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Введение

В предыдущей статье мы начали разговор о роли ЧСС  
у пациентов с ХСН [1]. В прошлый раз акцент был 

сделан на синусовом ритме, а сейчас речь пойдет о паци‑
ентах с фибрилляцией предсердий (ФП).
У  пациентов с  ХСН ФП является самой распростра‑

ненной аритмией. В среднем у 30–40 % пациентов с ХСН 
основным ритмом сердца является ФП, а  среди пациен‑
тов с  III–IV ФК число пациентов с ФП, по данным ряда 
работ, может достигать 50 % [2–7]. Еще большое число 
пациентов может иметь пароксизмальную форму ФП [8]. 
При этом пациенты с ФП имеют выраженные особенно‑
сти и требует специфических подходов к лечению [9, 10].

Основными механизмами негативного влияния ФП 
на  прогноз больных ХСН являются: нарушение гемо‑
динамики ЛЖ (вследствие частого и  нерегулярного 
ритма), исчезновение предсердного гемодинамическо‑
го вклада и, наконец, возможное ухудшение миокарди‑
альной перфузии [11]. Также из‑за  нарушения гемо‑
динамики левого предсердия возрастает риск тромбо‑
за его полости и  тромбоэмболических осложнений. 
Важнейшая проблема эффективности и  безопасности 
современной антикоа гулянтной терапии в  улучшении 
прогноза больных с ФП [12], особенно при ХСН, тре‑
бует специального рассмотрения и  выходит за  рамки 
данной статьи [13–15].
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А вот вопрос о целесообразности и вариантах контро‑

ля ЧСС у больных с ХСН и постоянной формой ФП мы 
проанализируем подробно, т. к. гемодинамические нару‑
шения и потенциальное ухудшение миокардиальной пер‑
фузии напрямую связаны с ЧСС и регулярностью ритма 
у пациентов с ХСН и постоянной формой ФП.

Ухудшает ли наличие ФП 
прогноз пациентов с ХСН?
Первый вопрос, который может выглядеть странным: 

ухудшает  ли наличие ФП прогноз больных с  систоличе‑
ской ХСН? Тот факт, что встречаемость ФП увеличивает‑
ся с прогрессированием тяжести заболевания (ФК ХСН) 
может означать как то, что ФП ухудшает течение ХСН, 
так и то, что возникновение ФП один из маркеров про‑
грессирования  декомпенсации.
В  целом ряде исследований (SDLV  [16], CHARM 

[17], VALIANT [18]) наличие ФП достоверно ухудша‑
ло прогноз ХСН, в то время как в других (V‑HeFT I и II 
[19], PRIME II [20], CDMET [21]) различий в прогнозе 
пациентов с ХСН в  зависимости от  характера основно‑
го ритма выявлено не  было. Данные обсервационных 
работ также говорят в пользу того, что сам факт наличия 
ФП не ухудшает прогноз пациентов с ХСН. Так, по дан‑
ным ретроспективного анализа базы данных Отдела 
Заболеваний Миокарда и  Сердечной Недостаточности 
(ОЗМиСН) НИИ кардиологии (1976–2005 гг.), не было 
выявлено различий в  прогнозе пациентов с  ХСН III–
IV ФК с синусовым ритмом и ФП, причем достоверные 
различия в прогнозе больных с синусовым ритмом и ФП 
отсутствовали как при  низкой, так и при  относитель‑
но сохраненной ФВ ЛЖ (рис. 1, оригинальные данные, 
публикуемые впервые). Такой же результат был получен 
при  анализе пациентов, лечившихся в ОЗМиСН НИИ 

кардиологии (2005–2008 гг.), получавших оптимальную 
современную терапию ХСН, как и  в  обсервационном 
исследовании в Великобритании [22, 23].
Анализ данных Фрамингемского исследования проде‑

монстрировал, что предшествующая ХСН отрицательно 
влияет на  прогноз больных с  ФП, в то  время как  нали‑
чие ФП не ассоциируется с увеличенным риском смерти 
пациентов с ХСН [24]. Более того, ряд анализов, прове‑
денных у пациентов, ожидающих трансплантации сердца, 
также не  выявил увеличения риска смерти у  пациентов 
с ФП в сравнении с синусовым ритмом [25]. Мета‑анализ 
исследований, сравнивших прогноз пациентов с  ФП 
и  синусовым ритмом, имеющих ХСН, показал, что ФП 
оказывает негативное влияние на  прогноз пациентов 
с легкой и умеренной декомпенсацией, но не с тяжелой 
стадией (ФК ХСН) [26]. При  этом в  одной из  работ, 
включенных в  мета‑анализ, проводилось определение 
давления заклинивания легочной артерии (ДЗЛА), кото‑
рое показало, что  ФП оказывает негативный эффект 
на  прогноз при  уровне ДЗЛА менее 16 мм рт. ст. (уме‑
ренная декомпенсация) и не  оказывало такого влияния 
при более высоком ДЗЛА (тяжелая декомпенсация) [27]. 
Одним из  механизмов того, что  ФП не  оказывает нега‑
тивного влияния на прогноз у пациентов с тяжелой ХСН, 
авторы предположили избыточную активность симпато‑
адреналовой системы (САС), сопровождающуюся уве‑
личением ЧСС как при синусовом ритме, так и при ФП, 
при которой тахикардия становится более «ритмичной» 
(с уменьшением дефицита пульса).
Кроме того, сравнительные исследования не доказали 

улучшения прогноза больных с  постоянной формой ФП 
при попытках восстановления и последующего удержания 
синусового ритма в сравнении с контролем ритма сердца, 
естественно, на фоне рекомендованной антикоагулянтной 
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Рисунок 1. Влияние фибрилляции предсердий на прогноз пациентов с клинически выраженной ХСН III–IV ФК
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терапии (AFFIRM [28], RACE [29, 30]). Причем специаль‑
ное проспективное исследование проводилось и у пациен‑
тов с  систолической ХСН и ФП, в  этом случае попытки 
восстановления синусового ритма оказались неудачными 
и не влияли на заболеваемость и смертность [31].
Однако дискуссии об эффективности восстановления 

синусового ритма у пациентов с ХСН не стихают. Часть 
исследователей отмечают, что традиционно применяемые 
для удержания синусового ритма антиаритмические пре‑
параты (у пациентов с ХСН в первую очередь – амиода‑
рон) сами могут оказывать негативный эффект на состоя‑
ние пациентов с выраженной ХСН [32]. Поэтому в настоя‑
щее время проводится оценка эффективности катетерной 
аблации левого предсердия с целью удержания синусового 
ритма у пациентов с ФП и сопутствующей ХСН. В неболь‑
шом исследование AATAC‑AF (203 пациента) было пока‑
зано бóльшее удержание синусового ритма (70 % против 
34 %), что  сопровождалось лучшей 2‑летней выживаемо‑
стью и  меньшим числом госпитализаций в  группе кате‑
терной аблации в сравнении с приемом амиодарона [33]. 
В  настоящее время проводится оценка безопасности 
и  эффективности катетерной аблации у  больных с ХСН 
и ФП в  более крупном (n=420) исследовании CASTLE‑
HF [34]. Сходные результаты были получены в пилотном 
проекте CABANA (60 больных с  сердечно‑сосудистой 
патологией, включающей ХСН)  – 65 % больных без ФП 
в группе катетерной аблации против 41 % в группе анти‑
аритмического лечения [35].
В  настоящее время закончен набор более 2 200 боль‑

ных в основное исследование CABANA (ClinicalTrials.gov 
Identifier: NCT00911508). Но  даже удачное завершение 
указанных исследований не снимает с повестки дня мето‑
ды медикаментозного контроля ритма сердца у  многих 
пациентов с ХСН, у которых проведение катетерной абла‑
ции затруднено, удержание синусового ритма невозмож‑
но (лучшие результаты 65–70 %) и требуется эффективное 
лечение самой ХСН в условиях сохраняющейся ФП.

Оптимальные показатели ЧСС 
у больных с ФП и ХСН
Учитывая, что  удержание синусового ритма, по  дан‑

ным завершенных исследований, не  лучше (по  влиянию 
на заболеваемость и смертность) контроля ЧСС при ФП 
у больных с ХСН, особенно при  увеличенных размерах 
левого предсердия, тактика контроля ЧСС часто исполь‑
зуется у таких пациентов [36].
Возникает главный вопрос: какая ЧСС оптимальна 

для  пациентов с  клинически выраженной ХСН и  ФП 
с точки зрения достижения компенсации и возможного 
улучшения прогноза? Ответив на  него, станет понятно, 
к  какой ЧСС нужно стремиться при  лечении больных 
с ХСН и ФП.
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Долгое время считалось, что у  пациентов с ФП нуж‑

но стремиться к ЧСС менее 80 уд. / мин [37], но с появ‑
лением данных о том, что «порог безопасности» может 
быть выше [38], было проведено исследование RACE II 
(The Rate Control Efficacy in Permanent Atrial Fibrillation: 
a Comparison between Lenient versus Strict Rate Control II) 
[39]. В этом исследовании сравнили тактику «строгого» 
контроля ЧСС (ЧСС покоя ≤80 уд. / мин и ЧСС во время 
6‑мин теста ходьбы ≤110 уд. / мин) и «нестрогого» (ЧСС 
покоя <110 уд. / мин) у 614 пациентов с ФП (не обязатель‑
но при наличии ХСН). Реальная достигнутая в процессе 
лечения средняя ЧСС в  группе «строгого» контроля 
при  длительном наблюдении составляла 75–76 уд. / мин 
в сравнении с 84–85 уд. / мин (разница около 10 уд. / мин) 
в  группе «нестрогого» контроля. Главным выводом 
исследования было отсутствие достоверных различий 
в  частоте сердечно‑сосудистой заболеваемости и  смерт‑
ности в группах различного контроля ЧСС у пациентов 
с ФП, в том числе и при сопутствующей ХСН.
При  сравнении риска сердечно‑сосудистых осложне‑

ний у пациентов, у которых «строгий» контроль достиг 
цели (ЧСС <80 уд. / мин), с риском у пациентов «нестро‑
гого» контроля ЧСС и у пациентов «строгого» контро‑
ля, у  которых не  были достигнуты целевые показатели 
ЧСС (>80 уд. / мин), не  обнаружено разницы в  исходах 
между группами [40]. А  дополнительный анализ резуль‑
татов RACE II не выявил и различий в процессах ремоде‑
лирования предсердий и желудочков у пациентов «стро‑
гого» и «нестрогого» контроля ЧСС [41].
Учитывая, что  офисный контроль ЧСС, особенно 

при ФП, представляет известные трудности и подвержен 
влиянию многих дополнительных факторов, наиболее 
демонстративным может быть анализ при  учете средне‑
суточного показателя ЧСС по  данным Холтеровского 
монитора ЭКГ (ХМЭКГ). Такие результаты были полу‑
чены в относительно небольшом по объему (252 пациен‑
тов с ФП без клиники ХСН) исследовании, проведенном 
в Японии [42]. В этой работе был проведен анализ связи 
ЧСС по данным 24‑часового ХМ ЭКГ и исходов (сердеч‑
но‑сосудистая смерть и / или  госпитализация по  поводу 
ХСН) у  пациентов с  постоянной формой ФП. Работа 
показала обратную зависимость: чем меньше ЧСС у лиц 
с ФП, тем большим был риск сердечно‑сосудистых ослож‑
нений в  течение 7  лет наблюдения. При  средней ЧСС 
62 уд. / мин (1 квартиль) 23,9 % умерли от ХСН или умер‑
ли внезапно (внезапная сердечная смерть  – ВСС), 
или госпитализировались с обострением ХСН при сред‑
ней ЧСС 76 уд. / мин (2 квартиль) – 12,2 %, при средней 
ЧСС 85 уд. / мин (3 квартиль)  – 19,4 % и при  средней 
ЧСС 102 уд. / мин (4 квартиль)  – только 7,2 %. Следует 
заметить, что  показатель среднесуточной ЧСС у  лиц 
с ФП учитывает не только истинную ЧСС, но и «стабиль‑

ность» или степень регулярности ритма на протяжении 
24 часов наблюдения и его вариабельность в течение все‑
го перио да наблюдения. Кроме того, у  пациентов в  чет‑
вертой квартили имело место снижение средней ЧСС 
за 24 часа в течение первых 4 лет наблюдения (со 102 до 
83 уд. / мин), в  отличие от  пациентов с  исходно невысо‑
кой ЧСС, которая достоверно не  менялась на  протя‑
жении наблюдения (1 квартиль). Эти диспропорции 
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могут частично объя снить кажущиеся неожиданными 
результаты. Если  же посмотреть на  результаты исследо‑
вания в целом, то мы увидим ту же закономерность, что 
и в исследовании RACE II – больные с ФП и ЧСС более 
80 уд. / мин имеют не худший (если и не лучший) прогноз, 
чем пациенты с ЧСС менее 70 уд. / мин.
Данные вышеприведенных работ касаются пациен‑

тов, не имевших исходно ХСН. Но что мы знаем о паци‑
ентах с сочетанием ХСН и ФП? Какая ЧСС оптимальна 
у этой группы больных? Как мы отмечали в предыдущей 
статье [1], у пациентов с ХСН на фоне синусового рит‑
ма оптимальной ЧСС является диапазон 70–75 уд. / мин. 
Но данные ряда исследований показывают, что перенос 
данных пациентов с ХСН и синусовым ритмом на паци‑
ентов с ХСН и ФП может быть некорректным. Так, ана‑
лиз длительной выживаемости пациентов, госпитализи‑
рованных в ОЗМиСН НИИ кардиологии им. Мясникова 
за 30  лет (1977–2005  годы), показал, что большая ЧСС 
достоверно ухудшает прогноз больных с ХСН при сину‑
совом ритме, но не при ФП [1].
Необходимо отметить, что не было выявлено разницы 

в выживаемости больных с ХСН II–IV ФК и постоянной 
формой ФП при  разделении пациентов ни по  медиане 
ЧСС (92 уд. / мин), ни по низшей (80 уд. / мин), ни по выс‑
шей квартилям (105 уд. / мин) (рис. 2А, 2Б и 2В соответ‑
ственно), хотя в  последнем случае наблюдалась тенден‑
ция к лучшему прогнозу у пациентов с бóльшей ЧСС.
Сходные данные были получены и в  крупном рандо‑

мизированном контролируемом исследовании (РКИ) 
CHARM, в  которое включались как  пациенты с  низ‑
кой ФВ ЛЖ (СНнФВ), так и с промежуточной ФВ ЛЖ 
(СНпФВ) и  сохраненной ФВ ЛЖ (СНсФВ) [6]. В  толь‑
ко что опубликованном анализе пациентов, включенных 
в 11 основных РКИ, изучавших применение β‑АБ у паци‑
ентов с СНнФВ (14 166 пациентов с синусовым ритмом 
и 3 065 пациентов с ФП) [43]. Во всех этих работах отме‑
чалась тенденция, хотя и не  достигшая достоверности, 
к тому, что пациенты с более высокой ЧСС при ХСН, про‑
текающей с ФП, имели лучшую выживаемость, чем паци‑
енты с низкой ЧСС.
Крупный Шведский регистр также показал, что у паци‑

ентов с ФП и СНнФВ нет связи между значениями ЧСС 
и риском смерти при ЧСС менее 100 уд. / мин, и  только 
у пациентов, имеющих ЧСС >100 уд. / мин, повышен риск 
смерти в сравнении с пациентами с ЧСС ≤60 уд. / мин [44].
Также следует отметить две работы, посвященные 

программе американских госпиталей по  практическо‑
му соблюдению рекомендаций при  ХСН (Get With 
The  Guidelines‑HeartFailure = GWTG‑HF). В  первом 
из  этих исследований проводился анализ связи ЧСС 
при  госпитализации и риска внутрибольничной смерти 
у пациентов с ХСН в зависимости от характера основного 
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ритма [45]. Минимальный риск смерти регистрировался 
при синусовом ритме с ЧСС 66–70 уд. / мин, а у пациен‑
тов с ФП при ЧСС 78–80 уд. / мин (т.е разница составляет 
10–12 уд. / мин).
Второй анализ был посвящен изучению связи между 

достигнутой ЧСС при выписке и риском СС осложнений 
(смерти и  госпитализации из‑за ХСН) в течение 12 мес. 
[46]. Этот анализ, в отличие от предыдущих работ, пока‑
зал, что ЧСС более 75 уд. / мин при ФП связана с умерен‑
ным увеличением риска смерти пациентов с ХСН. Но сле‑
дует отметить 2 момента. Во‑первых, в верхнюю квартиль 
пациентов входило большое число пациентов с  ЧСС 
значимо выше 100 уд. / мин. Во‑вторых, дополнительный 
анализ показал, что повышение риска смерти отмечалось 
у пациентов с ФВ ЛЖ >40 % (относительный риск (ОР) 
=1,08 при  увеличении ЧСС на  10 уд. / мин; p<0,001). 
В то же время при ФВ ЛЖ ≤40 % ЧСС ≥75 уд. / мин не ассо‑
циировалась с повышением риска смерти и при этом была 
связана с более низким риском комбинированной точки 
смерть и госпитализация из‑за ХСН (ОР=0,95; 95 % ДИ: 
0,91–0,99 при увеличении ЧСС на 10 уд. / мин; p=0,018).
Следует отметить, что  есть работы, показавшие, 

что высокая ЧСС при ФП не только не увеличивает риск 
осложнений и  смерти у  пациентов с ХСН, но и может 
свидетельствовать о более благоприятном прогнозе. Так, 
например, в  анализе исследования PRIME II (Second 
Prospective Randomised Study of Ibopamine on Mortality 
and Efficacy) при  проведении многофакторного ана‑
лиза было продемонстрировано, что  пациенты с  ФП 
и низкой ЧСС (медиана – 72 уд. / мин) имели достовер‑
но более высокий риск смерти (ОР=2,9), чем пациенты 
с  высокой ЧСС (медиана  – 90 уд. / мин) [47]. Важным 
является и тот факт, что в исследовании PRIME II про‑
водился анализ концентрации норадреналина, которая 
значимо не  отличалась в  группах с  высокой и  низкой 

ЧСС. Это свидетельствует о  том, что  высокая ЧСС 
при ФП у пациентов с ХСН не связана напрямую со сте‑
пенью гиперактивации САС и имеются другие факторы, 
определяющие характер ритма и  его частоту у  деком‑
пенсированных больных.
Нами было проведено небольшое исследование с уча‑

стием  89  больных с  ХСН с  постоянной формой ФП 
на фоне оптимальной терапии. ЧСС, позволяющая опти‑
мально разделить пациентов по  исходам, была опреде‑
лена при  помощи RDC‑анализа. Исследование показа‑
ло, что  пациенты с ЧСС <75 уд. / мин при  поступлении 
(медиана – 67 уд. / мин [интерквантильный размах (ИР) 
62; 72]) имели более высокий риск смерти, чем  паци‑
енты с ЧСС ≥75 уд. / мин (медиана 90 уд. / мин [ИР 80; 
105]). И  после лечения эта закономерность сохрани‑
лась. Достоверно лучший прогноз отмечен у  пациентов 
с  ЧСС ≥70 уд. / мин (медиана 78 уд. / мин [ИР 74; 83]), 
то есть ЧСС снизилась в процессе лечения на 12 уд. / мин, 
в сравнении с теми, у кого достигнута ЧСС <70 уд. / мин 
(медиана – 67 уд. / мин [ИР 64;70]). Несмотря на разни‑
цу ЧСС, равную 11 уд. / мин, относительный риск смерти 
для пациентов с ХСН с постоянной формой ФП и ЧСС 
<70 уд. / мин составил 1,91 (р=0,0085).
Важно, что  группы пациентов не  отличались по  воз‑

расту, соотношению мужчин и  женщин, ФК по NYHA, 
уровню АД, этиологии XCН (за исключением рубцовых 
изменений на ЭКГ, которые встречались чаще у пациен‑
тов с меньшей ЧСС; р=0,045), длительности QRS, числу 
пациентов с блокадой левой ножки пучка Гиса (БЛНПГ) 
и  медикаментозной терапии, включающей ингибито‑
ры АПФ, β‑АБ и  антагонисты минералокортикоидных 
рецепторов.
Сложность анализа исследований, изучавших роль 

ЧСС у  пациентов с  ФП и  ХСН, заключается в  том, 
что большая часть – это ретроспективные анализы уже 
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Рисунок 3. Взаимосвязь частоты сокращения желудочков у больных с ХСН и ФП 
и смертностью (когорта ОЗМ и СН S2002–2007 гг., n=89).

3А – ЧСС при поступлении. 3Б – ЧСС при выписке.
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проведенных работ и / или  наблюдательных исследова‑
ний. Единственный анализ, являющийся post‑hoc анали‑
зом РКИ, где сравнивалась тактика менее строго и более 
строгого контролей ЧСС – это дополнительный анализ 
исходов 287 пациентов с ХСН, участвовавших в исследо‑
вании RACE II. По данным этого анализа, риск наступле‑
ния первичной конечной точки составил 18,2 % в группе 
строгого контроля ЧСС и 15 % в группе нестрогого кон‑
троля ЧСС (p=0,53) [48]. Интересно, что исходная раз‑
ница ЧСС в группе нестрогого контроля – 94±11 уд. / мин 
и  строгого контроля  – 76±12  уд. / мин (Δ=18 уд. / мин; 
р<0,001) уменьшилась к концу наблюдения (через 3 года). 
Достигнутая ЧСС составила 85±14 уд. / мин в  группе 
нестрого контроля и  76±15 уд. / мин там, где контроль 
ЧСС был приоритетом (Δ=9 уд. / мин; р<0,001). Эти 

данные показывают, что на фоне лечения ЧСС снизилась 
в большей степени в группе нестрого контроля, что, воз‑
можно, связано с  тем, что  лечащие врачи традиционно 
пытались снижать ЧСС больным с  тахикардией. В  ито‑
ге разница в  достигнутой ЧСС у больных с ХСН и ФП 
в процессе лечения снизилась вдвое.
В таблице 1 мы суммировали основные работы, прове‑

денные в этой области, включая проспективные исследо‑
вания, ретроспективные анализы регистров и баз данных 
исследований и госпиталей, одноцентровые многолетние 
наблюдения, что позволит проанализировать имеющийся 
массив данных более подробно.
Таким образом, анализ многочисленных РКИ и  баз 

данных показывает примерно одинаковую закономер‑
ность  – оптимальное число желудочковых сокраще‑

Таблица 1. Результаты исследований, изучавших оптимальную ЧСС у пациентов с ХСН и ФП  
(анализы влияния ЧСС при ФП на прогноз больных ХСН)

Исследование, 
число больных с ФП, 

тип исследования, 
длительность

Анализированные 
группы

Результаты 
(относительный риск – ОР) и 95 % 

доверительный интервал (ДИ)
Комментарии

PRIME II [47]
77 пациентов  
Субанализ РКИ 
Наблюдение 
≈ 3,3±0,9 лет

Низкая ЧСС 
Медиана – 72 уд. / мин  
(разброс 57–80 уд. / мин)

Высокая ЧСС 
Медиана – 90 уд. / мин  
(разброс 81–163 уд. / мин)

По однофакторному анализу не было 
разницы в риске смерти между группой 
низкой и высокой ЧСС 
(ОР 1,3 ДИ: 0,7–2,4; p=0,58),  
а по многофакторному – большая 
смертность в группе Низкой ЧСС  
(ОР 2,9 ДИ: 1,4–5,8; p=0,002)

Пациенты с СНнФВ 
 
Средняя ФВ ЛЖ 23+8 % 
 
III–IV ФК по NYHA

Мареев Ю. В., 2014 г.
89 пациентов 
Ретроспективный ана-
лиз выживаемости б-х, 
госпитализированных 
с диагнозом ХСН 
Среднее время наблю-
дения – 7 лет

При поступлении
Низкая ЧСС: ЧСС <75 уд. / мин 
Медиана – 67 уд. / мин [62; 72]
Высокая ЧСС: ЧСС ≥75 уд. / мин 
Медиана – 90 уд. / мин [80; 105]
При выписке
Низкая ЧСС: ЧСС <70 уд. / мин 
Медиана – 67 уд. / мин [64; 70] 
Высокая ЧСС: ЧСС ≥70 уд. / мин 
Медиана – 78 уд. / мин [74; 83] 

Выживаемость в группе пациентов 
с высокой ЧСС была выше как при 
анализе пациентов при поступлении, 
так и при выписке

Пациенты с любой ФВ ЛЖ 
 
Средняя ФВ ЛЖ 33 %  
[23; 46] 
 
II–III ФК по NYHA

CHARM [6]
1148 пациентов 
Субанализ РКИ 
Время наблюдения – 
2,8–3,4 года 

Пациенты были разделены  
на три терцили (Т):
1 Т=Медиана – 64; [60–68] 
2 Т=Медиана – 76 [72–80] 
3 Т=Медиана – 90 [86–100]

Смерть от всех причин
T1 ОР=1,00 
T2 ОР=1,13; ДИ: 0,89–1,43 
T3 ОР=0,89; ДИ: 0,69–1,15
Сердечно-сосудистая смерть или 
госпитализация из-за ХСН 
T1 ОР=1,00 
T2 ОР=0,96; ДИ: 0,78–1,19 
T3 ОР=0,79; ДИ: 0,63–0,99

Любая ФВ ЛЖ 
Средняя ФВ ЛЖ 37,5 %  
II–IV ФК по NYHA 
 
Достоверность пропала по-
сле учета различий в характе-
ристиках больных

Hull LifeLab [23]
488 пациентов 
Анализ пациентов, 
включенных в програм-
му по изучению ХСН 
Время наблюдения – 
3,6 года (1,7–6,9 лет).

ЧСС при поступлении  
(деление на квартили)
Q1 <69 уд. / мин; Q2 69–81 уд. / мин 
Q3 82–98 уд. / мин; Q4 >98 уд. / мин 
 
ЧСС во время визита через год
Q1 <62 уд. / мин; Q2 62–72 уд. / мин 
Q3 73–82 уд. / мин; Q4 >82 уд. / мин

Связь ЧСС при поступлении 
и прогноза
Q1 референс 
Q2 ОР=1,01; ДИ: 0,69–1,47; p=0,97 
Q3 ОР=0,94; ДИ: 0,64–1,38; p=0,75 
Q4 ОР=0,68; ДИ: 0,45–1,03; p=0,07
Связь ЧСС во время контрольных 
визитов и прогноза
Q1 референс 
Q2 ОР=0,99; ДИ: 0,56–1,72; p=0,96 
Q3 ОР=0,71; ДИ: 0,39–1,27; p=0,24 
Q4 ОР=1,07; ДИ: 0,60–1,90; p=0,82

Пациенты с ФВ ЛЖ <50 % 
I–IV ФК по NYHA  
 
По однофакторному анали-
зу – снижение риска смерти 
на 7 % при повышении ЧСС 
на 10 уд. / мин (p=0,02). 
 
Достоверность пропала по-
сле учета различий в характе-
ристиках пациентов
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ний при ФП у больных с клинически выраженной ХСН 
на  10–12 ударов больше, чем при  синусовом ритме. 
Как  уже говорилось выше, увеличение ЧСС при  ХСН 
является компенсаторным механизмом поддержания 

сердечного выброса. Однако чрезмерное повышение 
ЧСС (более 75 уд. / мин при  синусовом ритме) начина‑
ет оказывать негативное влияние, в  том числе на  кро‑
воснабжение миокарда [1, 49]. Следовательно, опти‑

Таблица 1. Результаты исследований, изучавших оптимальную ЧСС у пациентов с ХСН и ФП  
(анализы влияния ЧСС при ФП на прогноз больных ХСН)

Исследование, 
число больных с ФП, 

тип исследования, 
длительность

Анализированные 
группы

Результаты 
(относительный риск – ОР) и 95 % 

доверительный интервал (ДИ)
Комментарии

Петрухина А. А., 
2008 г.
494 пациента 
 
Ретроспективный 
анализ длительной вы-
живаемости пациентов 
 
Среднее время наблю-
дения – 6 лет

По медиане
Низкая ЧСС – ЧСС ≤92 уд. / мин 
Высокая ЧСС – ЧСС >92 уд. / мин
По 25-му процентилю
Низкая ЧСС – ЧСС ≤80 уд. / мин 
Высокая ЧСС – ЧСС >80 уд. / мин
По 75-му процентилю 
Низкая ЧСС – ЧСС ≤105 уд. / мин 
Высокая ЧСС – ЧСС >105 уд. / мин

Риск смерти от всех причин 
высокая ЧСС vs низкая ЧСС
По медиане 
ОР=0,93; p=0,59 
По 25-му процентилю 
ОР=0,97; p=0,837 
По 75-му процентилю 
ОР=0,77; p=0,082

Пациенты с любой ФВ ЛЖ 
Медина ФВ ЛЖ – 40  
[ИР 30; 50] 
 
II–IV ФК по NYHA 
 
⅔ больных, наблюда-
лись в 80-е и 90-е годы. 
Соответственно, в группе 
было много пороков сердца

Шведский регистр 
2015 год [44]
7 392 пациента 
 
Среднее время наблю-
дения – 2,4 года

Пациенты были разделены на 6 групп 
в зависимости от ЧСС: 
A – ≤60 уд. / мин 
B – 61–70 уд. / мин 
C – 71–80 уд. / мин 
D – 81–90 уд. / мин 
E – 91–100 уд. / мин 
F – >100 уд. / мин

По данным однофакторного анализа не 
было разницы в риске смерти у боль-
ных, разделенных на группы в зависи-
мости от ЧСС. По многофакторному 
анализу – бóльшая смертность у паци-
ентов с ЧСС >100 уд. / мин в сравне-
нии с пациентами с ЧСС ≤60 уд. / мин 
(ОР=1,3; ДИ 1,11–1,52; p=0,001)

СНнФВ 
I–IV ФК по NYHA

Субанализ RACE II 
[48]
287 пациентов 
 
Среднее время наблю-
дения – 3 года 

«Строгий» контроль (1-я гр.)
ЧСС покоя <80 уд. / мин и ЧСС 
во время: 6-МТХ <110 уд. / мин
«Нестрогий контроль» (2-я гр.) 
ЧСС покоя <110 уд. / мин 
Средняя ЧСС исходно 
1-я группа 76±12 уд. / мин 
2-я группа 94±11 уд. / мин 
Средняя ЧСС через год 
1-я группа 75±12 уд. / мин 
2-я группа 84±13 уд / мин

ОР наступления первичной конечной 
точки* в группе «нестрогого» контро-
ля в сравнении с группой «строгого» 
контроля – 0,83; ДИ: 0,46–1,49; р=0,53 
ОР наступления сердечно-сосудистой 
смерти в группе нестрогого контроля 
в сравнении с группой строгого кон-
троля – 1,10; ДИ: 0,35–3,40

Пациенты с любой ФВ ЛЖ 
 
Средняя ФВ ЛЖ 48±14 
 
I–III ФК по NYHA 
 
Группа строгого контроля 
не отличалась от группы не-
строгого по качеству жизни

GWTG-HF [46]
20 197 пациентов 
 
Пациентов, госпитали-
зированных по поводу 
ХСН 
 
Среднее время наблю-
дения – 12 месяцев

ЧСС <75 уд. / мин 
ЧСС ≥75 уд. / мин 
Пациенты имели высокую ЧСС 
Медиана 81 [ИР 70; 98] уд. / мин

У пациентов с ФВ ЛЖ >40 % 
ЧСС ≥75 уд в мин коррелировала с по-
вышенным риском общей смерти ОР 
1,080 ДИ 1,035–1,126, при росте ЧСС 
на 10 уд. / мин; p<0,001)
У пациентов с ФВ ЛЖ ≤40 % 
ЧСС ≥75 уд была связана с более 
низким риском смерти или госпита-
лизация из-за ХСН (ОР=0,95; 95 % 
ДИ: 0,910–0,991 при увеличении ЧСС 
на 10 уд. / мин; p=0,018)

Пациенты с любой ФВ ЛЖ 
 
Медиана ФВ ЛЖ – 48  
[ИР 30; 55]

The Beta-Blockers 
in Heart Failure 
Collaborative Group 
[43]
n=3 034 пациентов  
 
Анализ данных ряда 
РКИ

Исходная ЧСС
ЧСС <70 уд. / мин 
Медиана – 65 [ИР 62–68] уд. / мин 
ЧСС 70–90 уд. / мин 
Медиана – 80 [ИР 74–85] уд. / мин 
ЧСС >90 уд. / мин 
Медиана – 100 [ИР 95–110] уд. / мин 
На фоне β-АБ ЧСС снизилась в сред-
нем на 12 уд. / мин 

Не было связи между ЧСС ФП и ри-
ском смерти от всех причин 

Главной целью работы было 
сравнение β-АБ и плацебо. 
По данным последнего ана-
лиза, прием β-АБ не влиял 
на риск смерти пациентов 
с ФП

ИР – интерквантильный размах (25‑й и 75‑й процентили).
* – Первичная точка в исследовании RACE II: сердечно‑сосудистая смерть и госпитализация из‑за ХСН, инсульт, системная эмболия, большое кро‑
вотечение, аритмическое событие, включающее синкопе и ЖТ, остановка сердца, жизнеопасные реакции на ритмурежающие препараты, имплан‑
тация ЭКС или ИКД.

(продолжение)
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мальной частотой сокращений желудочков при  ХСН, 
протекающей на  фоне ФП, можно считать диапазон 
85–87 уд. / мин. В  этом случае становится понятным, 
почему больные с ХСН и ФП в  нашей когорте (так же, 
как в исследованиях PRIME II и RACE II) имели не худ‑
шую (лучшую?) выживаемость при ЧСС 85–90 уд. / мин 
в  сравнении с ЧСС 67–72 уд. / мин. Видимо, пациентам 
с СНнФВ и ФП не требуется столь же строгий контроль 
ЧСС, как пациентам с синусовым ритмом.

Почему отличаются оптимальные показатели 
ЧСС при ХСН с ФП и с синусовым ритмом?
Как  объяснить различия в  оптимальной ЧСС при  

синусовом ритме и  ФП и  почему при  ФП связь между 
величиной частоты сокращения желудочков и прогнозом 
больных ХСН намного менее тесная?
Первая проблема в том, что между ХСН и ФП имеется 

тесная двусторонняя связь. Во Фрамингемском исследо‑
вании было показано, что среди 921 больного с ФП 26 % 
исходно имели ХСН и еще у 16 % она развилась в процес‑
се 7‑летнего наблюдения. В свою очередь, среди 931 боль‑
ного с имеющейся ХСН 24 % имели в качестве основно‑
го ритма ФП и у 17 % она появилась в течение 7‑летнего 
наблюдения [24]. Большинство экспертов считают ФП 
и  клиническую ХСН двумя «лицами» одной болезни, 
имеющей общие ФР: генетическую предрасположен‑
ность, возраст, артериальную гипертензию, ИБС, СД, 
ожирение, курение, злоупотребление алкоголем [50–52]. 
Так как  частота этих ФР в XXI  веке неуклонно увеличи‑
вается, мы имеем дело с  эпидемиологическим ростом 
числа больных как с ХСН, так и с ФП. При  этом разви‑
вается электрическое и  структурное ремоделирование 
левого предсердия, поддерживающее ФП, а меняющиеся 
от цикла к циклу интервалы R‑R характеризуются нерав‑
номерным диастолическим наполнением ЛЖ, ухудшени‑
ем гемодинамики, развитием и прогрессированием ХСН 
[4]. Кроме этого, нельзя сбрасывать со счетов и потерю 
«предсердного вклада» в  диастолическое наполнение 
желудочков сердца. Причем чем  больше ЧСС при  ФП, 
тем  меньше вклад сокращения предсердий в  наполне‑
ние ЛЖ [53]. Все это требует одновременного контро‑
ля ритма и лечения самой ХСН, если мы хотим повлиять 
на  заболеваемость и  смертность [54–56]. При  попытке 
восстановления ритма он удерживается лишь у 70 % паци‑
ентов в  связи со  структурными изменениями миокарда 
желудочков и предсердий [28, 29, 31].
При попытках контроля только ЧСС, например, с при‑

менением β‑АБ, добиться улучшения прогноза у  больных 
с ХСН и ФП не удается [43, 57, 58]. Это происходит потому, 
что нельзя недооценивать крайне важный фактор – при ФП 
течение ХСН утяжеляет не только частота, но и нерегуляр‑
ность наполнения и сокращения желудочков сердца.
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Только нерегулярность стимуляции при ее одинаковой 

частоте (неравномерность наполнения и  опорожнения 
желудочков сердца) сопровождается снижением сердечно‑
го выброса на 12 % [59]. Наличие ФП в сравнении с сину‑
совым ритмом при одинаковой ЧСС приводит к снижению 
показателей сердечного выброса на 18–25 % [60]. При упор‑
ной ФП с  частотой сокращений желудочков 102 уд. / мин 
после аблации атрио‑вентрикулярного соединения и  сти‑
муляции с такой  же ЧСС (устранение только иррегуляр‑
ности ритма) отмечено достоверное повышение сердеч‑
ного индекса на 18 % и снижение ДЗЛА с 17 до 14 мм рт. ст. 
(р<0,002) [61]. Это сопровождается улучшением клини‑
ческого состояния и при сохранении минимальной вариа‑
бельности интервалов R–R позволяет выровнять показате‑
ли сердечного выброса от сокращения к сокращению [62]. 
Даже при использовании наиболее современной бивентри‑
кулярной стимуляции (сердечная ресинхронизирующая 
терапия) достижение оптимальных показателей гемодина‑
мики связано как с оптимизацией ЧСС, так и с устранени‑
ем иррегулярности сокращений желудочков при ФП [63]. 
Поэтому, по данным ряда работ, при проведении сердечной 
ресинхронизирующей терапии больным с ХСН и ФП необ‑
ходимо добиваться жесткого контроля ЧСС (с  помощью 
β‑АБ и их комбинации с дигоксином), что позволяет увели‑
чить частоту навязанных (ритмичных) импульсов и  полу‑
чить результаты, сравнимые с данными пациентов с сохра‑
ненным синусовым ритмом [64, 65].
Практически это выглядит следующим образом: при 

ХСН и  ФП нужно контролировать не  только ЧСС, но 
и величину дефицита пульса, достигающую 11–16 уд. / мин 
и являющуюся маркером нерегулярных и неэффективных 
сокращений сердца [37, 66]. Именно эта разница в числе 
неэффективных сокращений и может быть причиной того, 
что оптимальные величины ЧСС при ХСН с синусовым 
ритмом и ФП отличаются в пределах указанной величины 
дефицита пульса (неэффективных сердечных циклов).
Каков практический смысл этих данных? Что должен 

помнить врач, лечащий пациента с  систолической ХСН 
и ФП? Должен ли он стремиться к контролю ЧСС? Если 
да, то до  какой степени и с  помощью каких лекарств? 
На первые два вопроса легко дать ответ:
1.  Контроль ЧСС при ХСН, протекающей с ФП, необхо‑
дим. Ведь мы говорим о ЧСС покоя, а чем ниже этот 
показатель, тем  больше «резерв» безопасного выпол‑
нения физических нагрузок.

2.  Цель – снижение ЧСС по крайней мере до 85–90 уд. / мин 
(в отличие от менее 75 уд. / мин при ХСН с синусовым 
ритмом и менее 60 уд. / мин для больных с синусовым 
ритмом без ХСН). По всей видимости, при этой ЧСС 
достигается максимальный вклад частоты в  поддержа‑
ние минутного объема сердца и  отсутствует крити‑
ческое укорочение диастолы, чреватое уменьшением 

диастолического наполнения желудочков и ухудшением 
коронарного кровоснабжения.

3.  Третий вопрос о  способах оптимального контроля 
ЧСС при ХСН с ФП требует специального анализа.

Методы оптимального контроля 
ЧСС при ХСН с ФП
В рекомендациях по лечению ФП (независимо от нали‑

чия или  отсутствия ХСН) для  уменьшения числа сокра‑
щений желудочков рекомендуется использование β‑АБ 
с  классом рекомендаций IВ [36]. Если эта терапия недо‑
статочно эффективна, необходимо рассмотреть приме‑
нение дигоксина, причем при ФВ ЛЖ <40 % и симптомах 
ХСН дигоксин также имеет класс рекомендаций IB [36]. 
Несмотря на минимальное количество проведенных иссле‑
дований, предполагается и комбинирование этих двух пре‑
паратов. Мы попытаемся представить имеющиеся данные 
об использовании этих 3 опций у больных с ФП и ХСН.

β-адреноблокаторы
Отрицательный хронотропный и инотропный эффек‑

ты этого класса препаратов связаны со снижением симпа‑
тической стимуляции β‑адренорецепторов и умеренным 
снижением атрио‑вентрикулярной проводимости.
В  настоящий момент основная доказательная база 

по  лечению ХСН и  влиянию на  прогноз этих больных 
существуют только для  пациентов с  СНнФВ. При  этом 
до недавнего времени считалось, что пациентам с СНнФВ 
независимо от  ритма сердца показано лечение β‑АБ 
с  целью улучшения прогноза и  снижения риска госпита‑
лизации. Как  мы подробно обсудили это в  предыдущей 
статье, при  синусовом ритме имеется четкая корреляция 
между снижением ЧСС и  улучшением прогноза боль‑
ных с СНнФВ [1, 67]. Но у больных с ФП картина выгля‑
дит не  столь благополучно. В  ретроспективных анализах 
и регистрах, где нельзя исключать влияние врачебного фак‑
тора на назначение или неназначение β‑АБ, их прием ассо‑
циировался с лучшей выживаемостью [44, 68]. Но 2 мета‑
анализа РКИ, опубликованных в 2013 и 2014 гг., показали, 
что применение β‑АБ у  пациентов с  СНнФВ и  постоян‑
ной формой ФП не  оказывает влияния на  риск смерти 
этой группы пациентов, несмотря на  уменьшение числа 
сокращений желудочков [57, 58]. Учитывая неожиданные 
результаты, «переворачивающие представление» о  лече‑
нии значительной части больных с ХСН и ФП, была созда‑
на специальная группа по изучению эффективности β‑АБ 
у больных ХСН в зависимости от ЧСС и характера основ‑
ного ритма (Beta‑Blockers in Heart Failure Collaborative 
Group). Проведенный этой группой индивидуальный 
гармонизированный анализ результатов лечения больных 
в  11 РКИ подтвердил различия во  влиянии β‑АБ на  про‑
гноз [58]. Среди 14 166 больных с синусовым ритмом β‑АБ 
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достоверно на 27 % снижали смертность (ОР=0,73 против 
плацебо; 95 % ДИ: 0,67–0,79; p<0,001), причем независи‑
мо от исходной ЧСС (р=0,35). Лечение β‑АБ 3 034 боль‑
ных с ФП никак не влияло на прогноз (ОР смерти = 0,96; 
95 % ДИ: 0,81–1,12; p=0,58), также независимо от исход‑
ной частоты сокращения желудочков. Более того, наблю‑
далась тенденция к более высокому риску смерти у паци‑
ентов с ЧСС ниже 60 уд. / мин. Правда, нужно отметить, 
что достигнутая ЧСС измеряется дискретно, как правило, 
на одном из ранних визитов, и связывать ее с показателями 
смертности (линейным показателем) не совсем корректно.
Самое интересное, что среднее снижение ЧСС состав‑

ляло 11 уд. / мин при  синусовом ритме и  12 уд. / мин 
при ФП, то есть было совершенно одинаковым! Возникает 
философский вопрос: чего мы хотим? Если контроля 
ЧСС – мы его достигаем при лечении β‑АБ больных с ХСН 
как при синусовом ритме, так и при ФП. Как мы отмечали 
выше, это важно, так как определяет лучшее клиническое 
состояние и резерв для выполнения физических нагрузок. 
Кстати, в  уже упоминавшихся Европейских рекоменда‑
циях по лечению ФП указаны параметры контроля ЧСС: 
«менее 110 уд. / мин или более строго при сохраняющихся 
симптомах ХСН» [36]. Однако уменьшения смертности 
при применении β‑АБ у больных с ХСН и ФП не дости‑
гается. Авторы мета‑анализа и  комментаторы в  передо‑
вой статье продолжают задаваться вопросом: почему 
при синусовом ритме снижение ЧСС связано с уменьше‑
нием смертности, а при ФП – нет? [43, 69]. На сегодня 
этому есть несколько объяснений:
1.  Исходная ЧСС. В  оптимальном (лучшем из  возмож‑
ных мета‑анализов) она составляла 80 уд. / мин (ИР 
72–88 уд. / мин) при  синусовом ритме и  81 уд. / мин 
при  ФП (ИР 72–92 уд. / мин), т. е. была абсолютно 
одинаковой!
2.  Достигнутая ЧСС в  процессе лечения. При  синусо‑
вом ритме – оптимальные 69 уд. / мин и при ФП те же 
69 уд. / мин, в то время как оптимальной выглядит часто‑
та сокращений желудочков 85–87 уд. / мин. Иными сло‑
вами, исходно до лечения β‑АБ ЧСС у больных с ХСН 
и ФП находилась в нормальном диапазоне, т.е было бы 
странным ожидать снижения смертности при уменьше‑
нии ЧСС ниже оптимальных значений.

3.  Может  ли быть пульсурежающий эффект единствен‑
ным фактором, определяющим влияние β‑АБ (или дру‑
гой терапии) на  прогноз больных ХСН? В  этом 
существуют большие сомнения. Так, в  исследовании 
CDMET при прямом сравнении 2 β‑АБ, примерно оди‑
наково снижающих ЧСС, было продемонстрировано 
достоверное преимущество карведилола над  метопро‑
лолом по влиянию на прогноз больных с СНнФВ [70]. 
Известно, что  дисбаланс симпатической и  парасимпа‑
тической нервных систем с резким преобладанием 1‑й 

ведет к  дисфункции кардиомиоцитов, риску развития 
дисфункции миокарда и  нарушений сердечного ритма 
[71–73]. Именно за счет блокады активности САС β‑АБ 
блокируют ремоделирование сердца и  снижают риск 
прогрессирования ХСН и  желудочковых нарушений 
ритма сердца [74–76]. Более того, в  только что  завер‑
шившихся экспериментальных исследованиях было 
продемонстрировано, что β‑АБ в значительной степени 
устраняют патологическую картину экспрессии генов, 
наблюдаемую при  СН [77]. Имеются предположения, 
что  разные β‑АБ имеют различную степень воздей‑
ствия на парасимпатическое звено автономной нервной 
системы и, соответственно, дополнительную способ‑
ность блокировать ремоделирование сердца [78].

4.  При  синусовом ритме снижение ЧСС, отражающее 
симпатолитическую активность β‑АБ, является важным 
дополнительным механизмом положительного влия‑
ния на  прогноз. Кстати, «чистый» брадикардитиче‑
ский эффект ивабрадина без влияния на нейрогормоны 
не позволял достоверно снижать риск смерти больных 
с СНнФВ и синусовым ритмом, хотя приводил к досто‑
верному улучшению комбинированной конечной точки, 
включающей риск смерти и декомпенсации, требующей 
госпитализации больных, что подтверждается результа‑
тами применения ивабрадина, изолированно снижающе‑
го ЧСС [79]. Но при ФП ситуация не столь однозначна. 
Как было продемонстрировано в исследовании PRIME 
II, концентрация норадреналина значимо не отличались 
у пациентов с высокой и низкой ЧСС на фоне ФП [47]. 
Это свидетельствует о  том, что высокая ЧСС при ФП 
у пациентов с ХСН не  связана напрямую со  степенью 
гиперактивации САС и имеются другие факторы, опре‑
деляющие характер ритма у этих пациентов. Особенно 
важную роль играет нерегулярность сердечного рит‑
ма, проявляющаяся наличием дефицита пульса. В этом 
случае β‑АБ, снижая ЧСС в такой  же степени, как 
и при синусовом ритме, но не устраняя нерегулярности 
ритма, приводят к  увеличению интервалов R–R [80] 
с  возможным развитием пауз, которые потенциально 
могут провоцировать остановку сердца [81, 82]. Можно 
предположить, что положительное влияние от блокады 
САС у больных с СНнФВ и ФП при лечении β‑АБ могло 
нивелироваться отрицательным эффектом от снижения 
ЧСС [9]. Кроме того, во всех исследованиях с β‑АБ боль‑
шинство пациентов находилось на терапии дигоксином, 
который обеспечивает блокаду САС и снижает уровень 
норадреналина в  крови, в  частности, при  применении 
в малых дозах (0,25 мг / сут. и концентрации 1,17 нг / мл) 
[83, 84]. Лишь дальнейшие исследования смогут про‑
яснить диссонанс между урежением ЧСС и отсутстви‑
ем положительного влияния β‑АБ на прогноз больных 
с  ХСН и ФП. Пока же в  рекомендациях по  контролю 
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ритма у пациентов с ФП с СНнФВ указано «использо‑
вать минимальную дозу β‑АБ, позволяющую контроли‑
ровать число сердечных сокращений, при необходимо‑
сти добавить дигоксин и избегать брадикардии» [36].

Дигоксин
В 1785  году в  свой знаменитой книге W. Whithering 

отмечал максимальный клинический и  диуретический 
эффекты дигиталиса «у  пациентов с  одышкой, отеками, 
частым и нерегулярным ритмом» и токсический эффект 
«у больных с редким и регулярным ритмом»*
После выделения кристаллического дигоксина [85] 

и создания метода его контроля в крови [86] препарат стал 
основным средством лечения СНнФВ, протекающей с ФП, 
хотя проспективных РКИ, изучивших применение дигок‑
сина у  пациентов с  ХСН и ФП не  проводилось [87, 88]. 
В Европейских и Американских рекомендациях отсутству‑
ют раздельные рекомендации по применению дигноксина 
у пациентов с ХСН при наличии синусового ритма и ФП. 
В  последнее время появились ретроспективные обсерва‑
ционные исследования, показавшие, что пациенты с ХСН, 
получавшие дигоксин, имели выше риск смерти, чем паци‑
енты, не  получавшие его [89, 90]. Но в  2015  году вышел 
системный мета‑анализ по применению дигоксина у паци‑
ентов с  ХСН [91]. Мета‑анализ показал, что по  данным 
РКИ, применение дигоксина не увеличивает риск смерти, 
но  снижает риск госпитализации из‑за обострения ХСН. 
Что касается обсервационных исследований, то в них паци‑
енты, получавшие дигоксин, были старше (на  2,4  года), 
имели более низкое значение ФВ ЛЖ (33 против 42 %) 
и среди них было больше число пациентов с СД, чем сре‑
ди пациентов в  группе контроля. Применение статисти‑
ческой обработки данных с  учетом разницы в  исходных 
харатктеристиках между пациентами, принимавшими 
и не принимавшими дигоксин, уменьшало влияние препа‑
рата на риск смерти. Мета‑регрессия показала связь между 
погрешностями в исследованиях (bias score) и повышени‑
ем риска смерти на фоне дигоксина. В связи с этим авторы 
поставили под  сомнение отрицательное влияние дигок‑
сина на прогноз, указав, что необходимо проведение про‑
спективных рандомизированных исследований.
Два основных эффекта дигоксина при  лечении ХСН, 

особенно протекающей с  ФП  – это положительное ино‑
тропное действие и отрицательный хронотропный эффект, 
связанный с  умеренной блокадой катехоламинов и  одно‑
временной активацией парасимпатической нервной систе‑
мы. Замедление атрио‑вентрикулярной проводимости 
(отрицательный дромотропный эффект гликозидов) позво‑
ляет не только снижать ЧСС, но и «упорядочивать ритм» 

* –  W. Withering, An account of the foxglove, and Some of its Medical Uses: with practical remarks on dropsy, and other diseases. London: Birmingham: printed by M. Swinney; 
for G. G. J. and J. Robinson, Paternoster‑Row, 1785

с уменьшением дифицита пульса, то есть увеличивает коли‑
чество эффективных сокращений сердца [37, 66, 92, 93].
В исследованиях ОЗМиСН НИИ кардиологии изуча‑

лось влияние дигоксина на ЧСС у больных с ХСН с сину‑
совым ритмом и ФП по  данным 72‑часового монитори‑
рования ЭКГ [94]. В отличие от β‑АБ дигоксин достовер‑
но больше снижал среднюю ЧСС при ФП (–18 уд. / мин), 
чем при  синусовом ритме (–11 уд. / мин), что  связано 
с уменьшением дефицита пульса и более «регулярным» 
ритмом при  ФП. Максимальное снижение ЧСС про‑
исходило при  более высокой концентрации дигокси‑
на (>1,4  нг / мл) на  9 уд. / мин больше, чем при  низкой 
и в ночные часы (с 3 до 6 часов) на 13 уд. / мин, что свиде‑
тельствует о мощном парасимпатическом действии [94]. 
Однако превышение концентрации дигоксина >1,1 нг / мл 
у больных СНнФВ и синусовым ритмом, сопровождалось 
увеличением риска смерти [95]. Поэтому сегодня реко‑
мендуется аккуратное дозирование дигоксина. При этом 
еще до  появления отрицательного дромотропного дей‑
ствия гликозиды способны уменьшать основной период 
предсердных волн F и в результате их уменьшения способ‑
ствовать увеличению скрытого проведения через атрио‑
вентрикулярный узел и упорядочиванию ритма [96].
Учитывая, что «безопасная» концентрация дигоксина 

в плазме крови не всегда позволяет достигать выраженного 
пульсурежающего эффекта [97, 98], целесообразна комби‑
нация с β‑АБ, которые больше влияют на атриовентрику‑
лярную проводимость, не упорядочивая ритм при ФП [96].

Комбинация дигоксина и β-АБ
Для безопасного и эффективного контроля числа желу‑

дочковых сокращений у больных с ХСН и ФП эта комби‑
нация выглядит абсолютно оправданной. Однако, на удив‑
ление, имеется всего 1 небольшое по объему (47 больных) 
проспективное сравнительное исследование, сравнившее 
3 тактики контроля ЧСС у  больных с  ХСН и ФП [99]. 
Результаты этого исследования не выявили преимущества 
β‑АБ карведиола (47,6 мг / сут.) над дигоксином (концен‑
трация 1,2 нг / мл) в контроле числа сокращений желудоч‑
ков, более того, дигоксин достоверно более значимо влиял 
на ночную ЧСС. При этом комбинированная терапия про‑
демонстрировала однозначно бóльшую эффективность 
в  сравнении с  монотерапией карведилолом или  дигокси‑
ном. Важно, что при концентрации дигоксина 1,4 нг / мл его 
комбинация с карведилолом хотя и увеличивала среднюю 
продолжительность пауз (2,9±0,8 против 2,4±0,6  секунд, 
на монотерапии дигоксином; p<0,05), но не провоциро‑
вала появления опасных пауз продолжительностью более 
3 секунд ни в дневное, ни в ночное время [99].



363ISSN 0022-9040. Кардиология. 2017;57(S2)

ОБЗОРЫ§

С П И С О К  Л И Т Е Р А Т У Р Ы
1. Мареев  В. Ю., Мареев  Ю. В.  Роль ЧСС в  механизмах компен-

сации и декомпенсации у больных ХСН при синусовом ритме 
и фибрилляции предсердий и методы безопасного и эффектив-
ного контроля сердечного ритма. Часть 1. Синусовый ритм. 
Журнал Сердечная Недостаточность. 2017;18 (3):213–24. 
DOI:10.18087 / rhfj.2017.3.2352 [Mareev V. Yu., Mareev Yu. V. Rol` 
ChSS v mexanizmax kompensaczii i dekompensaczii u bol`ny`x 
XSN pri sinusovom ritme i fibrillyaczii predserdij i metody` bezo-
pasnogo i e`ffektivnogo kontrolya serdechnogo ritma. Chast` 1. 
Sinusovy`j ritm. Zhurnal Serdechnaya Nedostatochnost`. 2017;18 
(3):213–24. DOI:10.18087 / rhfj.2017.3.2352].

2. Поляков  Д. С., Фомин  И. В., Валикулова  Ф. Ю., Вайсберг  А. Р., 
Краием Н., Бадин Ю. В. и др. Эпидемиологическая программа 
ЭПОХА–ХСН: декомпенсация хронической сердечной недо-
статочности в  реальной клинической практике (ЭПОХА–Д–
ХСН). Журнал Сердечная Недостаточность. 2016;17 (6):299–
305. DOI:10.18087 / rhfj.2016.5.2239 [Polyakov D. S., Fomin I. V., 
Valikulova  F. Yu., Vajsberg  A. R., Kraiem  N., Badin  Yu. V. i dr. 
E`pidemiologicheskaya programma E`POXA–XSN: dekom-
pensacziya xronicheskoj serdechnoj nedostatochnosti v real`noj 
klinicheskoj praktike (E`POXA–D–XSN). Zhurnal Serdechnaya 
Nedostatochnost`. 2016;17 (6):299–305. DOI:10.18087 / rhfj.20
16.5.2239].

3. Guha K, McDonagh T. Heart failure epidemiology: European per-
spective. Curr Cardiol Rev. 2013;9 (2):123–7.

4. Anter E, Jessup M, Callans DJ. Atrial fibrillation and heart fail-
ure: treatment considerations for a dual epidemic. Circulation. 
2009;119 (18):2516–25. DOI:10.1161 / CIRCULATIONAHA.1
08.821306.

5. Khand AU, Cleland JGF, Deedwania PC. Prevention of and medi-
cal therapy for atrial arrhythmias in heart failure. Heart Fail  Rev. 
2002;7 (3):267–83.

6. Castagno D, Skali H, Takeuchi M, Swedberg K, Yusuf S, Granger CB 
et al. Association of heart rate and outcomes in a broad spectrum 
of patients with chronic heart failure: results from the  CHARM 
(Candesartan in Heart Failure: Assessment of Reduction 
in Mortality and morbidity) program. J Am Coll Cardiol. 2012;59 
(20):1785–95. DOI:10.1016 / j.jacc.2011.12.044.

7. Lip GYH, Laroche C, Popescu MI, Rasmussen LH, Vitali-
Serdoz L, Dan G-A et al. Heart failure in patients with atrial fibril-
lation in Europe: a report from the EURObservational Research 
Programme Pilot survey on Atrial Fibrillation. Eur J Heart Fail. 
2015;17 (6):570–82. DOI:10.1002 / ejhf.254.

8. Cleland JGF, Swedberg K, Follath F, Komajda M, Cohen-Solal A, 
Aguilar JC et al. The EuroHeart Failure survey programme – a sur-
vey on the quality of care among patients with heart failure in 
Europe. Part 1: patient characteristics and diagnosis. Eur Heart  J. 
2003;24 (5):442–63.

9. Mareev Y, Cleland JGF. Should β-blockers be used in patients with 
heart failure and atrial fibrillation? Clin Ther. 2015;37 (10):2215–
24. DOI:10.1016 / j.clinthera.2015.08.017.

10. Степина  Е. В., Лукьянов  М. М., Бойцов  С. А., Бичурина  М. А., 
Белова  Е. Н., Кудряшов  Е. В  и  др. Назначение медикаментоз-

ной терапии, влияющей на  прогноз у  больных с  фибрилля-
цией предсердий в  сочетании с  артериальной гипертонией, 
ишемической болезнью сердца, хронической сердечной недо-
статочностью по  данным регистра РЕКВАЗА-КЛИНИКА. 
Кардиоваскулярная терапия и  профилактика. 2017;16 (2):33–
8. DOI:10.15829 / 1728-8800-2017-2-33-38 [Stepina  E. V., 
Luk`yanov M.  M., Bojczov  S. A., Bichurina  M. A., Belova  E. N., 
Kudryashov  E.  V i dr. Naznachenie medikamentoznoj terapii, vli-
yayushhej na prognoz u bol`ny`x s fibrillyacziej predserdij v soche-
tanii s arterial`noj gipertoniej, ishemicheskoj bolezn`yu serdcza, 
xronicheskoj serdechnoj nedostatochnost`yu po danny`m registra 
REKVAZA-KLINIKA. Kardiovaskulyarnaya terapiya i profilaktika. 
2017;16 (2):33–8. DOI:10.15829 / 1728-8800-2017-2-33-38].

11. Shahid F, Lip GYH. Atrial Fibrillation and Heart Failure: How 
Should We Manage Our Patients? Arrhythm Electrophysiol  Rev. 
2016;5 (3):162–3. DOI:10.15420 / AER.2016.5.3. ED3.

12. Мелехов  А. В., Гендлин  Г. Е., Дадашова  Э. Ф., Никитин  И. Г., 
Алексеева Е. М., Захарова И. И. и др. Практика ведения больных 
с  фибрилляцией предсердий: реальная ситуация на  примере 
Московского регистра в период 2009–2015 гг. Сердце: Журнал 
Для  Практикующих Врачей. 2017;16 (1):73–80 [Melexov  A. V., 
Gendlin  G. E., Dadashova E`. F., Nikitin  I. G., Alekseeva  E. M., 
Zaxarova I. I. i dr. Praktika vedeniya bol`ny`x s fibrillyacziej pred-
serdij: real`naya situacziya na primere Moskovskogo registra v peri-
od 2009–2015 gg. Serdcze: Zhurnal Dlya Praktikuyushhix Vrachej. 
2017;16 (1):73–80].

13. Козиолова Н. А., Никонова Ю. Н., Шилова Я. Э., Агафонов А. В., 
Полянская  Е. А.  Характеристика хронической сердечной недо-
статочности на  фоне перманентной формы фибрилляции 
предсердий. Журнал Сердечная Недостаточность. 2013;14 
(1):14–21. DOI:10.18087 / rhfj.2013.1.1806 [Koziolova  N. A., 
Nikonova Yu. N., Shilova Ya. E`., Agafonov A. V., Polyanskaya E. A. 
Xarakteristika xronicheskoj serdechnoj nedostatochnosti na fone 
permanentnoj formy` fibrillyaczii predserdij. Zhurnal Serdechnaya 
Nedostatochnost`. 2013;14 (1):14–21. DOI:10.18087 / rhfj.2013.
1.1806].

14. Арутюнов  Г. П.  Место и  значение наблюдательных исследова-
ний НОАК у  пациентов с  неклапанной фибрилляцией пред-
сердий с  позиции медицины, основанной на  доказательствах. 
Сердце: Журнал для  практикующих врачей. 2016;15 (6 (92)): 
441–7. DOI:10.18087 / RHJ.2016.6.2297 [Arutyunov G. P. Mesto 
i  znachenie nablyudatel`ny`x issledovanij NOAK u paczien-
tov s neklapannoj fibrillyacziej predserdij s poziczii medicziny`, 
osnovannoj na dokazatel`stvax. Serdcze: Zhurnal dlya praktikuy-
ushhix vrachej. 2016;15 (6 (92)): 441–7. DOI:10.18087 / RHJ.20
16.6.2297].

15. Степина  Е. В., Лукьянов  М. М., Бичурина  М. А., Белова  Е. Н., 
Кудряшов  Е. В., Юзьков  Ю. В  и  др. Терапия оральными анти-
коагулянтами у  больных с  фибрилляцией предсердий в  соче-
тании с  артериальной гипертонией, ишемической болезнью 
сердца, хронической сердечной недостаточностью на  госпи-
тальном и  амбулаторном этапах лечения по  данным реги-
стра РЕКВАЗА-КЛИНИКА. Рациональная Фармакотерапия 

Конечно, имеющихся на сегодня данных крайне мало 
для того, чторбы сделать окончательные выводы. Требуются 
крупные проспективные исследования, но, по нашим дан‑
ным, такие протоколы в настоящее время не проводятся. 
Поэтому хочется еще раз отметить тот факт, что не всегда 
данных доказательной медицины достаточно для формули‑
рования выводов, которые могли бы использоваться в кли‑
нической практике. И несмотря на то, что уменьшение ЧСС 
не всегда сопровождается улучшением прогноза больных, 
особенно при СНнФВ и ФП, с клинической точки зрения 

целесо образно уменьшение ЧСС покоя до 85–90 уд. / мин 
у этой категории пациентов. Представленный нами обзор 
подтверждает, на наш взгляд, оправданность аккуратно‑
го комбинированного применения небольших доз β‑АБ 
и дигоксина для контроля числа желудочковых сокращений 
у больных с ХСН и ФП. По всей видимости, максимальный 
эффект от  этой терапии могут получить пациенты с  кли‑
нически выраженной ХСН [100] и / или ЧСС покоя выше 
90–100 уд. / мин, и  эта тактика прописана в  современных 
рекомендациях по лечению ФП [36].
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