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Цель. Изучить особенности прогрессирование фибрилляции предсердий (ФП) у больных артериальной гипертонией (АГ) и коморбидной
патологией экстракардиального генеза.
Материал и методы. В обсервационном когортном исследовании наблюдалось 308 мужчин 45-65 лет с ФП и АГ в сочетании с экстракар-
диальной патологией: сахарным диабетом (СД; n=40), диффузным токсическим зобом (ДТЗ; n=42); гипотиреозом (ГТ; n=59), абдоми-
нальным ожирением (АО; n=64) и хронической обструктивной болезнью легких (ХОБЛ; n=47). Группу сравнения составили 56 больных
только с ФП и АГ. Оценивались клинические, антропометрические, лабораторные показатели, уровни NT-proBNP и галектина-3, результаты
инструментальных методов: электрокардиографии (ЭКГ); суточного мониторирования ЭКГ и артериального давления, исходно и через 12
мес.
Результаты. При оценке частоты распространенности форм ФП в различных клинических группах выявлено, что в группах с экстракарди-
альными заболеваниями чаще отмечалась персистирующая (29,6-65,2%) и длительно персистирующая (16-31,3%) формы ФП по сравне-
нию с группой ФП+АГ (20,4% и 14,2%, соответственно). Постоянная форма ФП статистически значимо чаще наблюдалась у больных с СД
(11,1%), АО (14,8%) и ГТ (6,2%) по сравнению с группой ФП+АГ (0,6%). Сравнительная оценка факторов риска (курение и алкоголь) не
показала значимых различий в их распространенности в группах (22-44%). Оценка маркеров фиброза и ремоделирования выявила стати-
стически значимое увеличение галектина-3 в группах пациентов с сопутствующими экстракардиальными заболеваниями и повышение 
NT-proBNP относительно референсных значений во всех группах, кроме ДТЗ.
Заключение. Больные ФП в сочетании с АГ и коморбидной патологией экстракардиального генеза подвержены более быстрому прогрес-
сированию ФП.

Ключевые слова: фибрилляция предсердий, артериальная гипертония, сахарный диабет, ожирение, щитовидная железа, хроническая об-
структивная болезнь легких.
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Aim. To study the features of the progression of atrial fibrillation (AF) in patients with arterial hypertension (HT) and comorbid extracardiac diseases.
Material and methods. In the observational cohort study 308 men 45-65 years old with AF and HT were observed Most patients also had the
following comorbid extracardiac diseases: diabetes mellitus (DM; n=40), diffuse toxic goiter (DTG; n=42); hypothyroidism (HTH; n=59), abdominal
obesity (AO; n=64), and chronic obstructive pulmonary disease (COPD; n=47). The comparison group consisted of 56 patients with AF and HT only.
Clinical, anthropometric, laboratory parameters, levels of NT-proBNP and galectin-3, results of ECG, daily monitoring of ECG and blood pressure were
assessed initially and after 12 months.
Results. Persistent AF (29.6-65.2%) and long-term persistent AF (16-31.3%) were more common in groups with extracardiac diseases compared
with the AF+HT group (20.4% and 14.2%, respectively). Permanent form of AF was statistically significantly more common in the DM (11.1%), AO
(14.8%) and HTH (6.2%) groups compared with the AF+HT group (0.6%). A comparative assessment of risk factors (smoking and alcohol) did not
show significant differences in prevalence in the groups (22-44%). An assessment of the levels of fibrosis and remodeling markers found a statistically
significant increase in the level of galectin-3 in groups of patients with concomitant extracardiac diseases and an increase in the NT-proBNP level,
relative to reference values in all groups except DTG.
Conclusion. Patients with AF in combination with HT and comorbid extracardiac diseases have a more rapid AF progression.
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The Progression of AF in Hypertension and Extracardial Disorders
Прогрессирование ФП при АГ и экстракардиальной патологии

Фибрилляция предсердий (ФП) является серьезным
и часто фатальным проявлением различных состояний
и вызывает нарушение нейрогуморальных механизмов.
Как следствие, ФП ведет к гемодинамическим нару-
шениям, и хотя она наиболее часто встречается у лиц с
различными проявлениями ишемической болезни серд-
ца (ИБС), ФП все чаще диагностируется и у больных
артериальной гипертонией (АГ), не страдающих ИБС.
На фоне АГ наблюдается широкий спектр наджелудоч-
ковых и желудочковых нарушений ритма сердца, на-
чиная от экстрасистолии и заканчивая ФП, желудочковой
тахикардией или внезапной аритмогенной смертью
[1]. Гемодинамически ФП связана с выпадением меха-
нической систолы предсердий, вклад которой в общую
производительность сердца составляет 10-15% [2].
Однако роль предсердной систолы в поддержании
адекватной насосной функции сердца возрастает при
снижении способности желудочков к расслаблению,
что характерно для большинства больных АГ с гипер-
трофией левого желудочка (ГЛЖ). В такой ситуации
выпадение предсердной систолы при ФП может стать
причиной застоя в малом круге [3], что необходимо
учитывать при определении тактики ведения больных
АГ с ФП, в частности, при решении вопроса о целесо-
образности восстановления синусового ритма. Нема-
ловажную роль в формировании ФП у больных АГ 
играют сопутствующие коморбидные заболевания,
такие как сахарный диабет (СД), абдоминальное ожи-
рение (АО), хроническая обструктивная болезнь легких
(ХОБЛ), заболевания щитовидной железы [4].

В последние годы отмечается увеличение риска
осложнений у больных ФП, особенно, в сочетании с
АГ. Так, ежегодно госпитализируются до 30-40% боль-
ных ФП, 20-30% всех инсультов связано с ФП, а ча-
стота дисфункции левого желудочка у больных ФП
возрастает на 20-30%. Состояние таких больных усу-
губляет коморбидная патология. Доказано, что ассо-
циация СД и АГ с ФП была значительной при учете
сердечно-сосудистых факторов риска [6]. Ожирение
является частым спутником и лидирующим фактором
риска развития АГ и способствует структурно-функ-
циональной перестройке миокарда, описанной как
феномен липотоксичности [7]. Функция щитовидной
железы подвержена существенным ритмическим ко-
лебаниям различной продолжительности и ампли-
туды, даже небольшой сдвиг этих колебаний может
быть причиной нарушения регуляции и являться при-
чиной ФП. Частота тромбоэмболий у пациентов с ФП,
развившейся на фоне тиреотоксикоза, может достигать
15% [8]. Нарушения ритма и проводимости отме-
чаются у 31,6% пациентов с тяжелой ХОБЛ, из них
ФП диагностирована у 10,8% [9].

Изложенные выше позиции определили цель на-
стоящего исследования, включавшую изучение осо-

бенностей течения ФП у больных АГ с экстракарди-
альной патологией, влияющей на прогрессирование
этой формы аритмии и развитие осложнений.

Материал и методы
В обсервационном когортном исследовании на-

блюдалось 308 мужчин 45-65 лет с ФП и АГ в сочетании
с экстракардиальной патологией: СД (n=40), диф-
фузным токсическим зобом (ДТЗ; n=42); гипотиреозом
(ГТ; n=59), АО (n=64) и ХОБЛ (n=47). Группу сравне-
ния составили 56 больных с АГ+ФП без сопутствующих
экстракардиальных заболеваний. Таким образом, на-
блюдалось 6 групп больных: ФП/АГ, ФП/АГ+СД,
ФП/АГ+ГТ, ФП/АГ+ДТЗ, ФП/АГ+АО, ФП/АГ+ХОБЛ.
Далее группы будут описываться по сопутствующей
патологии. Все пациенты подписали добровольное
информированное соглашение, утвержденное Ло-
кальным этическим комитетом НГМУ (Протокол №147
от 18.06.2017).

В ходе исследования проводилась проспективная
оценка прогрессирования ФП в течение года (исходно
и через 12 мес). Диагноз ФП был установлен на осно-
вании документально зарегистрированных эпизодов
ФП по данным электрокардиографии (ЭКГ). Форма
ФП определена согласно актуальным рекомендациям
по диагностике и лечению ФП [10]; стадия АГ вери-
фицирована на основании наличия гипертрофии
левого желудочка. Из исследования были исключены
пациенты с клинически тяжелой стадией сопутствующей
экстракардиальной патологии, патологией клапанов
сердца, системными, онкологическими, острыми и
хроническими воспалительными заболеваниями, ИБС,
хронической болезнью почек выше 3 стадии, патоло-
гией печени с нарушением ее функции, инсультами.

В работе оценивались клинические и антропомет-
рические результаты инструментальной диагностики.
Последняя включала ЭКГ, суточное мониторирование
АД и ЭКГ (Schiller, Швейцария), трансторакальную эхо-
кардиографию (в соответствии с рекомендациями
Американской Ассоциации Эхокардиографии в М и
2D режимах на аппарате Vivid 7, General Electric, США).
Также проводилось определение концентрации 
NT-proBNP с использованием набора реагентов 
«NT-proBNP-ИФА-Бест» и галектина-3 методом имму-
ноферментного анализа (Bender MedSystems GmbH,
Австрия) как маркеров фиброза и ремоделирования
миокарда.

Структурированный сбор данных для исследования
сводился в электронные таблицы, в табличных данных
выполнялось исследование на полноту и наличие оши-
бок ввода, проводился разведочный анализ данных
для выявления выпадающих значений. Проверенные
данные обрабатывались методами статистического
анализа. Эмпирические распределения данных испы-
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тывались на согласие с законом нормального распре-
деления по критериям Шапиро-Уилка и Андерсона-
Дарлинга. Вследствие малого количества показателей,
согласованных с нормальным распределением в ис-
следуемых группах, для сравнения использовались
непараметрические критерии. Дескриптивные харак-
теристики представлены в виде медианы [первый
квартиль; третий квартиль] для непрерывных числовых
данных, процентов (нижняя граница 95% доверитель-
ного интервала [ДИ], верхняя граница 95%ДИ) для
бинарных данных с вычислением границ ДИ по фор-
муле Вильсона. Для статистической проверки гипотез
о равенстве числовых характеристик выборочных рас-
пределений в сравниваемых группах использовался
непарный U-критерий Манна-Уитни, производился
расчет смещения распределений с построением
95%ДИ для смещения. Множественное сравнение
групп проводилось критерием Краскелла-Уоллиса. По-
парное сравнение всех исследуемых групп с группой
сравнения проводилось по схеме Даннета, попарное
сравнение всех групп со всеми проводилось по схеме
Тьюки, для устранения эффекта множественных по-
парных сравнений применялась поправка Бенжамини-
Хохберга. Для сравнения бинарных и категориальных
показателей применялся точный двусторонний крите-
рий Фишера. Многофакторной логистической регрес-
сией выявлялись значимые предикторы осложнений.
Оптимальные модели многофакторных регрессий
строились методами прямого и обратного шага. Про-
верка статистических гипотез проводилась при кри-
тическом уровне значимости р=0,05, т.е. различие
считалось статистически значимым, если p<0,05.
Нижняя граница доказательной мощности бралась
равной 80%. Все статистические расчеты проводились
в программе Rstudio (version 0.99.879, RStudio Inc.,
США) на языке R (R Core Team, 2015).

Результаты и обсуждение
Группы больных были сопоставимы по возрасту.

При оценке частоты распространенности форм ФП в
различных клинических группах выявлено, что в груп-

пах с экстракардиальными заболеваниями отмечалась
персистирующая и длительно персистирующая формы
ФП, а постоянная форма ФП в большей степени была
выявлена у больных с СД, АО и ГТ (табл.1).

До включения в исследование характер антиарит-
мической терапии был сопоставим во всех клинических
группах. Амиодарон получали 46% пациентов, соталол
– 29%, пропафенон – 31%, бета-адреноблокаторы
– 78%, дигоксин – 1,1%, другие антиаритмические
препараты – 5,2% обследованных. Наибольшее ко-
личество больных, которым с целью восстановления
синусового ритма проводилась электроимпульсная
терапия, было в группе ХОБЛ (17,4%) и в группе ФП
и АГ без коморбидной патологии (11,6%).

В ряде исследований в возникновении и прогрес-
сировании ФП была доказана роль факторов риска,
таких как курение, злоупотребление алкоголем, дис-
липидемия, [11]. В настоящем исследовании сравни-
тельная оценка традиционных факторов риска – ку-
рения и злоупотребления алкоголем у пациентов с ФП
и АГ в сочетании с экстракардиальными заболева-
ниями не показала значимых различий между груп-
пами, но их распространенность в общей выборке ока-
залась высокой, и составила 22-44%. Таким образом,
распространенность этих факторов остается высокой,
хотя по данным российских экспертов отмечается по-
ложительная динамика. Так в среднем по Российской
Федерации курение снизилось на 30%, а злоупотреб-
ление алкоголем – на 80% [10]. Во Фрамингемском
исследовании АГ и СД были наиболее значимыми не-
зависимыми предикторами, увеличивающими риск
возникновения ФП [12]. В последних эпидемиологи-
ческих исследованиях у пациентов с ФП диагности-
ровали патологию щитовидной железы и доказали ее
вклад в развитие этой формы аритмии [13]. Ожирение
наблюдается у 25% больных с ФП, и индекс массы
тела у таких пациентов составил в среднем 27,5 кг/м2.
Показано, что ХОБЛ встречается у 10-15% больных с
ФП, и, скорее, является маркером сердечно-сосуди-
стого риска в целом, чем специфическим фактором,
предрасполагающим к развитию ФП, а ряд биохими-
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Форма ФП                                                        ФП/АГ                   ФП/АГ/СД            ФП/АГ/ХОБЛ           ФП/АГ/ГТ               ФП/АГ/ДТЗ                 ФП/АГ/АО
Впервые возникшая, %                                                10,6                                    1,4                                      1,8                                  15,2                                    16,5                                        4,2

Пароксизмальная, %                                                     54,2                                    3,5                                      4,0                                  27,7                                    29,9                                      20,1

Персистирующая, %                                                      20,4                                 55,6*                                 65,2*                               26,2*                                  36,2*                                    29,6*

Длительно персистирующая, %                                14,2                                 28,4*                                 26,8*                               25,3*                                  16,0*                                    31,3*

Постоянная, %                                                                  0,6                                  11,1*                                    2,2                                   6,2                                       1,4                                       14,8*

*р<0,05 по отношению к группе сравнения (ФП/АГ)

АГ – артериальная гипертония, ФП – фибрилляция предсердий, ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких, ГТ – гипотиреоз, ДТЗ – диффузный токсический зоб, 
СД – сахарный диабет, АО – абдоминальное ожирение

Table 1. The prevalence of forms of AF in the studied groups
Таблица 1. Частота распространенности форм ФП в исследуемых группах
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ческих изменений, которые отмечались, не могут слу-
жить предикторами ФП [5].

При оценке биохимических показателей в каждой
из клинических групп (табл.2), установлено, что наи-
более зависимыми от сопутствующего заболевания
оказались ряд показателей. Так, гиперурикемия является
одним из основных факторов риска сердечно-сосу-
дистых осложнений у больных с ФП [10], но доказа-
тельств того, что ее понижение приведет к снижению
риска, на сегодняшний день нет. Даже уровень мочевой
кислоты более 360 мкмоль/л является критичным
[14]. Средние значения уровня мочевой кислоты в
представленных группах оказались в пределах рефе-
ренсных значений (табл.2), т.е. не более 450 мкмоль/л.
При этом у 24,5% больных они были >446,14
мкмоль/л, что показывает увеличение риска развития
сердечно-сосудистых осложнений у этой категории
больных. Пациенты с ГТ и АО показали наибольшие
значения и статистически значимую разницу по сравне-
нию с пациентами без экстракардиальной патологии,
и у 32,4% из них уровень мочевой кислоты оказался
выше референсных значений (466,25-512 мкмоль/л).
При оценке маркеров фиброза и ремоделирования
средний уровень галектина-3 в сыворотке крови во
всех клинических группах оказался выше референсных
значений с максимальным увеличением до 97,73 нг/л
(табл.2). Доказана статистическая значимость различий
в сывороточном уровне галектина-3 во всех группах,
кроме группы с ДТЗ по отношению к группе без сопут-
ствующих экстракардиальных заболеваний (табл.2).
Этот факт объясняется развивающейся при ДТЗ дис-
трофией миокарда, в отличие от процессов гипер-
трофии левого желудочка, лежащих в основе развития
ФП при АГ в сочетании с СД, ХОБЛ, ГТ и АО. Важная
роль в процессах фиброза и ремоделирования мио-
карда отводится NT-proBNP [15]. На сегодняшний день
существует много доказательств участия этого маркера
в определении риска сердечно-сосудистых осложнений
у пациентов с АГ и хронической сердечной недоста-
точностью [16]. Развившаяся гипертрофия левого же-
лудочка при АГ и диастолическая дисфункция левого
желудочка способствуют повышению давления в левом

предсердии и усилению фиброзных изменений в устье
легочных вен, что по современным представлениям
является одной из главных причин возникновения
ФП. При оценке уровня NT-proBNP в данном иссле-
довании средние значения этого маркера хотья и не
были выше допустимых значений, все же превышали
референсные значения у 16,1% пациентов, а у больных
с АО (р=0,047) были значимо выше, чем в группе
сравнения. Среди широкого круга биохимических и
иммунологических маркеров, используемых в кли-
нической практике для оценки активного воспаления,
особая роль отводится С-реактивному белку (СРБ),
который относится к семейству белков острой фазы.
Концентрация СРБ рассматривается как наиболее чув-
ствительный маркер воспаления и повреждения тканей
[17], играющий важную роль в развитии воспаления.
Это нашло подтверждение и в данном исследовании,
где средние значения были в пределах 5,4 мг/л (ре-
ференсные значения 0-5 мг/л), а 11% больных имели
уровень СРБ>10 мг/л, что свидетельствует о наличии
воспалительного процесса. Уровни СРБ в группах с
сопутствующими заболеваниями и без оказались со-
поставимыми (табл.2).

При оценке эхокардиографических показателей
фиброза и ремоделирования миокарда установлено,
что средние размеры левого предсердия и левого же-
лудочка (ЛЖ) были повышены во всех клинических
группах и сопоставимы с группой сравнения. У боль-
ных ФП в сочетании с АГ и отдельными сопутствую-
щими заболеваниями отмечалось статистически
значимое увеличение отношения максимальных ско-
ростей раннего и позднего диастолического наполне-
ния (Е/А) при сравнении с группой ФП+АГ (табл.3).
Также выявлено статистически значимое замедление
времени изоволюмического расслабления ЛЖ (IVRT)
и времени раннего диастолического наполнения (DT)
у больных ФП и АГ в сочетании сопутствующими за-
болеваниями по сравнению с лицами без таковых
(табл.3).

При оценке показателей диастолической функции
в клинических группах оказалось, что у всех больных
ФП, АГ в сочетании с СД, ГТ и АО преобладал второй
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Показатели                                         ФП/АГ                  ФП/АГ/ХОБЛ               ФП/АГ/СД                   ФП/АГ/ГТ               ФП/АГ/ДТЗ              ФП/АГ/АО
Мочевая кислота, мкмоль/л        239,7[143,4;348,4]           244[216,5;334]              244[143,5;413,5]          360,2[211;436,25]*           344[211;434]                509[212;512]*

NT-proBNP, пг/мл                              67,99[33,5;115,2]         97,2[43,55;132,2]        89,02[40,92;137,34]        97,95[53,44;132,2]       97,8[65,43;124,4]            117[96;165,5]

Галлектин-3, нг/мл                          14,05[7,06;14,76]       36,02[13,03;65,31]*       29,44[12,7;97,73]*        17,33[12,95;52,91]*      15,21[10,3;52,85]     19,78[13,28;53,01]*

СРБ, мг/л                                                    5,4[4,3;6,7]                     5,2[4,45;6,2]                     5,5[4,65;6,45                    5,75[4,77;6,8]                   5,2[4,1;6,4]                     5,4[4,5;6,7]

*р<0,05 по отношению к группе сравнения

АГ – артериальная гипертония, ФП – фибрилляция предсердий, ХОБЛ – хроническая обструктивная болезнь легких, ГТ – гипотиреоз, ДТЗ – диффузный токсический зоб, 
СД – сахарный диабет, АО – абдоминальное ожирение, СРБ – С-реактивный белок, NT-proBNP – мозговой натрийуретический пептид

Table 2. Biochemical parameters in the studied groups
Таблица 2. Биохимические параметры в исследуемых группах
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тип диастолической дисфункции, а у больных в соче-
тании с ХОБЛ, ДТЗ и группы больных без сопутствую-
щих заболеваний ‒ первый тип. Негативные измене-
ния диастолической функции миокарда, потеря
стенками левого желудочка способности к расслабле-
нию в период диастолы рассматривают как раннее па-
тологическое проявление. Фиброз миокарда, в том
числе, фиброз предсердий, вызывает гетерогенность
миокарда и способствует формированию очагов re-
entry и развитию ФП [18]. До последнего времени ме-
тоды инструментальной диагностики не позволяли
уточнить риск развития фиброза миокарда и оценить
его выраженность. Из всех существующих современ-
ных визуализирующих методик обследования только
с помощью магнитной резонансной томографии
можно идентифицировать фиброз миокарда. Благо-
даря этому методу установлено, что миокардиальный
фиброз предсердий у больных с ФП выражен больше,
чем у здоровых обследованных [19]. Однако исполь-
зование данного метода в рутинной клинической прак-

тике практически невозможно из-за высокой стоимо-
сти. Исходя из этого, изучение молекулярных меха-
низмов и взаимосвязанных патогенетических процес-
сов развития фиброза ткани миокарда в перспективе
может стать ключом к пониманию риска возникнове-
ния и прогрессирования ФП.

Доказано, что патогенетическим субстратом про-
грессирования ФП является структурное и электрофи-
зиологическое ремоделирование миокарда предсер-
дий, соответственно, скорость прогрессирования
равна скорости ремоделирования [20]. Известно, что
процесс ремоделирования запускается задолго до раз-
вития первых пароксизмов ФП, и впоследствии после
их единичного дебюта неуклонно нарастает частота и
длительность пароксизма, т.е. развивается персисти-
рующая форма [20]. При оценке прогрессирования
ФП год спустя выявлено, что переход пароксизмаль-
ной формы ФП в хроническую форму ФП статистиче-
ски значимо чаще отмечался в группе с СД, ДТЗ и АО
(рис.1).
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Параметр                                            ФП/АГ                  ФП/АГ/ХОБЛ               ФП/АГ/СД                   ФП/АГ/ГТ               ФП/АГ/ДТЗ              ФП/АГ/АО
Е/А                                                                   0,6±0,3                             0,8±0,4*                            1,82±0,2*                           1,44±0,6*                          0,6±0,2                           1,5±0,1*

IVRT, мс                                                         70,03±3,8                          60,9±4,5                            43,9±2,5*                           64,2±0,5*                         72,9±0,2                         56,8±4,5*

DT, мс                                                            168,2±7,0                        129,9±9,9*                        112,4±0,4*                         116,1±0,6*                     139,5±0,2*                     124,1±0,4*

*р<0,05 по отношению к группе сравнения
M±SD, M – среднее значение, SD – стандартное отклонение
Е/А – отношение макс. скоростей раннего и позднего диастолического наполнения, IVRT ‒ время изоволюмического расслабления левого желудочка, 
DT – время замедления раннего диастолического наполнения

Table 3. Diastolic dysfunction of the left ventricle in different clinical groups
Таблица 3. Диастолическая дисфункция левого желудочка в различных клинических группах
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Figure 1. Comparative assessment of the progression of atrial fibrillation during the year of observation
Рисунок 1. Сравнительная оценка прогрессирования ФП в течение года наблюдения
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Заключение
Таким образом, больные ФП в сочетании с АГ и ко-

морбидной патологией экстракардиального генеза под-
вержены скорому прогрессированию ФП. Оценка но-
вого маркера фиброза и ремоделирования показала
статистически значимое увеличение галектина-3 во всех
клинических группах пациентов. Современная стратегия
ведения пациентов с ФП представлена в профилактике
тромбоэмболических осложнений, устранении или
уменьшении выраженности симптомов, эффективном
контроле ЧСС и ремоделирования сердца, но задача
усложняется при сочетании ФП с АГ и экстракардиаль-

ной коморбидной патологией. В связи с этим необхо-
димо разработать комплекс мероприятий по профи-
лактике прогрессирования ФП у больных АГ в сочета-
нии с экстракардиальной патологией. Это обусловлено
неуклонным ростом пациентов с ФП в сочетании СД,
заболеваниями щитовидной железы, ХОБЛ и АО.
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