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Фибрилляция предсердий (ФП) — наиболее часто 
встречающийся вид нарушений ритма сердца в попу-
ляции, с распространенностью 0,9% среди населения 
в  целом. Заболеваемость драматически увеличива-
ется с  возрастом, встречаясь у  1% людей в  возрасте 
до 60 лет и более чем в 9% у лиц старше 80. Длитель-
ное время не было понимания этиологических меха-
низмов развития данного заболевания и  только 
к концу XX века была показана важная роль эктопи-
ческой активности муфт легочных вен (ЛВ) и их триг-
герной активности в  патогенезе как пароксизмаль-
ной, так и  персистирующей форм ФП [1]. Исходя 
из этого, были предложены различные методы кате-

терного лечения ФП, основанные, в первую очередь, 
на  электрической изоляции муфт легочных вен (но 
не  только). Данные многочисленных рандомизиро-
ванных исследований и  метаанализов показали, что 
радиочастотная (РЧ) изоляция ЛВ в качестве терапии 
первой линии является более эффективным методом 
удержания синусового ритма у пациентов с пароксиз-
мальной и персистирующей формой ФП в сравнении 
с  медикаментозным лечением [2]. Однако данная 
теория не объясняет механизм происхождения очагов 
триггерной активности, т. е. причин появления кле-
ток с патологической электрической функцией. Оче-
видно, что упуская пусковой фактор заболевания, 
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стороны выявляло все больше опосредованных меха-
низмов развития структурного и  электрического 
ремоделирования предсердий, проясняя взаимосвязи 
воспалительных реакций и  ФП, но  в  то  же время 
сильно усложняло этиологическую и  патогенетиче-
скую модель прогрессирования заболевания 
и, конечно же, отдаляло практическое звено здраво-
охранения от возможности прицельно влиять на лече-
ние конкретного пациента. 

Еще одним весомым аргументом, демонстрирую-
щим связанность ФП и воспаления, является то, что 
клинические состояния, определяемые как факторы 
риска для развития ФП, например, ожирение, диабет, 
метаболический синдром и другие, также ассоцииро-
ваны с  воспалением. Дополнительным, достаточно 
ярким доводом в пользу воспалительной теории про-
исхождения ФП может стать связь заболевания 
с острыми респираторными инфекциями и увеличе-
нием числа пациентов, обращающихся за  медицин-
ской помощью из-за аритмии в  зимний период [4].

Стоит отметить, что помимо изучения корреляция 
воспаления с ФП, в мировой литературе появляется 
все больше доказательств участия воспаления в пато-
генезе многих сердечно-сосудистых заболеваний 

полноценно лечить и предотвращать ФП будет невоз-
можно, и даже радикальное (хирургическое) лечение 
не  сможет препятствовать дальнейшему прогресси-
рованию заболевания, что подтверждается длитель-
ным наблюдением за  пациентами и  выявлением 
рецидивов аритмии годы спустя [3]. 

Одной из  ведущих теорий, стремящейся объяс-
нить происхождение аритмогенных клеток за преде-
лами муфт легочных вен, стало наличие воспалитель-
ных изменений в миокарде, что в свою очередь про-
водит к  структурной перестройке и,  как следствие, 
формированию новых множественных диффузно 
расположенных аритмогенных очагов в  левом пред-
сердии. За  длительное время своего существования 
эта теория получила ряд прямых и  косвенных под-
тверждений. В течение последних 30 лет проводились 
попытки установить корреляционную связь между 
маркерами воспаления и риском развития ФП, элек-
трическим и  структурным ремоделированием пред-
сердий, а также клиническими эффектами от прово-
димого медикаментозного и хирургического лечения. 
С  годами количество включенных в  исследования 
медиаторов воспаления, цитокинов и  хемокинов 
и качество их анализа возрастало (табл. 1), что с одной 

Таблица 1
Сводные данные роли медиаторов воспаления в патогенезе ФП

Белок Уровень 
в сыворотке*

Уровень 
в предсердном 
миокарде*

Предикторы 
ФП‡

Предикторы ФП 
после хирургичеких 
вмешательств‡

Предикторы 
ФП после 
кардиоверсии‡

Предикторы 
ФП после 
аблации

Предрасположенность 
к ФП на животных 
моделяхξ

Механизм 
ремоделированияξ

CD36 + ND ND ND ND + ND ND
СРБ # ND # Сыворотка (#) # + ND ND
HSP 27 + + ND 4Ткань (+) ND + + Электрический 

и структурный
HSP 70 - - ND Ткань (+)

Сыворотка (-)
ND ND + Электрический 

и структурный
ИЛ-1 # ND ND ND ND ND ND ND
ИЛ-2 ND ND ND Сыворотка (+) + ND ND Электрический
ИЛ-6 # + - Сыворотка (#) + + ND ND
ИЛ-8 + + ND Сыворотка (+) ND ND ND ND
ИЛ-10 # + ND Сыворотка (+) ND ND ND ND
ИЛ-18 ND ND ND ND + ND ND ND
МСP1 + + - ND ND ND ND ND
МПО ND + - ND ND + + Структурный
ФРТ ND ND ND ND ND ND + Электрический 

и структурный
ТФР-β # + - ND + + + Электрический 

и структурный
ФНО # + - Сыворотка (-) - ND + Электрический 

и структурный

Примечания: ξ — базовое исследование, * — поперечное исследование, ‡ — проспективное исследование, “+” — уровни белка отличаются между при отсутствии 
и наличии ФП (предиктор рецидивирования ФП), “-” — уровни белка не отличаются между при отсутствии и наличии ФП (не предиктор рецидивирования ФП), 
“#” — противоречивые результаты.
Сокращения: ИЛ — интерлейкин, МПО — миелопероксидаза, СРБ — С-реактивный белок, ТФР-β — трансформирующий фактор роста-β, ФНО — фактор некроза 
опухоли, ФП — фибрилляция предсердий, ФРТ — фактор роста тромбоцитов, HSP — heat shock protein, белок теплового шока, МСP1 — monocyte chemoattractant 
protein-1, моноцитарный хемоатрактантный белок-1, ND — not determinate, не определялся. 
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(ССЗ) в принципе. К таковым относятся гипертония, 
хроническая сердечная недостаточность, атероскле-
роз и  ишемическая болезнь сердца. При этом было 
отмечено, что многие группы препаратов, принятые 
к использованию для лечения ССЗ, а именно, фарма-
кологические агенты, блокирующие ренин-ангио-
тензиновую систему, статины, бета-адреноблока-
торы, антиагреганты, также имеют опосредованные 
противовоспалительные влияния, что, вероятно, 
является объяснением их эффективности. 

Таким образом, теория участия воспаления в пато-
генезе ФП не вызывает сомнений в своей правомер-
ности. Однако, к настоящему моменту остается не до 
конца изученным вопрос о первичности возникнове-
ния и взаимосвязи звеньев данного процесса: воспа-
ление порождает фибрилляцию или фибрилляция 
порождает воспаление, которое в дальнейшем приво-
дит к прогрессированию заболевания?

Авторы статьи, проанализировав данные мировой 
литературы, попытались описать основные концеп-
ции воспалительной теории ФП и  практические 
аспекты ее применения. 

1. Фибрилляция порождает фибрилляцию 
В процессе неуклонного прогрессирования ФП 

могут лежать цикличные взаимопровоцирующие 
реакции между провоспалительными генами и меди-
аторами воспаления, которые подобно цепному взаи-
модействию запускают патологический круг в  усло-
виях непрерывной тахиаритмии. Так Tsai FC, et al. 
показали разную экспрессию провоспалительных 
генов STAT1, RHOA и PDGFA в условиях синусового 
ритма и  ФП [5], тем самым подтвердив наличие 
замкнутого круга (рис. 1), который непрерывно “раз-
гоняет” сам себя, подобно пожару. 

Иными словами, это можно описать как: “фибрил-
ляция порождает фибрилляцию”. Эта теория кос-
венно подтверждается также тем фактом, что при 
длительной сверхчастой стимуляции предсердий про-
исходит запуск устойчивой фибрилляции даже в здо-
ровом миокарде [6]. 

2.  Воспаление приводит к фибрилляции, фибрилля-
ция приводит к воспалению

У пациентов с  идиопатической формой ФП 
патологоанатомические исследования показали 
наличие лимфомононуклеарной инфильтрации 
(рис. 2) и  очагов некроза в  миокарде предсердий 
[7], которые отсутствовали у лиц без анамнеза арит-
мии. 

Многочисленные данные регистров и  исследова-
ний показали повышение уровня таких провоспали-
тельных цитокинов, как С-реактивный белок (СРБ), 
интерлейкин-6 (ИЛ-6), интерлейкин-8 (ИЛ-8) и фак-
тор некроза опухоли-альфа (ФНО-ɑ) у  пациентов 
с ФП, а для некоторых из них доказана предикторная 
связь с  последующим развитием заболевания [8]. 
Вместе с  тем, включение противовоспалительной 
терапии как у пациентов с наличием в анамнезе ФП, 
так и без нее, снижает риск не только рецидивирова-
ния пароксизмов [9], но и возникновения заболева-
ния в целом [10]. 

Если посмотреть на  этот процесс с  обратной 
стороны, то окажется что у пациентов с анамнезом 
ФП повышение медиаторов воспаления будет 
отчетливо превалировать в  группе непрерывного 
рецидивирования аритмии в  сравнении с  пациен-
тами на  синусовом ритме [8]. Также следует отме-
тить, что восстановление синусового ритма 
(в  результате кардиоверсии или радиочастотной 
аблации) приводит к  постепенному снижению 
уровня СРБ в  сравнении с  исходным значением, 
в то время как уровень СРБ не снижается у пациен-
тов с  ранним рецидивированием аритмии [8]. 
В  экспериментальной модели на  животных непре-
рывная сверхчастая стимуляция предсердий приво-
дила к повышению уровня СРБ и индуцируемости 
ФП, а параллельное назначение глюкокортикосте-
роидов нивелировало эти эффекты [6]. 

Пусковой фактор

Фибрилляция предсердий

Изменение экспрессии
провоспалительных белков

Предсердная
тахиаритмия

Электрическое
ремоделирование

Структурное
ремоделирование

Рис. 1. Взаимопровоцирующие факторы ФП.

Рис. 2. Лимфомононуклеарная инфильтрации и очаги некроза в миокарде 
предсердий.
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3.  Воспаление и электрическое ремоделирование
Различные медиаторы воспаления влияют на ион-

ные токи в каналах и АТФ-регулируемых помпах, тем 
самым могут приводить к  перегрузке кардиомиоци-
тов ионами кальция, что является ключевым звеном 
в  инициации ФП. В  ходе эксперимента было пока-
зано, что введение PGDF приводит к  укорочению 
потенциала действия, а  ИЛ-2 изменяет амплитуду 
электрически стимулированного миоцита (схожие 
эффекты доказаны для CD36, HSP27 и  СРБ) [11]. 
Суммарно эти эффекты можно представить себе 
на  примере снижения амплитуды и  повышении 
частоты ff волн как на  поверхностной ЭКГ, так 
и  в  ходе электрофизиологического исследования 
(регистрация низкоамплитудных хаотичных пред-
сердных потенциалов), что является объективным 
негативным предиктором относительно удержания 
синусового ритма после проведения кардиоверсии. 

Однако, следует отметить, что воспаление 
не  только влияет на  электрическую активность 
клетки, но и на передачу импульса к соседней клетке. 
Было показано, что неоднородность электрического 
проведения коррелировала с активностью предсерд-
ной миелопероксидазы и  также может быть искус
ственно продемонстрирована при введении арахидо-
новой кислоты в  миокард левого предсердия [12]. 
Ключевую роль внутрипредсердного проведения 
электрического импульса играет система коннекси-
нов (Сх40 и  Сх43), которые в  норме располагаются 
преимущественно в  эндокарде, что обусловливает 
быстрое распространение электрического импульса 
по миокарду вдоль полостей, а затем изнутри к сна-
ружи. В  ходе эксперимента с  моделью стерильного 
перикардита было показано снижение экспрессии 
коннексинов и  нарушение их распределения в  мио-
карде, что приводило к  нарушению проводимости 
электрического импульса и  повышало индуцируе-
мость и  устойчивость ФП [13]. Также следует отме-
тить, что схожий эффект доказан и для ФНО-ɑ [14]. 
Таким образом, косвенно подтверждается, к  при-
меру, единый патологический механизм для фено-
мена, который длительное время описывается как 
тахи-бради синдром и  включает в  себя нарушение 
предсердной проводимости и ФП. 

4.  Воспаление и структурное ремоделирование
Дилатация предсердий является независимым 

предиктором не  только прогрессирования ФП, 
но  и  риска заболевания. Известно, что замещение 
кардиомиоцитов фиброзными волокнами является 
ключевым механизмом структурного изменения при 
ФП, что было неоднократно показано в гистологиче-
ских (биопсийных и аутопсийных) исследованиях [7]. 
То, что любой воспалительный процесс может приво-
дить к фиброзу, доподлинно известно, тем не менее, 
взаимосвязь вышеперечисленных механизмов в мио-

карде предсердий требовала более детального изуче-
ния. Так, было показано, что ФНО-ɑ активирует 
миофибробласты и  их секрецию ММП2 и  ММП9, 
что в свою очередь активирует продукцию коллагена 
[15], а  введение антител к  ФНО ингибирует данный 
процесс [16]. Схожий эффект наблюдался при введе-
нии кромолина (стабилизатора тучных клеток) 
и  антител к  рецептору PGDF, которые замедляют 
экспрессию и пролиферацию коллагена в фибробла-
стах [17]. При этом было выявлено, что селективное 
ингибирование PGDF приводит к  селективному 
ингибированию фиброза в предсердиях в сравнении 
с желудочками, и снижению восприимчивости мио-
карда к фибрилляции [18]. Роль остальных медиато-
ров воспаления в  генезе ремоделирования недоста-
точно изучена, однако повышение СРБ, HSP27 
и ИЛ-6, а также снижение уровня ИЛ-18 коррелирует 
с увеличением левого предсердия [19, 20]. 

5.  Воспаление и тромбогенность 
Неоднократно проведенные проспективные 

исследования показали, что повышенный уровень 
СРБ и  ИЛ-6 является независимым предиктором 
инсульта у пациентов ФП [21, 22]. Также было выяв-
лено, что у пациентов с ФП предсердная лимфомону-
клеарная инфильтрация ассоциировалась с  повы-
шенной экспрессией фактора Виллебранда (ФВ) 
и тканевого фактора [23], (рис. 3). При этом повыше-
ние ФВ, ADMA и  маркеров эндотелиальной дис-
функции в  крови являются независимым предикто-
рами инсульта у пациентов с ФП при проспективном 
наблюдении [24, 25], а  эндокардиальный уровень 
экспрессии ФВ ожидаемо связан с адгезией тромбо-
цитов и образованием тромба на предсердном эндо-
карде [26].

Повышенный уровень ИЛ-6 связан активацией 
тромбоцитов и  ассоциирован с  повышенным уров-
нем сигнала эхоконтрастирования в  левом предсер-
дии [27], что в  свою очередь является предиктором 
тромбообразования и скорой тромбоэмболии, в част-
ности. 

Заключение
На основании данных, имеющихся в  литературе, 

очевидно, что воспаление играет значимую роль 

Рис. 3. Предсердная лимфомонуклеарная инфильтрация и повышенная экс-
прессия фактора Виллебранда и тканевого фактора.
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в инициации, поддержании и прогрессировании ФП. 
Однако немаловажными представляются данные 
и о том, что сама по себе фибрилляция является фак-
тором, провоцирующим развитие воспаления в  мио-
карде предсердия, что, соответственно, приводит 
к  дальнейшему прогрессированию заболевания 
по  принципу “ФП порождает ФП”. Таким образом, 
в настоящее время не имеет смысла выделение какого-
либо из этих звеньев как первичного, и вопрос “яйца 
или курицы” не  актуален. С  этим связано и  то, что 
практические рекомендации по лечению ФП не затра-
гивают напрямую компонент воспаления в патогенезе 
заболевания. Детальная оценка воспалительного про-
цесса в миокарде конкретного пациента на сегодняш-
ний день многокомпонентна, включает в себя техни-
чески сложные инструментальные и  лабораторные 
исследования. Отсутствие выявленных достоверных 
лабораторных/инструментальных предикторов, ука-
зывающих на  воспалительный генез заболевания, 
затрудняет обследование таких больных, в  том числе 

и с экономической точки зрения. Тем не менее, имею-
щиеся данные показывают необходимость выявления 
таких предикторов, а  также оценки и  лечения сопут
ствующих заболеваний и  коррекции факторов риска 
(гипертоническая болезнь, сахарный диабет, ожире-
ние), которые косвенно или напрямую могут участво-
вать в  воспалительной реакции в  миокарде предсер-
дий. Также нужно отметить важность временного 
фактора, суть которого заключается в том, что заболе-
вание неуклонно прогрессирует по  принципу “ФП 
порождает ФП” и отсутствие своевременного лечения 
в большинстве случаев приводит к постоянной форме 
аритмии. Разработка воспалительной теории ФП тре-
бует дальнейших исследований, в  первую очередь  — 
поиска точки приложения для внедрения новых мето-
дов диагностики и лечения.
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