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Актуальность. Фибрилляции предсердий сочетается с воспалитель-
ным процессом в миокарде. Диагностика гистологических изменений, 
в том числе воспалительного характера, в миокарде является сложной 
задачей для современной медицины. Единственным достоверным 
способом определения воспалительных изменений миокарда явля-
ется эндомиокардиальная биопсия. В современной литературе от-
сутствуют данные о влиянии гистологических изменений в миокарде  
на эффективность интервенционного лечения фибрилляции предсер-
дий. В то же время оценка динамики результатов эндомиокардиаль-
ной биопсии позволяет более детально подойти к лечению пациентов, 
снизив тем самым риск развития и прогрессирования серьезных кар-
диальных патологий, в частности фибрилляции предсердий.
Цель. Изучение характера и динамики гистологических изменений  
в миокарде и оценка их влияния на эффективность катетерного лече-
ния идиопатической формы фибрилляции предсердий.
Методы. В исследование включено 48 пациентов с идиопатической 
формой фибрилляции предсердий; медиана возраста составила 
39 лет (33,5; 48,0). Среди них 42 мужчин (87,5 %) и 6 женщин (12,5 %). 
Медиана продолжительности аритмического анамнеза составила  
4 года (2; 7). Всем пациентам выполнены радиочастотная изоляция 
легочных вен и эндомиокардиальная биопсия из правого желудочка. 
Проведено гистологическое (с использованием критериев Cristina 
Basso) и иммуногистохимическое (на определение антигенов виру-
сов: простого герпеса 1, 2 и 6 типов, энтеровируса, Эпштейна – Барр, 
аденовируса и парвовируса) исследования. Через 6 мес. повторно 
выполнена эндомиокардиальная биопсия, гистологическое и имму-
ногистохимическое исследования. В зависимости от клинической 
формы фибрилляции предсердий пациенты разделены на 3 группы:  
1 — пароксизмальная форма (21 пациент (43,7 %)); 2 — персистирую-
щая (13 пациентов (27,1 %)), 3 — длительно персистирующая (14 паци-
ентов (29,2 %)). По результатам наблюдения и оценки эффективности 
все группы были разделены на 3 подгруппы: А — отсутствие фибрил-
ляции предсердий в течение 12 мес. наблюдения; Б — зарегистриро-
ваны ранние рецидивы аритмии в течение первых 3 мес. наблюдения, 
В — наличие позднего рецидива аритмии после 3 мес. наблюдения.
Результаты. Согласно данным гистологического исследования, кри-
терии активного лимфоцитарного миокардита выявлены в подгруп-
пах: 1А — у 5 пациентов (35,7 %); 1В — у 2 пациентов (50 %); 2А — у 6 па-
циентов (75 %); 2Б — у 2 пациентов (66,7 %); 3А — у 7 пациентов (70 %), 
3Б — у 2 пациентов (66,7 %); 3В — у 1 пациента (100 %). У остальных па-
циентов выявлены признаки лимфоцитарной инфильтрации. В дина-
мике через 6 мес. только в группе 2А документировано статистически 
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значимое снижение количества пациентов с активным лимфоцитарным миокардитом 
(p < 0,05). У всех пациентов выявлены фиброзные изменения и экспрессия антигенов 
вирус простого герпеса 6-го типа и энтеровирус различной степени выраженности, ко-
торые через 6 мес. не изменились. Общая эффективность оперативного лечения соста-
вила 66,7 % для пароксизмальной, 61,5 — персистирующей, 71,4 — длительно перси-
стирующей фибрилляции предсердий в течение 12 мес. наблюдения. 
Выводы. Пациенты с идиопатической фибрилляцией предсердий имеют воспалитель-
ные изменения миокарда, причем 48,7 % из них соответствуют критериям миокардита. 
У всех пациентов обнаружена экспрессия вирусных антигенов и развитие фиброза, со-
ответствующих критериям поствоспалительных изменений. Повторное исследование 
через 6 мес. показало отсутствие существенной динамики воспалительных и фиброз-
ных изменений. Несмотря на воспалительные изменения миокарда эффективность 
катетерного лечения составила: при пароксизмальной форме — 66,7 %, персистирую-
щей — 61,5, длительно персистирующей — 71,4. 
Ключевые слова: миокардит; радиочастотная аблация; фибрилляция предсердий; эн-
домиокардиальная биопсия; эффективность

© Шелемехов А.Е., Баталов Р.Е., 
 Роговская Ю.В., Усенков С.Ю.,  
Арчаков Е.А., Гусакова А.М.,  
Ребенкова М.С., 2020 

Статья открытого доступа, 
распространяется по лицензии 
Creative Commons Attribution 4.0. 

Введение
Фибрилляция предсердий — одно из наиболее 

часто встречающихся предсердных нарушений 
ритма сердца, ассоциированное с увеличением ри-
ска ишемического инсульта в 6 раз и риска внезап-
ной сердечной смерти в 2 раза [1]. Выявить веду-
щий этиологический фактор, способный объяснить 
развитие аритмии, не удалось, поэтому лечение ФП 
остается сложным вопросом для современной кар-
диологии. Разработан интегрированный подход  
к лечению ФП, включающий профилактику тром-
боэмболических осложнений, лечение основного 
заболевания и аритмии.

Развитие интервенционных методов лечения и,  
в частности, радиочастотной изоляции легочных 
вен показали достаточно высокую эффективность 
по сравнению с применением антиаритмических 
препаратов. Накопленные данные позволяют заклю-
чить, что у больных пароксизмальной формой ФП 
метод радиочастотной изоляции устьев легочных 
вен является более эффективным, чем медикамен-
тозная терапия [2]. В целом удержания синусового 
ритма после катетерной процедуры в течение года 
удается достичь у 64–86 % пациентов с пароксиз-
мальной ФП и у 41–62 % больных персистирующей  
и длительно персистирующей формами аритмии [3; 4]. 

В связи с тем, что ФП полиэтиологична, а патоге-
нез развития и прогрессирования аритмии много
гранен, на эффективность катетерного лечения 
оказывает влияние огромное количество факто-
ров. К неблагоприятным факторам относятся пер-

систирующая и длительно персистирующая фор-
мы, ожирение, синдром обструктивного ночного 
апноэ, пожилой возраст, артериальная гипертония, 
ишемическая болезнь сердца, увеличение разме-
ров (более 60 мл) и фиброз левого предсердия, а 
также длительность аритмического анамнеза [3; 
5–7]. 

У части пациентов с ФП не удается установить 
основное заболевание, которое могло привести  
к аритмии, поэтому она называется идиопатиче-
ской, но данный термин является условным и требу-
ет более детального обследования для выявления 
основного заболевания, которое могло привести 
к ФП и течение которого в свою очередь способно 
влиять на эффективность катетерного лечения [8]. 
Возможными причинами аритмии и ее рецидивов 
после интервенционного лечения могут быть ги-
стологические изменения в миокарде, в том числе 
и воспалительного характера, так как они способны 
приводить к развитию неотъемлемой части патоге-
неза аритмии — фиброзу. Фибрилляция предсер-
дий является одним из возможных проявлений про-
текающего воспалительного процесса в миокарде 
[9]. При этом некоторые авторы указывают на то, что 
воспаление миокарда является нераспознанной 
причиной развития фибрилляции предсердий [10].

Единственным достоверным способом диаг-
ностики воспалительного процесса в миокарде, 
согласно современным рекомендациям, является 
эндомиокардиальная биопсия [11]. Кроме того,  
в данных рекомендациях отдельными понятиями 

Клиническая эффективность катетерного лечения фибрилляции предсердий

https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.ru


92 © А.Е. Шелемехов и соавт., 2020

выделены активный миокардит, характеризующий-
ся воспалительной инфильтрацией миокарда с не-
кротическими или дегенеративными изменениями, 
не характерными для ишемической болезни сер-
дца; и пограничные (вероятные) миокардиты, или 
лимфоцитарная инфильтрация, характеризующи-
еся малым количеством воспалительных инфиль-
тратов, количество иммунокомпетентных клеток 
в которых не достигает необходимого числа для 
постановки диагноза активного миокардита, или 
отсутствием признаков повреждения кардиомио-
цитов. Несмотря на то что забор биопсийного мате-
риала проводится из структур правого желудочка, 
исследование Л.Б. Митрофановой с соавт. позво-
ляет экстраполировать данные, полученные при 
заборе тканей из правого желудочка на предсерд-
ные структуры сердца [12]. Морфологическая ве-
рификация миокардита проводится в соответствии  
с пересмотренными Всемирной федерацией сер-
дца Далласкими критериями [13]. Л.Б. Митрофано-
ва была одним из первых ученых в России, приме-
нивших сочетание эндомиокардиальной биопсии  
и иммуногистохимических методов для диагности-
ки миокардита. На основании работ, выполненных 
по данной методике, составлены методические 
рекомендации по морфологической диагностике 
миокардитов в клинической практике [14]. В даль-
нейшем Л.Б. Митрофанова в литературном обзоре 
делает большой акцент на важность и необходи-
мость совмещения эндомиокардиальной биопсии 
и иммуногистохимических методов обследования 
тканей сердца, в том числе при фибрилляции пред-
сердий у пациента [15].

Таким образом, оценка гистологических измене-
ний в тканях сердца позволяет определить влияние 
гистологических изменений миокарда на эффектив-
ность катетерного лечения фибрилляции предсер-
дий.

Цель исследования — изучение характера и дина-
мики гистологических изменений в миокарде и оцен-
ка их влияния на эффективность катетерного лече-
ния идиопатической фибрилляции предсердий.

Методы
В исследование включено 48 пациентов с идио

патической формой ФП, медиана возраста со-
ставила 39 лет (33,5; 48,0): 42 мужчины (87,5 %)  

и 6 женщин (12,5 %). Медиана продолжитель-
ности аритмического анамнеза составила 
4 года (2; 7). Пароксизмальная форма ФП выявле-
на у 21 пациента (43,7 %), персистирующая — у 
13 (27,1 %), длительно персистирующая — у 14 
(29,2 %). По результатам обследования, данных о 
заболеваниях, в том числе ишемической, гипер-
тонической болезнях, тиреотоксикозе, ревма-
тизме, клапанных пороках, способных привести  
к аритмии, не выявлено. В случае определения 
патологических изменений по результатам об-
следования пациент исключался из исследова-
ния. Все пациенты до включения в исследова-
ние принимали антиаритмические препараты:  
18 (37,5 %) — амиодарон, 7 (14,6%) — соталол,  
23 (47,9 %) — пропафенон.

Всем пациентам проводили радиочастотную изо-
ляцию устьев легочных вен. Под медикаментозной 
седацией и местной инфильтрационной анестезией 
по методу Сельдингера трижды пунктировали пра-
вую бедренную вену, устанавливали 3 интродьюсе-
ра 9 Fr, 6 Fr и Fast-Cath 8,5 Fr. Через интродьюсеры 9 и  
6 Fr в полость сердца проводили электроды-кате-
теры NaviStar ThermoCool 3,5 мм (Biosense Webster, 
США) и 4-полюсный диагностический Viking (Boston 
Scientific, США). Под контролем чреспищеводной 
эхокардиографии пунктировали межпредсердную 
перегородку при помощи интродьюсера Fast-Cath 
8,5 Fr и иглы BRK-1 (St. Jude Medical, США), после чего 
в левом предсердии проводили аблационный элек-
трод и циркулярный Lasso (Biosense Webster, США). 
После пункции межпредсердной перегородки начи-
нали инфузию гепарина с поддержанием показателя 
активированного времени свертывания в течение 
всей операции 300–350 с. Электрофизиологическое 
исследование выполняли на аппаратно-программ-
ном комплексе «Элкарт» (Электропульс, Россия). 
Анатомическая реконструкция левого предсердия 
осуществляли с использованием трехмерной нефлю-
ороскопической системы CARTO 3 (Biosense Webster,  
США) с применением технологии FAM. Циркуляр-
ный электрод помещали поочередно в каждую ле-
гочную вену, регистрировали электрическую ак-
тивность в них. Радиочастотную энергию наносили  
с применением радиочастотного деструктора 
RF100-TZ (Электропульс, Россия) с контролем по мощ-
ности 45 Вт и температурой 500 °С. Орошение прово-



93

дили насосом CoolFlow Pump (Biosense Webster, США)  
со скоростью 17 мл/мин. Осуществляли поточечное 
формирование линий радиочастотного поврежде-
ния путем непрерывного нанесения радиочастотной 
энергии. Время нанесения энергии в каждой точке 
составляло 20–30 с до уменьшения предсердного по-
тенциала. Проводили радиочастотную деструкцию 
вокруг каждого устья легочной вены, отступая от нее 
на 0,5–1,0 см. 

По общепринятой методике выполняли эндомио
кардиальную биопсию. Образцы эндомиокарда из 
верхушки, межжелудочковой перегородки и вы-
водного отдела правого желудочка фиксировали в 
10%-м забуференном нейтральном формалине не 
более 24 ч. Парафиновые срезы окрашивали гема-
токсилином и эозином, пикрофуксином, толуиди-
новым синим, у пациентов старше 45 лет исключали 
кардиальный амилоидоз с помощью окраски Конго 
красным. Исследовали гистологические препараты 
на светооптическом уровне с использованием ми-
кроскопа AxioImager M2 Zeiss. Морфологическую ве-
рификацию миокардита проводили в соответствии  
с модифицированными Всемирной Федерацией 
сердца Далласкими критериями [13]. Степень ак-
тивности воспаления (Grading) и выраженности 
фиброза (Staging) оценивали с использованием 
полуколичественных гистологических критериев, 
предложенных C. Basso с соавт. для оценки мор-
фологических изменений при воспалительной 
кардиомиопатии с учетом консенсуса Европейского 
общества кардиологов по диагностике и лечению 
миокардитов [16; 17] (табл. 1). Площадь интерсти-
циального фиброза по отношению к площади среза 
миокарда оценивали с помощью программы ZEN.

Иммуногистохимическое исследование для оп-
ределения иммунофенотипа клеток инфильтрата 
и выявления экспрессии антигенов кардиотроп-
ных вирусов проводили на парафиновых срезах. 
После депарафинизации и высокотемпературной 
демаскировки антигенов наносили следующие 
первичные антитела: поликлональные кроличьи 
антитела к CD3 (anti CD3), вирусу простого герпеса 
(ВПГ) 2-го типа (anti Herpes simplex virus 2); моно-
клональные мышиные антитела к CD45 (anti CD45), 
CD68 (anti CD68), VP-1 протеину энтеровируса (ЭВ) 
(anti Enterovirus VP1), аденовирусу (anti Adenovirus), 
цитомегаловирусу (anti Cytomgalovirus); поликло-
нальные мышиные антитела к парвовирусу (anti 
Parvovirus B19); кроличьи моноклональные анти-
тела к ВПГ 1 (anti Herpes simplex virus 1), ВПГ 6 (anti 
Herpes simplex virus 6), вирусу Эпштейна – Барр (anti 
Epstein – Barr virus). Для визуализации исследуемых 
антигенов использовали поливалентную систе-
му детекции HRP DAB (Spring BioScience). Подсчет 
CD3+, CD45+ и CD68+ клеток инфильтрата прово-
дили с учетом площади срезов в каждом фрагменте 
эндомиокарда, рассчитывали количество указан-
ных клеток в 1 мм2. Экспрессию вирусных антиге-
нов оценивали полуколичественно: 0 — экспрес-
сия отсутствует, слабая — экспрессия определяется 
в 1–25 % клеток; умеренная — в 26–50 %; выражен-
ная — в более 50 %.

В течение 3 мес. после оперативного лечения 
все пациенты принимали антиаритмическую и ан-
тикоагулянтную терапию. Через 6 мес. пациентам 
повторно выполняли биопсию миокарда с последу-
ющим гистологическим и иммуногистохимическим 

Таблица 1 Классификация воспалительной кардиомиопатии

Показатели 0 баллов 1 балл 2 балла 3 балла

Grading
(максимальное

Повреждение миоцитов нет очаговое многоочаговое
Интерстициальное  
воспаление

< 7 T-Лф 
клеток/мм²

от 7 до 14 T-Лф 
клеток/мм²

> 14 T-Лф клеток/
мм²

Вовлечение эндокарда  
(воспаление, тромбоз) нет есть

Staging
(максимальное  
количество —  
5баллов)

Интерстициальный /  
заместительный фиброз нет от 10 до 20 % 

площади среза
от 20 до 40 % 
площади среза

> 40 %  
площади среза

Субэндокардиальный  
фиброз нет есть

Фиброэластоз эндокарда нет есть
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исследованиями. Эффективность лечения оцени-
вали в течение 12 мес.

Статистический анализ

Статистический анализ результатов проводили  
с помощью пакета программ Statistica 10.0 (StatSoft, 
США). Для оценки нормальности распределения 
признака использовали критерий Шапиро – Уилка, 
косвенные признаки нормального распределе-
ния: коэффициент асимметрии и эксцессов. Так как 
распределение данных не согласовывалось с нор-
мальным законом распределения, вычислялась 
медиана (Me) и верхний и нижний квартиль [Q1; 
Q3] для описания полученных данных. Для оценки 
значимости межгрупповых различий использовали 
критерий Краскела – Уоллиса для нескольких неза-
висимых выборок. Оценку динамики для ранговых 

показателей проводили с использованием крите-
рия Уилкоксона. Для сравнения показателей между 
группами, измеряемых в балльных и номинальных 
шкалах, применяли точные критерии Фишера и χ2. 
Динамику в группах оценивали с использованием 
критерия МакНемара. Статистическую значимость 
принимали с учетом поправки Бенферрони. Для 
определения и графического отображения про-
цента пациентов, свободных от аритмии, построи-
ли кривые выживаемости Каплана – Майера.

Результаты
В зависимости от клинической формы ФП паци-

енты разделены на 3 группы: 1 — пароксизмальная 
(21 пациент (43,7 %)); 2 — персистирующая (13 па-
циентов (27,1 %)); 3 — длительно персистирующая 

Таблица 2. Клинико-инструментальная характеристика пациентов по группам

Показатели Группа 1 Группа 2 Группа 3 p

Пациенты, n (%) 21 (43,7) 13 (27,1) 14 (29,2)

Аритмический анамнез, 
лет * 3 [2; 7] 4 [2; 7] 4,5 [1; 7] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1

Пол, мужской, n (%) 19 (90,5) 11 (84,6) 12 (85,7) р₁ = 0,61, р₂ = 0,67, р₃ = 0,94
Пол, женский, n (%) 2 (9,5) 2 (15,4) 2 (14,3) р₁ = 0,61, р₂ = 0,67, р₃ = 0,94
Возраст, лет * 37 [33; 42] 47 [37; 51] 45,5 [36; 48] р₁ = 0,06, р₂ = 0,25, р₃ = 1
Эхокардиография Фиброэластоз эндокарда нет есть
ЛП, мм * 36 [35; 40] 41 [38; 48] 42,5 [40; 48] р₁ = 0,06, р₂ = 0,03, р₃ = 1
ПЖ, мм * 23 [19; 24] 25 [22; 26] 25 [23; 26] р₁ = 0,24, р₂ = 0,08, р₃ = 1
КДР, мм * 49 [47; 52] 50 [46; 53] 48,5 [46; 54] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1

КСР, мм * 30 [29; 33] 35 [29; 38] 32,5 [29; 37] р₁ = 0,27, р₂ = 0,4, р₃ = 1

ФВ (М), % * 67 [65; 70] 57 [51; 67] 60,5 [53; 66] р₁ = 0,03, р₂ = 0,02, р₃ = 1
ФВ (В), % * 67 [66; 70] 58 [48; 65] 59,5 [53; 67] р₁ = 0,005, р₂ = 0,01, р₃ = 1
МЖП, мм * 9 [9; 10] 10 [9; 10] 10 [8; 11] р₁ = 1, р₂ = 0,97, р₃ = 1
ЗСЛЖ, мм * 9 [9; 10] 10 [9; 10] 10 [8; 10] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
КДО, мл * 104 [97; 120] 118 [93; 128] 114 [96; 140] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
КСО, мл * 35 [31; 38] 44 [33; 68] 44,5 [37; 55] р₁ = 0,25, р₂ = 0,1, р₃ = 1
Масса миокарда, г * 162 [141; 186] 180 [174; 211] 184,5 [138; 212] р₁ = 0,61, р₂ = 1, р₃ = 1
ИММ * 77 [69; 84] 84 [78; 95] 79 [68; 98] р₁ = 0,29, р₂ = 1, р₃ = 0,98
Ударный объем, мл * 74 [65; 79] 63 [60; 70] 69,5 [61; 74] р₁ = 0,25, р₂ = 1, р₃ = 1
СДПЖ, мм рт. ст. * 24 [23; 28] 29 [24; 29] 30 [27; 33] р₁ = 1, р₂ = 0,03, р₃ = 0,38

Примечание. * Данные представлены в виде Me [Q1; Q3]; p — уровень достоверности; ЛП — левое предсердие; ПЖ — правый желу-
дочек; КДР — конечный диастолический размер; КСР — конечный систолический размер; ФВ (М) — фракция выброса в М-режиме; 
ФВ (В) — фракция выброса в В-режиме; МЖП — межжелудочковая перегородка; ЗСЛЖ — толщина задней стенки левого желудочка; 
КДО — конечный диастолический объем; КСО — конечный систолический объем; ИММ — индекс массы миокарда; СДПЖ — среднее 
давление в правом желудочке; р₁ — уровень различий между 1 и 2 группой; р₂ — уровень различий между группами 1 и 3; р₃ — уро-
вень различий между группами 2 и 3
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(14 пациентов (29,2 %)). Клиническая характери-
стика пациентов представлена в табл. 2. Согласно 
полученным данным пациенты в группе 3 имели 
достоверно больший размер левого предсердия  
в сравнении с группой 1 (p < 0,05). Также пациенты 
в группе 1 имели достоверно более высокую фрак-
цию выброса в обоих режимах в сравнении с груп-
пой 2 и 3. Изменения в параметрах эхокардиогра-
фии можно объяснить тем, что у пациентов в группе 
1 менее тяжелая форма аритмии. 

По результатам наблюдения и оценки эффек-
тивности все группы разделены на 3 подгруппы:  
А — отсутствие ФП в течение 12 мес. наблюдения; 
Б — ранний рецидив аритмии в течение первых  
3 мес. наблюдения; В — поздний рецидив аритмии 
после 3 мес. наблюдения. 

В группе 1 по итогам наблюдения в течение  
12 мес. общая эффективность катетерного лечения 
составила 66,7 % (рис. 1).

Согласно данным гистологического исследова-
ния, критерии активного лимфоцитарного миокар-
дита (АЛМ) (рис. 2) выявлены в подгруппах: 1А —  
у 5 пациентов (35,7 %), 1В — у 2 пациентов (50 %).  
В подгруппе 1Б критериев активного воспалитель-
ного процесса не выявлено. У остальных пациентов 
с пароксизмальной ФП во всех подгруппах обна-
ружены признаки инфильтрации миокарда имму-
нокомпетентными клетками: 1А — у 9 пациентов  
(64,3 %), 1Б — у 3 пациентов (100 %), 1В — у 2 паци-

ентов (50 %). Степень активности воспалительного 
процесса, оцененная в соответствии с классифика-
цией воспалительной кардиомиопатии (Grading), 
не имела статистических различий между подгруп-
пами (р > 0,05). Во всех подгруппах пациентов с па-
роксизмальной ФП у большинства регистрировался 
очаговый некроз или дегенерация кардиомиоци-
тов: 1А — у 6 пациентов (42,9 %), 1Б — у 2 пациен-
тов (66,7 %), 1В — у 3 пациентов (50 %). При этом  
в большинстве случаев вовлечение эндокарда от-
сутствовало у 10 (71,4 %), 3 (100 %) и 2 (50 %) пациен-
тов соответственно. Через 6 мес. по данным повтор-
ной эндомиокардиальной биопсии в подгруппе 
1А количество пациентов с АЛМ увеличилось  
до 6 (42,9 %), в подгруппе 1Б признаки АЛМ были  
у 1 пациента (33,3 %), в подгруппе 1В количество 
пациентов с АЛМ не изменилось. Лимфоцитарная 
инфильтрация миокарда при отсутствии крите-
риев миокардита регистрировалась у 8 (57,1 %),  
2 (66,7  %) и 5 (50 %) пациентов соответственно. 
Степень активности воспалительного процесса 
(Grading) во всех подгруппах достоверно не из-
менилась (р > 0,05). В подгруппе 1А увеличилось 
количество пациентов с очаговым некрозом или 
дегенерацией миокарда до 8 (57,1 %), в остальных 
подгруппах без изменений (табл. 3).

Фиброзные изменения миокарда (рис. 3) 
обнаружены у всех пациентов группы 1. Сте-
пень фиброза (Staging) не имела отличий 
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Рис. 1. Кривая  
выживаемости Каплана – 
Майера свободы  
от аритмии
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между подгруппами (р > 0,05). В подгруп-
пе 1А преобладал интерстициальный фиброз 
от 10 до 20 % площади миокарда (6 пациентов  
(42,9 %)). В подгруппе 1Б у всех пациентов реги-
стрировалась разная степень выраженности ин-
терстициального фиброза. В подгруппе 1В у 2 
пациентов выявлен фиброз от 10 до 20 % и у 2  —  
от 20 до 40 % площади срезов. Субэндокардиаль-
ный фиброз обнаружен в подгруппах: 1А — у 11 па-
циентов (78,6 %), 1Б — у 3 пациентов (100 %), 1В —  
у 4 пациентов (100 %). Фиброэластоз миокарда  

в подгруппах: 1А — у 11 пациентов (78,6 %), 1Б —  
у 3 пациентов (100 %), 1В — у 4 пациентов (100 %). 
Через 6 мес. во всех подгруппах степень выражен-
ности фиброза существенно не отличалась от ис-
ходной. В подгруппе 1А увеличилось количество 
пациентов с интерстициальным фиброзом (от 20 до 
40 %) до 6 (42,9 %). В остальных подгруппах динамика  
не выявлена (табл. 3).

В группе 2 по итогам наблюдения в течение 
12 мес. общая эффективность катетерного лечения 
составила 61,5 % (рис. 6).

Рис. 2. Результаты иммуногистохимического  
исследования: активный лимфоцитарный  
миокардит. Инфильтрация миокарда CD3+  
клетками. Увеличение × 400, окраска (стрелками  
указаны CD3+ Т-лимфоциты)

Рис. 3. Распространенный фиброз миокарда  
(более 60 % от общей площади миокарда).  
Увеличение × 200, окраска по Ван-Гизону  
(стрелками указаны очаги разрастания  
фиброзной ткани)

Рис. 4. Результаты иммуногистохимического  
исследования. Экспрессия энтеровирусного  
антигена VP-1 в клетках миокарда.  
Увеличение × 400 (стрелками указаны включения  
антигенов энтеровируса в клетки миокарда)

Рис. 5. Результаты иммуногистохимического  
исследования. Экспрессия антигенов вируса  
простого герпеса 6-го типа в клетках миокарда.  
Увеличение × 400 (стрелками указаны включения  
антигенов вируса простого герпеса 6-го типа в клетки 
миокарда)
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Таблица 3. Характеристика гистологических изменений в группе 1 

Показатели
Группа 1, 21 (43,7 %)

pПодгруппа А  
14 (66,7 %)

Подгруппа Б
3 (14,3 %)

Подгруппа Б
3 (14,3 %)

Исходная ЭМБ
Активный миокардит, n (%) 5 (35,7) – 2 (50) р₁ = 0,22, р₂ = 0,6, р₃ = 0,16
Инфильтрация миокарда, n (%) 9 (64,3) 3 (100) 2 (50) р₁ = 0,22, р₂ = 0,6, р₃ = 0,16
Активность воспалительного процесса, Me [Q1; Q3] 1 [0; 3] 1 [0; 1] 2 [1; 4] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 0,52
Некроз/дегенерация миоцитов

Отсутствие, n (%) 5 (35,7) 1 (33,3) – р₁ = 0,94, р₂ = 0,16, р₃ = 0,21
Очаговый, n (%) 6 (42,9) 2 (66,7) 3 (75) р₁ = 0,45, р₂ = 0,26, р₃ = 0,81
Мультифокальный, n (%) 3 (21,4) – 1 (25) р₁ = 0,38, р₂ = 0,95, р₃ = 0,41

Вовлечение эндокарда
Отсутствие, n (%) 10 (71,4) 3 (100) 2 (50) р₁ = 0,29, р₂ = 0,42, р₃ = 0,15
Наличие, n (%) 4 (28,6) – 2 (50) р₁ = 0,29, р₂ = 0,42, р₃ = 0,15

ЭМБ через 6 мес.
Наличие активного миокардита, n (%) 6 (42,9) 1 (33,3) 2 (50) р₁ = 0,76, р₂ = 0,8, р₃ = 0,66
Инфильтрация миокарда, n (%) 8 (57,1) 2 (66,7) 2 (50) р₁ = 0,76, р₂ = 0,8, р₃ = 0,66
Активность воспалительного процесса, Me [Q1; Q3] 1 [0; 3] 1 [0; 3] 1,5 [1; 2] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
Некроз/дегенерация миоцитов

Отсутствие, n (%) 2 (14,3) 1 (33,3) 1 (25) р₁ = 0,43, р₂ = 0,61, р₃ = 0,81
Очаговый, n (%) 8 (57,1) 2 (66,7) 3 (75) р₁ = 0,76, р₂ = 0,52, р₃ = 0,81
Мультифокальный, n (%) 4 (28,6) – – р₁ = 0,29, р₂ = 0,23

Вовлечение эндокарда
Отсутствие, n (%) 10 (71,4) 2 (66,7) 3 (75) р₁ = 0,87, р₂ = 0,89, р₃ = 0,81
Наличие, n (%) 4 (28,6) 1 (33,3) 1 (25) р₁ = 0,87, р₂ = 0,89, р₃ = 0,81

Исходная ЭМБ
Степень фиброза, Me [Q1; Q3] 3 [3; 4] 4 [3; 5] 3,5 [3; 4] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
Интерстициальный фиброз

От 10 до 20 %, n (%) 6 (42,9) 1 (33,3) 2 (50) р₁ = 0,76, р₂ = 0,8, р₃ = 0,66
От 20 до 40 %, n (%) 5 (35,7) 1 (33,3) 2 (50) р₁ = 0,94, р₂ = 0,61, р₃ = 0,66
Более 40 %, n (%) 3 (21,4) 1 (33,3) – р₁ = 0,66, р₂ = 0,31

Субэндокардиальный фиброз
Отсутствие, n (%) 3 (21,4) – – р₁ = 0,38, р₂ = 0,31
Наличие, n (%) 11 (78,6) 3 (100) 4 (100) р₁ = 0,38, р₂ = 0,31, р₃ = 1

Фиброэластоз эндокарда
Отсутствие, n (%) 2 (14,3) – – р₁ = 0,49, р₂ = 0,42
Наличие, n (%) 12 (85,7) 3 (100) 4 (100) р₁ = 0,49, р₂ = 0,42, р₃ = 1

ЭМБ через 6 мес.
Степень фиброза, Me [Q1; Q3] 4 [3; 5] 3 [3; 3] 4 [4,0; 4,5] р₁ = 0,14, р₂ = 1, р₃ = 0,15
Интерстициальный фиброз

От 10 до 20 %, n (%) 3 (21,4) 1 (33,3) – р₁ = 0,66, р₂ = 0,31, р₃ = 1
От 20 до 40 %, n (%) 6 (42,9) 2 (66,7) 3 (75) р₁ = 0,45, р₂ = 0,26, р₃ = 0,81
Более 40 %, n (%) 5 (35,7) – 1 (25) р₁ = 0,22, р₂ = 0,69, р₃ = 0,35

Субэндокардиальный фиброз, n (%) 14 (100) 3 (100) 4 (100) р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
Фиброэластоз эндокарда

Отсутствие, n (%) 1 (7,1) 2 (66,7) – р₁ = 0,02, р₂ = 0,58, р₃ = 0,21
Наличие, n (%) 13 (92,9) 1 (33,3) 4 (100) р₁ = 0,02, р₂ = 0,58, р₃ = 0,21

Исходная ЭМБ
Отсутствие экспрессии антигенов вирусов, n (%) – 1 (33,3) 1 (25) р₁ = 0,03, р₂ = 0,06, р₃ = 0,81
Экспрессия антигенов одного вируса

ВПГ 6, n (%) – – – –
ЭВ, n (%) 1 (7,1) – – р₁ = 0,63, р₂ = 0,58, 

Экспрессия антигенов двух вирусов
ЭВ + ВПГ 6, n (%) 13 (92,9) 1 (33,3) 3 (75) р₁ = 0,02, р₂ = 0,32, р₃ = 0,27

Экспрессия антигенов трех вирусов
ЭВ + ЭБ + ВПГ 6, n (%) – 1 (33,3) – р₁ = 0,03, р₃ = 0,21

ЭМБ через 6 мес.
Отсутствие экспрессии антигенов вирусов, n (%) – – – –
Экспрессия антигенов одного вируса

ВПГ 6, n (%) 2 (14,3) 1 (33,3) – р₁ = 0,43, р₂ = 0,42, р₃ = 0,21
ЭВ, n (%) 2 (14,3) 1 (33,3) 1 (25) р₁ = 0,43, р₂ = 0,61, р₃ = 0,81

Экспрессия антигенов двух вирусов
ЭВ + ВПГ 2, n (%) 1 (7,1) – – р₁ = 0,63, р₂ = 0,58, 
ЭВ + ВПГ 6, n (%) 8 (57,1) 1 (33,3) 3 (75) р₁ = 0,45, р₂ = 0,52, р₃ = 0,27

Экспрессия антигенов трех вирусов
ЭВ + АВ + ВПГ 6, n (%) 1 (7,1) – – р₁ = 0,63, р₂ = 0,58

Примечание. ЭВ — энтеровирус; ВПГ 6 — вирус простого герпеса 6-го типа; ВПГ 2 — вирус простого герпеса 2-го типа; АВ — аденови-
рус; ЭБ — вирус Эпштейна – Барр; р₁ — уровень различий между группами 1 и 2; р₂ — уровень различий между группами 1 и 3;  
р₃ — уровень различий между группами 2 и 3
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Активный лимфоцитарный миокардит выявлен 
в подгруппах: 2А — у 6 пациентов (75 %), 2Б — у 2 
пациентов (66,7 %). В подгруппе 2В критерии АЛМ  
в биоптатах эндомиокарда не обнаружены.  
У остальных пациентов с персистирующей ФП  
во всех подгруппах определена лимфоцитарная 
инфильтрация миокарда. Степень активности вос-
паления (Grading) в подгруппе 2А была несколько 
выше, чем в подгруппах 2Б и 2В, но эти различия 
не были достоверными (р > 0,05). В подгруппе 2А 
очаговый и мультифокальный некроз/дегенера-
ция кардиомиоцитов выявлен у 4 пациентов (50 %).  
В подгруппе 2Б некроз/дегенерация кардиомиоци-
тов найден у 2 пациентов (66,6 %): у одного — оча-
говый, у другого — мультифокальный, у 1 пациента 
(33,3 %) повреждение кардиомиоцитов отсутство-
вало. В подгруппе 2В у 1 пациента (50 %) обнаружен 
очаговый некроз/дегенерация, у 1 пациента (50 %) 
некроза/дегенерации не выявлено. Вовлечение 
эндокарда в большинстве случаев в подгруппах 
отсутствовало: 2А — у 5 пациентов (62,5 %), 2Б —  
у 2 пациентов (62,7 %), 2В — у 2 пациентов (100 %). 
Через 6 мес. количество пациентов с АЛМ умень-
шилось в подгруппах: 2А — до 2 пациентов (25 %)  
(р = 0,04), 2Б — до 1 пациента (33,3 %). В подгруппе 
2В у 1 пациента (50 %) впервые выявлены признаки 
активного лимфоцитарного миокардита. В подгруп-
пе 2А обнаружено достоверное снижение активно-
сти воспалительного процесса (р < 0,05), в других 
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Рис. 6. Кривая 
выживаемости 
Каплана – Майера 
свободы от аритмии 
в группе 2

подгруппах подобная динамика отсутствовала. 
Возможно, появление или обострение хроническо-
го воспалительного процесса в миокарде является 
косвенным предиктором рецидива аритмии в дан-
ной группе пациентов: 2А — у 6 пациентов (75 %), 
2Б — 2 пациентов (66,7 %). В подгруппе 2А количе-
ство пациентов с очаговым некрозом/дегенераци-
ей кардиомиоцитов увеличилось с 2 до 5 (62,5 %), 
у 1 пациента (12,5 %) обнаружен мультифокальный 
некроз/дегенерация, у 2 пациентов (25 %) некроза/
дегенерации кардиомиоцитов не выявлено. В под-
группе 2Б у всех пациентов обнаружен очаговый 
некроз/дегенерация, а в подгруппе 2В у 1 паци-
ента (50, 0%) впервые выявлен мультифокальный 
некроз/дегенерация. Возможно, появление новых 
очагов некроза/дегенерации кардиомиоцитов ста-
ло причиной рецидива аритмии в группе 2 (табл. 4).

В группе 2 обнаружены фиброзные изменения ми-
окарда, которые в свою очередь были сопоставимы 
по степени фиброза (р > 0,05). В подгруппе 2А пре-
обладал интерстициальный фиброз, занимающий 
от 10 до 20 % площади срезов (4 пациента (50 %)),  
в подгруппах 2Б и 2В выявлен интерстициальный 
фиброз от 20 до 40 %, что может выступать косвен-
ным предиктором развития раннего и позднего 
рецидивов фибрилляции предсердий. В группе  
2 у всех пациентов выявлен субэндокардиальный 
фиброз и фиброэластоз эндокарда. Через 6 мес.  
в подгруппе 2А количество пациентов с интерсти-
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Таблица 4. Характеристика гистологических изменений в группе 2 

Показатели
Группа 2, 13 (27,1 %)

pПодгруппа А  
8 (61,5 %)

Подгруппа Б
3 (23,1 %)

Подгруппа Б
2 (15,4 %)

Исходная ЭМБ
Активный миокардит, n (%) 6 (75) 2 (66,7) – р₁ = 0,78, р₂ = 0,05, р₃ = 0,14
Инфильтрация миокарда, n (%) 2 (25) 1 (33,3) 2 (100) р₁ = 0,78, р₂ = 0,05, р₃ = 0,14
Активность воспалительного процесса, Me [Q1; Q3] 3 [2; 4] 2 [1; 3] 0,5 [0; 1] р₁ = 0,96, р₂ = 0,09, р₃ = 0,78
Некроз/дегенерация миоцитов

Отсутствие, n (%) – 1 (33,3) 1 (50) р₁ = 0,09, р₂ = 0,04, р₃ = 0,71
Очаговый, n (%) 4 (50) 1 (33,3) 1 (50) р₁ = 0,62, р₂ = 1, р₃ = 0,71
Мультифокальный, n (%) 4 (50) 1 (33,3) – р₁ = 0,62, р₂ = 0,2, р₃ = 0,36

Вовлечение эндокарда
Отсутствие, n (%) 5 (62,5) 2 (66,7) 2 (100) р₁ = 0,89, р₂ = 0,3, р₃ = 0,36
Наличие, n (%) 3 (37,5) 1 (33,3) – р₁ = 0,89, р₂ = 0,3, р₃ = 0,36

ЭМБ через 6 мес.
Наличие активного миокардита, n (%) 2 (25) 1 (33,3) 1 (50) р₁ = 0,78, р₂ = 0,49, р₃ = 0,71
Инфильтрация миокарда, n (%) 6 (75) 2 (66,7) 1 (50) р₁ = 0,78, р₂ = 0,49, р₃ = 0,71
Активность воспалительного процесса, Me [Q1; Q3] 1 [0,5; 1,5] 1 [1; 3] 2 [0; 4] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
Некроз/дегенерация миоцитов

Отсутствие, n (%) 2 (25) – 1 (50) р₁ = 0,34, р₂ = 0,49, р₃ = 0,17
Очаговый, n (%) 5 (62,5) 3 (100) – р₁ = 0,21, р₂ = 0,11, р₃ = 0,03
Мультифокальный, n (%) 1 (12,5) – 1 (50) р₁ = 0,52, р₂ = 0,32, р₃ = 0,24

Вовлечение эндокарда
Отсутствие, n (%) 8 (100) 2 (66,7) 2 (100) р₁ = 0,09, р₂ = 1, р₃ = 0,36
Наличие, n (%) – 1 (33,3) – р₁ = 0,09, р₂ = 1, р₃ = 0,36

Исходная ЭМБ
Степень фиброза, Me [Q1; Q3] 3,5 [3,0; 4,5] 4 [3; 4] 4 [4; 4] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
Интерстициальный фиброз

Отсутствие, n (%) – – –
От 10 до 20 %, n (%) 4 (50) – – р₁ = 0,13, р₂ = 0,2,
От 20 до 40 %, n (%) 2 (25) 3 (100) 2 (100) р₁ = 0,03, р₂ = 0,05, р₃ = 1
Более 40 %, n (%) 2 (25) – – р₁ = 0,34, р₂ = 0,43, 

Субэндокардиальный фиброз
Отсутствие, n (%) – – – –
Наличие, n (%) 8 (100) 3 (100) 2 (100) р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1

Фиброэластоз эндокарда
Отсутствие, n (%) – 1 (33,3) – р₁ = 0,09, р₃ = 0,36
Наличие, n (%) 8 (100) 2 (66,7) 2 (100) р₁ = 0,09, р₂ = 1, р₃ = 0,36

ЭМБ через 6 мес.
Степень фиброза, Me [Q1; Q3] 3,5 [2; 4] 3 [2; 5] 3,5 [3; 4] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
Интерстициальный фиброз

Отсутствие, n (%) 1 (12,5) – – р₁ = 0,52, р₂ = 0,59
От 10 до 20 %, n (%) 3 (37,5) 1 (33,3) – р₁ = 0,89, р₂ = 0,3, р₃ = 0,36
От 20 до 40 %, n (%) 3 (37,5) 1 (33,3) 2 (100) р₁ = 0,89, р₂ = 0,11, р₃ = 0,14
Более 40 %, n (%) 1 (12,5) 1 (33,3) – р₁ = 0,43, р₂ = 0,16, р₃ = 0,66

Субэндокардиальный фиброз, n (%) 8 (100) 3 (100) 2 (100) р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
Фиброэластоз эндокарда

Отсутствие, n (%) 1 (12,5) 1 (33,3) 1 (50) р₁ = 0,43, р₂ = 0,24, р₃ = 0,71
Наличие, n (%) 7 (87,5) 2 (66,7) 1 (50) р₁ = 0,43, р₂ = 0,24, р₃ = 0,71

Исходная ЭМБ
Отсутствие экспрессии антигенов вирусов, n (%) – – – –
Экспрессия антигенов одного вируса

ВПГ 6, n (%) 1 (12,5) – – р₁ = 0,008, р₂ = 0,16,
ЭВ, n (%) – 1 (33,3) – р₁ = 0,09, р₃ = 0,36

Экспрессия антигенов двух вирусов
ВПГ 2 + ВПГ 6, n (%) 1 (12,5) – – р₁ = 0,52, р₂ = 0,59
ЭВ + ВПГ 6, n (%) 5 (62,5) 2 (66,7) 2 (100) р₁ = 0,89, р₂ = 0,3, р₃ = 0,36

Экспрессия антигенов трех вирусов
ЭВ + ВПГ 2 + ВПГ 6, n (%) 1 (12,5) – – р₁ = 0,52, р₂ = 0,59
ЭВ + ЭБ + ВПГ 6, n (%) – – – –

ЭМБ через 6 мес.
Отсутствие экспрессии антигенов вирусов, n (%) – – – –
Экспрессия антигенов одного вируса

ВПГ 6, n (%) 1 (12,5) 1 (33,3) 1 (50) р₁ = 0,43, р₂ = 0,24, р₃ = 0,71
ЭВ, n (%) 1 (12,5) 1 (33,3) – р₁ = 0,43, р₂ = 0,59, р₃ = 0,36

Экспрессия антигенов двух вирусов
ЭВ + ВПГ 6, n (%) 6 (75) 1 (33,3) 1 (50) р₁ = 0,2, р₂ = 0,49, р₃ = 0,71

Примечание. ЭВ — энтеровирус; ВПГ 6 — вирус простого герпеса 6-го типа; ВПГ 2 — вирус простого герпеса 2-го типа; АВ — аденови-
рус; ЭБ — вирус Эпштейна – Барр; р₁ — уровень различий между группами 1 и 2; р₂ — уровень различий между группами 1 и 3;  
р₃ — уровень различий между группами 2 и 3
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циальным фиброзом, занимающим от 20 до 40 %  
площади миокарда, увеличилось до 3 (37,5 %),  
у 1 пациента (12,5 %) обнаружен фиброз более 40 %.  
В подгруппе 2Б выявлено по 1 пациенту (33,3 %)  
с интерстициальным фиброзом от 10 до 20 и бо-
лее 40 %. Во всех подгруппах степень фиброза ста-
тистически не отличалась от исходной. Субэндо-
кардиальный фиброз выявлен у всех пациентов. 
Фиброэластоз эндокарда определен у меньшего 
числа пациентов в подгруппах: 2А — у 7 пациентов 
(87,5 %), 2В — у 1 пациента (50 %) (табл. 4). Возмож-
но это связано с забором миокарда из другой точки.

По результатам иммуногистохимического иссле-
дования у всех пациентов в группе 2 диагностиро-
вана экспрессия ЭВ, вируса простого герпеса 2-го  
и 6-го типов. В подгруппе 2А у 1 пациента (12,5 %) вы-
явлена моноэкспрессия антигенов вируса простого 
герпеса 6-го типа. В группе 2 обнаружена сочетанная 
экспрессия антигенов ЭВ и ВПГ 6 у 5 (62,5 %), 2 (66,7 %) 
и 2 (100 %) пациентов соответственно. Экспрессия 
антигенов трех вирусов (ЭВ, вирус простого герпе-
са 2-го и 6-го типов) определена у 1 пациента (12,5 %)  
в подгруппе 2А. Через 6 мес. в подгруппе 2А выявлен 
1 пациент (12,5 %) с моноэкспрессией антигенов эн-
теровируса. Количество пациентов с сочетанной экс-
прессией антигенов ЭВ и ВПГ 6 увеличилось до 6 (75 %).  
В подгруппах 2Б и 2В впервые найдено по 1 пациен-
ту с моноэкспрессией ВПГ 6, что, вероятнее всего, 
стало косвенной причиной раннего и позднего ре-
цидива фибрилляции предсердий (табл. 4).

Статистически значимых отличий между под-
группами не получено. Данные свидетельствуют  
о том, что возникновение рецидива аритмии в груп-
пе в большей степени связано с течением воспали-
тельного процесса.

В группе 3 по итогам наблюдения в течение 12 мес. 
общая эффективность катетерного лечения состави-
ла 71,4 % (рис. 7).

В группе 3 критерии АЛМ выявлены в подгруппах: 
3А — у 7 пациентов (70 %), 3Б — у 2 пациентов (66,7 %),  
3В — у 1 пациента (100 %), у остальных пациентов 
регистрировалась лимфоцитарная инфильтрация 
миокарда. Подгруппы не имели статистических от-
личий по степени активности воспаления (р > 0,05). 
В подгруппе 3А очаговый некроз/дегенерация кар-
диомиоцитов обнаружены у 3 пациентов (30 %), 
мультифокальный — у 1 пациента (10 %), у 6 паци-
ентов (60 %) некроз/дегенерация кардиомиоцитов 
отсутствовали. В подгруппе 3Б мультифокальный 
некроз/дегенерация выявлен только у 1 пациента 
(33,3 %), у остальных обнаружен очаговый некроз/
дегенерация кардиомиоцитов. В подгруппе 3В за-
документировано только мультифокальное пора-
жение (1 пациент (100 %)). Вовлечение эндокарда 
в воспалительный процесс обнаружено только  
у 2 пациентов (20 %) в подгруппе 3А (табл. 5). Че-
рез 6 мес. количество пациентов с АЛМ в подгруп-
пах: 3А и 3В — не изменилось, 3Б — критерии АЛМ 
обнаружены только у 1 пациента (33,3 %), у всех 
остальных определялась лимфоцитарная инфиль-
трация миокарда. В подгруппе 3В сохранился вы-
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Таблица 5. Характеристика гистологических изменений в группе 3 

Показатели
Группа 3, 14 (29,2 %)

pПодгруппа А  
10 (71,4 %)

Подгруппа Б
3 (21,4 %)

Подгруппа Б
1 (7,1 %)

Исходная ЭМБ
Активный миокардит, n (%) 7 (70) 2 (66,7) 1 (100) р₁ = 0,91, р₂ = 0,52, р₃ = 0,51
Инфильтрация миокарда, n (%) 3 (30) 1 (33,3) - р₁ = 0,91, р₂ = 52, р₃ = 0,51
Активность воспалительного процесса, Me [Q1; Q3] 2 [1; 2] 2 [1; 4] 3 [3; 3] р₁ = 1, р₂ = 0,72, р₃ = 1
Некроз/дегенерация миоцитов

Отсутствие, n (%) 3 (30) – – р₁ = 0,28, р₂ = 0,52
Очаговый, n (%) 6 (60) 2 (66,7) – р₁ = 0,84, р₂ = 0,25, р₃ = 0,25
Мультифокальный, n (%) 1 (10) 1 (33,3) 1 (100) р₁ = 0,33, р₂ = 0,03, р₃ = 0,25

Вовлечение эндокарда
Отсутствие, n (%) 8 (80) 3 (100) 1 (100) р₁ = 0,4, р₂ = 0,62, р₃ = 1
Наличие, n (%) 2 (20) – – р₁ = 0,4, р₂ = 0,62, р₃ = 1

ЭМБ через 6 мес.
Активный миокардит, n (%) 7 (70) 1 (33,3) 1 (100) р₁ = 0,25, р₂ = 0,52, р₃ = 0,25
Инфильтрация миокарда, n (%) 3 (30) 2 (66,7) - р₁ = 0,25, р₂ = 0,52, р₃ = 0,25
Активность воспалительного процесса, Me [Q1; Q3] 2 [1; 3] 1 [0; 3] 3 [3; 3] р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
Некроз/дегенерация миоцитов

Отсутствие, n (%) 1 (10) 2 (66,7) – р₁ = 0,04, р₂ = 0,74, р₃ = 0,25
Очаговый, n (%) 7 (70) 1 (33,3) – р₁ = 0,25, р₂ = 0,17, р₃ = 0,5
Мультифокальный, n (%) 2 (20) – 1 (100) р₁ = 0,4, р₂ = 0,09, р₃ = 0,05

Вовлечение эндокарда
Отсутствие, n (%) 8 (80) 2 (66,7) 1 (100) р₁ = 0,63, р₂ = 0,62, р₃ = 0,5
Наличие, n (%) 2 (20) 1 (33,3) – р₁ = 0,63, р₂ = 0,62, р₃ = 0,5

Исходная ЭМБ
Степень фиброза, Me [Q1; Q3] 4 [3; 4] 3 [2; 4] 5 [5; 5] р₁ = 1, р₂ = 0,54, р₃ = 0,25
Интерстициальный фиброз

Отсутствие, n (%) 1 (10) – – р₁ = 0,57, р₂ = 0,74
От 10 до 20 %, n (%) 3 (30) 1 (33,3) – р₁ = 0,91, р₂ = 0,52, р₃ = 0,5
От 20 до 40 %, n (%) 5 (50) 2 (66,7) – р₁ = 0,61, р₂ = 0,34, р₃ = 0,25
Более 40 %, n (%) 1 (10) – 1 (100) р₁ = 0,57, р₂ = 0,03, р₃ = 0,05

Субэндокардиальный фиброз
Отсутствие, n (%) - 1 (33,3) - р₁ = 0,06, р₂ = 1, р₃ = 0,5
Наличие, n (%) 10 (100) 2 (66,7) 1 (100) р₁ = 0,06, р₂ = 1, р₃ = 0,5

Фиброэластоз эндокарда
Отсутствие, n (%) - 1 (33,3) - р₁ = 0,06, р₂ = 1, р₃ = 0,5
Наличие, n (%) 10 (100) 2 (66,7) 1 (100) р₁ = 0,06, р₂ = 1, р₃ = 0,5

ЭМБ через 6 мес.
Степень фиброза, Me [Q1; Q3] 4 [3; 5] 5 [4; 5] 5 [5; 5] р₁ = 0,64, р₂ = 0,74, р₃ = 1
Интерстициальный фиброз

Отсутствие, n (%) 2 (20) – – р₁ = 0,4, р₂ = 0,62
От 10 до 20 %, n (%) 2 (20) – – р₁ = 0,4, р₂ = 0,62
От 20 до 40 %, n (%) 3 (30) 1 (33,3) – р₁ = 0,91, р₂ = 0,52, р₃ = 0,5
Более 40 %, n (%) 3 (30) 2 (66,7) 1 (100) р₁ = 0,25, р₂ = 0,17, р₃ = 0,5

Субэндокардиальный фиброз, n (%) 10 (100) 3 (100) 1 (100) р₁ = 1, р₂ = 1, р₃ = 1
Фиброэластоз эндокарда

Отсутствие, n (%) 1 (10) – – р₁ = 0,57, р₂ = 0,74
Наличие, n (%) 9 (90) 3 (100) 1 (100) р₁ = 0,57, р₂ = 0,74, р₃ = 1

Исходная ЭМБ
Отсутствие экспрессии антигенов вирусов, n (%) 1 (10) – – р₁ = 0,57, р₂ = 0,74
Экспрессия антигенов одного вируса

ВПГ 6, n (%) 1 (10) – – р₁ = 0,57, р₂ = 0,74
ЭВ, n (%) 3 (30) 1 (33,3) – р₁ = 0,91, р₂ = 0,52, р₃ = 0,5

Экспрессия антигенов двух вирусов
ВПГ 2 + ВПГ 6, n (%) - 1 (33,3) – р₁ = 0,06, р₃ = 0,5
ЭВ + ВПГ 6, n (%) 6 (60) 1 (33,3) – р₁ = 0,42, р₂ = 0,25, р₃ = 0,5

Экспрессия антигенов трех вирусов
ЭМБ через 6 мес.
Отсутствие экспрессии антигенов вирусов, n (%) 1 (10) – – р₁ = 0,57, р₂ = 0,74
Экспрессия антигенов одного вируса

ВПГ 6, n (%) 2 (20) – – р₁ = 0,4, р₂ = 0,62
ЭВ, n (%) 2 (20) 2 (66,7) 1 (33,3) р₁ = 0,13, р₂ = 0,63, р₃ = 0,42

Экспрессия антигенов двух вирусов
ЭВ + ВПГ 6, n (%) 5 (50) 1 (33,3) – р₁ = 0,61, р₂ = 0,34, р₃ = 0,51

Примечание. ЭВ — энтеровирус; ВПГ 6 — вирус простого герпеса 6-го типа; ВПГ 2 — вирус простого герпеса 2-го типа; АВ — аденови-
рус; ЭБ — вирус Эпштейна – Барр; р₁ — уровень различий между группами 1 и 2; р₂ — уровень различий между группами 1 и 3;  
р₃ — уровень различий между группами 2 и 3
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сокий уровень активности воспаления, в отличие 
от подгрупп 3А и 3Б, но изменения в этих подгруп-
пах были статистически недостоверны (р > 0,05).  
В подгруппе 3А увеличилось количество пациентов 
с очаговым и мультифокальным некрозом/дегене-
рацией миокарда — у 7 (70 %) и 2 (20 %) пациентов, 
соответственно, в подгруппе 3Б количество паци-
ентов с некрозом/дегенерацией кардиомиоцитов 
осталось прежним (табл. 5). 

Во всех подгруппах выявлен выраженный фи-
броз эндомиокарда, при этом подгруппы были 
однородны (р > 0,05). В подгруппах преобла-
дал интерстициальный фиброз: 3А — у 5 (50 %) и  
3 (30 %) пациентов от 20 до 40 и от 10 до 20 % пло-
щади срезов соответственно; 3Б — у 2 (66,7%) и  
1 (33,3%) пациента от 20 до 40 и от 10 до 20 % пло-
щади срезов соответственно. Интерстициальный 
фиброз более 40 % задокументирован у 1 пациента 
(10 %) в подгруппах 3А и 3Б. Субэндокардиальный 
фиброз и фиброэластоз миокарда обнаружен в под-
группах: 3А и 3В — у всех пациентов, 3Б — у 2 паци-
ентов (66,7 %). Через 6 мес. в подгруппе 3А увели-
чилось количество пациентов с интерстициальным 
фиброзов более 40 % площади миокарда до 3 (30 %). 
В подгруппе 3Б впервые выявлено 2 пациента (66,7 %) 
с интерстициальным фиброзом более 40 %. Субэндо-
кардиальный фиброз по-прежнему регистрировался 
у всех пациентов. Фиброэластоз эндокарда отсутство-
вал только у 1 пациента (10 %) в подгруппе 3А (табл. 5).

По результатам иммуногистохимического ис-
следования у всех пациентов в группе 3 выявлена 
экспрессия ЭВ, вируса Эпштейна – Барр и вируса 
простого герпеса 6-го типа. В подгруппе 3А: у 3 па-
циентов (30 %) обнаружена моноэкспрессия ЭВ;  
у 1 пациента (10 %) — моноэкспрессия ВПГ 6; у 6 
пациентов (60 %) — сочетанная экспрессия анти-
генов ЭВ и вируса простого герпеса 6-го типа; у 
1 пациента (10 %) экспрессия антигенов кардио
тропных вирусов отсутствовала. В подгруппе 3Б: 
у 1 пациента (33,3 %) выявлена моноэкспрессия 
ЭВ; у 1 пациента (33,3 %) — сочетанная экспрес-
сия ЭВ и вирус Эпштейна – Барр; у 1 пациента (33,3 
%) — сочетание ЭВ и вируса простого герпеса 6-го 
типа. Через 6 мес. во всех подгруппах выражен-
ных изменений не было (табл. 5). Статистически 
значимых различий между подгруппами не было.  

Обсуждение
По результатам оценки эффективности радиоча-

стотной изоляции устьев легочных вен при идио
патической ФП наибольший показатель получен 
среди пациентов с длительно персистирующей 
формой аритмии — 71,4 %. Этот результат демон-
стрирует, что только радиочастотная изоляция 
устьев легочных вен является высокоэффектив-
ным способом устранения аритмии у пациентов  
с длительно персистирующей формой ФП, несмо-
тря на то что, согласно современным рекоменда-
циям, необходимо проводить дополнительные 
воздействия в правом и левом предсердиях. У па-
циентов с пароксизмальной и персистирующей 
формами ФП эффективность составила 66,7 и 61,5 
% соответственно. Полученные результаты сопо-
ставимы с данными мировой литературы, в которых 
эффективность составляет от 57,0 до 77,8 % [18–21]. 
При этом у пациентов с пароксизмальной фор-
мой ФП преобладали поздние (4 пациента (19 %)), 
а среди пациентов с персистирующей и длительно 
персистирующей формами — ранние рецидивы 
аритмии (3 (23,1 %) и 3 (21,4 %) пациента соответст-
венно). 

Согласно данным многих авторов, частота выяв-
ления миокардитов составляет от 20 до 30 % от всех 
некоронарогенных заболеваний сердца, а у лиц, 
умерших до 35 лет от неустановленных причин, при 
аутопсии миокардит обнаруживается в 42 % случа-
ев [22; 23]. 

Из 48 пациентов с идиопатической формой ФП, 
включенных в исследование, критерии активно-
го миокардита выявлены исходно у 25 (52,1 %) и  
у 22 (45,8 %) человек через 6 мес., у остальных на-
блюдалась лимфоцитарная инфильтрация. Согласно 
данным мировой литературы, воспалительный про-
цесс ассоциирован с наличием антигенов вирусов,  
в большинстве исследованных нами случаев пре
обладала экспрессия антигенов ЭВ и ВПГ 6, которые 
являются наиболее частой причиной миокардита 
[24]. 

При наблюдении в течение 6 мес. выявлено, 
что катетерная аблация не оказывает ни положи-
тельного, ни отрицательного влияния на воспали-
тельный процесс, так как статистически значимой 
динамики морфологических изменений в биоп-
татах эндомиокарда не получено. Судя по всему, 
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мы имеем дело с самостоятельно протекающим 
процессом. Достоверное снижение степени ак-
тивности у пациентов с персистирующей формой 
способствовало отсутствию рецидивов аритмии 
через 12 мес. наблюдения, что в свою очередь мо-
жет свидетельствовать о весомом вкладе уровня 
воспалительного процесса в эффективность лече-
ния среди данных пациентов. В то же время в ходе 
нашего исследования в отношении пароксизмаль-
ной и длительно персистирующей форм ФП мы  
не выявили закономерности изменений в их влия-
нии на эффективность интервенционного лечения. 
Выраженность воспалительных изменений, харак-
тер фиброзных изменений и экспрессия антигенов 
кардиотропных вирусов в группах несколько из-
менялись с течением времени, но эти изменения  
не были достоверны. 

По нашему мнению, изменения в миокарде, 
определенные с помощью эндомиокардиальной 
биопсии, являются признаками стабильно протека-
ющего процесса, ассоциированного с инфильтра-
цией иммунокомпетентными клетками и экспрес-
сией антигенов кардиотропных вирусов, что в свою 
очередь может приводить к фиброзу. 

Как известно, фиброзные изменения миокарда 
являются фактором риска рецидива ФП и прогрес-
сирования заболевания [25], при этом достоверно 
неизвестно, что было причиной фиброза. Данные 
изменения возникают в ответ на повреждение 
ткани (длительная ишемия, перегрузка миокарда, 
воздействие иных факторов), в том числе и воспа-
лительного характера. Наше исследование показа-
ло, что характер и степень выраженности фиброза 
миокарда, ассоциированного с воспалительным 
процессом, вероятнее всего вирусной этиологии, 
не влияет на результат катетерного лечения вне 
зависимости от клинической формы фибрилляции 
предсердий. 

Заключение 
Пациенты с идиопатической формой ФП имеют 

воспалительные изменения миокарда, причем 48,7 %  
из них соответствуют критериям миокардита.  
У всех пациентов обнаружены экспрессия вирус-
ных агентов и фиброз, соответствующий критериям 
поствоспалительных изменений. Повторное иссле-
дование через 6 мес. показало отсутствие сущест-

венной динамики воспалительных и фиброзных 
изменений. Несмотря на воспалительные измене-
ния миокарда, эффективность катетерного лечения 
составила при пароксизмальной форме — 66,7 %, 
персистирующей — 61,5 % и длительно персисти-
рующей — 71,4 %. 
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Clinical effectiveness of catheter treatment for atrial fibrillation depending 
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Background. Atrial fibrillation (AF) is combined with an inflammatory process that occurs in the myocardium. Diagnosis of 
histological changes, including inflammatory changes, in the myocardium is a complex task in the field of modern medicine. 
The only reliable way of determining the inflammatory changes in the myocardium is endomyocardial biopsy (EMB). As per our 
literature review, there are no data on the effect of histological changes in the myocardium on the efficacy of interventional 
treatment for AF. Moreover, assessing the dynamics of EMB results allows us to approach the treatment of patients in greater 
detail, thereby lowering the risk of the development and progression of serious cardiac pathologies, particularly AF.

Aim. To study the effectiveness of catheter treatment for ‘idiopathic’ AF, depending on the dynamics of histological changes in 
the myocardium.

Methods. We enrolled 48 patients with an ‘idiopathic’ form of AF; the median patient age was 39.0 y (33.5–48.0 y). Of these, 
42 (87.5 %) were men and 6 (12.5 %) were women. The median duration of arrhythmic history was 4.0 y (2.0–7.0 y). All the 
patients underwent radiofrequency isolation of the pulmonary veins (Rcil) and EMB from the right ventricle. Histological tests, 
using the criteria of Cristina Basso, and immunohistochemical (IHC) tests were performed to determine the antigens of the 
following viruses: herpes simplex virus (HSV) types 1, 2 and 6, enterovirus (EV), Epstein-Barr, adenovirus and parvovirus (PV). 
After 6 mon, EMB, histological and IHC studies were repeated. Depending on the clinical form of AF, the patients are divided 
into the following three groups: group 1—paroxysmal form [21 (43.7 %) patients], group 2—persistent [13 (27.1 %) patients], 
group 3—long-term persistent [14 (29.2 %) patients]. Based on the results of the observation and evaluation of effectiveness, 
all the groups were divided into the following three subgroups: a—absence of AF during 12 mon of observation, b—early 
arrhythmia recurrences were registered during the first 3 mon of observation, c—presence of late arrhythmia recurrence after 
3 mon of observation.

Results. According to the histological criteria for active lymphocytic myocarditis identified in the subgroups, there were  
5 patients (35.7  %) in 1a, 2 (50  %) in 1b, 6 (75 %) in 2a, 2 (66,7  %) in 2b, 7 (70 %) in 3a, 2 (66.7 %) in 3b, and 1 (100 %) in 3c. The 
rest of the patients showed signs of lymphocytic infiltration. After 6 mon, only in group 2a, there was a significant reduction in 
the number of patients with active lymphocytic myocarditis (p < 0.05). All the patients showed fibrotic changes and expression 
of HSV 6 and EV antigens of varying severity; this persisted till after 6 mon. The overall effectiveness of the surgical treatment 
was 66.7 % for paroxysmal, 61.5 % for persistent and 71.4 % for long-term persistent forms of AF during 12 mon of follow-up.

Conclusion. Patients with ‘idiopathic’ AF show inflammatory changes in the myocardium, and 48.7 % met the criteria for 
myocarditis. All the patients showed the expression of viral antigens and the development of fibrosis that met the criteria for 
post-inflammatory changes. A repeat study that was conducted after 6 mon showed no significant dynamics of inflammatory 
and fibrotic changes. Despite the presence of inflammatory changes in the myocardium, the effectiveness of catheter 
treatment was 66.7 % for paroxysmal, 61.5 % for persistent and 71.4 % for long-term persistent forms of AF.
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