - 42,6±15,3% (p<0,001); значения EQ VAS также увеличивались, но различия 
между группами не были достоверными (p=0,078). Как в первой, так и во второй группе найдена сильная прямая 
корреляционная связь между степенью снижения ЧЖС и увеличения общего балла анкеты AFEQT. Отмечавшаяся 
в обеих группах тенденция к увеличению Vm и снижению PI оказалась более выраженной в группе с ЧЖС 80-100 
уд/мин, где Vm увеличивалась более, чем на 10% (p1, p2<0,001). Изменения NT-proBNP под влиянием терапии за 
представленный срок наблюдения не достигали статистической значимости в обеих группах (p1=0,092, p2=0,063). 
Не отмечалось значимой динамики эхокардиографических показателей, отражающих ремоделирование миокарда.

Заключение. Уровень хронического повреждения миокарда, вызываемого аритмией (оцениваемый hsTnI), а 
также показатели тканевой гемодинамики Vm и PI могут являться основой для индивидуализированного подбора 
целевого диапазона ЧЖС. Такой подход позволит находить баланс между кардиопротекцией и улучшением тка-
невого кровотока. При создании алгоритма подбора целевой ЧЖС для пациентов старше 60 лет с постоянной ФП 
целесообразно применение такого параметра, как степень изменения исходной ЧЖС, и использование данных о 
качестве жизни по «AFEQT Questionnaire». 

Ключевые слова: фибрилляция предсердий; высокочувствительный тропонин I; N-концевой предшествен-
ник мозгового натрийуретического пептида; частота желудочковых сокращений; качество жизни. 
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PARAMETERS USED IN THE CONTROL OF VENTRICULAR RATE IN PATIENTS  
WITH PERMANENT ATRIAL FIBRILLATION

S.G.Kanorskii, L.V.Polischuk 
Kuban State Medical University, of the Ministry of Health of the Russian Federation

Purpose. To analyze the possibility of using high-sensitivity cardiac troponin I (hsTnI), N-terminal pro-B type 
natriuretic peptide (NT-proBNP), tissue hemodynamics parameters, echocardiographic data and the quality of life 
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for selection of the individual regimen for ventricular rate (VR) control drug therapy in patients with permanent 
atrial fibrillation (AF).

Methods. The study included 120 patients aged >60 years old with the diagnosis of permanent AF, who gave the 
informed consent. Patients were randomized into 2 groups according to the target range of VR at rest: 60-79 bpm (first 
group, n=60) and 80-100 bpm (second group, n=60). Patients in both groups were prescribed a selective beta1-adreno-
ceptors blocker bisoprolol for VR control. The following parameters were determined before randomization and after 6 
months of VR control in the target ranges: atrial and ventricular remodeling with transthoracic echocardiography; bio-
chemical markers hsTnI and NT-proBNP; the tissue hemodynamics by the mean flow velocity (Vm) and the value of the 
pulsatility index (PI) using high-frequency ultrasound Doppler flowmetry; the patients’ quality of life with the “Atrial 
Fibrillation Effect on QualiTy-of-life (AFEQT) Questionnaire” and the “EQ-5D-5L” system with a scale EQ-VAS.

Results. VR at rest after 6 months was 70±3 and 88±4 bpm (p1, p2<0.001) in the first and second groups, respec-
tively (p1 - comparing the initial and achieved values, p2 - values of the first and second groups). The level of hsTnI 
significantly decreased in both groups, but it was more pronounced in the 60-79 bpm range group (p<0.001). Spearman’s 
correlation coefficients between the degree of decrease in VR and decrease in the level of hsTnI were 0.45 (p<0.001) and 
0.44 (p<0.001) in the first and second groups, respectively. AFEQT and EQ VAS scores of quality of life improved after 
6 months in both groups: the increase in the total AFEQT score in the first group -56.2±17.0% (M±SD), in the second - 
42.6±15.3% (p<0.001); EQ VAS values also increased, but differences between groups were not significant (p=0.078). 
In both the first and second groups, a strong positive correlation was found between the degree of decrease in VR and 
increase in the total score of the AFEQT questionnaire. The tendency toward an increase in Vm and a decrease in PI ob-
served in both groups was more pronounced in the group with VR of 80-100 bpm, where Vm increased by more than 10% 
(p1, p2<0.001). Changes in NT-proBNP under the influence of therapy for the reported observation period did not reach 
statistical significance in both groups (p1=0.092, p2=0.063). There was no significant dynamics of echocardiographic 
parameters of myocardial remodeling.

Conclusion. The degree of chronic myocardial damage caused by arrhythmia (estimated by hsTnI), as well as the 
tissue hemodynamic parameters Vm and PI, can be the basis for individualized selection of the target VR range. This 
approach will allow to find a balance between cardioprotection and improvement of tissue blood flow. In creating the al-
gorithm of selecting the target VR for patients older than 60 years with permanent AF, it is advisable to use such parameter 
as the degree of the initial VR change and quality of life data from the “AFEQT Questionnaire”.

Key words: atrial fibrillation; high-sensitivity cardiac troponin I; N-terminal pro-B type natriuretic peptide; ven-
tricular rate; quality of life.

Conflict of Interests. No declare. 
Received: 20.03.2020 Revision Received: 17.04.2020 Accepted: 24.04.2020
Corresponding author: Kanorskii Sergey, E-mail: kanorskysg@mail.ru

For citation: Kanorskii SG, Polischuk LV. Parameters used in the control of ventricular rate in patients with permanent 
atrial fibrillation. Journal of Arrhythmology. 2020;1(99): 34-39. https://doi.org/10.35336/VA-2020-1-34-39.

Фибрилляция предсердий (ФП) является наи-
более распространенной устойчивой аритмией, реги-
стрируемой в клинической практике. Предполагается, 
что к 2060 году этот диагноз в Европе будет установлен 
18 миллионам человек [1], т.е. 3,5% всего населения. 
Социальное значение данной патологии во многом 
определяется серьезными ее осложнениями, включа-
ющими инсульт, системные тромбоэмболии, когни-
тивные нарушения, которые повышают смертность, 
снижают качество жизни пациентов и приводят к по-
вышению затрат на лечение [2-5]. Одним из основных 
направлений терапии при ведении пациентов с ФП яв-
ляется контроль частоты желудочковых сокращений 
(ЧЖС). При неэффективности попыток нормализации 
сердечного ритма, в ситуациях, когда риски при вос-
становлении синусового ритма превышают ожидае-
мый положительный результат, применяется стратегия 
долгосрочного «контроля частоты» [6]. Результаты, 
полученные в крупном рандомизированном клиниче-
ском исследовании RACE II [7], а также анализ объ-
единенных данных исследований RACE и AFFIRM 
[8] являются основой для современного положения, 

принятого в рекомендациях Европейского общества 
кардиологов [9] и Национальных рекомендациях [10] 
о целевой ЧЖС <110 уд/мин («мягкий контроль часто-
ты») в качестве стартовой при проведении стратегии 
долгосрочного контроля частоты у пациентов с посто-
янной ФП. Согласно этим документам диапазон ЧЖС 
от 60 до 100 уд/мин эксперты считают приемлемым для 
пациентов с ФП и хронической сердечной недостаточ-
ностью (ХСН) [11], основываясь на работах Y.Mareev 
& J.Cleland (2015) и S-J.Li et al. (2015) [12, 13]. В ре-
комендациях Европейского общества кардиологов, а 
также Американской кардиологической ассоциации / 
Американской коллегии кардиологов / Общества рит-
ма сердца [14] отмечается необходимость дальнейшего 
поиска целевого диапазона ЧЖС для пациентов с ФП. 
Практически важным вопросом представляется инди-
видуализация оптимального диапазона ЧЖС и опреде-
ление параметров, которые могут стать опорными при 
создании алгоритма индивидуализированного контро-
ля частоты при постоянной ФП.

Цель работы - проанализировать возможность 
использования уровня сердечного тропонина I, опре-
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деляемого высокочувствительным методом (hsTnI), 
N-концевого предшественника мозгового натрийуре-
тического пептида (NT-proBNP), параметров тканевой 
гемодинамики, эхокардиографических данных, а также 
качества жизни пациентов при подборе индивидуаль-
ного режима медикаментозной терапии для контроля 
частоты желудочковых сокращений у пациентов с по-
стоянной фибрилляцией предсердий.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование были включены 120 пациентов в 
возрасте старше 60 лет с диагнозом постоянной ФП на 
фоне гипертонической болезни и/или постоянной ФП 
как проявлением известной стабильной ишемической 
болезни сердца без стенокардии (категория больных с 
хроническим коронарным синдромом - «пациенты без 
симптомов или с симптомами >1 года после первона-
чального диагноза или реваскуляризации» в рекомен-
дациях Европейского общества кардиологов 2019 г. по 
диагностике и лечению хронических коронарных син-
дромов [15]), которым требовалась коррекция терапии 
для контроля ЧЖС (2b, 3 класс по модифицированной 
шкале European Heart Rhythm Association). 

Критерии включения: 1) диагноз постоянной ФП; 
2) возраст >60 лет; 3) подписанное информированное 
согласие пациента на участие в исследовании. 

Критерии исключения: 1) митральный стеноз 
умеренной или тяжелой степени; 2) механический 
сердечный клапан; 3) непереносимость или проти-
вопоказания к назначению бета-адреноблокаторов, 
пероральных антикоагулянтов, ингибиторов ангио-
тензинпревращающего фермента; 4) наличие допол-
нительных путей проведения в сердце по анамнезу; 
5) аблация атриовентрикулярного узла; 6) ритм элек-
трокардиостимулятора, планируемая имплантация 
электрокардиостимулятора; 7) неконтролируемая 
артериальная гипертензия; 8) наличие модифици-
руемых состояний, способствующих развитию ФП 
(гипотиреоз, тиреотоксикоз); 9) необходимость на-
значения комбинированной терапии для достижения 
ЧЖС в целевом диапазоне; 10) стенокардия, при-
знаки ишемии на электрокардиограмме, динамика 
уровня сердечного тропонина I, соответствующая 
инфаркту миокарда, новые зоны снижения сокра-
тимости миокарда по данным эхокардиографии; 11) 
декомпенсация ХСН в течение 2 недель до рандоми-
зации; 12) миокардит, перикардит, трансплантация 
сердца; 13) инфаркт миокарда в течение 1 года перед 
рандомизацией; 14) гипертрофическая кардиомиопа-
тия; 15) терапия, замещающая функцию почек; 16) 
хирургическое вмешательство в течение 3 месяцев 
до рандомизации.

Пациенты были рандомизированы в 2 группы 
методом перестановки случайных блоков по целевому 
диапазону ЧЖС в покое: 60-79 уд/мин (первая группа, 
n=60) и 80-100 уд/мин (вторая группа, n=60). В качестве 
терапии, урежающей ЧЖС, назначался селективный 
блокатор бета1-адренорецепторов бисопролол с титра-
цией дозы для достижения ЧЖС покоя в заданном ди-
апазоне. ЧЖС оценивалась в обеих группах по данным 

электрокардиографии (после отдыха пациента в поло-
жении лежа в течение 5 мин) в 12 отведениях исходно, 
в период титрации дозы бисопролола, а также во время 
контрольных посещений (через 3 и 6 месяцев). В конце 
периода титрации, после достижения частоты в целе-
вом диапазоне, в первой группе проводилось суточное 
мониторирование электрокардиограммы (комплекс 
«Миокард-Холтер», Россия) для исключения брадикар-
дии. Пациенты обеих групп также получали ингибитор 
ангиотензинпревращающего фермента (доза препарата 
зависела от значений артериального давления и пере-
носимости лечения) и прямой пероральный антикоа-
гулянт апиксабан (доза корректировалась согласно ин-
струкции препарата).

Выполняли трансторакальную эхокардиографию 
в B-режиме (ультразвуковой сканер UGEO H60-RUS, 
«Samsung Medison Co., Ltd», Корея) по стандартной 
методике [16] для оценки эхокардиографических по-
казателей предсердного и желудочкового ремоделиро-
вания: размер и объем левого предсердия, конечный 
диастолический размер левого желудочка. Также оце-
нивались конечный систолический и диастолический 
объем левого желудочка с расчетом фракции выбро-
са, допплерографические показатели диастолической 
дисфункции, определяемые согласно рекомендациям 
Европейской ассоциации сердечно-сосудистой визуа-
лизации и Американского эхокардиографического об-
щества [17]. Определялись биохимические маркеры: 
hsTnI («ARCHITECT i2000SR», США) и NT-proBNP 
(метод твердого иммуноферментного анализа). Состо-
яние тканевой гемодинамики оценивалось по средней 
скорости кровотока (Vm) и значению пульсационно-
го индекса (РI) на тканевом уровне (сосуды ногтево-
го валика) методом высокочастотной ультразвуковой 
допплеровской флоуметрии («Минимакс-Доплер К», 
Россия) [18, 19]. Данные о качестве жизни пациентов 
получали на основании опросника «Atrial Fibrillation 
Effect on QualiTy-of-life (AFEQT) Questionnaire» и си-
стемы «EQ-5D-5L» с визуальной аналоговой шкалой 
EQ-VAS. Перечисленные показатели определялись пе-
ред рандомизацией и через 6 месяцев контроля ЧЖС в 
целевых диапазонах. 

Статистический анализ выполнялся с помощью 
программы SPSS Statistics версии 25.0 (IBM, США). 
Использовался t-критерий Стьюдента для зависимых 
и независимых выборок; для сравнения непрерывных 
данных с распределением, отличным от нормально-
го, применяли U-критерий Манна-Уитни для неза-
висимых выборок и тест Вилкоксона для зависимых 
выборок; для сопоставления категориальных данных 
использовали критерий Хи-квадрат и точный критерий 
Фишера. Наличие корреляционных связей между по-
казателями оценивали с помощью коэффициентов кор-
реляции Пирсона (r) и Спирмена (rs). Различия считали 
статистически значимыми при p<0,05. 

Исследование одобрено независимым этическим 
комитетом при ФГБОУ ВО КубГМУ МЗ РФ.

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ

Группы пациентов были сопоставимыми по ис-
ходным характеристикам (табл. 1). В исследовании 



ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ 37

ВЕСТНИК АРИТМОЛОГИИ, № 1 (99), 2020

приняли участие пациенты с ХСН и промежуточной 
или сохраненной фракцией выброса левого желудочка, 
диагностированными согласно алгоритму Российских 
клинических рекомендаций [20]. 

Медиана (25-й процентиль; 75-й процентиль) 
уровня hsTnI до рандомизации составляла 10,3 (5,6; 
18,1) нг/л в первой группе и 9,9 (6,1; 18,3) нг/л во 
второй группе (p=0,948). Vm в первой группе со-
ставляла 2,88±0,10 см/с, во второй группе - 2,90±0,08 
см/с (p=0,229), PI - 1,432±0,022 и 1,426±0,034 усл. ед. 
(p=0,253), соответственно. Целевой диапазон ЧЖС был 
достигнут у 90,0% пациентов первой и 98,3% - второй 
группы. В анализ включали результаты 113 пациентов, 
полностью выполнивших протокол исследования (все 
7 исключений были связаны только с недостижением 
целевых значений ЧЖС и проведены согласно установ-
ленным критериям). ЧЖС покоя через 6 месяцев на-
блюдения составляла 70±3 и 88±4 уд/мин (p1, p2<0,001) 
в первой и второй группах соответственно (p1 - при 
сравнении исходных и достиг-
нутых значений, p2 - значений 
первой и второй групп).

Уровень hsTnI достовер-
но снижался в обеих группах, 
но более выраженно - в группе 
с диапазоном 60-79 уд/мин - на 
2,3 (1,7; 3,9) нг/л против сни-
жения на 1,2 (0,6; 2,6) нг/л 
во второй группе (p<0,001). 
Коэффициенты корреляции 
Спирмена между степенью 
снижения ЧЖС и уменьшения 
уровня hsTnI составляли 0,45 
(p<0,001) и 0,44 (p<0,001) в 
первой и второй группах соот-
ветственно. 

Показатели качества 
жизни по данным AFEQT и 
EQ VAS через 6 месяцев улуч-
шались в обеих группах. Уве-
личение общего балла AFEQT 
в первой группе составляло 
56,2±17,0% (M±SD), во второй 
- 42,6±15,3% (p<0,001). Значе-
ния EQ VAS также увеличива-
лись - на 96,4±12,8% в первой 
и 91,6±16,5% во второй груп-
пах, но различия между груп-
пами в этом случае не были 
достоверными (p=0,078). Был 
проведен анализ корреляции 
между степенью изменения 
ЧЖС при контроле в целе-
вых диапазонах и степенью 
улучшения показателей ка-
чества жизни пациентов (из-
менение баллов опросника 
AFEQT и EQ VAS в процент-
ном отношении к исходным 
данным). Как в первой, так 
и во второй группе найдена 

сильная прямая корреляционная связь (коэффициен-
ты Пирсона: r1=0,73, p<0,001; r2=0,71, p<0,001) между 
степенью снижения ЧЖС и увеличения общего балла 
анкеты AFEQT. Наиболее коррелирующими с измене-
нием ЧЖС подгруппами данного опросника являлись 
«Symptoms» и «Daily Activity». Связь между процент-
ным увеличением балла EQ-VAS системы «EQ-5D-5L» 
и степенью изменения ЧЖС под влиянием терапии 
оказалась незначимой (r=0,2, p=0,062), что может быть 
во многом обусловлено неспецифичностью данного 
инструмента оценки. 

Отмечавшаяся в обеих группах тенденция к улуч-
шению тканевой гемодинамики (увеличение Vm и сни-
жение PI) оказалась более выраженной в группе с ЧЖС 
80-100 уд./мин, где Vm увеличивалась более, чем на 
10% (до 3,21±0,1 см/с), тогда как в первой группе - до 
2,92±0,10 см/с (p<0,001 при сравнении с исходными зна-
чениями в обеих группах; p<0,001 при сравнении значе-
ний показателя в первой и второй группах), PI снижался 

Показатель 1-я группа 
(n=60)

2-я группа 
(n=60) р

Возраст, годы (M±SD) 74,2±7,5 73,8±7,0 0,763
Пациенты мужского пола, % 66,7 68,3 0,845
Артериальная гипертензия, % 85,0 83,3 0,803
Балл по шкале CHA2DS2-VASc (M±SD) 4,5±1,7 4,4±1,5 0,733
Систолическое АД, мм рт. ст. (M±SD) 153,2±17,2 150,3±18,4 0,374
Диастолическое АД, мм рт. ст. (M±SD) 86,5±11,3 85,8±10,5 0,726
Исходная ЧЖС, уд./мин (M±SD) 98±8 99±6 0,440
I ФК ХСН по NYHA, % 5,0 6,7

0,811II ФК ХСН по NYHA, % 58,3 61,7
III ФК ХСН по NYHA, % 36,7 31,6
NT-proBNP, нг/л, 
медиана (25-й; 75-й процентили)

1502 
(956; 1737)

1611 
(1034; 1798) 0,789

Размер ЛП по длинной оси, мм (M±SD) 46,5±4,3 46,2±3,2 0,665
Объем ЛП / ППТ, мл/м2 (M±SD) 43,2±4,0 42,9±3,5 0,663
КДР ЛЖ, мм (M±SD) 53,1±4,9 53,4±3,8 0,709
КДО ЛЖ / ППТ, мл/м2 (M±SD) 43,8±4,8 44,2±4,7 0,646
ФВ ЛЖ, % (M±SD) 52,4±4,3 51,9±3,9 0,506
Препараты:
бисопролол, мг/сут (M±SD) 5,4±0,9 2,6±1,0 <0,001
периндоприл, мг/сут (M±SD) 2,8±0,9 3,6±1,2 <0,001
апиксабан, мг/сут (M±SD) 9,2±1,9 9,0±2,0 0,576
диуретики, % 73,3 71,7 0,845
статины, % 41,7 40,0 0,850
антагонисты МР, % 63,3 65,0 0,847

Примечание. АД - артериальное давление; ЧЖС - частота желудочковых сокра-
щений; ФК - функциональный класс; ХСН - хроническая сердечная недоста-
точность; NYHA - New York Heart Association; NT-proBNP - N-концевой пред-
шественник мозгового натрийуретического пептида; ЛП - левое предсердие; 
ППТ - площадь поверхности тела; КДР - конечный диастолический размер; 
ЛЖ - левый желудочек; КДО - конечный диастолический объем; ФВ - фракция 
выброса; МР - минералокортикоидные рецепторы.

Таблица 1.
Исходная характеристика групп пациентов и проводившееся лечение
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до 1,421±0,031 усл. ед. (p<0,001 при сравнении с исход-
ными значениями) и 1,342±0,023 усл. ед. (p<0,001 при 
сравнении с исходными значениями и между группами) 
соответственно в первой и второй группах.

Изменения NT-proBNP под влиянием терапии за 
представленный срок наблюдения не достигали ста-
тистической значимости в обеих группах (p1=0,092, 
p2=0,063). Также не отмечалось значимой динамики 
эхокардиографических показателей, отражающих ре-
моделирование миокарда. Через 6 месяцев контроля 
ЧЖС: диаметр левого предсердия составлял 46,7±4,6 
мм в первой группе (p=0,806 при сравнении с исходным 
значением) и 46,5±3,4 мм - во второй группе (p=0,620), 
объем левого предсердия, индексированный по пло-
щади поверхности тела - 43,8±3,7 мл/м2 (p=0,395) и 
43,3±3,8 мл/м2 (p=0,550), конечно-диастолический 
размер левого желудочка - 53,4±4,7 мм (p=0,733) и 
53,7±4,2 мм (p=0,682).

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ 
РЕЗУЛЬТАТОВ

Известно, что ФП значительно снижает каче-
ство жизни больных [21]. Так, по данным L.Zhang et 
al. (2015) у пациентов старше 65 лет степень снижения 
качества жизни при развитии ФП прогрессировала с 
увеличением возраста. Кроме того, не было установ-
лено преимуществ какой-либо стратегии лечения ФП в 
улучшении качества жизни пожилых пациентов [22]. В 
нашем исследовании использовался параметр степени 
изменения исходной ЧЖС, он коррелировал с улучше-
нием показателя качества жизни специализированного 
опросника AFEQT. 

В работе показано положительное влияние бисо-
пролола на уровень хронического повреждения мио-
карда, оценивавшегося по величине показателя hsTnI. 
Ранее возможность данного эффекта бета-блокаторов 
при ФП была продемонстрирована для карведилола и 
метопролола в исследовании A.Horjen et al. (2016) у 60 
пациентов [23]. Более выраженная кардиопротекция 
в нашем исследовании достигалась в группе строгого 
контроля ЧЖС. 

Нарушения гемодинамики на тканевом уровне 
повышают риск развития ишемического инсульта у па-
циентов с ФП [24], так как снижение Vm приводит к 
увеличению локального тромбообразования. В нашей 
работе тканевая гемодинамика более выраженно улуч-
шалась при ЧЖС в диапазоне 80-100 уд/мин. Таким 
образом, параметры Vm и PI, оцениваемые с помощью 
неинвазивного метода высокочастотной ультразвуко-
вой допплеровской флоуметрии, могут служить осно-
вой для оценки нижней границы диапазона ЧЖС.

Ограниченный срок наблюдения за пациентами 
(6 месяцев) не позволил показать положительную ди-
намику NT-proBNP для данного количества пациентов, 
что согласуется с отсутствием значимых изменений 
результатов эхокардиографии. В то же время нель-
зя исключить существенных сдвигов уровня данного 
маркера при более долгосрочном контроле ЧЖС и вы-
явления особенностей влияния отдельных диапазонов 
ЧЖС при ФП, в том числе при лечении другими лекар-
ственными препаратами, что предопределяет дальней-
шие исследования.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Из рассмотренных направлений поддержки вра-
чебных решений при определении степени контроля 
ЧЖС уровень хронического повреждения миокарда, 
вызываемого аритмией (оцениваемый hsTnI), а также 
показатели тканевой гемодинамики Vm и PI могут яв-
ляться основой для индивидуализированного подбора 
целевого диапазона ЧЖС. Такой подход позволит на-
ходить баланс между кардиопротекцией и улучшением 
тканевого кровотока, так как более строгий контроль 
ЧЖС, как показано, обеспечивает более выраженное 
уменьшение повреждения миокарда, тогда как опти-
мальное кровоснабжение на периферии осуществляет-
ся при менее строгом урежении ЧЖС. При создании 
алгоритма подбора целевой ЧЖС для пациентов стар-
ше 60 лет с постоянной ФП целесообразно примене-
ние такого параметра, как степень изменения исходной 
ЧЖС, и использование данных о качестве жизни по 
«AFEQT Questionnaire». 
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CИСТОЛИЧЕСКАЯ ФРАКЦИЯ УТОЛЩЕНИЯ МЕЖЖЕЛУДОЧКОВОЙ ПЕРЕГОРОДКИ  
КАК ПРЕДИКТОР СУПЕРОТВЕТА НА СЕРДЕЧНУЮ РЕСИНХРОНИЗИРУЮЩУЮ ТЕРАПИЮ - 

КОНЦЕПЦИЯ СПИРАЛЬНОЙ ЖЕЛУДОЧКОВОЙ ЛЕНТЫ 
Н.Е.Широков, В.А.Кузнецов, А.М.Солдатова, Д.В.Криночкин 

Тюменский кардиологический научный центр, Томский национальный исследовательский медицинский 
центр Российской академии наук

Цель: выявить морфо-функциональные особенности левого желудочка (ЛЖ) у больных с суперответом на 
сердечную ресинхронизирующую терапию (СРТ) с использованием концепции спиральной желудочковой ленты 
(helical ventriсular band, HVB).

Материалы и методы: было обследовано 56 пациентов (средний возраст 54,0±9,9 года) исходно и на 
контрольной явке - 48,8±25,6 месяца. Пациенты были разделены на группы: I гр. (n=34) с уменьшением конеч-
но-систолического объема (КСО) ЛЖ ≥30% (суперреспондеры) и II гр. (n=22) - уменьшение КСО ЛЖ <30% (не-
суперреспондеры).

Результаты: исходно период аортального предызгнания (143,0±33,3 мс и 116,4±32,2 мс, р=0,005) и 
механическая межжелудочковая задержка (ММЗ) (55,0 [25,0;72,0] мс и 20,0 [10,0;47,5] мс, р=0,003) были 
статистически значимо большими в I группе, чем во II. Производилась оценка нисходящего (descendens 
segment, DS) и восходящего сегментов (ascendens segment, AS) апикальной петли HVB согласно концеп-
ции F. Torrent-Guasp и соавт. Систолическая фракция утолщения (СФУ) AS межжелудочковой перегородки 
(МЖП) была статистически значимо большей у суперреспондеров, чем во II группе (22,5 [0,0;40,0]% и 
0,0 [0,0;25,0]%, р=0,005), DS МЖП - меньшей (0,0 [0,0;20,0]% и 20,0 [0,0;25,0]%, р=0,004). Сочетание 
ММЗ (ОШ 1,072; 95% ДИ 1,017-1,131; р=0,01) и СФУ DS МЖП (ОШ 0,944; 95% ДИ 0,895-0,995; р=0,033) 
имело независимую связь с суперответом на СРТ. При проведении ROC-анализа чувствительность и 
специ фичность этой модели в предсказании суперответа на СРТ составили 72,7% и 66,7% соответственно 
(AUC=0,769, р=0,001). Выживаемость больных с суперответом составила 85,3%, несуперреспондеров - 
63,6% (Log-Rank test р=0,019).

Заключение: cуперответ на СРТ ассоциирован с большей систолической фракцией утолщения восходящего 
сегмента МЖП, большей механической межжелудочковой задержкой, более высокой выживаемостью.

Ключевые слова: сердечная ресинхронизирующая терапия, хроническая сердечная недостаточность, супе-
рответ, механическая диссинхрония, спиральная желудочковая лента.

Конфликт интересов не заявляется.
Рукопись получена: 01.04.2020 Рецензии получены: 17.04.2020 Принята к публикации: 24.04.2020
Автор, ответственный за переписку: Никита Евгеньевич Широков, Е-mail: shirokovne@infarkta.net

Для цитирования: Широков НЕ, Кузнецов ВА, Солдатова АМ, Криночкин ДВ. Cистолическая фракция утолщения 
межжелудочковой перегородки как предиктор суперответа на сердечную ресинхронизирующую терапию - концепция 
спиральной желудочковой ленты. Вестник аритмологии. 2020;1(99): 40-46. https://doi.org/10.35336/VA-2020-1-40-46.

SYSTOLIC THICKENING FRACTION OF INERVENTRICULAR SEPTUM AS A PREDICTOR  
OF SUPERRESPONSE TO CARDIAC RESYNCRONISATION THERAPY - CONCEPT OF A HELICAL  

VENTRIСULAR BAND
N.E.Shirokov, V.A.Kuznetsov, A.M.Soldatova, D.V.Krinochkin

Tyumen Cardiology Research Center, Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Sciences, 
Russia, Tyumen

Aim: to assess morpho-functional properties of left ventricle (LV) in patients with superresponse (SR) to CRT 
using the helical ventriсular band concept (HVB).

Materials and methods: 56 patients were examined (mean age 54.0±9.9 years) at baseline and during follow-up 
visit: 48.8±25.6 months. Patients were divided into groups: I group (n=34) with decrease of LV end-systolic volume 
(ESV) ≥30% (superresponders) and II group (n=22) - decrease of LV ESV <30% (nonsuperresponders).

Results: apical loop descendens segment (DS) and ascendens segment (AS) of HVB were evaluated accord-
ing to the concept of F. Torrent-Guasp et al. According to the logistic regression mechanical interventricular delay 
(MID) (OR 1.072, 95% CI 1.017-1.131; p=0.01) and systolic thickening fraction (STF) of interventricular septum 
(IVS) DS (OR 0.944, 95% CI 0.895 - 0.995; p = 0.033) had an independent relationship with CRT SR. According 
to the ROC analysis the sensitivity and specificity of this model were 72.7% and 66.7% (AUC=0.769; р=0.001). AS 
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STF of IVS was higher in SR (22.5 [0.0;40.0]% и 0.0 [0.0;25.0]%; р=0.005). The survival rate in group I was 85.1%, 
in group II was 63.6% (Log-Rank test p=0.019).

Conclusion: SR is associated with a higher AS STF of IVS, higher MID, also with a higher survival rate.

Key words: cardiac resynchronisation therapy, congestive heart failure, superresponse, mechanical dyssynchrony, 
helical ventriсular band.
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Пациенты с хронической сердечной недостаточ-
ностью (ХСН) имеют различный ответ на сердечную 
ресинхронизирующую терапию (СРТ) [1, 2]. Выделяют 
суперреспондеров, респондеров, нереспондеров [3, 4]. 
Есть мнение, что критерии механической диссинхронии 
наряду с критериями отбора, которые используются в 
современных национальных рекомендациях, являются 
более точными предикторами ответа на СРТ [5]. 

Кроме того, существует концепция спиральной 
желудочковой ленты (helical ventriсular band, HVB), 
которую предложил F.Torrent-Guasp и соавт. [6]. Иссле-
дователи считают, что миокард желудочков представ-
ляет собой спиральную ленту (Helical Band, HB), со-
стоящую из 2 петель. Первая - базальная петля (Basal 
loop, BL) - делится на правый сегмент (Right segment, 
RS) и левый сегмент (Left segment), которые формиру-
ют свободные стенки соответствующих желудочков. 
Апикальная петля (Apical loop, AL) имеет нисходящий 
сегмент (Descendens segment, DS) и восходящий сегмент 
(Ascendens segment, AS), которые формируют левый же-
лудочек (ЛЖ) [7]. Важно указать, что к МЖП подходят 
возвратные волокна (Recurrent fibers, RF) от правого же-
лудочка (ПЖ), которые, вероятно, ввиду своей невыра-
женности имеют меньший гемодинамический эффект. 
Начальный отдел DS, вероятно, соответствует базаль-
ным заднему и боковому сегментам ЛЖ, направляется 
к верхушке сердца, формируя завиток (vertex). Затем AS 
направляется к МЖП, его конечный отдел соответствует 
базальному перегородочному и передне-перегородочно-
му сегментам ЛЖ. При этом, DS на всем протяжении 
располагается под AS. Таким образом, боковая стенка 
ЛЖ состоит из всех 3 слоев HB, МЖП - из 2 слоев и RF. 
ПЖ представлен только RS - 1 слоем HB [6]. 

Учитывая предполагаемую электромеханическую 
диссинхронию миокарда у пациентов с ХСН, представ-
ляется актуальным исследовать предикторы суперответа 
на СРТ с позиции этой концепции. Целью исследования 
явилось выявление морфо-функциональных особен-
ностей левого желудочка у больных с суперответом на 
сердечную ресинхронизирующую терапию с использо-
ванием концепции спиральной желудочковой ленты.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ

Было обследовано 56 пациентов (89,2% мужчин), 
средний возраст 54,0±9,9 года из числа, включенных 

в «Регистр проведенных операций сердечной ресин-
хронизирующей терапии»© [8]. 53,7% пациентов име-
ли ишемическую болезнь сердца (ИБС). Основными 
критериями для отбора были: ХСН II-IV функциональ-
ный класс (ФК) по классификации NYHA, ФВ ЛЖ ≤ 
35%, признаки механической диссинхронии, иденти-
фицируемой с помощью двумерной эхокардиографии 
(ЭхоКГ); учитывали ширину комплекса QRS электро-
кардиограммы (ЭКГ) [9]. Все пациенты находились на 
медикаментозной терапии в соответствии с действую-
щими клиническими рекомендациями [10]. 

ЭхоКГ проводилась на аппарате фирмы Philips 
(IE-33, USA). Контрольный объем при проведении 
импульсно-волновой допплерографии располагался 
в выводном тракте ЛЖ для диагностики внутриже-
лудочковой диссинхронии - удлинение периода пре-
дызгнания более 140 мс. Механической межжелудоч-

Рис. 1. Восходящий (обращенный в полость пра-
вого желудочка) и нисходящий (обращенный в 
полость левого желудочка) сегменты межжелу-
дочковой перегородки у пациента с суперответом 
на сердечную ресинхронизирующую терапию 
(указаны стрелками). AS - восходящий сегмент; 
DS - нисходящий сегмент.
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ковой диссинхронией считали удлинение времени 
межжелудочковой механической задержки (ММЗ) 
более 40 мс. Внутрижелудочковая диссинхрония 
определялась также при помощи тканевой допплеро-
графии (TDI) - удлинение интервала между пиками 
скоростей базальных сегментов МЖП и боковой стен-

ки ЛЖ более 60 мс. Измерение конечно-диастоличе-
ского объема (КДО), конечно-систолического объема 
(КСО) и фракции выброса (ФВ) ЛЖ проводилось при 
помощи двухмерного режима по методу Simpson [11]. 
Значения КДО и КСО ЛЖ индексировались к площа-
ди поверхности тела. 

Исследование МЖП проводилось при помощи 
М-модального режима (M-mode, MM) ЭхоКГ. При 
этом, верхний слой МЖП (обращенный в сторону ПЖ) 
принимали за AS, нижний слой (обращенный в сторо-
ну ЛЖ) - за DS. Границей слоев считали верхний край 
гиперэхогенной полосы, находящейся в толще МЖП, 
свидетельствующей об изменении направления воло-
кон МЖП / смену гиперэхогенного слоя МЖП на гипо-
эхогенный (рис. 1). Систолическая фракция утолщения 
(СФУ) определялась как отношение конечно-систоли-
ческого размера (КСР) изучаемого слоя к конечно-ди-
астолическому размеру (КДР). КСР измерялся при 
максимальном утолщении МЖП, КДР - при синхро-
низации с началом зубца R ЭКГ [12, 13]. Задержка со-
кращения задней стенки ЛЖ измерялась от начала ком-
плекса QRS ЭКГ до пика сокращения задней стенки 
ЛЖ при использовании М-модального режима ЭхоКГ.

Статистический анализ проводился при помо-
щи пакета прикладных программ IBM SPSS Statistics 
21. Для определения нормальности распределения 
использовали критерий Колмогорова-Смирнова. Ре-
зультаты представлены в виде M±SD при нормальном 
распределении величин; медиан с интерквартильным 
размахом (25 и 75 процентили) - при распределении, 
отличном от нормального. Для сравнения количе-
ственных величин в несвязанных группах при нор-
мальном распределении использовали t-критерий 
Стьюдента. Для сравнения количественных величин 

в несвязанных группах при распре-
делении, отличном от нормального, 
использовали критерий Манн-Уит-
ни; в связанных группах - критерий 
Уилкоксона. При анализе качествен-
ных данных в несвязанных группах 
использовали критерий хи-квадрат 
Пирсона. Для характеристики выжи-
ваемости пациентов использовался 
метод Каплана-Мейера. За уровень 
статистически достоверной значимо-
сти различий изучаемых переменных 
принимали уровень p <0,05. 

Обследование проводилось ис-
ходно, через 3, 6 месяцев и каждые 
следующие 6 месяцев (средний пе-
риод наблюдения составил 48,8±25,6 
месяца). В I группе средний период 
наблюдения составил 53,3±27,3 ме-
сяца, во II группе - 41,9±21,8 месяца. 
Исследуемой контрольной явкой счи-
талась та, где уменьшение КСО ЛЖ 
было максимальным. В соответствии 
со степенью ответа на СРТ пациен-
ты были разделены на две группы: 
I группа, (n=34) - уменьшение КСО 
ЛЖ ≥30% от исходного (суперреспон-

I группа (n=34) II группа (n=22) р
КДО ЛЖ, 
(мл)

исходно 233,2±51,4 240,7±38,9 0,57
контроль 161,9±53,9* 224,6±38,9* <0,001

Индекс КДО 
ЛЖ, (мл/м2)

исходно 118,6±29,7 119,9±23,9 0,86
контроль 77,4 [62,6;91,3]* 111,3 [95,5;125,2]* <0,001

КСО ЛЖ, 
(мл)

исходно 162,0±44,3 168,4±34,6 0,57
контроль 83,4±31,5* 143,9±31,6* <0,001

Индекс КСО 
ЛЖ, (мл/м2)

исходно 82,4±24,7 83,9±20,0 0,80
контроль 41,1 [30,4;49,3]* 72,7 [57,6;81,6]* <0,001

КДД ЛЖ, 
(мм)

исходно 67,2±6,7 68,0±4,8 0,61
контроль 58,4±8,3* 65,9±5,0* <0,001

КСД ЛЖ, 
(мм)

исходно 57,5±6,7 57,4±5,0 0,98
контроль 44,6±9,0* 54,0±6,7 <0,001

ФВ ЛЖ, (%)
исходно 32,0±5,5 30,5±4,8 0,30
контроль 48,4±11,3* 34,9±4,7* <0,001

Примечание: здесь и далее КДО - конечно-диастолический объем; ЛЖ 
- левый желудочек; КСО - конечно-систолический объем; КДД - конеч-
но-диастолический диаметр; КСД - конечно-систолический диаметр; 
ФВ - фракция выброса; * - значимая достоверность различий контроля 
от исходных данных (р <0,05).

Таблица 2.
Динамика эхокардиографических параметров в группах

I группа 
(n=34)

II группа 
(n=22) р

Возраст, (лет) 53,5±9,3 54,7±11,1 0,66
Пол, (муж, %) 82,4 100,0 0,071
Ишемическая КМП, (%) 41,2 68,1 0,052
ФК ХСН по NYHA 2,6±0,7 2,6±0,6 0,85
ФП, (%) 35,2 50,0 0,40
СД, (%) 11,7 22,7 0,29
АГ, (%) 76,5 50,0 0,081
ИМ в анамнезе, (%) 14,7 40,9 0,031
БЛНПГ, (%) 58,8 54,5 0,78
СРТ-Д, (%) 61,7 90,9 0,029

Примечание: КМП - кардиомиопатия; ХСН - хрониче-
ская сердечная недостаточность; ФК ХСН по NYHA - 
функциональный класс ХСН по классификации NYHA; 
ФП - фибрилляция предсердий; СД - сахарный диабет; 
АГ - артериальная гипертензия; ИМ - инфаркт мио-
карда; БЛНПГ - блокада левой ножки пучка Гиса; 
Т6М - тест 6-минутной ходьбы; СРТ-Д - комбиниро-
ванная система для сердечной ресинхронизирующей 
терапии с функцией кардиовертера-дефибриллятора.

Таблица 1. 
Исходная клинико-функциональная 
характеристика пациентов
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деры), II группа, (n=22) - уменьшение КСО ЛЖ <30% 
(несуперреспондеры). Клиническая характеристика 
больных представлена в табл. 1, 2. 

Получено одобрение локального этического ко-
митета на проведение исследования (протокол №149 
от 03.06.2019).

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ

Исходно группы были сопоставимы по основным 
клиническим и функциональным характеристикам. Но 
были выявлены статистически значимые различия по 
наличию инфаркта миокарда в анамнезе и типу им-
плантируемого устройства (табл. 1). Между группами 
не было выявлено различий по результатам теста ше-
стиминутной ходьбы (Т6М) исходно (336,9±91,4 м в I 
группе и 327,7±78,9 м во II группе, р=0,71) и на кон-
трольной явке (367,3±84,4 м и 356,5±104,6 м, р=0,68). 
При этом, только в группе суперреспондеров произо-
шло статистически значимое увеличение дистанции 
Т6М (р=0,011). 

Между группами была выявлена тенденция к ста-
тистически значимому различию по ширине комплекса 
QRS - исходно в группе I она была большей (150,7±42,6 
мс и 130,0±39,0 мс, р=0,073). Между группами не было 
выявлено различий по ширине комплекса QRS на кон-
трольной явке (157,8±23,5 мс и 167,0±26,9 мс, р=0,18). 
При этом, только во II группе произошло ее статисти-
чески значимое увеличение (р=0,003). 

При сопоставимых исходных данных на кон-
трольной явке наряду с КСО ЛЖ, который учитывал-
ся в качестве критерия разделения, в I группе были 
выявлены статистически значимо меньшие значения 
конечно-диастолического диаметра (КДД) ЛЖ, конеч-
но-систолического диаметра (КСД) ЛЖ и КДО ЛЖ, а 
также большая ФВ ЛЖ. Кроме того, на контрольной 
явке были выявлены изменения индексов КДО и КСО 
ЛЖ (табл. 2). 

Исходно в I группе период аортального предыз-
гнания и ММЗ были статистически значимо боль-
шими в сравнении со II группой (табл. 3). 
Исходно в I группе задержка сокращения 
задней стенки ЛЖ, СФУ AS МЖП были 
статистически значимо большими, чем во II 
группе, СФУ DS МЖП - меньшей. КСР AS 
МЖП был большим в I группе, имел тенден-
цию к статистически значимому различию 
(табл. 4).

По данным логистической регрессии в 
исходной совокупности переменных, досто-
верно отличавшихся между группами соглас-
но унивариантному анализу (период аорталь-
ного предызгнания, ММЗ, наличие инфаркта 
миокарда, тип имплантируемого устройства, 
фракция утолщения нисходящего и восходя-
щего сегментов апикальной петли, задерж-
ка сокращения задней стенки ЛЖ), сочета-
ние ММЗ (ОШ 1,072; 95% ДИ 1,017 - 1,131; 
р=0,01) и СФУ DS МЖП (ОШ 0,944; 95% ДИ 
0,895 - 0,995; р=0,033) имело независимую 
связь с суперответом на СРТ. При проведе-
нии ROC-анализа чувствительность и специ-

фичность этой модели в предсказании суперответа на 
СРТ составили 72,7% и 66,7% соответственно. Пло-
щадь под кривой (AUC) была равной 0,769; р=0,001, 
что соответствует хорошему качеству предсказатель-
ной модели (рис. 2). 

Выживаемость больных I группы составила 
74,1%, пациентов II группы - 31,7% (Log-Rank test 
р=0,019). Кривые Каплана-Мейера, характеризующие 
выживаемость пациентов, представлены на рис. 3. 
Срок наступления наилучшего снижения КСО в I груп-
пе составил 47,0 [27,8;63,0] месяца, во II группе - 15,0 
[6;32,5] месяца (р<0,001).

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ 
РЕЗУЛЬТАТОВ

Считается, что эффект СРТ более выражен у па-
циентов с БЛНПГ и широким комплексом QRS [14]. 
Следует отметить, что в нашем исследовании исход-
но группы были сопоставимы по наличию БЛНПГ, 
комплекс QRS был шире в группе с суперответом на 
СРТ. Согласно результатам ряда крупных исследова-
ний, оценка механической диссинхронии при помощи 
визуализирующих методов не может использоваться 
в качестве критериев для отбора пациентов для СРТ 
[1, 15]. Однако субанализ исследования PROSPECT 
показал, что исходно суперреспондеры в сравнении с 

I группа (n=34) II группа (n=22) р
КДР МЖП, мм 10,9±2,4 10,2±2,2 0,249
КСР МЖП, мм 12,4±2,6 11,3±2,2 0,132
СФУ МЖП, % 13,8 [0,0;20,6] 11,8 [0,0;20,0] 0,58
КДР AS МЖП, мм 4,9±1,4 4,9±1,3 0,87
КСР AS МЖП, мм 6,2±2,0 5,3±1,4 0,072
СФУ AS МЖП, % 22,5 [0,0;40,0] 0,0 [0,0;25,0] 0,005
КДР DS МЖП, мм 6,0±1,5 5,2±1,3 0,061
КСР DS МЖП, мм 6,1±1,6 6,3±2,3 0,72
СФУ DS МЖП, % 0,0 [0,0;20,0] 20,0 [0,0;25,0] 0,004
ЗСЗС ЛЖ, мс 438,2±77,1 389,0±61,6 0,015

Таблица 4. 
Исследование межжелудочковой перегородки в М-режиме

Примечание: КДР - конечный диастолический размер; МЖП - 
межжелудочковая перегородка; КСР - конечный систолический 
размер; AS - восходящий сегмент; DS - нисходящий сегмент; 
СФУ - систолическая фракция утолщения; ЗСЗС - задержка со-
кращения задней стенки; ЛЖ - левый желудочек.

ПАП, мс 143,0±33,3 116,4±32,2 0,005
ППП, мс 95,5±26,4 87,5±21,4 0,24
ММЗ, мс 55,0 [25,0;72,0] 20,0 [10,0;47,5] 0,003
МСЗ, мс* 66,5 [30,5;122,5] 60,0 [28,8;100,0] 0,30

Примечание: ПАП - период аортального предызгнания, 
ППП - период пульмонального предызгнания, ММЗ - 
механическая межжелудочковая задержка, МСЗ - меж-
сегментарная задержка, * - тканевая допплерография 
(tissue Doppler imaging)

Таблица 3. 
Исходная механическая диссинхрония в группах
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респондерами и нереспондерами имели более выра-
женные проявления не только электрической, но и ме-
ханической диссинхронии [16]. 

A.Auricchio и соавт. считают, что при БЛНПГ 
распространение электрического импульса (ЭИ) 
имеет следующую последовательность: первыми 
возбуждаются свободная стенка ПЖ, заднебазаль-
ные отделы ПЖ и МЖП. Далее фронт волны воз-
буждения описывает U-образную кривую - следует 
через верхушку сердца к переднелатеральным, ла-
теральным и базальным задним отделам ЛЖ [17]. 
Согласно результатам исследований STARTER и 
TARGET, для достижения эффекта СРТ считает-
ся важным расположение электрода в зоне позд-
ней активации (ЗПА) ЛЖ [18, 19]. По данным van 
R.J.Bommel и соавт., при использовании Speckle 
Tracking Echocardiography, задняя и боковая стенки 

ЛЖ являлись ЗПА в 73 % случаев [20]. Важно ука-
зать, что исследователи не использовали концеп-
цию HVB для объяснения наблюдений. 

Можно предположить, что при БЛНПГ ЭИ рас-
пространяется по типичным кардиомиоцитам через 
МЖП, следуя сначала по AS, так как конечная часть 
AS соответствует базальным перегородочному и пе-
редне-перегородочному сегментам ЛЖ. В дальней-
шем, вероятно, формируется вышеописанная U-образ-
ная кривая возбуждения ЛЖ, ход которой повторяет 
расположение и направление обоих сегментов AL HB. 
Таким образом, последовательность сокращения ЛЖ 
при БЛНПГ происходит в обратном порядке относи-
тельно естественного сокращения DS и AS, описанно-
го F.Torrent-Guasp и соавт. [6]. В итоге, базальные боко-
вые и задние сегменты ЛЖ, относящиеся к начальной 
части DS, возбуждаются и сокращаются последними, 
становясь ЗПА. 

По мнению ряда исследователей, в здоровом 
сердце сокращение DS приводит к систоле ЛЖ, а 
сокращение AS формирует раннее диастолическое 
наполнение ЛЖ [21]. Так, при отсутствии БЛНПГ 
первым сокращается DS за счет естественного прове-
дения ЭИ. Возможно, при прогрессирующей эксцен-
трической гипертрофии на внутренний слой ЛЖ - DS 
- действует перегрузка объемом, что может приво-
дить к угнетению его систолической функции. Пред-
положительно, при БЛНПГ сокращение ЛЖ проис-
ходит преимущественно за счет AS. А поскольку AS 
располагается над DS, его сократительная функция, 
вероятно, сохранена. Но гемодинамический вклад 
AS меньший, так как не происходит продольного со-
кращения ЛЖ ввиду преимущественно поперечного 
расположения миокардиальных волокон в дилати-
рованном ЛЖ, которое повторяет направление кар-
диомиоцитов BL HB. К тому же, из-за поперечного 
расположения волокон AS возникает механическая 
аномалия - септальный флеш [22]. При имплантации 
левожелудочкового электрода в ЗПА проведение ЭИ, 

вероятно, становится близким к есте-
ственному: начинает сокращаться DS, 
а затем AS, что может объяснять эф-
фективность СРТ. 

Согласно результатам нашего ис-
следования, СФУ AS МЖП суперре-
спондеров исходно была статистиче-
ски значимо большей (рис. 3). СФУ DS 
МЖП, наоборот, была большей у паци-
ентов без суперответа на СРТ. Кроме 
того, задняя стенка ЛЖ статистически 
значимо сокращалась позже в группе с 
суперответом на СРТ. Указанные наблю-
дения могут указывать на очередность 
сокращения слоев и объяснять эффек-
тивность СРТ при БЛНПГ (рис. 1). 

Известно, что пациенты с суперот-
ветом на СРТ имеют лучшую динамику 
функциональных и клинических пока-
зателей, несмотря на разные критерии 
и сроки его определения [23]. При этом 
отдаленная выживаемость на фоне СРТ Рис. 3. Анализ выживаемости Каплана-Мейера.

Рис. 2. ROC-кривая предсказательной модели.
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пропорциональна степени улучшения сократительной 
функции сердца [24]. В нашем исследовании выжива-
емость суперреспондеров в конце периода наблюде-
ния статистически значимо превышала выживаемость 
больных без суперответа. При этом, пик наилучшего 
ответа также достоверно отличался - у суперреспонде-
ров он был отсроченным. Ранее нами было показано, 
что для пациентов с суперответом на СРТ характерен 
более поздний ответ [25]. 

Все эхокардиографические показатели улучши-
лась в обеих группах, но улучшение сократительной 
функции было достоверно большим в группе с супе-
рответом на СРТ. Заслуживает отдельного внимания 
динамика электрокардиографического показателя - 
ширины комплекса QRS: на контрольной явке у несу-
перреспондеров он стал статистически значимо шире. 
Это может объясняться ограниченным эффектом тера-
пии. Важно указать, что клинический показатель - Т6М 
- статистически значимо улучшился только у пациен-
тов с суперответом на СРТ. 

Частота перенесенного инфаркта миокарда была 
достоверно большей в группе несуперреспондеров. 
Это объясняет большее количество имплантаций 
комбинированной системы для СРТ с функцией кар-
диовертера-дефибриллятора. По данным K.F.Chiang 
и соавт., соединительнотканный рубец приводит не 
только к увеличению времени распространения ЭИ 
по миокарду ЛЖ, но и формированию региональ-
ной гетерогенной последовательности активации 
[26]. Поэтому, вероятно, наличие постинфарктного 
кардиосклероза не позволяет в полной мере реали-

зоваться эффекту терапии - синхронизации сегмен-
тов миокарда ЛЖ.

ОГРАНИЧЕНИЯ ИССЛЕДОВАНИЯ

Набор материала для исследования проводился 
с 2005 года по 2018 год. При этом, критерии отбора 
больных на СРТ в текущих рекомендациях менялись. 
До 2012 года ширина комплекса QRS>120 мс фигури-
ровала в качестве основного критерия для отбора. По-
этому использующаяся в современных рекомендациях 
комбинация ширины комплекса QRS >150 мс и БЛНПГ 
отсутствовала у ряда пациентов. Если говорить о на-
шем опыте отбора пациентов на проведение СРТ, то с 
2005 года до момента последнего пересмотра показа-
ний (2013 год), мы использовали протокол госпиталя 
Св. Марии (Лондон) для направления на СРТ, основу 
которого составляют данные TDI [9].

ВЫВОДЫ

1. У пациентов с суперответом на СРТ исходно систо-
лическая фракция утолщения восходящего сегмента 
МЖП статистически значимо большая, систолическая 
фракция утолщения нисходящего сегмента МЖП боль-
ше у несуперреспондеров. 
2. Сочетание ММЗ и систолической фракции утолще-
ния нисходящего сегмента МЖП имеет независимую 
связь с суперответом на СРТ.
3. Выживаемость суперреспондеров в сравнении с не-
суперреспондерами достоверно выше. Срок наилуч-
шего ответа статистически значимо больше у пациен-
тов с суперответом на СРТ. 
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ПРЕДИКТОРЫ ЖЕЛУДОЧКОВЫХ ТАХИАРИТМИЙ У ПАЦИЕНТОВ С ИШЕМИЧЕСКОЙ 
КАРДИОМИОПАТИЕЙ

Т.А.Атабеков, Р.Е.Баталов, С.Н.Криволапов, М.С.Хлынин, С.И.Сазонова, К.В.Завадовский, С.В.Попов
Научно-исследовательский институт кардиологии, Томский национальный исследовательский 

медицинский центр Российской академии наук, г. Томск, Российская Федерация

Цель. Выявить предикторы желудочковых тахиаритмий (ЖТА) у больных с ишемической кардиомиопатией 
(ИКМП). 

Материалы и методы. В исследование включено 40 больных (мужчин - 36 (90,0%), средний возраст - 
63,4±7,8 лет) с ИКМП, функциональным классом хронической сердечной недостаточности II-III, фракцией 
выброса левого желудочка (ЛЖ) 35% и менее, без документированных устойчивых эпизодов ЖТА. Проведена 
клинико-инструментальная диагностика: тест 6-минутной ходьбы, эхокардиография, суточное мониторирование 
электрокардиограммы с анализом вариабельности сердечного ритма (ВСР) и однофотонная эмиссионная ком-
пьютерная томография миокарда с мета-йод-бензилгуанидином, меченным йодом-123 (123I-МИБГ). Имплантацию 
кардиовертера-дефибриллятора (ИКД) проводили как средство первичной профилактики внезапной сердечной 
смерти. Срок наблюдения составил 2 года. По наличию или отсутствию ЖТА больные были разделены на 2 груп-
пы: 1-ю группу составили больные с эпизодами ЖТА, 2-ю группу - без эпизодов ЖТА.

Результаты. 1-ю группу составили 36 (90,0%) больных, 2-ю группу - 4 (10,0%). По результатам однофак-
торного ROC-анализа было выявлено, что снижение временных и частотных компонентов ВСР, отражающих 
снижение парасимпатического влияния на сердце, а также увеличение индексированных объемно-размерных 
показателей ЛЖ (конечно-систолический и конечно-диастолический индексы) и дефекта накопления 123I-МИБГ 
на ранних и поздних сцинтиграммах, отражающих повышение симпатического влияния на сердце, соответство-
вали более частому развитию ЖТА (р=0,0001). Многофакторный ROC-анализ продемонстрировал, что только 
снижение низкочастотного спектрального компонента (p=0,0136), отражающего симпато-парасимпатический 
дисбаланс, соответствовало более частому развитию ЖТА. Разработана прогностическая модель, на основании 
которой увеличение прогностического коэффициента более 0,8936 соответствовало более частому развитию па-
роксизмов ЖТА (p=0,0001).

Заключение. У больных с ИКМП преобладание симпатического и снижение парасимпатического влияния 
на сердце, оцененного по результатам анализа ВСР, является предиктором развития ЖТА.

Ключевые слова: желудочковая тахиаритмия, внезапная сердечная смерть, кардиовертер-дефибриллятор, 
фракция выброса левого желудочка, вариабельность сердечного ритма, сцинтиграфия миокарда
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VENTRICULAR TACHYARRHYTHMIAS PREDICTION IN PATIENTS WITH ISCHEMIC  
CARDIOMYOPATHY

T.A.Atabekov, R.E.Batalov, S.N.Krivolapov, M.S.Khlynin, S.I.Sazonova, K.V.Zavadovsky, S.V.Popov
Tomsk National Research Medical Center, Russian Academy of Science, Tomsk, Russian Federation

Aim. To identify predictors of ventricular tachyarrhythmias (VTA) in patients with ischemic cardiomyopathy.
Materials and methods. The study included 40 patients (males - 36, mean age - 63,4 ± 7,8 years) with coronary 

artery disease (CAD), II-III functional class of chronic heart failure, left ventricle ejection fraction 35% or less, without 
sustained VTA and cardioverter-defibrillator (CD) implantation indications (primary prevention of the sudden cardiac 
death). Patients before CD implantation underwent 6-minute walk test, echocardiography, heart rate variability (HRV) 
analysis and cardiac single-photon emission computed tomography with 123I-meta-iodobenzylguanidine (123I-MIBG). All 
patients after CD implantation were followed-up during two years and divided into two groups. The 1-st group consisted 
of patients with VTA events, the 2-nd group - without VTA events.

Results. The 1-st group consisted of 36 (90,0%) patients, the 2-nd group - 4 (10,0%) patients. The univariate 
ROC-analysis showed that the low values of the HRV, reflecting a decrease of the parasympathetic effect on the heart, as 
well as an increase in indexed left ventricle volumetric and dimensional indicators (end-diastolic and end-systolic indices) 
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and 123I-MIBG accumulation defect on early and delayed scintigrams, reflecting an increase of the sympathetic effect on 
the heart leaded to frequent occurrences of the VTA (p=0,0001). The multivariate ROC-analysis demonstrated that only 
LF (p=0,0136), which associated with sympathoparasympathetic imbalance, leaded to frequent occurrences of the VTA. 
Also, increase of the VTA predictive ratio, calculated according to this predictive model, more than 0,8936 leaded to fre-
quent occurrences of the VTA (p=0,0001).

Conclusion. In patients with ischemic cardiomyopathy, the predominance of sympathetic and a decrease of para-
sympathetic effects on the heart, assessed by the analysis of heart rate variability, is a predictor of the life-threatening 
ventricular arrhythmias.

Key words: ventricular tachyarrhythmia, sudden cardiac death, implantable cardioverter-defibrillator, left ventric-
ular ejection fraction, heart rate variability, cardiac scintigraphy
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можность использования симпато-вагусного дисба-
ланса, по результатам анализа вариабельности сер-
дечно ритма (ВСР) и однофотонной эмиссионной 
компьютерной томографии (ОЭКТ) с мета-йод-бен-
зилгуанидином, меченным йодом-123 (123I-МИБГ). 
Снижение ВСР связано с увеличенным уровнем 
смертности у больных, перенесших острый ИМ. 
Низкие показатели ВСР, независимо от снижения 
ФВ ЛЖ и наличия спонтанных ЖТА по данным 
I.Cygankiewicz и соавт. являются мощными предик-
торами ВСС [7]. Однако не показана прогностичес-
кая эффективность отдельных показателей ВСР 
(временных и частотных). 

Еще одним фактором, играющим важную роль в 
развитии ЖТА у пациентов с ишемической болезнью 
сердца (ИБС), является влияние повышенного сим-
патического тонуса на миокард. Соответственно, его 
уменьшение является актуальной задачей [8]. Радиону-
клидные диагностические методы (ОЭКТ и позитрон-
ная томография) отвечают этим требованиям. 

Мы предположили, что определение показателей 
симпато-вагусного дисбаланса может служить про-
гностическим маркером развития жизнеугрожающих 
ЖТА у пациентов с ИКМП.

Целью работы является выявление дополнитель-
ных предикторов желудочковых тахиаритмий у паци-
ентов с ишемической кардиомиопатией.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование были включены 40 пациентов, 
из них 36 (90%) мужчин и 4 (10%) женщины, средний 
возраст составил 63,4±7,8 лет, с ИБС, перенесенным 
ИМ давностью более 40 дней, без стенозирующего 
атеросклероза коронарных артерий, без показаний 
для реваскуляризации, ФК СН II и III по классифика-
ции NYHA, ФВ ЛЖ 35% и менее, без документиро-
ванных устойчивых эпизодов ЖТА и с показаниями 
для установки ИКД, в целях первичной профилак-
тики ВСС [1]. Клиническая характеристика больных 
представлена в табл. 1. 

Известен способ стратификации риска жизнеу-
грожающих желудочковых тахиаритмий (ЖТА), ос-
нованный на оценке фракции выброса (ФВ) левого 
желудочка (ЛЖ) [1]. Исходя из этого, установка ИКД 
необходима больным с ишемической кардиомиопатией 
(ИКМП), т.е. дисфункцией ЛЖ (ФВ ЛЖ - 35% и менее) 
и сердечной недостаточностью (СН) II или III функци-
онального класса (ФК) по классификации Нью-Йорк-
ской ассоциации кардиологов (NYHA), после пере-
несенного инфаркта миокарда (ИМ), для первичной 
профилактики внезапной сердечной смерти (ВСС) [1].

Систолическая функция ЛЖ оказывает наиболь-
шее влияние на риск развития ВСС в течение первых 
6 месяцев после развития острого ИМ [2]. В связи с 
этим, установка ИКД необходима для уменьшения ри-
ска ВСС больным с дисфункцией ЛЖ и СН, вследствие 
перенесенного, не менее чем 40 дней назад, ИМ. Одна-
ко, у больных в ранние сроки после ИМ не отмечается 
улучшение выживаемости в течение 30 месяцев после 
установки ИКД [3]. Этот парадокс говорит о несо-
вершенстве современных подходов прогнозирования 
развития жизнеугрожающих ЖТА у данной категории 
больных. Это связано с изменчивостью факторов риска 
по прошествии времени после ИМ и изменению кли-
нического состояния больного (улучшается систоличе-
ская функция ЛЖ, изменяется симпатический статус и 
уменьшаются проявления СН) [4].

Следовательно, использование ФВ ЛЖ для отбора 
больных для установки ИКД как способа профилакти-
ки ВСС, не приводит к желаемому результату, а именно, 
число срабатываний устройств в данной группе больных 
остается относительно небольшим [5, 6]. Соответствен-
но растет количество имплантированных устройств, 
вероятность срабатывания которых низкая. А рост не-
рационально установленных может отразиться на каче-
стве жизни больных и на экономической составляющей 
здравоохранения. Все эти факты указывают на необхо-
димость совершенствования стратификации риска и по-
иска дополнительных предикторов ЖТА и ВСС.

Одним из прогностических маркеров развития 
ЖТА на сегодняшний день рассматривается воз-



ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ 49

ВЕСТНИК АРИТМОЛОГИИ, № 1 (99), 2020

Основным диагнозом была ИБС, которая выявле-
на у всех 40 (100,0%) больных. Все больные были с пе-
ренесенным ИМ в анамнезе. Из них у 18 (45,0%) боль-
ных причиной ИМ был стенозирующий атеросклероз 
коронарных артерий, которым по показаниям уже 
была выполнена коронарная баллонная ангиопластика 
со стентированием и в исследование они включались 
через 3 месяца после реваскуляризации. У остальных 
22 (55,0%) больных показаний для реваскуляризации 
не было. Признаки СН II-III ФК были диагностиро-
ваны у всех (100,0%) пациентов, при этом большую 
часть составили больные со II ФК - 22 (55,0%). При 
этом ФВ ЛЖ у больных составила 32,5% [31,0; 34,0]. 
Фоновым заболеванием у всех больных была гиперто-
ническая болезнь III стадии с нормальными цифрами 
артериального давления, без артериальной гипертен-
зии, на фоне оптимальной медикаментозной терапии. 
Сопутствующая патология представлена в основном 
дислипидемией у 18 (45,0%), ожирением I-III степени 
у 8 (20,0%). Сахарный диабет I типа зарегистрирован 
у 1 (2,5%), II типа - у 11 (27,5%) больных. Патология 
щитовидной железы определена у 4 (10,0%) пациен-
тов, все они были в эутиреоидном состоянии. Среди 
других заболеваний зарегистрированы: патология ор-
ганов дыхания - 6 (15,0%), мочевыводящей системы - 
6 (15,0%), центральной нервной системы - 3 (7,5%) и 

опорно-двигательного аппарата - 2 (5,0%). Ишемиче-
ский инсульт перенесли 3 (7,5%) пациента. Остальная 
часть заболеваний центральной нервной системы была 
представлена хронической ишемией головного мозга 
различных степеней. Кроме того, 14 (35,0%) мужчин 
имели длительный стаж курения, а 3 (7,5%) мужчины 
злоупотребляли алкоголем.

У 18 (45,0%) пациентов до установки ИКД по 
данным холтеровского мониторирования ЭКГ доку-
ментированы эпизоды неустойчивой желудочковой 
тахикардии (ЖТ) с максимальной длительностью до 
9 секунд. Пароксизмальных устойчивых ЖТ, а также 
эпизодов синдрома Морганьи-Эдамса-Стокса выяв-
лено не было. Пароксизмальная форма фибрилляции 
предсердий зарегистрирована у 14 (35,0%) пациентов, 
из них у 10 (25,0%) проводилась фармакологическая 
кардиоверсия.

Бета-адреноблокаторы принимали все 40 
(100,0%) пациентов, антиаритмические препараты III 
класса (амиодарон) - 21 (52,5%), ингибиторы ангиотен-
зинпревращающего фермента - 35 (87,5%), статины - 40 
(100,0%), антиагреганты - 26 (65,0%), диуретики - 40 
(100,0%), антикоагулянты - 14 (35,0%).

Всем пациентам до установки ИКД были прове-
дены стандартные методы клинико-инструментальной 
диагностики. Оценку тяжести СН проводили с ис-
пользованием критериев NYHA, с определением теста 
6-минутной ходьбы (ТШХ). Для анализа использова-
лась дистанция ходьбы в метрах и ФК NYHA, которо-
му она соответствовала: более 550 м - пациент не име-
ет признаков СН, 426-550 м - ФК I, 301-425 м - ФК II, 
151-300 м - ФК III, менее 150 м - ФК IV. 

Анализ ВСР проводили с использованием систем 
холтеровского мониторирования электрокардиограм-
мы (ХМ ЭКГ) Schiller, Швейцария. Проводили изме-
рение средней частоты сердечных сокращений, сред-
него интервала NN (ANN), стандартного отклонения 
всех NN-интервалов (SDNN), стандартного отклоне-
ния средних значений NN-интервалов, вычисленных 
по 5-минутным промежуткам в течение всей записи 
(SDANN), среднего значения стандартных отклонений 
NN-интервалов, вычисленных по 5-минутным проме-
жуткам в течение всей записи (ASDNN), квадратного 
корня из средней суммы квадратов разностей между 
соседними NN-интервалами (rMSSD) и процента NN50 
от общего количества последовательных пар NN-ин-
тервалов, различающихся более чем на 50 мс, получен-
ное за весь период записи (pNN50). Также выполняли 
спектральный анализ номинальной 24-часовой записи, 
с вычислением полного диапазона: очень низкочастот-
ного спектрального компонента (VLF), низкочастотно-
го спектрального компонента (LF), высокочастотного 
спектрального компонента (HF), общего количества 
спектральных компонентов (TF) и отношение LF к HF. 
Анализ ВСР проводили по 24-часовым интервалам, в 
физиологически стабильных условиях на фоне тера-
пии бета-блокаторами и амиодароном.

Эхокардиографию (ЭхоКГ) проводили на ульт-
развуковом аппарате Philips HD15 (PureWave, Голлан-
дия). Исследование выполняли из стандартных ЭхоКГ 
позиций с определением показателей внутрисердечной 

Изучаемые показатели Значение
Количество пациентов 40
Мужчины, n (%) 36 (90,0%)
Средний возраст, лет (M±SD) 63,4±7,8
Ишемическая болезнь сердца*, n (%) 40 (100,0%)
Стентирование КА в анамнезе, n (%) 18 (45,0%)
Сердечная недостаточность:
Функциональный класс II, n (%) 22 (55,0%)
Функциональный класс III, n (%) 18 (45,0%)
Пароксизмальная форма ФП, n (%) 14 (35,0%)
Некардиальная сопутствующая патология:
сахарный диабет , n (%) 12 (30,0%)
ожирение, n (%) 8 (20,0%)
дислипидемия, n (%) 18 (45,0%)
Принимаемые лекарства:
бета-адреноблокаторы, n (%) 40 (100,0%)
ААП III класса, n (%) 21 (52,5%)
ингибиторы АПФ, n (%) 35 (87,5%)
статины, n (%) 40 (100,0%)
антиагреганты, n (%) 26 (65,0%)
диуретики, n (%) 40 (100,0%)
антикоагулянты, n (%) 14 (35,0%)

Примечание: * - без хирургически значимых стенозов, 
КА - коронарные артерии, ФП - фибрилляция пред-
сердий, ААП - антиаритмические препараты, АПФ - 
ангио тензинпревращающий фермент

Таблица 1. 
Клиническая характеристика пациентов
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гемодинамики (размеров полостей сердца, ФВЛЖ, ин-
декса массы миокарда (ИММ), конечно-систолическо-
го индекса (КСИ), конечно-диастолического индекса 
(КДИ), индекса левого предсердия (ЛПИ) и правого 
предсердия (ППИ)). 

Протокол исследования с 123I-МИБГ включал 
в себя внутривенное введение радиофармпрепарата 
(РФП) в дозе 111-370 МБк и проведение как планарно-
го, так и томографического исследований через 20 мин 
(раннее исследование) и через 4 часа после инъекции 
(отсроченное исследование). Всем па-
циентам была проведена блокада щи-
товидной железы с помощью приема 
раствора Люголя в течение 3 дней до 
исследования и 3 дней после исследо-
вания с 123I-МИБГ (5 капель раствора 
Люголя 3 раза в день). По данным 
планарной сцинтиграфии миокарда с 
123I-МИБГ анализировали общую сим-
патическую активность по скорости 
вымывания (washout rate, WR) РФП 
и индексу H/M на ранних (H/Me) и 
отсроченных (H/Md) сцинтиграммах 
[9]. При томографическом исследо-
вании оценку распределения РФП 
в миокарде выполняли с помощью 
программы QPS (Cedars Sinai Medical 
Center, США), с построением 20 сег-
ментарной карты полярных координат 
ЛЖ типа «бычий глаз». Регионарную 
симпатическую активность оценивали 
визуально на томосрезах, выполнен-
ных по короткой оси сердца. Глубину 
дефектов аккумуляции РФП выража-
ли в баллах от 0 до 4 с расчетом ин-
декса дефекта накопления 123I-МИБГ 
на ранних (SSe) и отсроченных (SSd) 
изображениях [10]. 

После установки ИКД настра-
ивали программируемые параметры 
устройства: базовая частота, параме-
тры детекции и терапии ЖТ и фибрил-
ляции желудочков. Базовую частоту 
устанавливали 50 ударов в минуту. 
Устанавливали 3 зоны детекции ЖТА 
(2 зоны детекции ЖТ и 1 зона - ФЖ). В 
первой зоне детекции ЖТ частоту уста-
навливали 130 ударов в минуту в режи-
ме «monitor only» (без возможности 
нанесения шоков с ИКД, но с возмож-
ностью антитахикардийной стимуля-
ции). Во второй зоне частоту детекции 
ЖТ устанавливали 170 ударов в мину-
ту с двумя видами ИКД-терапии. Пер-
вый вид ИКД-терапии - это антитахи-
кардийная стимуляция, второй - шоки. 
В третьей зоне частоту детекции ФЖ 
устанавливали 200 ударов в минуту с 
одним видом ИКД-терапии (шоки).

Все пациенты получали стан-
дартную терапию ИБС, гипертони-

ческой болезни, хронической СН, которую получали 
до операции. Период наблюдения составил 2 года. 
Пациенты были разделены на 2 группы. В первую 
группу включили пациентов, у которых были заре-
гистрированы эпизоды ЖТА после установки ИКД, 
во вторую группу - без эпизодов ЖТА. Проводили 
оценку параметров работы ИКД, эпизодов ЖТА 
(количество и длительность) по данным записи 
ИКД, после чего выполняли сравнительную оцен-
ку клинико-инструментальных показателей (ТШХ, 

Показатель 1-я группа Mₑ [Q₁; Q₃] 2-я группа Mₑ [Q₁; Q₃] p
ФВ ЛЖ, % 32,5 [30,0; 35,0] 32,5 [32,0; 33,0] 0,946
КСИ, мл/м2 60,75 [52,8; 74,0] 19,55 [15,5; 23,6] 0,001
КДИ, мл/м2 93,6 [78,7; 101,0] 58,7 [51,5; 65,9] 0,004
AHR, уд/мин 65,5 [63,0; 69,0] 64,0 [62,0; 66,0] 0,43
ANN, мс 895,0 [833,0; 958,0] 1269,0 [1263,0; 1275,0] 0,001
SDNN, мс 98,5 [77,0; 105,0] 145,0 [124,0; 166,0] 0,001
SDANN, мс 91,0 [65,0; 95,0] 119,5 [95,0; 144,0] 0,02
ASDNN, мс 46,5 [35,0; 51,0] 56,5 [49,0; 64,0] 0,061
rMSSD, мс 17,5 [15,0; 19,0] 26,0 [19,0; 33,0] 0,025
pNN50, мс 3,85 [2,3; 7,7] 6,8 [4,1; 9,5] 0,13
VLF, мс2 2371,5 [1166,0; 2901,0] 3030,0 [2422,0; 3638,0] 0,061
LF, мс2 729,0 [652,0; 1046,0] 1459,0 [1128,0; 1790,0] 0,009
HF, мс2 696,0 [543,0; 868,0] 959,0 [868,0; 1050,0] 0,015
TF, мс2 2542,0 [2010,0; 3235,0] 3509,0 [2819,0; 4199,0] 0,025
LF/HF 1,29 [1,12; 1,57] 1,5 [1,3; 1,7] 0,25
H/Me 1,645 [1,5; 1,86] 2,45 [2,4; 2,5] 0,012
H/Md 1,565 [1,49; 1,86] 1,97 [1,7; 2,24] 0,049
SSe, % 24,5 [21,0; 36,0] 9,5 [4,0; 15,0] 0,003
SSd, % 35,5 [23,0; 49,0] 16,5 [15,0; 18,0] 0,003
WR, % 16,0 [12,0; 21,0] 18,5 [18,0; 19,0] 0,379

Примечание: здесь и далее ФВ ЛЖ - фракция выброса левого желу-
дочка, КСИ - конечно-систолический индекс, КДИ - конечно-диа-
столический индекс, AHR - средняя частота сердечных сокращений, 
ANN - средний интервал NN, SDNN - стандартное отклонение всех 
NN-интервалов, SDANN - стандартное отклонение средних значений 
NN-интервалов, вычисленных по 5-минутным промежуткам в тече-
ние всей записи, ASDNN - среднее значение стандартных отклонений 
NN-интервалов, вычисленных по 5-минутным промежуткам в течение 
всей записи, rMSSD - квадратный корень из средней суммы квадратов 
разностей между соседними NN-интервалами, pNN50 - процент NN50 
от общего количества последовательных пар NN-интервалов, различа-
ющихся более чем на 50 мс, полученное за весь период записи, VLF - 
очень низкочастотный спектральный компонент, LF - низкочастотный 
спектральный компонент, HF - высокочастотный спектральный компо-
нент, TF - общее количество спектральных компонентов, LF/HF - отно-
шение низкочастотного спектрального компонента к высокочастотному 
спектральному компоненту, H/Me - соотношение сердце/средостение 
на ранних сцинтиграммах, H/Md - соотношение сердце/средостение на 
поздних сцинтиграммах, SSe - дефект накопления 123I-МИБГ на ранних 
сцинтиграммах, SSd - дефект накопления 123I-МИБГ на поздних сцинти-
граммах, WR - скорость вымывания 123I-МИБГ.

Таблица 2. 
Клинико-инструментальные показатели пациентов по группам
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ЭхоКГ, ХМ ЭКГ с анализом ВСР и ОЭКТ миокарда с 
123I-МИБГ) по группам.

Статистический анализ результатов проводили 
с помощью пакета программ Statistica 10.0 (StatSoft, 
США). Для оценки нормальности распределения при-
знака использовали критерий Шапиро-Уилка. Для по-
казателей, которые подчинялись нормальному закону 
распределения, вычисляли среднее арифметическое 
значение (M), стандартное отклонение (SD). В слу-
чае же, если показатели не подчинялись нормаль-
ному закону распределения, то вычисляли медиану 
(Mₑ) и квартили [Q₁, Q₃]. Для оценки достоверности 
межгрупповых различий использовали непараметри-
ческий критерий Манна-Уитни. Для оценки корреля-
ционных связей между парами количественных при-
знаков использовали ранговый непараметрический 
коэффициент Спирмена. Для сравнительной оценки 
информативности неинвазивных методов диагности-
ки проводился метод ROC-анализа и логистической 
регрессии с помощью пакета программ MedCalc 
(MedCalc statistical software, США). При уровне зна-
чимости p меньше 0,05 считалось, что исследуемый 

показатель в сравниваемых группах имел статистиче-
ски значимые различия.

Исследование было выполнено в соответствии с 
принципами Хельсинской декларации Всемирной ас-
социации «Этические принципы проведения научных 
медицинских исследований с участием человека». 
Протокол исследования был одобрен локальным эти-
ческим комитетом. До включения пациентов в иссле-
дование у всех участников было получено информиро-
ванное письменное согласие.

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ

Пациенты первой и второй группы на момент 
включения в исследование не различались по возрасту, 
основному заболеванию, ФК СН, наличию в анамнезе 
ИМ, стентирования коронарных артерий, некардиаль-
ной сопутствующей патологии и терапии основного 
заболевания. Единственное различие между группами 
было выявлено в гендерной структуре. Так, первую 
группу составили одни мужчины 36 (90,0%), а вторую - 
женщины - 4 (10,0%). В первой группе средний возраст 
составил 63,2±8,2 лет, во второй - 65,0±2,3 лет (p=0,12). 
В первой группе клинические проявления СН II ФК во 
время наблюдения были выявлены у 20 (55,5%), III ФК 
- 16 (44,5%). Результат ТШХ в данной группе составил 
307,5 м [190,0; 366,0]. Во второй группе клинические 
проявления СН II ФК во время наблюдения были выяв-
лены у 2 (50,0%) (p=0,34), III ФК - 2 (50,0%) (p=0,27). 
Результат ТШХ в данной группе составил 245,0 м 
[170,0; 320,0] (р=0,28). 

За 2 года наблюдения дисфункции системы 
ИКД-электрод не выявлено. За этот период, по данным 
записи эндограмм у 36 (90,0%) пациентов из первой 
группы документированы пароксизмы ЖТА длитель-
ностью 8,0 с [5,0; 10,0], количество эпизодов составило 
1 [2; 4]. У 10 (27,7%) больных документированы устой-

Переменные AUC p MSE ДИ 95% t Sen Spe
КСИ, мл/м2 1,000 0,0001 0,000 0,912-1,000 >23,6 100,00 100,00
КДИ, мл/м2 0,944 0,0001 0,0416 0,823-0,992 >65,9 88,89 100,00
ANN, мс 0,986 0,0001 0,0126 0,887-1,000 ≤1211 94,44 100,00
SDNN, мс 0,986 0,0001 0,0126 0,887-1,000 ≤119 94,44 100,00
SDANN, мс 0,861 0,0001 0,0875 0,715-0,950 ≤94 66,67 100,00
ASDNN, мс 0,792 0,004 0,101 0,634-0,904 ≤48 61,11 100,00
rMSSD, мс 0,847 0,0003 0,0949 0,698-0,941 ≤18 61,11 100,00
VLF, мс2 0,792 0,02 0,127 0,634-0,904 ≤2411 55,56 100,00
LF, мс2 0,903 0,0001 0,0646 0,767-0,974 ≤1046 77,78 100,00
HF, мс2 0,875 0,0001 0,0803 0,732-0,958 ≤743 72,22 100,00
TF, мс2 0,847 0,0003 0,0959 0,698-0,941 ≤2785 66,67 100,00
H/Me 0,889 0,0001 0,0531 0,749-0,966 ≤2,29 88,89 100,00
H/Md 0,806 0,001 0,0945 0,650-0,913 ≤1,65 66,67 100,00
SSe, % 0,958 0,0001 0,0320 0,843-0,996 ˃15 88,89 100,00
SSd, % 0,958 0,0001 0,0301 0,843-0,996 ˃18 94,44 100,00

Таблица 4. 
Результаты однофакторного ROC-анализа

Примечание: AUC - площадь под кривой, MSE - среднеквадратическая ошибка, ДИ - доверительный интервал, 
t - связанный критерий, Sen - чувствительность, Spe - специфичность.

Длительность  
ЖТА

Количество эпизодов 
ЖТА

R p R p
rMSSD -0,421 0,016 -0,567 0,0003
pNN50 -0,482 0,005 - -
HF - - -0,355 0,033
КСИ 0,342 0,04 0,441 0,004
КДИ 0,421 0,01 0,348 0,027

Таблица 3. 
Результаты корреляционного анализа

Примечание: ЖТА - желудочковая тахиаритмия.
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чивые ЖТА, которые у 6 (16,6%) больных успешно 
купированы антитахикардийной стимуляцией (АТР) 
желудочков, у 4 (11,1%) АТР была без эффекта и ЖТА 
купирована нанесением шока. У 26 (72,3%) больных 
ЖТА носила неустойчивый характер и купировалась 
самостоятельно. У остальных 4 (10,0%) пациентов, за 
период исследования эпизодов ЖТА не обнаружено, 
они и составили вторую группу. Пациентов с неадек-
ватными срабатываниями устройства не было. Ослож-
нений в ранний и поздний послеоперационные пери-
оды после установки ИКД не возникли ни у одного 
пациента.

По результатам ЭхоКГ, у пациентов первой груп-
пы индексированные показатели полостей ЛЖ были 
достоверно больше, чем у пациентов второй группы 
(p=0,004). По ФВ ЛЖ каких-либо достоверных раз-
личий выявлено не было. Сравнительный анализ по-
казателей анализа ВСР выявил достоверные различия 
по временным (p=0,02) и частотным (p=0,025) компо-
нентам. По результатам ОЭКТ миокарда с 123I-МИБГ, у 
пациентов первой группы показатели SSe и SSd были 
достоверно больше, чем у пациентов второй группы 
(p=0,003). Также стоит отметить, что в первой группе 
индексы H/Me и H/Md были достоверно ниже, чем во 
второй (p=0,049) (табл. 2).

Была выявлена обратная корреляционная 
связь между показателями rMSSD (p=0,016), pNN50 
(p=0,005) и длительностью эпизодов ЖТА, также меж-
ду количеством эпизодов ЖТА и rMSSD (p=0,0003) и 
HF (p=0,033). По данным ЭхоКГ обнаружена прямая 
корреляция между показателями КСИ (p=0,004), КДИ 
(p=0,027) и количеством эпизодов ЖТА, а также меж-
ду длительностью эпизодов ЖТА и показателями КСИ 
(p=0,04) и КДИ (p=0,01) (табл. 3). 

Проведенный однофакторный ROC-анализ вы-
явил пороговые значения показателей клинико-ин-
струментальных методов исследования, при которых 
развивались пароксизмы ЖТА (табл. 4). Так, среди 
показателей ЭхоКГ было выявлено, что увеличение 
объемно-размерных показателей ЛЖ (КСИ и КДИ) 
являются предикторами ЖТА при учете одного фак-
тора (p=0,0001). Среди показателей ВСР было выявле-
но, что снижение временных (ANN, SDNN, SDANN, 
ASDNN, rMSSD) и спектральных (VLF, LF, HF и TF) 
показателей, отражающих парасимпатическое влия-
ние на сердце, а также симпатопарасимпатический ба-
ланс, являются предикторами ЖТА при учете одного 
фактора (p<0,05). Среди радионуклидных показателей 
было выявлено, что увеличение SSe 123I-МИБГ и SSd 
123I-МИБГ, а также снижение H/Me 123I-МИБГ и H/Md 
123I-МИБГ, отражающих симпатическую активность 
миокарда, соответствовали более частому развитию 
ЖТА (p<0,05).

В свою очередь, проведенный многофакторный 
ROC-анализ среди показателей клинико-инструмен-
тальных методов исследования выявил лишь один 
независимый предиктор развития пароксизмов ЖТА 
у пациентов с ФВ ЛЖ 35% и менее. Им оказался низ-
кочастотный спектральный компонент (OR=0,9942, 
95% CI 0,9895-0,9988, р=0,0136), отражающий симпа-
топарасимпатический баланс. Уровень достоверности 

данной прогностической модели оказался достаточно 
высоким (AUC=0,903, среднеквадратическая ошиб-
ка=0,0609, 95% CI 0,767-0,974, р=0,0007). По данной 
модели был произведен расчет прогностического коэф-
фициента развития пароксизмов ЖТА по следующей 
формуле: ПК = 1/[1+е-(8,7377-0,0058594хЧЗLF)] где, 
ПК - прогностический коэффициент развития ЖТА, е - 
основание натурального логарифма, ЧЗLF - числовое 
значение низкочастотного спектрального компонента. 
При значении коэффициента более 0,8936 у пациентов 
развивались пароксизмы ЖТА (AUC=0,903; р=0,0001) 
(рис. 1).

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ 
РЕЗУЛЬТАТОВ

На сегодняшний день поиск предикторов раз-
вития ЖТА у пациентов с ИБС является актуальной 
проблемой. Последние исследования по ИКД, в осо-
бенности у группы лиц с первичной профилактикой 
ВСС, свидетельствует о том, что оценка ФВ ЛЖ, не-
достаточна для выявления группы пациентов с вы-
соким риском развития ЖТА [5]. На данный момент 
времени единственным независимым предиктором, 
для которого подтверждена стойкая связь с риском 
развития жизнеугрожающих ЖТА после перенесенно-
го ИМ и при дисфункции ЛЖ, является его фракция 
выброса [11]. Ее значение 35% или менее и наличие 
СН II или III ФК является основным показанием для 
установки ИКД у постинфарктных больных, соглас-
но современным международным рекомендациям [1]. 
По результатам нашего исследования было выявле-
но, что у пациентов с пароксизмами ЖТА показатели 
КСИ (р=0,001) и КДИ (р=0,004) были намного больше, 
чем у пациентов без ЖТА. А также увеличение этих 
объемно-размерных показателей прямо коррелирова-
ло с количеством и длительностью пароксизмов ЖТА 
(р<0,05). Однофакторный ROC-анализ среди ЭхоКГ 
показателей, выявил, что увеличение КСИ более 23,6 

Рис. 1. ROC-кривая прогностического коэффициен-
та развития желудочковых тахиаритмий.
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мл/м2 (AUC=1,000; p=0,0001) и КДИ более 65,9 мл/м2 
(AUC=0,944; p=0,0001) приводило к развитию ЖТА.

Как известно, причиной смерти мужчин при до-
стижении 60 лет в большинстве случаев является ВСС 
[12]. В то время как, у женщин в этот возрастной пери-
од риск ВСС, относительно мужчин, низкий, что обу-
словлено нормальным функционированием яичников, 
которое «защищает» от факторов риска ИБС и ВСС, в 
частности, атеросклероза. Но уже в постменопаузаль-
ном периоде вследствие снижения уровня эстрогенов, 
начинается повышение уровня липопротеидов низкой 
плотности [13]. Результаты нашего исследования так-
же показали, что риск ВСС у мужчин выше, чем у жен-
щин. Так в первой группе, представленной только муж-
чинами, за 2 года наблюдения были зарегистрированы 
пароксизмы ЖТА, в то время как во второй группе, со-
стоящей только из женщин, пароксизмов ЖТА после 
установки ИКД зарегистрировано не было. 

Анализ современной литературы продемонстри-
ровал, что перспективными и не до конца изученными 
в плане прогностической оценки ЖТА является выяв-
ление снижения вагусной активности по результатам 
оценки ВСР, нарушений симпатической иннервации 
миокарда по данным сцинтиграфии с 123I-МИБГ. Так, 
снижение ВСР может отражать понижение вагусной 
активности в отношении сердца, приводящее к до-
минированию симпатических механизмов и электри-
ческой нестабильности миокарда. В острой фазе ИМ 
снижение суточной SDNN достоверно связано с раз-
витием дисфункции ЛЖ [14]. T.Song et al. показано, 
что сниженная ВСР является значимым предиктором 
смертности и аритмических осложнений (устойчивая 
ЖТ) у пациентов, перенесших острый ИМ [15]. 

В исследовании A.Algra et al. было выявлено, что 
прогностическая значимость ВСР не зависит от дру-
гих факторов, используемых для стратификации по-
стинфарктного риска, таких как низкая ФВ ЛЖ, частая 
эктопическая желудочковая активность и наличие 
поздних желудочковых потенциалов [16]. В этой же 

работе установлено, что в целях прогнозирования об-
щей смертности ценность ВСР сравнима с ценностью 
показателя ФВЛЖ, однако превышает ее в отношении 
прогнозирования нарушений ритма. По данным лите-
ратуры наиболее информативным показателем сцин-
тиграфии миокарда с 123I-МИБГ является соотношение 
H/M, рассчитанное по зонам интереса на планарных 
отсроченных изображений сердца [17]. По результатам 
нашего исследования, было выявлено, что среди всех 
показателей клинико-инструментальных методов ди-
агностики, лишь низкочастотный спектральный ком-
понент (OR=0,9942, 95% CI 0,9895-0,9988, р=0,0136) 
является независимым предиктором развития ЖТА. 
Расчет предсказательной вероятности развития ЖТА 
по прогностической модели с использованием этого 
показателя выявил, что увеличение коэффициента бо-
лее 0,8936 у пациентов соответствовало более часто-
му развитию пароксизмов ЖТА (AUC=0,903; 95% CI 
0,767-0,974, р=0,0001).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

У мужчин с ишемической кардиомиопатией сни-
жение низкочастотного спектрального компонента, от-
ражающего преобладание симпатического и снижение 
парасимпатического влияния на сердце, менее 1046 мс, 
а также увеличение прогностического коэффициента 
более 0,8936, является предиктором развития жизне-
угрожающих желудочковых тахиаритмий. У женщин 
данные показатели прогностической значимости не 
продемонстрировали. 

ОГРАНИЧЕНИЯ ДАННОГО  
ИССЛЕДОВАНИЯ

К ограничениям проведенного исследования не-
обходимо отнести относительно небольшую выборку 
пациентов, малую сопоставимость групп сравнения 
(36 мужчин и 4 женщины) и то, что оно носит одно-
центровой характер, что может в некоторой степени 
снижать ценность полученных результатов.
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«ЗАВЕРШЕННЫЕ» И «НЕЗАВЕРШЕННЫЕ» ЛИНИИ АБЛАЦИИ ПРИ РАДИОЧАСТОТНОЙ 
ИЗОЛЯЦИИ УСТЬЕВ ЛЕГОЧНЫХ ВЕН - ЕСТЬ ЛИ РАЗНИЦА В ЧАСТОТЕ ВОССТАНОВЛЕНИЯ 

ПРОВЕДЕНИЯ ВОЗБУЖДЕНИЯ И КЛИНИЧЕСКОЙ ЭФФЕКТИВНОСТИ? 
А.В.Козлов, С.С.Дурманов, В.В.Базылев

Федеральный центр сердечно-сосудистой хирургии Министерства Здравоохранения Российской 
Федерации, Пенза, Россия

Цель. Сравнить влияние завершенной и незавершенной линии аблации на создание перманентной изоляции 
устьев легочных вен (ЛВ) с помощью планового внутрисердечного электрофизиологического исследования (ВС 
ЭФИ) через 3 месяца после операции, а также оценить частоту рецидивов фибрилляции предсердий (ФП) и ее 
связь с восстановлением проведения возбуждения в ЛВ. 

Материал и методы исследования. С января по декабрь 2016 года отобрано и прооперировано 60 больных 
с пароксизмальной формой ФП. Пациенты были рандомизированы на две группы в соотношении 1:1. В пер-
вой группе после достижения изоляции устьев ЛВ радиочастотные (РЧ) воздействия продолжались до создания 
анатомически непрерывной линии аблации. Во второй группе после получения электрической изоляции всех 
легочных вен РЧ воздействия прекращались вне зависимости от анатомической завершенности линии аблации. 
Через 3 месяца в плановом порядке (вне зависимости от клинического статуса) выполнялась процедура ВС ЭФИ 
с проверкой состоятельности блока входа и выхода возбуждения в каждой ЛВ и при необходимости повторная РЧ 
аблация мест реконнекции.

Результаты. Всего завершило исследование 53 человека. В первой группе ВС ЭФИ выполнено 29 паци-
ентам, во второй группе 24 пациентам. В первой группе у 4 пациентов сохранялась изоляция всех ЛВ (13,8%), 
во второй группе у 5 (20,8%). Достоверной разницы между группами не получено (p=0,267). Синусовый ритм 
через 3 месяца после первой процедуры отмечался у 28 пациентов (52,8%), из них 78,5% имели восстановление 
проведения как минимум в одной ЛВ. Частота рецидивов ФП между группами не различалась (ОШ 0,488 95% 
ДИ 0,162-1,460, р=0,563). В первой группе через 15 месяцев синусовый ритм отмечался у 19 пациентов из 29 
(65,5%), во второй группе у 18 пациентов из 24 (75%). Различия статистически не значимы (ОШ 0,633 95% ДИ 
0,191-2,103, p=0,612). 

Выводы: в нашем исследовании не получено достоверной разницы в частоте восстановления проведения 
возбуждения и клинической эффективности РЧ изоляции устьев ЛВ в группах с завершенными и незавершенны-
ми линиями аблации.

Ключевые слова: пароксизмальная форма фибрилляции предсердий; радиочастотная аблация; анатомиче-
ски завершенная линия аблации
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«COMPLETE» AND «INCOMPLETE» ABLATION LINES FOR RADIOFREQUENCY ISOLATION OF THE 
PULMONARY VEINS - IS THERE A DIFFERENCE IN RECONNECTION AND CLINICAL EFFICACY?

A.V.Kozlov, S.S.Durmanov, V.V.Bazylev
Federal Center for Cardiovascular Surgery of the Ministry of Health of the Russian Federation, Penza, Russia

Purpose. To compare the effect of the completed and incomplete ablation lines on the permanent isolation of the 
pulmonary veins (PV) during intracardiac electrophysiological (EP) examination 3 months after the operation, as well as 
to assess the frequency of recurrence of atrial fibrillation (AF) and its relationship with the reconnection in the PV.

Methods. From January to December 2016, 60 patients with paroxysmal AF selected and operated. Patients 
were randomized into two groups in a 1:1 ratio. In the first group, after achieving isolation of PV, radiofrequency 
(RF) exposure continued until an anatomically continuous line of ablation was created. In the second group, after 
receiving electrical isolation of all PV, RF ablation was interrupted regardless of the anatomical completeness of 
the ablation line. After 3 months in a planned manner (regardless of clinical status), an endocardial EP study was 
performed to check the consistency of the input and output block of excitation in each PV and, if necessary, repeated 
RF ablation of the reconnection sites.
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Results. A total of 53 people completed the study. In the first group intracardiac EP examination was performed 
on 29 patients, in the second group - on 24 patients. In the first group 4 patients retained isolation of all PV (13.8%), and 
in the second group - 5 (20.8%). No significant difference between the groups was obtained (p = 0.267). Sinus rhythm 3 
months after the first procedure was observed in 28 patients (52.8%), of which 78.5% had reconnection in at least one PV. 
The recurrence rate of AF between the groups did not differ (OR 0.488 95% CI 0.162-1.460 p = 0.563) In the first group 
after 15 months the sinus rhythm was observed in 19 of 29 patients (65.5%), in the second group in 18 of 24 patients ( 
75%). Differences are not statistically significant (OR 0.633 95% CI 0.191-2.103 p = 0.612)

Conclusions: in our study, there was no significant difference in the frequency of reconnection and the clinical effi-
cacy of RF isolation of PV in groups with complete and incomplete ablation lines.

Key words: paroxysmal atrial fibrillation; radiofrequency ablation; anatomically completed ablation line
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В 1998 M.Haissaquerre et al. установили, что мы-
шечные муфты, расположенные в устьях легочных 
вен (УЛВ), являются источником эктопической ак-
тивности, вызывающей и поддерживающей фибрил-
ляцию предсердий (ФП) [1]. Эти данные привели к 
появлению такого метода лечения ФП, как электри-
ческая изоляция УЛВ, заключающегося в прерывании 
проведения возбуждения между ЛВ и миокардом ле-
вого предсердия (ЛП). Одним из способов изоляции 
УЛВ является использование радиочастотной аблации 
(РЧА). Текущие показания для РЧА изоляции УЛВ 
включают симптоматическую пароксизмальную или 
персистирующую ФП, как правило, в качестве тера-
пии второй линии при неэффективности медикамен-
тозной терапии, а также в качестве терапии первой 
линии в отдельных случаях [2]. Для достижения изо-
ляция УЛВ наносятся замкнутые циркулярные абла-
ционные линии вокруг устьев ЛВ до достижения бло-
ка входа и выхода возбуждения. В то же время полная 
изоляция УЛВ может быть получена при незамкнутой 
линии аблации [3], что связано с наличием фиброза в 
области УЛВ, когда миокард предсердий замещается 
соединительной тканью, не обладающей свойствами 
проводимости. 

Несмотря на то, что РЧА почти всегда позво-
ляет достичь острой электрической изоляции УЛВ, 
до 30% пациентов с пароксизмальной ФП страдают 
рецидивами аритмии в течение 2 лет после РЧА УЛВ 
[4, 5], что может быть обусловлено восстановлением 
проводимости в изолированных ЛВ. Данный фено-
мен был обнаружено в 61-97% ранее изолированных 
ЛВ у пациентов, перенесших повторную РЧА УЛВ 
после рецидива ФП [6, 7]. Напротив, некоторые ис-
следования показали, что эффективность РЧА не за-
висела от того, были ли изолированы ЛВ, а также 
от количества изолированных ЛВ [8, 9]. P.B.Nery et 
al. (2016) провели мета-анализ который показал, что 
перманентная изоляция УЛВ связана с более низким 
риском рецидива ФП после катетерной аблации. Тем 
не менее, связь слабо выражена, и восстановление 
проведения в ЛВ является распространенным явле-
нием, затрагивая 58% пациентов без ФП [10]. Таким 
образом, остается открытым вопрос о необходимо-
сти «замыкать» линию аблации, а также недостаточ-
но ясна роль перманентной изоляции УЛВ для до-
стижения свободы от ФП.

Целью исследования явилось сравнение влия-
ния завершенной и незавершенной линии аблации 

 
Все включенные в 

исследование (n=60)

Завершившие исследование (n=53)
Завершенная линия 

(n=29)
Незавершенная  

линия (n=24) Р

Возраст, лет 58,9±6,9 59,9±6,2 59,4±6,9 0,812
Мужской пол, n (%) 27 (45,0%) 7 (31,8%) 13 (54,2%) 0,165
ИМТ, кг/м2 28,5±3,7 29,6±3,6 27,9±3,8 0,698
ОЛП, мл 74,3±18,1 70,0±19,1 80,3±16,0 0,441
Аритмический анамнез, мес. 48,0 (6,0; 208,0) ME 60 (7,0;188,0) МЕ 48 (8,0;288,0) 0,429
Сахарный диабет, n (%) 6 (10,0%) 5 (17,2%) 1 (4,2%) 0,135
Артериальная гипертензия, n (%) 53 (88,3%) 27 (93,1%) 21 (87,5%) 0,488

Таблица 1. 
Основные характеристики пациентов (n=60)

Примечание: ИМТ - индекс массы тела, ОЛП - объем левого предсердия.
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на создание перманентной изоляции УЛВ с помо-
щью планового внутрисердечного электрофизиоло-
гического исследования (ВС ЭФИ) через 3 месяца 
после РЧА УЛВ, а также оценить частоту рецидивов 
ФП и ее связь с восстановлением проведения воз-
буждения в ЛВ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ

Исследование - одноцентровое рандомизиро-
ванное проспективное. С января по декабрь 2016 
года отобрано и прооперировано 60 больных с па-
роксизмальной формой ФП. Характеристики паци-
ентов представлены в табл. 1. Все пациенты под-
писали добровольное информированное согласие. 
Исследование было одобрено этическим комитетом 
Федерального Центра сердечно-сосудистой хирургии 
г. Пенза и проводилось в соответствии с правилами 
Good Clinical Practice.

Критерии включения
• У пациента есть как минимум 3 эпизода ФП за по-

следние 3 месяца до операции.
• Эпизоды ФП являются симптоматическими, анти-

аритмическая терапия неэффективна (как минимум 
прием одного препарата IC или III класса) или име-
ется ее непереносимость.

• Прием варфарина (при наличии показаний) с целе-

выми значениями МНО (2,0-3,0).
• Показатель CHA2DS2-VASc = 0-4.
• Отсутствие структурного поражения сердца.
• Подписанная заявленная форма согласия пациента.
• Возможность проводить динамическое наблюдение 

и все заявленные исследования.
• Возраст от 18 до 70 лет.

Критерии исключения
• Длительно персистирующая или постоянная форма 

ФП. 
• Наличие типичного трепетания предсердий.
• Отсутствие электрической активности хотя бы в од-

ной ЛВ.
• Повторные процедуры РЧА.
• Объем ЛП более 100 мл по данным эхокардиогра-

фии (ЭхоКГ).
• Фракция выброса левого желудочка менее 45%.
• Обратимые причины ФП (нарушения электролитно-

го баланса, заболевания щитовидной железы, дыха-
тельная недостаточность на фоне хронической об-
структивной болезни легких). 

• Любые открытые кардиохирургические вмешатель-
ства в течение последних трех месяцев.

• Тромбоз ушка ЛП, подтвержденный данными чрес-
пищеводной ЭхоКГ.

• Миома предсердий.
• Беременность или грудное вскармливание.

Рис. 1. Изоляция верхней левой легочной вены при незавершенной линии аблации. На электрограммах, 
записанных с катетера Lasso, расположенного в верхней левой легочной вене, видна спонтанная эктопи-
ческая активность (отмечена белыми стрелками) без проведения на миокард предсердий, что свидетель-
ствует о изоляции ЛВ. В то же время видно, что линия аблации анатомически не завершена.
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• Септические состояния.
• Нестабильная стенокардия.
• Неконтролируемая сердечная недостаточность.
• Инфаркт миокарда в течение предыдущих двух ме-

сяцев.
• Наличие противопоказаний к антикоагулянтной 

терапии. 
Перед операцией все пациенты проходили сле-

дующие обследования: общеклинические анализы, 
коагулограмма, коронарография для мужчин старше 
40 лет и женщин старше 50 лет (что является стан-
дартом обследования перед РЧА УЛВ, принятым в 
нашей клинике), ЭхоКГ с определением объема ЛП, 
чреспищеводная ЭхоКГ для исключения тромбоза 
ушка ЛП. 

Пациенты были рандомизированы на две группы 
в соотношении 1:1 с помощью генератора случайных 
чисел. Рандомизация выполнялась до начала проце-
дуры. В первой группе после достижения изоляции 
устьев легочных вен РЧА воздействия продолжались 
до создания анатомически непрерывной линии абла-
ции вокруг правых и левых ЛВ на расстоянии не менее 
5 мм от края устья (collector ostial isolation). Во второй 
группе после получения электрической изоляции всех 
легочных вен РЧА воздействия прекращались вне за-
висимости от анатомической завершенности линии 
аблации (рис. 1). 

Операции проводились под внутривенной се-
дацией дексдеметомидином и фентанилом. Транс-
септальная пункция выполнялась под контролем 
флюороскопии дважды, в полость левого предсер-
дия вводились 2 неуправляемых интродъюссера. 
Время активированного свертывания поддержива-
лось выше 300 с внутривенным введением гепарина 
на протяжении всей процедуры. После ангиографии 
ЛВ строилась анатомическая карта ЛП с использо-
ванием системы трехмерного картирования CARTO 
3 (Biosense Webster, Johnson & Johnson, USA). РЧА 
проводилась с использованием бидиректоральных 
орошаемых электродов EZ Steer Nav и EZ 
Steer Nav SF (Biosense Webster, Johnson 
& Johnson, USA) без контроля силы при-
жатия. Использовался генератор РЧ энер-
гии Stockert (Biosense Webster, Johnson & 
Johnson, USA) в режиме контроля по мощ-
ности. Применялись следующие параме-
тры для EZ Steer Nav скорость орошения 
была 20 мл/мин, мощность 40 Вт, при по-
явлении жалоб пациента на боль в груд-
ной клетке мощность снижалась до 30 Вт. 
EZ Steer Nav SF - скорость орошения 15 
мл/мин, мощность 35 Вт со снижением до 
25 в случае необходимости. Для визуали-
зации точек приложения РЧ энергии при-
менялся модуль VisiTag системы CARTO 
3 со следующими параметрами: время 
нахождения в одной точке - 20 с, уровень 
смещения 2 мм. Расстояние между точ-
ками РЧА не должно было превышать 6 
мм. Фиксировалась общая продолжитель-
ность процедуры, время флюороскопии, 

длительность РЧА. Блок входа определялся по ис-
чезновению спайков ЛВ. Блок выхода верифициро-
вался для каждой ЛВ путем стимуляции с силой тока 
10 мА и длительностью импульса 1 мс с катетера 
Lasso (Biosense Webster, Johnson & Johnson, USA).

Фиксировалось время ожидания от момен-
та получения блока проведения для каждой вены. 
Минимальное время ожидания - 20 минут. В случае 
острого восстановления проведения возбуждения 
выполнялись дополнительные РЧА воздействия. 
В раннем послеоперационном периоде проводи-
лось холтеровское мониторирование (ХМ) ЭКГ в 
течении 24 часов. Антиаритмическая терапия на-
значалась всем пациентам на срок 4 недели после 
операции, у всех пациентов была продолжена анти-
коагулянтная терапия. 

Через 3 месяца в плановом порядке (вне зави-
симости от клинического статуса) выполнялась про-
цедура ВС ЭФИ с проверкой состоятельности блока 
входа и выхода возбуждения в каждой легочной вене 
и при необходимости повторная РЧА мест реконнек-
ции (рис. 2). При сохраняющейся изоляции всех ЛВ 
и наличии рецидива ФП наносились дополнительные 
линейные воздействия по крыше ЛП и задней стенке. 
Также выполнялась повторная ангиография ЛВ с це-
лью исключения стенозов ЛВ. Наблюдение за паци-
ентами проходило в условиях поликлиники ФЦССХ. 
Осмотр через 1, 3, 6, 12 месяцев с выполнением ХМ 
ЭКГ. Рецидивом аритмии считали любой зафиксиро-
ванный пароксизм ФП или предсердной тахикардии 
длительностью более 30 с.

Первичная конечная точка: сохранение блока 
проведения во всех ЛВ через 3 месяца после РЧА УЛВ. 
Вторичная конечная точка: свобода от аритмии в сред-
не-отдаленный сроки наблюдения.

Статистическая обработка результатов иссле-
дования проводилась с помощью системного пакета 
программ IBM® SPSS® Statistics (Version 20, 2011). 
При «симметричном» распределении результаты вы-

Рис. 2. Схема проведения исследования.
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ражены как арифметическое среднее±стандартное 
отклонение (M±SD) с указанием 95% доверительно-
го интервала (95% ДИ). Для описания качественных 
данных использовались частоты и доли (в %) с ука-
занием 95% ДИ, рассчитанного по методу Уилсона. 
Для сравнения использовался критерий χ2 Пирсона. 
Сравнение эффективности проводилось с помощью 
2-стороннего log-rank теста, сопровождаемого оцен-
ками Каплана-Мейера. Критический уровень стати-
стической значимости при проверке статистических 
гипотез принимался за 0,05. 

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ

Основная когорта пациентов, завершивших ис-
следование, составила 53 человека. Пять больных от-
казались от проведения ВС ЭФИ в связи с отсутстви-
ем приступов аритмии, причем 3 из них по настоянию 
лечащих врачей, еще у 2 пациентов были выявлены 
медицинские противопоказания (эрозивный гастрит и 
манифестация тиреотоксикоза). Данные больные ис-
ключены из исследования. Пациенты в первой и второй 
группах не различались по основным показателям - 
возраст, пол, индекс массы тела, фракция выброса ле-
вого желудочка, объем ЛП, наличие сопутствующей 
патологии (табл. 1). Время операции, длительность 
флюороскопии, продолжительность РЧА при второй 
процедуре были достоверно меньше, чем при первой 
(табл. 2). В то же время показатели начальной и повтор-
ной операций - длительность, время флюороскопиии, 
продолжительность РЧА не различались в первой и 
второй группе. Осложнений при первой и повторной 
процедурах не зафиксировано.

В первой группе (завершенная линия аблации) ВС 
ЭФИ выполнено 29 пациентам, во второй группе (не-
завершенная линия аблации) 24 пациентам. В первой 
группе у 4 пациентов сохранялась изоляция всех легоч-
ных вен (13,8%), у 9 восстановление проведения в од-
ной ЛВ, у 6 - в двух, у 6 - в трех и у 4 больных - во всех 
ЛВ. Во второй группе у 5 пациентов сохранялась изо-
ляция всех легочных вен (20,8%), у 5 восстановление 
проведения в одной ЛВ, у 9 - в двух ЛВ, у 5 больных - в 
трех ЛВ (табл. 3). Достоверной разницы в частоте до-

стижения первичной конечной точки между группами 
не получено (p=0,267). Анатомически восстановление 
проведения возбуждения распределилось следующим 
образом - левая верхняя ЛВ 19 случаев (35,8%), левая 
нижняя ЛВ 20 случаев (37,7%), правая верхняя ЛВ 23 
случая (43,7%), правая нижняя ЛВ 31случай (58,5%). 
Частота реконнекции в различных ЛВ статистически 
не различалась (p=0,853). Среднее время ожидания до-
стоверно не различалось при сохраняющейся изоляции 
ЛВ (33,3 мин) и при восстановлении проведения воз-
буждения (31,2 мин) (p=0,56).

Во всей когорте больных, вошедших в иссле-
дование, синусовый ритм через 3 месяца после пер-
вой процедуры отмечался у 28 пациентов (52,8%), 
из них только 6 пациентов имели сохраняющуюся 
изоляцию всех ЛВ. Таким образом, 78,5% больных с 
синусовым ритмом имели восстановление проведе-
ния как минимум в одной ЛВ. В то же время у 3 па-
циентов с рецидивом ФП при ВС ЭФИ подтвержде-
на сохраняющаяся изоляция устьев ЛВ. В первой 
группе синусовый ритм у наблюдался у 13 пациен-
тов из 29 (44,8%), во второй группе у 15 больных 
из 24 (62,5%). Статистически частота рецидивов ФП 
между группами не различалась (ОШ 0,488 95% ДИ 
0,162-1,460 р=0,563) (рис. 3). 

Так как при повторном вмешательстве выполня-
лась реизоляция УЛВ всем пациентам, даже не имев-
шим пароксизмов ФП, это могло оказать влияние на 
улучшение отдаленных результатов. Через 15 месяцев 
наблюдения после первой операции синусовый ритм 
сохранялся у 37 пациентов из 53 (69,8%). Антиарит-
мическая терапия у этих больных не проводилась. В 
первой группе через 12 месяцев синусовый ритм от-
мечался у 19 пациентов из 29 (65,5%), во второй груп-
пе синусовый ритм сохранялся у 18 пациентов из 24 
(75%). Различия статистически не значимы (ОШ 0,633 
95%ДИ 0,191 - 2,103 p=0,612) (рис. 4).

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ 
РЕЗУЛЬТАТОВ

Особенность нашего исследования - была про-
ведена оценка состоятельность блока проведения при 

Завершенная линия 
(n=29)

Незавершенная 
линия (n=24) Всего (n=53) P

Первая операция
Время операции, мин 118,9±23,7 106,7±20,1 113,4±17,7 0,572
Время флюроскопии, с 262,9±169,8 205,6±95,6 237,0±92,2 0,328
Время РЧА, мин 43,1±11,1 37,7±12,9 40,6±9,1 0,349
Повторная операция
Время операции, мин 88,1±25,2 90,2±39,6 89,1±24,2* 0,815
Время флюроскопии, с 328,6±185,1 312,4±170,7 221,3±46,3** 0,744
Время РЧА, мин 17,3±10,7 23,1±18,9 19,8±11,9*** 0,169
Пациенты, потребовавшие РЧА, n 23 21 44 0,345

Примечание: РЧА - радиочастотная аблация, Р - достоверность различий между группами, *, ** и *** - достовер-
ность различий Р=0,026, Р= 0,034 и Р=0,003, соответственно, в сравнении с первой операцией.

Таблица 2. 
Основные характеристики проведенных операций (n=53)
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РЧА изоляции УЛВ путем повторных плановых ВС 
ЭФИ у пациентов с «завершенной» и «незавершенной» 
линиями аблации. Оно показало достаточно высокую 
эффективность и безопасность данной процедуры, о 
чем свидетельствует отсутствие зафиксированных ос-
ложнений. 

В 2016 году была опубликована статья 
K.H.Kuck et al. «Impact of Complete Versus Incomplete 
Circumferential Lines Around the Pulmonary Veins 
During Catheter Ablation of Paroxysmal Atrial 
Fibrillation» [11], где приводились данные, получен-
ные при лечении 233 пациентов с пароксизмальной 
формой ФП. Сравнивались группы с неполной и пол-
ной изоляцией УЛВ. В первой группе РЧА воздей-
ствия прекращались сразу по достижении изоляции 
УЛВ, во второй выполнялись анатомически замкну-
тые линии аблации. Частота восстановление проведе-
ния оценивалась через 3 месяца при выполнении пла-
нового внутрисердечного исследования. K.H.Kuck et 
al. получили достоверную разницу в частоте восста-
новления проведения и рецидивов ФП между группа-
ми в пользу полной изоляции ЛВ. 

В нашем исследовании частота реконнекции и 
свобода от аритмии не различались между группами 
через 3 месяца и в средне-отдаленном периоде. Одна-
ко и в том и другом исследовании отмечалась очень 
высокая частота восстановления проведения в ранее 
изолированных ЛВ. Можно объяснить этот факт тем, 
что технологии РЧА, применяемые на момент прове-
дения исследований, не позволяют достоверно оце-
нить контакт между тканью и кончиком электрода. 
Таким образом, завершенная линия аблации, кажу-
щаяся нам непрерывной, на самом деле может иметь 
области с различной глубиной поражения миокарда и 
принципиально не отличаться от незавершенной ли-
нии. При этом очень большое значение имеет опыт 
оператора, выполняющего процедуру. Кроме того, в 
исследовании K.H.Kuck et al. выводы основаны на 
оценке периода наблюдения продолжительностью в 
90 дней после первичной процедуры. В дальнейшем 
23% пациентов, имевших синусовый ритм на момент 
оценки, подверглись процедуре повторной РЧА из-за 
рецидива аритмии, что могло изменить соотношение 
между группами в средне-отдаленный период. Веро-
ятно, это может послужить причиной разницы в ре-
зультатах исследований.

Проведение проспективного исследования тре-
бует длительного периода наблюдения, за время кото-

рого появляются новые технологии. Так, в настоящее 
время использование аблационных катетеров с контро-
лем силы контакта и «close protocol», разработанный 
M.Duytschaever et al. (2018), позволяют повысить эф-
фективность создания перманентной изоляции УЛВ 
до 90% после первой процедуры [12]. Тем не менее, 
даже с использованием новых технологий не удается 
получить 100% эффективность в лечении ФП, так как в 
настоящее время не существует общепринятой теории, 
полностью объясняющей механизмы возникновения и 
поддержания ФП. 

Несомненным является факт, что изоляция УЛВ 
у большинства пациентов является необходимым 

Рис. 3. Частота сохранения синусового ритма через 
3 месяца в 1 группе (завершенная линия аблации) и 
2 группе (незавершенная линия аблации).

Рис. 4. Частота сохранения синусового ритма через 
12 месяцев наблюдения в 1 группе (завершенная 
линия аблации) и 2 группе (незавершенная линия 
аблации).

1 группа 2 группа
Изоляция сохраняется 4 5
Реконнекция в 1 ЛВ 9 5
Реконнекция в 2 ЛВ 6 9
Реконнекция в 3 ЛВ 6 5
Реконнекция в 4 ЛВ 4 0

Таблица 3. 
Восстановление проведения в легочных венах через 
3 месяца после радиочастотной аблации

Примечание: ЛВ - легочные вены.
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компонентом при РЧА, для устранения влияния экто-
пической активности в ЛВ на индукцию ФП, однако 
количество пациентов, имеющих зарегистрированную 
активность внутри ЛВ, на самом деле не очень вели-
ко. Все, кто выполнял РЧА изоляцию УЛВ, наблюдали 
феномен, при котором в изолированных венах сохра-
няется эктопичес кая активность. Процент таких случа-
ев не превышает 10-12 % [13]. В то же время общая 
эффективность РЧ изоляции УЛВ составляет 70-75% 
[14]. Таким образом, можно предположить, что по-
вреждение миокарда в области УЛВ затрагивает не 
только триггерные механизмы, вызывающие ФП, но и 
механизмы, отвечающие за поддержание ФП. 

Существует несколько гипотез, могущих объ-
яснить данное предположение, в том числе непред-
намеренное повреждение ганглионарных сплетений 
с изменением вегетативной иннервации ЛП во время 
изоляции УЛВ [15]. Другим объяснением служит кон-
цепция аблации роторов, предложенная S.M.Narayan 
et al. В исследовании CONFIRM сообщалось, что 45% 
роторов были случайно устранены во время эмпири-

ческого нанесения РЧА воздействий с целью изоляции 
УЛВ [16]. Возможно, существуют и другие механизмы 
поддержания ФП, которые могут располагаться в об-
ласти преддверия ЛП и непреднамеренно подвергают-
ся РЧА при изоляции УЛВ. Таким образом, сам факт 
нанесения повреждений миокарду ЛП в области УЛВ 
может приводить к свободе от аритмии, так как затра-
гивает механизмы поддержания ФП. Этим можно объ-
яснить достаточно высокий процент пациентов, имею-
щих восстановление проведения в ЛВ и в то же время 
сохраняющих устойчивый синусовый ритм. В нашем 
исследовании у 78,5% пациентов, имеющих хороший 
клинический эффект, отмечалось восстановление про-
ведения как минимум в одной ЛВ. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В нашем исследовании не получено достоверной 
разницы в частоте восстановления проведения возбуж-
дения и клинической эффективности радиочастотной 
изоляции устьев легочных вен в группах с завершен-
ной и незавершенной линиями аблации.
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НЕИНВАЗИВНОЕ ВЫЯВЛЕНИЕ АРИТМОГЕННЫХ ОЧАГОВ ПРЕДСЕРДИЙ  
ПО КАРДИОЭЛЕКТРИЧЕСКОМУ ПОЛЮ НА ПОВЕРХНОСТИ ТЕЛА  

ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ЛЕГОЧНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ
С.Л.Смирнова1, О.В.Суслонова1, И.М.Рощевская2

1Отдел сравнительной кардиологии ФИЦ Коми НЦ УрО РАН, Сыктывкар, Республика Коми, РФ,  
2ФГБНУ «НИИ фармакологии имени В.В.Закусова», Москва, РФ.

Цель. Проведено сопоставление распределения потенциалов кардиоэлектрического поля на поверхности 
тела в период начальной предсердной активности и последовательности деполяризации субэпикарда предсердий 
у крыс с экспериментально вызванной легочной гипертензией. Данная работа посвящена неинвазивному выявле-
нию аритмогенных очагов предсердий по кардиоэлектрическому полю на поверхности тела при эксперименталь-
ной легочной гипертензии.

Материалы и методы. Методом многоканальной синхронной кардиоэлектрохронотопографии исследова-
но электрическое поле сердца на поверхности тела и последовательность распространения волны возбуждения 
по субэпикарду предсердий у крыс с экспериментальной легочной гипертензией, вызванной однократным введе-
нием монокроталина (60 мг/кг, через четыре недели после введения препарата).

Результаты. Легочная гипертензия вызывает появление дополнительного очага начального возбуждения в обла-
сти лакун легочных вен, что приводит к увеличению неоднородности распространения волны возбуждения по эпикар-
ду предсердий. Появление дополнительного очага возбуждения в устьях легочных вен в левое предсердие меняет кар-
тину последовательности деполяризации эпикарда предсердий. Неоднородность распространения волны возбуждения 
по эпикарду предсердий отражается в ином расположении зон положительных и отрицательных кардиоэлектрических 
потенциалов на поверхности тела до начала и в период Р-волны по сравнению с исходным состоянием.

Выводы. Индуцированная легочная гипертензия способствует появлению дополнительного очага началь-
ного возбуждения в области устьев легочных вен левого предсердия у крыс. Это приводит к увеличению неодно-
родности распространения волны возбуждения по эпикарду предсердий. Также это находит отражение в измене-
нии расположения зон положительных и отрицательных кардиоэлектрических потенциалов на поверхности тела 
до начала и в период Р-волны по сравнению с исходным состоянием.

Ключевые слова: волна возбуждения, эпикард, легочная гипертензия, легочные вены, левое предсердие, 
кардиоэлектрическое поле.
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NON-INVASIVE DETECTION OF ARRHYTHMOGENIC FOCI OF ATRIA BY USING  
THE CARDIOELECTRIC FIELD ON THE SURFACE OF THE BODY DURING EXPERIMENTAL  

PULMONARY HYPERTENSION
S.L.Smirnova1, O.V.Suslonova1, I.M.Roshchevskaya2

1Departament of Comparative Cardiology of Federal Research Centre “Komi Science Centre of the Ural Branch of 
the Russian Academy of Sciences”, Syktyvkar, Russian Federation, 
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Aim. The potential distribution of the cardioelectric field on the body surface during the initial atrial activity and the 
sequence of depolarization of the atrial subepicardium in rats with experimentally induced pulmonary hypertension were 
compared. This work is devoted to non-invasive detection of arrhythmogenic foci of atria by using the cardioelectric field 
on the body surface during experimental pulmonary hypertension.

Materials and methods. The method of cardioelectrochronotopography has been used to study the electric field of 
the heart on the body surface and the sequence of propagation of the excitation wave along the atrial epicardium in rats 
with experimentally induced pulmonary hypertension caused by a single injection of monocrotaline (60 mg / kg, four 
weeks after drug administration).

Results. Pulmonary hypertension causes the appearance of an additional focus of initial excitation in the area of the 
pulmonary vein lacunae, which leads to an increase in the heterogeneity of the propagation of the excitation wave along 
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the atrial epicardium. The appearance of the additional excitation focus in the mouths of the pulmonary veins in the left 
atrium changes the picture of the sequence of depolarization of the atrial epicardium. The heterogeneity of the propagation 
of the excitation wave along the atrial epicardium is reflected in a different arrangement of zones of positive and negative 
cardioelectric potentials on the body surface before and during the P-wave in comparison with the initial state.

Conclusion. Induced pulmonary hypertension contributes to the appearance of an additional focus of initial exci-
tation in the area of the sleeves of the pulmonary veins of the left atrium in rats. This leads to an increase in the hetero-
geneity of the propagation of the excitation wave along the atrial epicardium. This is also reflected in the change in the 
arrangement of the zones of positive and negative cardioelectric potentials on the body surface before and during the 
P-wave in comparison with the initial state.

Key words: excitation wave, epicardium, pulmonary hypertension, pulmonary veins, left atrium, cardioelectric field.
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Фибрилляция предсердий (ФП) является рас-
пространенным видом аритмии, развивающимся при 
различных заболеваниях [1-4]. К возникновению и 
поддержанию процесса ФП приводит структурное, 
функциональное и электрическое ремоделирование 
предсердий [5]. Существуют разные теории возникно-
вения ФП: эктопическая активность и механизм «re-
entry» [6]. Эктопическая или фокальная активность 
лежит в основе не только развития, но и поддержания 
ФП [7, 8]. Кроме области синоатриального узла участ-
ки спонтанной деполяризации обнаружены в области 
впадения легочных вен в левое предсердие (ЛП) [9], 
задней стенки ЛП [10], овальной ямки, коронарного 
синуса [11], связки Маршала, устья верхней полой 
вены. В области устьев легочных вен исследование 
внутриклеточных потенциалов действия выявило 
способность клеток к самостоятельной пейсмекер-
но-подобной активности [12], что может приводить 
к возникновению эктопических очагов возбуждения 
[13]. В возникновении и поддержании ФП участву-
ют множественные волны «re-entry», которые могут 
функционировать одновременно как в левом, так и в 
правом предсердии [8]. Количество волн в любой мо-
мент времени зависит от скорости предсердного про-
ведения, рефрактерного периода и массы миокарда 
предсердий [7, 8].

Анализ источника ФП по ЭКГ в общепринятых 
отведениях затруднен, ввиду нерегулярности и отсут-
ствия дискретной P-волны на ЭКГ [14]. Для выявления 
источника предсердных аритмий в настоящее время 
используют системы картирования электрического 
поля сердца на поверхности тела. Решение обратной 
задачи электрокардиологии [15] показало возможность 
неинвазивной идентификации источников фибрилля-
ции и нестабильных роторов в лакунах легочных вен 
[16]. При использовании систем картирования электри-
ческого поля сердца, рассчитывающих последователь-
ность деполяризации предсердий по зарегистрирован-
ным на поверхности тела реальным данным, имеются 
ограничения в выявлении процессов в межпредсерд-
ной перегородке из-за маленькой амплитуды кардиоэ-
лектрических потенциалов [17]. 

Для анализа происходящих процессов необхо-
димо учитывать трехмерность процесса деполяриза-
ции предсердий, наличие путей преимущественного 
проведения возбуждения и анатомических особенно-
стей [18]. Исследование электрического поля серд-
ца на поверхности тела с последующей прямой ре-
гистрацией кардиоэлектрических потенциалов в 
предсердиях позволяет находить и верифицировать 
источники аритмий, выявлять закономерности рас-
пространения волны возбуждения, разработать не-
инвазивные диагностические критерии выявления 
предсердных аритмий.

Легочная гипертензия является опасным для 
жизни человека состоянием [19], при котором наблю-
дается увеличение капиллярного легочного сосуди-
стого сопротивления, что приводит к устойчивому 
высокому легочному артериальному давлению, раз-
витию правожелудочковой сердечной недостаточно-
сти и преждевременной смерти [20, 21]. Осложнение 
различных заболеваний органов кровообращения и 
дыхания может приводить к возникновению вторич-

Рис. 1. Схема расположения отводящих электродов 
на поверхности тела крысы, где а - вентральная, б - 
дорсальная сторона тела, 1-8 - кранио-каудальные 
ряды электродов. 

а                                                б
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ной легочной гипертензии [22], при которой возника-
ет дисфункция или повреждение эндотелия легочных 
сосудов, вазоконстрикция [23]. Легочная гипертензия 
вызывает повышение давления в правом предсердии, 
что является предиктором неблагоприятного клини-
ческого исхода [24]. 

Электрокардиографическое выявление признаков 
легочной гипертензии на ранних стадиях развития яв-
ляется трудной диагностической задачей [25]. Модели-
рование легочной гипертензии на экспериментальных 
животных позволяет исследовать динамику развития 
заболевания. Монокроталиновая экспериментальная 
модель легочной гипертензии на животных хорошо 
воспроизводит признаки и симптомы, свойственные 
легочной гипертензии у человека [26]. 

Целью исследования является сопоставление хро-
нотопографии деполяризации субэпикарда предсердий 

с распределением потенциалов кардиоэлектрического 
поля на поверхности тела у крыс с экспериментально 
вызванной легочной гипертензией.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ  
ИССЛЕДОВАНИЯ

Электрическую активность предсердий иссле-
довали на самках крыс линии Вистар (n=11), массой 
215±26 г. Крыс наркотизировали уретаном (1 мг/кг, 
внутримышечно). Все работы с лабораторными жи-
вотными были выполнены в соответствии с общепри-
нятыми нормами обращения с животными, на основе 
стандартных операционных процедур, соответствую-
щих правилам Европейской Конвенции ETS 123 [27]. 

На поверхности грудной клетки крыс синхрон-
но регистрировали униполярные кардиэлектриче-
ские потенциалы от 64 равномерно распределенных 
подкожных игольчатых электродов (рис. 1). На вен-
тральной поверхности грудной клетки электроды 
располагали по правой и левой парастернальным и 
переднеподмышечным линиям (ряды 1-4), на дор-
сальной - по паравертебральным и заднеподмышеч-
ным линиям (ряды 5-8), в каждом ряду по восемь 
электродов. Синхронно с униполярными ЭКГ с по-
верхности тела регистрировали ЭКГ в трех биполяр-
ных отведениях от конечностей. 

После регистрации множественных ЭКГ на по-
верхности тела животных в исходном состоянии, элек-
троды снимали и всем крысам (n=11) вводили одно-
кратно подкожно монокроталин в дозе 60 мг/кг. Через 
четыре недели после инъекции препарата у крыс по-
вторно регистрировали кардиоэлектрическое поле на 
поверхности тела. 

После снятия электродов с поверхности тела жи-
вотных интубировали и переводили на искусственное 
дыхание. Частоту и глубину дыхания подбирали ин-
дивидуально. После вскрытия грудной клетки и обна-
жения сердца на эпикард обоих предсердий наклады-
вали многоканальные поверхностные электроды, от 
которых синхронно регистрировали 32 униполярные 
электрограммы. Синхронно с предсердными унипо-
лярными электрограммами регистрировали ЭКГ в трех 
биполярных отведениях от конечностей. 

Полученные данные обрабатывали при помощи 
системы «Кардиоинформ» [28]. Кардиоэлектрическое 
поле на поверхности тела анализировали по момент-
ным эквипотенциальным картам. Эквипотенциальная 
моментная карта представляет собой развертку поверх-
ности тела на прямоугольник. Левая половина каждой 
карты соответствует вентральной стороне туловища, 
правая - дорсальной. Верхняя часть карты - краниаль-
ной, нижняя - каудальной части тела.

Момент прихода волны возбуждения в каждой 
точке отведения определяли по минимуму первой 
производной потенциала по времени. После экспери-
мента восстанавливали картину расположения точек 
отведения и строили индивидуальные хронотопогра-
фические карты. Отсчет моментов времени проводили 
относительно R-пика на ЭКГ во втором отведении от 
конечностей, до пика время указывается с отрицатель-
ным знаком. 

Рис. 2. Сопоставление по времени 
последовательности деполяризации субэпикарда 
предсердий с распределением потенциалов 
кардиоэлектрического поля на поверхности тела в 
разные моменты времени возбуждения предсердий 
крыс с экспериментально вызванной легочной 
гипертензией, где I-IV - периоды предсердной 
активности, а - ЭКГ во II отведении с маркером 
времени (вертикальная линия) и время в мс 
относительно пика R, б - эквипотенциальные 
моментные карты на поверхности тела крыс в 
период начальной предсердной активности (закра-
шены области положительных потенциалов), в - 
хронотопографические карты последовательности 
деполяризации субэпикарда предсердий 
(закрашена возбужденная область; верхняя часть 
каждой карты соответствует вентральной, 
нижняя - дорсальной стороне предсердий, ПП - 
правое предсердие, ЛП - левое предсердие, ВПВ - 
верхняя полая вена, НПВ - нижняя полая вена, ЛВ - 
легочные вены).

а                    б                                   в
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Статистическую обработку данных проводили 
с помощью программы Statistica 10.0 (StatSoft, Inc., 
США). Тип распределения определяли с помощью 
W-критерия Шапиро-Уилка, различия между группами 
с помощью U-критерия Манна-Уитни при р<0,05. Дан-
ные представляли в виде среднего арифметического ± 
стандартное отклонение. 

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ

Через четыре недели после введения монокрота-
лин (в дозе 60 мг/кг) у всех крыс (n=11) наблюдались 
изменения последовательности деполяризации пред-
сердий, и характеристик электрического поля сердца 
на поверхности тела в период начальной предсердной 
активности.

Период до начала Р-волны на ЭКГ. У крыс через 
четыре недели после введения препарата, на кардио-
электрическом поле на поверхности тела до начала Р 
волны на ЭКГво II отведении наблюдаются отличия 
в расположении областей положительных и отрица-
тельных кардиоэлектрических потенциалов по сравне-
нию с исходным состоянием. Область положительных 
кардиопотенциалов расположена полоской в средней 
части вентральной поверхности, отрицательных - за-
нимает остальную часть вентральной и дорсальной 
сторон (рис. 2, Iа, б; табл. 1). 

Исследование последовательности распростра-
нения волны возбуждения у крыс с экспериментально 
вызванной легочной гипертензией показало наличие 
дополнительного субэпикардиального очага активации 
в области устьев легочных вен в ЛП. На субэпикарде в 
области устьев легочных вен через 3,4±2,2 мс с момен-
та начала возбуждения области верхней полой вены 
(синусового узла) формируется зона раннего возбуж-
дения (рис. 2, Iв).

До начала восходящей фазы Р-волны происходит 
смещение зон положительных и отрицательных карди-
опотенциалов на электрическом поле на поверхности 
тела: область положительных потенциалов смещается 
каудально, отрицательных - краниально (рис. 2, IIб). 
Волна возбуждения распространяется по предсерди-
ям от области начальной активации в области верхней 
полой вены по правому ушку и от дополнительного 
начального очага в области устьев легочных вен в на-
правлении к левому ушку (рис. 2, IIв). 

В период восходящей фазы Р волны располо-
жение зон кардиоэлектрических потенциалов на по-
верхности тела не меняется: область положительных 
потенциалов расположена каудально, отрицательных 
- краниально, изменяется площадь областей, к вер-
шине Р волны область положительных потенциалов 
уменьшается в размере (рис. 2, III и IVб). В этот период 
времени на субэпикарде предсердий крыс с легочной 
гипертензией в области межпредсердной перегородки 
происходит слияние фронтов деполяризации, движу-
щихся по субэпикарду со стороны правого предсердия 
от области синоатриального узла и со стороны ЛП от 
устьев легочных вен (рис. 2, IIIв).

В период нисходящей фазы Р-волны на кардио-
электрическом поле на поверхности тела область по-
ложительных потенциалов расположена каудально, 
отрицательных - краниально. В течение нисходящей 
фазы Р-волны площадь области положительных карди-
опотенциалов увеличиваются и к концу Р -волны зани-
мают большую часть вентральной поверхности груд-
ной клетки. Волна возбуждения охватывает полностью 
левое ушко. Деполяризация субэпикарда предсердий 
заканчивается на дорсальной стороне ЛП (рис. 2, IVв). 

Длительность Р волны на ЭКГ во II отведении от 
конечностей достоверно увеличивалась спустя месяц 

№ 
животного

Деполяризация субэпикардиального слоя Начало форми-
рования ЭПС* 

Р-волна
В области ВПВ В области ЛВ Окончание Начало Вершина Конец

132 -70 -69 -64,25 -72,5 -68,75 -60 -50
133 -67,5 -60,5 -60,5 -58 -55 -46 -38
134 -74 -68 -62,25 -70 -65 -59 -52
135 -60,75 -60 -56,75 -56 -54 -48 -40,5
136 -75,5 -71,5 -67,75 -70 -67 -61 -53
137 -56,75 -49,5 -46,75 -57,5 -52,5 -46,25 -36,25
138 -62,25 -59,5 -55 -53,75 -48,75 -43,5 -38,25
146 -70 -69 -57,75 -82,5 -76,25 -67,75 -56,25
147 -71,75 -67,5 -61 -67,5 -60 -53 -45
148 -64 -57,5 -54,25 -65 -60 -52,5 -43,75
154 -73,5 -70,25 -56,75 -67 -64 -56 -48
М -67,82 -63,84 -58,45 -65,43 -61,02 -53,91 -45,55
SD 6,10 6,89 5,64 8,56 8,14 7,59 6,81

Таблица 1. 
Временные характеристики деполяризации субэпикардиального слоя миокарда предсердий и 
электрического поля сердца на поверхности тела в период начальной предсердной активности у крыс  
с экспериментально вызванной легочной гипертензией 

Примечание: время указано в мс относительно пика R на ЭКГII, ВПВ - верхняя полая вена, ЛВ - легочные вены, 
ЭПС - электрическое поле сердца, * - до Р волны, М - среднее значение, SD - стандартное отклонение.



ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ 67

ВЕСТНИК АРИТМОЛОГИИ, № 1 (99), 2020

после введения препарата и составляла 16±3 мс (до 
введения препарата 13±3 мс, р<0,01).

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ 
РЕЗУЛЬТАТОВ

У пациентов с легочной гипертензией, из-за элек-
трофизиологических изменений в правом предсердии, 
формирующихся в ответ на изменения гемодинамики в 
правом желудочке, выявляются предсердные аритмии, 
особенно тахиаритмии [29, 30]. У больных легочной 
гипертензией объем правого предсердия увеличен [31]. 

Принято считать, что легочная артериальная ги-
пертензия связана с повышением давления в правом 
сердце и ремоделированием правого предсердия и же-
лудочка, с относительным сохранением функции лево-
го сердца [32]. Однако дисфункция правого желудочка 
запускает механизм повышения давления в ЛП, что 
приводит к значительному снижению трансмурально-
го диастолического давления левого желудочка [33]. 
Изменение отношения объемов правого и левого пред-
сердий ассоциировано с большей смертностью среди 
пациентов с легочной гипертензией [34]. 

У людей с легочной гипертензией происходит 
увеличение продолжительности зубца P, что являет-
ся фактором риска развития мерцательной аритмии 
[35-38]. В наших исследованиях у крыс с эксперимен-
тально вызванной легочной гипертензией показано 
увеличение длительности Р волны. Увеличение дли-
тельности Р волны может быть связано с уменьшением 
скорости проведения в правом предсердии. Эндокар-
диальное картирование правого предсердия у больных 
с первичной легочной гипертензией показало удлине-
ние рефрактерности синусового узла, увеличение об-
ласти с низкоамплитудными потенциалами, замедле-
ние скорости проведения по сравнению со здоровыми 
людьми, что увеличивает вероятность возникновения 
фибрилляции предсердий [39]. Эндокардиальное трех-
мерное электро-анатомическое картирование левого 
и правого предсердий у пациентов с легочной гипер-
тензией показало наличие областей с низкоамплитуд-
ными кардиоэлектрическими потенциалами в обоих 
предсердиях, что позволяет судить о значимости ЛП в 
качестве субстрата сложных предсердных аритмий при 
легочной гипертензии [40]. 

В правом предсердии крыс с монокроталин-ин-
дуцированной легочной гипертензией на основе анато-
мических, гемодинамических и электрокардиографи-
ческих данных выявлена гипертрофия и дискретные 
изменения электрофизиологических свойств кальци-
евых каналов в кардиомиоцитах [41]. У самцов крыс 
экспериментально вызванная легочная монокротали-
новая гипертензия приводит к ремоделированию и фи-
брозу обоих предсердий, в большей степени правого, 

в меньшей левого; снижению скорости проведения и 
увеличению эффективного рефрактерного периода в 
правом и левом предсердиях [42]. 

При легочной гипертензии на субэпикарде пред-
сердий крыс формируется дополнительный очаг ран-
него возбуждения в области устьев легочных вен. 
Распространение волны возбуждения по субэпикарду 
нормотензивных крыс идет равномерно от области 
синоатриального узла, расположенного в зоне верх-
ней полой вены в правом предсердии [43]. В области 
устьев легочных вен в ЛП расположены клетки, об-
ладающие пейсмекерно-подобной активностью [44], 
что способствует возникновению эктопических очагов 
возбуждения и ФП [13]. 

На поверхности тела крыс с легочной гипер-
тензией до начала Р-волны на ЭКГ область положи-
тельных кардиопотенциалов расположена полоской в 
средней части вентральной поверхности, область от-
рицательных потенциалов занимает остальную часть 
вентральной и дорсальной поверхности грудной клет-
ки. На поверхности тела нормотензивных крыс в пери-
од Р волны на ЭКГ, область положительных кардиопо-
тенциалов расположена на вентральной и дорсальной 
сторонах каудально, отрицательных - краниально [45].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Индуцированная легочная гипертензия способ-
ствует появлению дополнительного очага начального 
возбуждения в области устьев легочных вен левого 
предсердия у крыс. Формирование двух ранних зон де-
поляризации приводит к увеличению неоднородности 
распространения волны возбуждения по субэпикар-
ду предсердий. Распространение волн возбуждения в 
правом и левом предсердиях находит отражение в из-
менении расположения зон положительных и отрица-
тельных кардиоэлектрических потенциалов на карди-
оэлектрическом поле на поверхности тела животных с 
легочной гипертензией до начала и в период Р-волны 
по сравнению с исходным состоянием.

ОГРАНИЧЕНИЕ ДАННОГО  
ИССЛЕДОВАНИЯ

В настоящем исследовании у экспериментальных 
животных не измеряли давление в легочной артерии 
до и через четыре недели после введения монокрото-
лина. Монокротолин приводит к высокому проценту 
развития легочной гипертензии у животных после од-
нократной подкожной инъекции в дозе 60 мг/кг. У всех 
обследованных животных были выявлены однотипные 
электрофизиологические изменения в период началь-
ной предсердной активности через четыре недели по-
сле введения препарата, что позволяет предположить, 
что у всех животных развилась легочная гипертензия.
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На сегодняшний день распространенность вне-
запной сердечной смерти (ВСС) крайне велика. В Ев-
ропе ежегодно 350-700 тыс. человек умирают внезапно 
[1]. В США на долю ВСС приходится 400 тыс. смертей 
в год [2]. Число ВСС в нашей стране в 2016 году соста-
вило не менее 300000 [3]. При ВСС непосредственной 
причиной остановки кровообращения в 80-90% слу-
чаев являются желудочковые тахиаритмии. В связи с 
этим профилактика ВСС направлена на лечение жизне-
угрожающих желудочковых тахиаритмий. 

С появлением современных методов неинвазив-
ного и инвазивного картирования, позволяющих с 
высокой точностью визуализировать аритмогенный 
субстрат, в интервенционной аритмологии стало воз-
можно радикальное устранение аритмий. Представ-
ленный клинический случай, демонстрирует эффек-
тивность лечения желудочковой тахикардии (ЖТ) 
с использованием неинвазивного могоканального и 
инвазивного высокоплотного картирования левого 
желудочка (ЛЖ).

Пациент А., 59 лет, обратился с жалобами на 
постоянное неритмичное сердцебиение, плохую пе-
реносимость физических нагрузок, пресинкопальные 
состояния. С января 2017 года, после перенесенного 
ОРВИ, стал отмечать перебои в работе сердца в ноч-
ное время и в покое. С течением времени перебои ста-
ли беспокоить чаще, а также стали сопровождаться 
дискомфортом за грудиной. На электрокардиограмме 
была зарегистрирована ЖТ с морфологией блокады 
правой ножки пучка Гиса (рис. 1а). При холтеров-
ском мониторировании основной ритм синусовый со 
средней частотой сердечных сокращений 76 уд/мин, 
непрерывно-рецидивирующая мономорфная ЖТ. Эк-
топическая наджелудочковая активность в виде 38 
одиночных экстрасистол. 

При эхокардиографии конечный диастолический 
размер ЛЖ - 55 мм, конечный систолический размер 
ЛЖ - 40 мм, толщина задней стенки ЛЖ - 12 мм. Ги-
пертрофия миокарда ЛЖ, гипокинезия передне-пере-
городочного и переднего сегментов ЛЖ в верхушеч-
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ном и среднем отделах. Приносящий тракт правого 
желудочка (ПЖ) - 24 мм (не увеличен), толщина пе-
редней стенки ПЖ - 5 мм, систолическое давление в 
ПЖ - 22 мм рт.ст. (в норме). Фракция выброса по 
Симпсону - 51%.

Выполнена коронароангиография: правый тип 
коронарного кровоснабжения, гемодинамически зна-
чимых стенозов коронарных артерий не выявлено.

При неинвазивном многоканальном картирова-
нии проводилась регистрация поверхностных элек-
трограмм с 224 электродов, расположенных на 
торсе пациента, с последующим выполнением муль-
тиспиральной компьютерной томографии в режиме 
ЭКГ-синхронизации с контрастированием желудочков 
и обработкой полученных результатов на программ-
но-аппаратном комплексе «АМИКАРД». При анализе 
полученной трехмерной модели ЛЖ, область ранней 
активации выявлена на эндокардиальной поверхности 
в области основания передне-латеральной папилляр-
ной мышцы ЛЖ (рис. 1б). 

В условиях электрофизиологической лаборато-
рии, пунктированы правая бедренная и левая подклю-
чичная вены, через которую позиционирован электрод 
в коронарный синус. Регистрировалась непрерывно-ре-
цидивирующая ЖТ с распространением электриче-
ской активности из ЛЖ. Выполнен транссептальный 

доступ, анатомическая реконструкция ЛЖ и высоко-
плотное картирование с использованием катетера 
«Orion» (рис. 2а). Построена активационная карта 
ЛЖ. Данные эндокардиального картирования посто-
янно сопоставлялись с данными неинвазивного карти-
рования путем визуализации ЛЖ в соответствующих 
проекциях.

При визуализации в режиме «распространения 
возбуждения», зона ранней активации была выявлена 
в области передне-латеральной папиллярной мышцы 
ЛЖ, что полностью совпадает с результатами неин-
вазивного картирования. В этой области выполнены 
радиочастотные воздействия на фоне ЖТ с полной 
элиминацией желудочковой активности (рис. 2б). Об-
щая длительность воздействия - 7 минут. Мощность 
радиочастотного воздействия с использованием оро-
шаемого аблационного электрода составила 35 Вт. 
Отсутствие экстрасистолии после воздействия в 
течение 20 минут. Методами стимуляции нарушения 
ритма не индуцируются. Срок наблюдения составил 1 
год, нарушения ритма не регистрировались.

ОБСУЖДЕНИЕ

К настоящему времени существует несколько ал-
горитмов топической диагностики желудочковой экто-
пической активности, основанных на анализе 12-ти ка-

Рис. 2. Результаты инвазивного картирования и радиочастотной аблации: а - высокоплотное картирование 
левого желудочка с использованием катетера «ORION» (красный цвет - область ранней активации, голубые 
точки - области радиочастотной аблации), б - купирование желудочковой активности во время радиоча-
стотной аблации (I-III, aVL, aVR, aVF, V1-V6 - отведения ЭКГ, ABL (1-4) - запись электрограммы с аблацион-
ного электрода, CS (1-10) - запись электрограммы с электрода, позиционированного в коронарном синусе.

Рис. 1. Результаты неинвазивной диагностики: а - желудочковая тахикардия, зарегистрированная на 
стандартной ЭКГ, б -  карта активации с ранней зоной (красный цвет) в области передней папиллярной 
мышцы левого желудочка, полученная при многоканальном картировании.

а                                                                                                                          б

а                                                                         б
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нальной ЭКГ. Эти алгоритмы показывают достаточно 
высокую специфичность и чувствительность в плане 
определения принадлежности аритмогенного фокуса к 
тем или иным анатомическим зонам желудочков. Од-
нако размер этих зон может быть достаточно большой, 
и поэтому точно локализовать аритмогенный очаг не 
представляется возможным. Метод многоканального 
неинвазивного картирования на дооперационном эта-
пе и высокоплотное эндокардиальное картирование во 
время интервенционной процедуры позволяют с высо-
кой точностью визуализировать аритмогенную зону, 
что способствует эффективному устранению тахикар-
дии методом радиочастотной аблации.

Неинвазивное многоканальное картирование 
может играть важную роль на этапе дооперационной 
топической диагностики аритмий. Этот метод особен-
но ценен у пациентов со сложными нетипичными ло-
кализациями желудочковых аритмий. Это позволяет с 
достаточно высокой точностью верифицировать арит-
могенный очаг в желудочках сердца, что подтвержда-
ется результатами инвазивного картирования, и как 
следствие, значительно повысить эффективность кате-
терной аблации. Так, при диагностике желудочковых 
аритмий с локализацией в выводном тракте правого 
или левого желудочков корректное определение распо-
ложения аритмогенного субстрата было произведено в 
96% случаев. При этом успех аблации, выполненной на 
основании данных неинвазивного картирования, был 
достигнут у 100% пациентов, в отдаленном периоде 
эффект сохранился у 92% пациентов [4].

Также высокая эффективность неинвазивного 
картирования macro re-entry при ЖТ наблюдалась у 3 
пациентов с ишемической болезнью и у 1 с неишеми-
ческим генезом заболевания, а так же неинвазивное 
картирование сердца позволило визуализировать macro 
re-entry у пациентов с тахикардиями, связанными с 
рубцом [5]. Картирование и аблация ЖТ из папилляр-
ных мышц представляет собой определенные сложно-
сти, связанные с отсутствием стабильности положения 
как картирующих так и аблационных электродов, труд-
ностью достижения области ранней активации вслед-
ствие анатомического строения данного отдела ЛЖ.

Высокоплотное картирование - метод, доказы-
вающий свою ценность в диагностике и интервенци-
онном лечении ЖТ. Особо важное значение высоко-
плотное картирование приобретает при диагностике 
эктопической активности нетипичной локализации, 
субстратном картировании, re-entry тахикардиях [6-8].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Данный клинический случай показывает, что при-
менение неинвазивного многоканального картирования 
для дооперационной топической диагностики желу-
дочковой тахикардии из области папиллярных мышц 
левого желудочка в комбинации с высокоплотным эн-
докардиальным картированием позволяет визуализиро-
вать область ранней активации и эффективно устранить 
аритмию с помощью радиочастотной аблации. 

Работа выполнена в рамках гранта РНФ Проект 
№19-15-00406.
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