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нагрузки благоприятно влияют на регуляторно-
адаптивные возможности организма, что должно 
способствовать повышению устойчивости к небла-
гоприятным факторам и условиям среды и улуч-
шению общего состояния организма. В результате 
спортивных тренировок происходит совершен-
ствование механизмов регуляции, увеличение фи-
зиологических резервов и их готовности к мобили-
зации, что повышает устойчивость организма.
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У 105 пациентов с пароксизмальной и постоянной формой фибрилляции предсердий на фоне ишемической 
болезни сердца (ИБС) и без ИБС были изучены уровни продуктов перекисного окисления белков и липидов. Группу 
контроля составили 42 соматически здоровых жителя Астраханского региона. В ходе проведенных исследований 
было доказано, что процессы перекисного метаболизма белков и липидов в крови у пациентов с пароксизмальной 
и постоянной формой фибрилляции предсердий характеризуются высокой частотой дисбаланса. При сравнении 
уровней продуктов перекисного окисления белков и липидов у пациентов с пароксизмальной и постоянной формой 
фибрилляции предсердий на фоне ИБС и без ИБС были обнаружены достоверные различия. 

Ключевые слова: малоновый диальдегид, оксидативный стресс, фибрилляция предсердий, ишемическая бо-
лезнь сердца.
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At 105 patients with paroxysmal and permanent form of atrial fi brillation against the background of coronary heart disease 
(CHD) and without CHD were studied concerning the levels of peroxidation products and protein-Lipid rows. The control group 
included 42 somatically healthy persons of Astrakhan region. In the course of studies there have been shown that the processes 
of peroxidation metabolism proteins and lipids in the blood of patients with paroxysmal and constant-atrial fi brillation characterized 
by a high frequency imbalance. The comparing of levels of products peroxidation proteins and lipids in patients with paroxysmal 
and persistent atrial fi brillation on a background of CHD and without CHD were detected with signifi cant differences.

Key words: maalon dialdehyde, oxidative stress, atrial fi brillation, ischemic heart disease.

b"еде…,е
Фибрилляция предсердий (ФП) лидирует среди 

всех аритмий по тяжести осложнений и неблаго-
приятным исходам, а по своей распространен-

ности в популяции уступает место лишь экстра-
систолии [11, 14]. Встречаемость ФП в молодом 
возрасте составляет от 0,4 до 1,0%, а в старших 
возрастных группах увеличивается до 8% [10, 12]. 
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Данные эпидемиологических исследований сви-
детельствуют о том, что фибрилляция предсердий 
является одними из самых распространённых ис-
ходов большинства нозологических форм ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС).

В последнее десятилетие в научном сообще-
стве активно обсуждается роль «оксидативного 
стресса» (ОС) в этиологии и прогрессировании 
ИБС, а также в развитии многочисленных ослож-
нений данного заболевания, в том числе ФП. В то 
же время ряд авторов подчеркивают, что наруше-
ние равновесия в системе «перекисное окисле-
ние липидов – антиоксидантная защита» имеет 
важное патогенетическое значение в формиро-
вании электрической нестабильности миокарда 
органического и функционального генеза и раз-
витии ФП.

В литературе накоплены многочисленные дан-
ные, касающиеся изучения механизмов перекис-
ного окисления липидов (ПОЛ) и его роли в нор-
мальном и патологическом функционировании 
клеток [3, 8, 9], а процессы перекисного окисле-
ния белков изучались менее активно. Это связа-
но с тем, что объектом окисления активных форм 
кислорода (АФК) долгое время считались липиды 
мембран или плазмы, а нарушение структуры бел-
ковой молекулы рассматривалось как следствие 
повреждения окружающих ее липидов. 

В 80-х годах появились первые работы по из-
учению окислительной модификации белка и их 
роли в процессах жизнедеятельности и старения 
организма [15]. В 1987 году Dean R. T. с соавтора-
ми доказал, что в состоянии окислительного стрес-
са атаке АФК подвергаются, в первую очередь, не 
липиды, а белки плазматических мембран [13]. 
Затем это нашло подтверждение в дальнейших 
многочисленных исследованиях, в которых было 
показано, что продукты окисления белков при 
окислительных повреждениях в тканях появляют-
ся раньше, и они более стабильны по сравнению 
с ПОЛ [1, 5, 7]. 

В связи с этим представляет интерес комплекс-
ное изучение процессов перекисного окисления 
белков и липидов у пациентов с ФП (пароксиз-
мальной и постоянной формой) как на фоне ИБС, 
так и без ИБС.

Цель исследования: изучить уровни продуктов 
перекисного окисления белков и липидов (мало-
нового диальдегида) у пациентов с пароксизмаль-
ной и постоянной формой фибрилляции предсер-
дий на фоне ИБС и без ИБС.

l=2е!,=л/ , ме2%д/ ,““лед%"=…, 
Проведение данного клинического исследова-

ния одобрено Региональным Независимым Эти-
ческим комитетом (заседание РНЭК от 2.11.2015 
года, протокол №6). Поправок к исходному про-
токолу РНЭК не было. В общей сложности было 
обследовано 147 человек. Все включенные в ис-
следование пациенты были разделены на 5 групп. 
В первую группу вошли 22 пациента с пароксиз-
мальной ФП без ИБС. Вторую группу составили 
27 пациентов с диагнозом ИБС: стабильная сте-
нокардия 2-го функционального класса (ФК). ФП, 
пароксизмальная форма. В третью группу вошли 
24 пациента с постоянной формой ФП без ИБС. 
Четвертая группа состояла из 32-х пациентов с ди-
агнозом ИБС: стабильная стенокардия 2 ФК. ФП, 
постоянная форма. Группу контроля составили 42 
соматически здоровых жителя Астраханского ре-
гиона. Средний возраст обследованных больных 
составил 51,4 [40; 60] года. Группы пациентов, 
включенных в исследование, были сопоставимы 
по возрастным и гендерным параметрам (табл. 1).

Критерии включения в исследование: подпи-
санное информированное согласие на участие 
в исследовании; возраст пациентов >18 лет; до-
кументированная на электрокардиограмме (ЭКГ) 
или с помощью мониторирования ЭКГ по Холтеру 
фибрилляция предсердий (постоянная или парок-
сизмальная формы), коронароангиография.

Критерии исключения из исследования: неде-
еспособные пациенты по психо-неврологическим 
состояниям; острые состояния (острый коронар-
ный синдром, миокардит, тромбоэмболия легоч-
ной артерии и т. д.); порок сердца, требующий 
хирургической коррекции; жизнеугрожающие на-
рушения ритма (устойчивая желудочковая тахи-
кардия, фибрилляция желудочков), обратимые 
причины ФП, такие как: тиреотоксикоз, алкоголь-
ная интоксикация, недавнее большое хирургиче-
ское вмешательство; сердечная недостаточность 
III-IV функционального класса по NYHA.

Диагноз стабильной стенокардии выставляли в 
соответствии с Национальными рекомендациями 
Всероссийского научного общества кардиологов 
«Диагностика и лечение стабильной стенокар-
дии».

Пароксизмальная форма ФП устанавливалась 
при пароксизме аритмии не более 7 суток, прохо-
дящей самостоятельно. Постоянная форма ФП 
устанавливалась, если аритмия сохранялась бо-
лее 1 года, не устранялась медикаментозно или с 
помощью электроимпульсной терапии. 
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Диагноз ХСН определялся в соответствии с На-
циональными Рекомендациями ВНОК и ОССН по 
диагностике и лечению ХСН (IV пересмотр, 2012 
года). 

Суточное мониторирование ЭКГ проводилось 
с помощью кардиомониторной установки «Карди-
отехника-4000» (фирма «Инкарт», г. Санкт-Петер-
бург, Россия) по стандартной методике. 

Для проведения исследований использован 
вертикальный фотометр "Анализатор иммуно-
ферментных реакций "УНИПЛАН" АИФР-01" (ЗАО 
"Пикон", Россия) в комплекте с "Промывателем 
планшетов автоматическим "ПРОПЛАН" ППА-01" 
(ЗАО "Пикон", Россия).

Определение продуктов окисления белков 
(AOПП) в сыворотке крови осуществлялось ме-
тодом иммуноферментного анализа с помощью 
коммерческих тест систем. Каталожный номер – 
K7811w. Фирма-производитель Immundiagnostik. 
Страна производитель – Германия. 

Содержание малонового диальдегида (МДА) 
определяли спектрофотометрически на био-
химическом автоматическом анализаторе 
«HumaStar-80», Германия при длине волн 535 нм 

и 570 нм по методу K. Jagi (1968) в модификации 
M. Uchiyama, M. Mihara (1995 г.).

Статистическая обработка данных проводи-
лась при помощи статистической программы 
Statistica 12.0, Stat Soft, Inc. Проверку нормаль-
ности распределения признака проводили с по-
мощью статистического критерия (тест Колмого-
рова-Смирнова). Поскольку в исследуемых груп-
пах признаки имели распределение, отличное от 
нормального, для каждого показателя вычисля-
ли медиану, 5 и 95 процентили, а для проверки 
статистических гипотез при сравнении числовых 
данных 2-х независимых групп использовали 
U-критерий Манна-Уитни. Критический уровень 
значимости при проверке статистических гипотез 
принимался равным 0,05.

pеƒ3ль2=2/ ,““лед%"=…,  , ,. %K“3›де…,е
Уровень продуктов окисления белков (АОПП) 

у группы с пароксизмальной ФП без ИБС соста-
вил 76,79 мкмоль/л, 5 и 95 процентили составили 
[40,26; 294,0] мкмоль/л, что было статистически 
значимо выше, чем у группы контроля (p=0,005). 
У группы с пароксизмальной ФП на фоне ИБС 

Таблица 1
Демографические и клинические характеристики исследуемых групп

Показатель

Конт-
рольная 
группа 
n=42

Пароксиз-
мальная 

фибрилляция 
предсердий, нет 
ишемической 
болезни сердца

n=22

Пароксиз-
мальная 

фибрилляция 
предсердий + 
ишемическая 

болезнь сердца 
n=27

Постоянная
фибрилляция 
предсердий, нет 
ишемической 
болезни сердца 

ИБС
n=24

Постоянная 
фибрилляция 
предсердий ФП 
+ ишемическая 
болезнь сердца 

n=32

Возраст 47 
[40; 58]

48
[40; 56]
р1=0,824

52
[40; 60]
р1=0,142
р2=0,337

49
[40; 59]
р1=0,144
р2=0,351

52
[40; 60]

р1=0,062 р3=0,824
р4= 0,235

Пол, мужской/
женский
(чел./% в группе)

21/21
(50/50)

12/10
(55/45)
р1=0,846

14/13
(52/48)
р1=0,932
р2=0,917

13/11
(54/46)
р1=0,854
р2=0,989

16/16
(50/50)
р1‹0,999
р3=0,936
р4=0,862

Длительность 
ишемической 
болезни сердца

— — 11 
[3; 16] —

12 
[4; 17]

р3=0,657 
Стаж пароксизмов 
и постоянной 
фибрилляции 
предсердий

— 7 [2: 12] 6 [1; 10] 7 [1; 13] р2=0,741 6 [1; 9]
р3=0,811

Примечания:
р1 – уровень статистической значимости различий с группой контроля;
р2 –  уровень статистической значимости различий по сравнению с группой больных с пароксизмаль-

ной формой фибрилляции предсердий без ишемической болезни сердца;
р3 –  уровень статистической значимости различий по сравнению с группой больных с пароксизмаль-

ной формой фибрилляции предсердий и ишемической болезнью сердца; 
р4 –  уровень статистической значимости различий по сравнению с группой больных с постоянной фор-

мой фибрилляции предсердий без ишемической болезни сердца.
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данный показатель составил 170,75 мкмоль/л, 5 и 
95 процентиль составили [18,67; 432,0] мкмоль/л, 
что было статистически значимо выше по сравне-
нию с группой контроля (р<0,001) и статистически 
значимо выше по сравнению с группой больных с 
пароксизмальной ФП без ИБС (р=0,004). У группы 
больных с постоянной формой ФП без ИБС АОПП 
был 126,1 мкмоль/л, 5 и 95 процентили составили 
[49,65; 315,3] мкмоль/л, что было статистически 
значимо выше по сравнению с группой контроля 
(p<0,001) и статистически значимо выше по срав-
нению с группой больных с пароксизмальной ФП 
без ИБС (р=0,031). У группы с постоянной ФП на 
фоне ИБС АОПП составил 203,2 [94,2; 292,5] мк-
моль/л, что было статистически значимо выше по 
сравнению с группой контроля (p<0,001), а также 
по сравнению с группой больных с пароксизмаль-
ной ФП с ИБС (р=0,036) и группой больных с по-
стоянной ФП без ИБС (р=0,001). 

Таким образом, было выявлено статистически 
значимое усиление перекисного окисления бел-
ков у пациентов с пароксизмальной и постоянной 
формой ФП как на фоне ИБС, так и без ИБС, о 
чем свидетельствовало увеличение уровня АОРР 
по сравнению с группой контроля. Кроме того, у 
больных с пароксизмальной формой ФП было вы-
явлено увеличение АОПП по сравнению с паци-
ентами с постоянной формой ФП, а также увели-
чение АОПП у пациентов с ИБС по сравнению с 
пациентами без ИБС.

Уровень малонового диальдегида (МДА) у груп-
пы с пароксизмальной ФП без ИБС составил 5,45 
мкмоль/мл, 5 и 95 процентили составили [4,65; 
5,7] мкмоль/л, что было статистически значимо 
выше, чем у группы контроля (p<0,001). У груп-
пы с пароксизмальной ФП на фоне ИБС данный 
показатель составил 5,05 мкмоль/мл, 5 и 95 про-
центили составили [4,59; 8,4] мкмоль/л, что было 
статистически значимо выше по сравнению с груп-
пой контроля (p<0,001) и не имело статистически 
значимых различий по сравнению с группой с па-
роксизмальной ФП без ИБС (р=0,736). У группы 
больных с постоянной формой ФП без ИБС уро-
вень МДА составил 5,79 мкмоль/мл, 5 и 95 про-
центили составили [4,26; 9,6] мкмоль/л, что было 
статистически значимо выше по сравнению с груп-
пой контроля (p<0,001) и статистически незначимо 
выше по сравнению с группой с пароксизмальной 
ФП без ИБС (р=0,369). У группы больных с посто-
янной формой ФП на фоне ИБС данный показа-
тель составил 6,095 мкмоль/мл, 5 и 95 процентили 
составили [4,52;10,8] мкмоль/л, что было стати-

стически значимо выше по сравнению с группой 
контроля (p<0,001), статистически значимо выше 
по сравнению с группой с пароксизмальной ФП на 
фоне ИБС (р=0,017) и статистически незначимо 
выше по сравнению с группой больных с постоян-
ной формой ФП без ИБС (р=0,516).

Таким образом, у пациентов с ФП как на фоне 
ИБС, так и без ИБС, четко прослеживалось уси-
ление процессов перекисного окисления липидов, 
о чем свидетельствовало статистически значимое 
увеличение уровня МДА по сравнению с группой 
контроля. Причем у пациентов без ИБС статисти-
чески значимых различий уровня МДА между груп-
пами больных с пароксизмальной и постоянной 
формами ФП выявлено не было. В то же время 
у пациентов с ИБС в группе больных с постоян-
ной формой ФП процессы перекисного окисления 
липидов были выражены сильнее, чем в группе 
больных с пароксизмальной формой ФП.

В настоящее время все больше исследовате-
лей приходят к выводу, что при ряде патологиче-
ских состояний именно белки в силу особенностей 
своего строения являются одними из основных и 
эффективных ловушек АФК (50-75% радикальных 
соединений, в частности, ОН), и их окислительная 
модификация рассматривается как один из ран-
них и надежных маркеров окислительного стрес-
са (ОС) [2, 4, 6]. В своем исследовании мы нашли 
подтверждение данного предположения, так как 
повышение окислительной активности белков 
наряду с увеличением активности ПОЛ отражает 
наличие ОС у пациентов с ФП как на фоне ИБС, 
так и без ИБС, по сравнению с контролем. В то 
же время, если уровень продукта ПОЛ малоново-
го диальдегида не имел статистически значимых 
различий между группами с постоянной и парок-
сизмальной формой ФП, уровень АОПП в группе 
пациентов с постоянной формой ФП без ИБС был 
статистически значимо выше, чем в группе паци-
ентов с пароксизмальной формой ФП без ИБС. 
Это указывает не только на более высокий уро-
вень ОС в группе больных с постоянной формой 
ФП без ИБС по сравнению с пароксизмальной 
формой ФП, но и подчеркивает, что маркер окис-
лительной модификации белков, а именно АОПП, 
является более тонким маркером ОС у пациентов 
с ФП, чем малоновый диальдегид. 

У пациентов с ИБС уровни АОПП и МДА были 
статистически значимо выше в группе пациентов 
с постоянной формой ФП по сравнению с парок-
сизмальной формой, что отражает большую выра-
женность ОС при длительно сохраняющейся ФП, 
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а также роль процессов перекисного окисления в 
развитии и поддержании такого нарушения ритма, 
как ФП у пациентов с ИБС.

Таким образом, в ходе нашего исследования 
было выявлено статистически значимое увели-
чение уровня АОПП и МДА у пациентов с посто-
янной и пароксизмальной формами ФП как на 
фоне ИБС, так и без ИБС, по сравнению с группой 
контроля. У пациентов с ИБС и без ИБС уровень 
АОПП был статистически значимо выше у паци-
ентов с постоянной формой ФП по сравнению с 
пациентами с пароксизмальной формой ФП. У па-
циентов с ИБС уровень МДА в группе больных с 
постоянной формой ФП был статистически значи-
мо выше, чем в группе с пароксизмальной формой 
ИБС. У пациентов без ИБС уровень МДА в группах 
с постоянной и пароксизмальной формой ФП не 
имел статистически значимых различий. В резуль-
тате мы пришли к выводу, что у пациентов с ФП 
уровень АОПП является тонким и надежным мар-
кером окислительного стресса.
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