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Резюме
Цель исследования — изучить роль маркеров фиброза (галектина-3 и NT-proBNP) в стратификации риска фибрилляции 
предсердий  у больных с артериальной гипертонией в сочетании с экстракардиальными заболеваниями. (ФП). Материалы 
и методы.   В проспективном когортном исследовании наблюдались 140 мужчин 35-65 лет с аГ и ФП (пароксизмальная 
и персистирующая форма), из них 57пациентов с аГ, ФП и хроническим обструктивным заболеванием легких (ХоБЛ)  
и 83 пациента с аГ, ФП без сопутствующей патологии (контроль). Всем обследованным выполнены антропометрия, 
исследования липидного спектра, ЭхокГ. Уровни галектина-3 и NT-proBNP в сыворотке крови оценивались методом 
иммуноферментного анализа.  результаты. Уровень галектина-3 в сыворотке крови у больных аГ с ФП  и ХоБЛ был 
выше - 36.02 нг/мл,  чем в группе контроля - 19.23 нг/мл, р=0.001.  Средний уровень NT-proBNP во всех исследуемой 
группе оказался достоверно выше и составил 123,8 пг/мл, р<0.001, по сравнению с группой контроля 67.99 пг/мл.  
Заключение. Маркеры фиброза галектин-3 и NT-proBNP в сыворотке крови у больных с фибрилляцией предсердий и 
артериальной гипертонией в сочетании с хроническим обструктивным   заболеванием легких выше, чем у пациентов с 
фибрилляцией предсердий и артериальной гипертонии
Ключевые слова: фибрилляция предсердий, артериальная гипертония, хроническая обструктивная болезнь легких

Summary 
The aim of the study was to study the role of fibrosis markers (galectin — 3 and NT-proBNP) in stratification of atrial fibrillation risk in 
patients with arterial hypertension in combination with extracardial diseases.  Materials and methods. In a prospective cohort study, 
140 men aged 35-65 years with hypertension and AF (paroxysmal and persistent form), 57 – AH, AF and chronic obstructive pulmonary 
disease (COPD) and 83 patients with hypertension, AF without comorbidity (control) were observed. Serum galectin-3 and NT-proBNP 
levels were assessed by enzyme immunoassay. Anthropometry, lipid spectrum and Echocardiography studies were performed for all 
examined patients. Results. The level of galectin-3 in blood serum of patients with AF and COPD was higher-36.02 ng / ml. than in the 
control group-19.23 ng / ml, p=0.001. The average level of NT-proBNP in all the study group was significantly higher and amounted 
to 123.8 PG/ml , p<0.001, compared with the control group 67.99 PG / ml. Conclusion. Markers of fibrosis galectin-3 and NT-proBNP 
in serum of patients with atrial fibrillation and arterial hypertension in combination with chronic obstructive pulmonary disease are 
higher than in patients with atrial fibrillation and arterial hypertension
Key words: atrial fibrillation, hypertension, hypothyroidism,  chronic obstructive pulmonary disease
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Введение
Фибрилляция предсердий (ФП) отнесена мировым 

медицинским сообществом к числу трех сердечно-сосу-
дистых «эпидемий XXI века» наряду с хронической сер-
дечной недостаточностью (ХСН) и сахарным диабетом. 
Наиболее часто ФП возникает при различных нозологи-

ях: артериальной гипертензии (АГ), ишемической болез-
ни сердца (ИБС) и хронической сердечной недостаточ-
ности (ХСН). В связи с большой распространенностью 
и социальной значимостью ФП продолжается изучение 
причин и механизмов развития данной аритмии. Меха-
низмы аритмогенеза имеют некоторые закономерности 
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развития и взаимосвязаны с основной патологией серд-
ца [1]. Повышенный интерес к изучению нейрогормо-
нальной активации и роли натрийуретических пептидов 
(НУП) в определении прогноза у больных СН позволил 
выявить, что высокие концентрации N-терминального 
мозгового натрийуретического пропептида (NT-proBNP) 
ассоциируются с неблагоприятным годовым прогнозом 
у больных фибрилляцией предсердий не только за счет 
декомпенсированной СН, но и вследствие развития сер-
дечно-сосудистых событий в течение всего последую-
щего года наблюдения. Однако, при этом отмечена вы-
раженная изменчивость NT-proBNP [2]. В связи с этим 
возрастает значимость изучения новых биомаркеров, 
лишенных этих недостатков и способных отражать дру-
гие патофизиологические процессы, такие как фиброз и 
ремоделирование миокарда сердца. К таким биомаркерам 
относится галектин-3, роль которого при фибрилляции 
предсердий активно изучается в настоящее время . Было 
показано, что галектин-3 — отличная мишень для  лече-
ния фиброза. В эксперименте с искусственно вызванным 
фиброзом печени, животных кормили специфически-
ми ингибиторами галектина-3, что позволило не только 
остановить патологический процесс, но и обратить его 
вспять [3]. Несмотря на большое количество проведен-
ных исследований в этой области, патогенез появления 
и прогрессирования ФП до конца не изучен [4]. В насто-
ящее время общепризнанно, что с течением времени ФП 
имеет тенденцию к прогрессированию от коротких и ред-
ких эпизодов аритмии до появления устойчивой посто-
янной формы ФП [5]. Пароксизмальная ФП сохраняется 
в течение нескольких десятилетий только у небольшой 
части пациентов. По оценкам ряда исследований частота 
перехода из персистирующей в постоянную форму ФП 
составляет от 20 до 30% в течение 1-3 лет наблюдений 
[6]. Число эпизодов аритмии может варьировать в ши-
роких пределах на протяжении месяцев или даже лет и 
взаимосвязано с тяжестью основного заболевания [7], 
однако предикторы прогрессирования аритмии при раз-
личных нозологиях не определены. 

Цель исследования. Оценить особенности кли-
нических, биохимических проявлений и изучить роль 
маркеров фиброза в стратификации риска фибрилляции 
предсердий  у больных с артериальной гипертонией в со-
четании с экстракардиальными заболеваниями.

Материалы и методы
В проспективном когортном исследовании наблю-

дались 253 мужчин 35-65 лет с АГ и ФП,  в том числе  
57 – АГ, ФП (пароксизмальная и персистирующая фор-
ма) и хроническим обструктивным заболеванием легких 
(ХОБЛ) – 1-я группа; 63 –  с АГ, ФП и сахарным диабетом 
2-я группа , 53 –  с АГ, ФП и абдоминальным ожирением 
(АО) – 3-я группа и 83 пациентов с АГ, ФП без сопутству-
ющей патологии (контроль). Диагноз ФП установлен на 
основании документально зарегистрированных эпизодов 
этой аритмии по данным электрокардиографии (ЭКГ). 
Форма ФП определена согласно Национальным рекомен-
дациям по диагностике и лечению фибрилляции предсер-

дий (РКО/ВНОА/АССХ, 2012). Критериями исключения 
также стали ХБП, патология печени и легких с наруше-
нием их функции, заболевания щитовидной железы, ин-
сульты, ИБС. В работе оценивались клинические, антро-
пометрические и лабораторные показатели, результаты 
инструментальной диагностики: ЭКГ, СМЭКГ, ЭхоКГ. 
Протокол трансторакальной ЭхоКГ выполнен в соответ-
ствии с рекомендациями Американской Ассоциации Эхо-
кардиографии (ASE) в М и 2D режимах на аппарате Vivid 
7 (General Electric, USA). Уровень галектина-3 был опре-
делен в сыворотке крови методом иммуноферментного 
анализа с помощью набора «Human Galectin-3 ELISA 
kit; eBioscience» (Bender MedSystems GmbH, Австрия), 
минимальная концентрация определения — 0,12 нг/мл. 
Определение концентрации NT-proBNP с использовани-
ем набора реагентов «NTproBNP – ИФА – Бест» .

 Эмпирические распределения данных испытыва-
лись на согласие с законом нормального распределения 
по критериям Шапиро-Уилка, Андерсона-Дарлинга, 
Крамерафон Мизеса, Лиллиефорса и Шапиро-Франциа. 
Вследствие малого количества показателей, согласо-
ванных с нормальным распределением в исследуемых 
группах для сравнения использовались непараметриче-
ские критерии. Множественное сравнение групп прово-
дилось критерием Краскелла Уоллиса. Для сравнения 
бинарных и категориальных показателей применялся 
точный двусторонний критерий Фишера. Многофактор-
ной логистической регрессией выявлялись значимые 
предикторы осложнений. Оптимальные модели много-
факторных регрессий строились методами прямого и 
обратного шага. Проверка статистических гипотез про-
водилась при критическом уровне значимости р = 0.05, 
т.е. различие считалось статистически значимым, если 
p < 0.05. Нижняя граница доказательной мощности 
бралась равной 80%. Программный инструментарий. 
Все статистические расчёты проводились в программе 
Rstudio (version 0.99.879 – © 2009-2016 RStudio, Inc., 
USA, 250 Northern Ave, Boston, MA 02210 844-448-121, 
info@rstudio.com)

Результаты и обсуждение
Исследуемые группы различались по возрасту, так 

средний возраст больных в группе ХОБЛ  – 59±7,2 лет, 
был достоверно выше, чем в группе контроля - 57±2,1 лет 
(p<0.001*).  При оценке липидного спектра достоверные 
различия были получены только в отношении ХС ЛПВП, 
значения которого были наибольшие в группе контроля 
(табл 1). Изучение содержание мозгового натрийурети-
ческого пептида и галектина-3, как маркеров отражаю-
щих процессы ремоделирования и фиброза миокарда у 
больных фибрилляцией предсердий в сочетании с арте-
риальной гипертонией показало, что средний уровень 
NT-proBNP группе ХОБЛ выше и составил 123,8 пг/мл 
[42.92; 157.02], р<0.001, по сравнению с группой контро-
ля 67.99 пг/мл [33.5; 115.2. Несмотря на то, что   средние 
значения укладываются в рекомендуемый  референсный 
интервал  у 19,1% из них он превышал референсные зна-
чения (150 пг/мл).
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емых группах были сопоставимы.  Конечно-диастоли-
ческий размер ЛЖ (КДР) достоверно выше -  5.8 [5.55; 
6.35], чем в контрольной группе 5.2 см [4.6; 6.0], p=0.042 
(табл 1) 

В нашем исследовании, так же была проведена 
оценка стратификации риска прогрессирования фибрил-
ляции предсердий у больных с АГ и ХОБЛ проводился 
расчет и сравнение бинарных показателей развившихся  
осложнений, в виде прогрессирования ХСН на фоне ре-
цидива ФП и госпитализации в течении 12 месяцев по 
поводу рецидива ФП, с группой контроля. Статистически 
значимых отличий между группами  обнаружено не было 
(табл 2). 

Заключение
В настоящее время известно множество механиз-

мов, являющихся причиной развития данного нарушения 

ритма: гемодинамические, структурные, электрофизио-
логические и молекулярные [8]. Одна из самых часто 
встречающихся и устойчивых аритмий в современной 
популяции — фибрилляция предсердий, патогенез кото-
рой, безусловно, процесс многофакторный. АГ, сахарный 
диабет 2 типа, синдром обструктивного апноэ во сне — 
наиболее частые причины структурных и гемодинами-
ческих нарушений, способствующих развитию и про-
грессированию ФП [9]. Фиброз миокарда, в том числе 
фиброз предсердий, вызывает гетерогенность миокарда и 
способствует формированию очагов re-entry и развитию 
ФП [10]. До последнего времени методы инструменталь-
ной диагностики не позволяли уточнить риск развития 
фиброза миокарда и оценить его выраженность. Из всех 
существующих современных визуализирующих методик 
обследования только с помощью МРТ можно иденти-
фицировать фиброз миокарда. Благодаря этому методу 

Таблица 1.

Примечание: ОХ-общий холестерин, ЛПНП – липопротеид низкой плотности,ЛПВП-дипотпротеид высокой плот-
ности, ТГ- триацилглицериды,  ЛП – левое предсердие, КДР- конечно-диастолический размер левого желудочка,  

ИММЛЖ — индекс массы миокарда левого желудочка, ФВ ЛЖ — фракция выброса левого желудочка
символом ‘*’ обозначены статистически значимо различающиеся показатели

Рис 1. Уровень галектина-3 у пациентов с ХОБЛ 

Уровень галектина-3 в сыворотке крови у больных 
АГ с ФП был выше всего в группе ХОБЛ - 36.02 нг/мл 
[13.03; 65.31], чем в группе контроля - 19.23 нг/мл [4.97; 
40.99], р=0.001 (рис1).

Таким образом, полученные  данные подтверждают 
возможную роль галектина-3 как биологического марке-
ра фиброза и ремоделирования миокарда у больных ФП  
с наличием АГ и ХОБЛ.

 Вместе с оценкой биохимических показателей ре-
моделирования миокарда  проводилась инструменталь-
ная оценка ремоделирования левого желудочка.  Оказа-
лось, что ИММЛЖ,  в группе контроля был  достоверно 
выше - 143 г/м2 [125; 157], чем у больных   с ХОБЛ - 118 
г/м2 [106.5; 131], p<0.001. Размеры ЛП во всех исследу-
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установлено, что миокардиальный фиброз предсердий у 
больных с ФП выражен больше, чем у здоровых обсле-
дованных [11]. Однако использование данного метода в 
рутинной клинической практике практически невозмож-
но из-за высокой стоимости. Исходя из этого, изучение 
молекулярных механизмов и взаимосвязанных патогене-
тических процессов развития фиброза ткани миокарда 
в перспективе может стать ключом к пониманию риска 
возникновения и прогрессирования ФП.

В настоящем исследовании более подробно изуче-
на роль галектина-3 и NTproBNP — одних из главных 
маркеров фиброза сердечно-сосудистой системы. В экс-
периментальных работах ранее было установлено, что 
галектин-3 способствует продукции активных веществ, 
который, в свою очередь, повышает синтез коллагена фи-
бробластами и приводят к развитию фиброза миокарда 
[12].  

В результате анализа полученных данных нами 
было установлено, что галектин-3, у больных с  ХОБЛ 
в сочетании с ФП и АГ выше, чем у пациентов с ФП и 
АГ, без ХОБЛ. Мы полагаем, что галектин-3 играет суще-
ственную роль в формировании ремоделирования сердца 
на молекулярно-клеточном уровне, способствуя разви-
тию фиброза миокарда предсердий, что подтверждается в 
работе, опубликованной M.U. Yalcin с соавторами (2015) 
[13]. Была выявлена корреляционная связь между уров-

нем галектина-3 в сыворотке крови у больных с ФП и 
степенью выраженности фиброза миокарда левого пред-
сердия, выявленная с помощью МРТ (r = 0,696, р < 0,001).

Следует подчеркнуть, что в нашем исследовании 
маркеры фиброза (NTproBNP, галектин-3) были выше у 
больных с АГ, ФП и ХОБЛ, чем у больных с ФП и АГ. 
Полученные данные позволяют предположить, что повы-
шенный уровень NTproBNP и тесно взаимодействующий 
с ним галектин-3 являются не только маркерами фиброза 
миокарда, но и, возможно, служат предикторами возник-
новения ФП у больных с ХОБЛ. Определение уровней 
маркеров фиброза в клинической практике может быть 
использовано для уточнения риска развития данной арит-
мии у пациентов с ХОБЛ и в качестве потенциальной ми-
шени для фармакологической терапии.

 Примечания. Конфликт интересов: нет потенциаль-
ного конфликта интересов в отношении данной статьи в 
сообщении.■

Хидирова Л.Д., Яхонтов Д.А., Зенин С.А., ГБОУ 
ВПО Новосибирский государственный медицинский уни-
верситет Минздрава России. Новосибирский Област-
ной Кардиологический Клинический Диспансер . Автор, 
ответственный за переписку - Хидирова Людмила Дау-
довна, 630091, Новосибирск, Красный проспект дом 52,  
h_ludmila73@mail.ru, Тел 89231129218

Таблица 2. Расчет и сравнение бинарных показателей между группами контроля и АГ+ФП+ХОБЛ

Примечание: символом ‘*’ обозначены статистически значимо различающиеся показатели
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