
 673 (3) / 2016

Трансляционная медицина / Translyatsionnaya meditsina / Translational Medicine

ПОВЫШЕНИЕ УРОВНЯ ИНТЕРЛЕЙКИНА-6 
ПЕРЕД РАДИОЧАСТОТНОЙ АБЛАЦИЕЙ 
ЛЕГОЧНЫХ ВЕН УВЕЛИЧИВАЕТ РИСК 
РЕЦИДИВА ЧЕРЕЗ ШЕСТЬ МЕСЯЦЕВ 
У ПАЦИЕНТОВ С ПАРОКСИЗМАЛЬНОЙ 
ФИБРИЛЛЯЦИЕЙ ПРЕДСЕРДИЙ 

Корнелюк О.М.

Республиканский научно-практический центр «Кардиология», Минск, 
республика Беларусь

Контактная информация:
Корнелюк Оксана Михайловна,
РНПЦ «Кардиология»,
ул. Р. Люксембург, д. 110, Минск, 
республика Беларусь, 220036.
E-mail: kornella_oks@tut.by

Статья поступила в редакцию 20.05.2016 
и принята к печати 01.06.2016.

Резюме
Уровень интерлейкина-6 до радиочастотной аблации легочный вен более 1,77 мкмоль/л увеличивает 

риск рецидива через шесть месяцев у пациентов с пароксизмальной фибрилляцией предсердий. 
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Abstract
The level of IL-6 more than 1.77 mmol / L before the radiofrequency ablation of pulmonary veins increases 

the risk of recurrence after six months in patients with paroxysmal atrial fibrillation.
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В последние годы в лечении больных с фибрил-
ляцией предсердий (ФП) все большее распростра-
нение получают хирургические методы лечения 
с использованием эндоваскулярных технологий. 
Однако известно, что проведение процедуры ради-
очастотной аблации (РЧА) при ФП не влечет за со-
бой стопроцентной гарантии отсутствия рецидивов. 
Рецидивы ФП или предсердных тахикардий после 
первичных процедур аблации ФП требуют повтор-
ных процедур у 20–40 % пациентов [1]. Поскольку 
ранние рецидивы ФП и/или развитие предсердной 
тахикардии встречаются довольно часто в течение 
первых двух или трех месяцев после аблации ФП 
и могут проходить спонтанно, существует общее 
мнение, что оценку эффекта и решение вопроса 
о повторной аблации следует проводить как мини-
мум через 3 месяца после первичной процедуры [2, 
3]. В то же время существуют исследования, дока-
зывающие, что использование повторной процеду-
ры РЧА в ранние сроки после первой неуспешной 

процедуры превосходит эффект антиаритмической 
терапии (ААТ) [4]. В этом случае требуется прове-
дение повторных аблаций в пределах первых трех 
месяцев после первичной операции. В связи с этим 
выявление пациентов, у которых может рассматри-
ваться вопрос раннего проведения повторной абла-
ции, является актуальным.

Кроме того, выявление пациентов с повышен-
ным риском рецидива ФП поможет уточнить не-
обходимость длительного назначения антиарит-
мической терапии. Рекомендованная длительность 
ААТ после РЧА, составляет от 1 до 3 месяцев [5, 
6]. Однако в исследовании EAST было установле-
но, что 90-дневное назначение препаратов I и III 
классов после РЧА уменьшает количество парок-
сизмов только в текущем периоде, однако не влия-
ет на наличие отдаленных рецидивов [7]. Поэтому 
решение о дальнейшем приеме ААТ должно быть 
принято на основании оценки риска рецидива в от-
даленном периоде. 
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За последние годы было проведено большое 
количество исследований по поиску факторов, 
влияющих на возможное развитие рецидива ФП, 
и большинство авторов пришли к выводу о том, 
что комплексное предоперационное обследование 
пациентов с ФП позволит выделить группы паци-
ентов с заранее прогнозируемыми возвратами ФП. 

В связи с этим актуальным является вопрос 
о поиске дополнительных факторов, в частности, 
повышения в крови уровня различных лаборатор-
ных показателей, для выявления этой категории 
больных. 

Цель исследования — выявление лабораторных 
предикторов рецидива у пациентов с пароксиз-
мальной ФП через 6 месяцев после радиочастотной 
аблации легочных вен (РЧА ЛВ) по результатам ис-
ходного обследования. 

Материал и методы
В исследование было включено 36 человек (25 

мужчин и 11 женщин) с пароксизмальной ФП, под-
лежащих РЧА ЛВ. Средний возраст составил 51 
[45,5; 57,5] год; длительность аритмического анам-
неза — 38,5 [25,5; 80] месяцев; количество парок-
сизмов за 30 дней до РЧА ЛВ — 7 [4,5; 17,5]; нагруз-
ка ФП за 1 месяц 27 [7; 53,5] часов. В зависимости 
от наличия рецидива через 6 месяцев после РЧА па-
циенты разделены на 2 группы: 1-я — с рецидивом 
(16 человек), 2-я — без него (20 человек). 

До выполнения процедуры РЧА ЛВ пациенты 
обследовались по протоколу: ЭКГ-12, ЭхоКГ, су-

точное мониторирование ЭКГ (СМ ЭКГ), биохи-
мический анализ крови. 

Перечень анализируемых лабораторных пока-
зателей включал в себя: определение липидного 
спектра, pro-BNP, интерлейкина-6 (ИЛ-6), гомоци-
стеина, С-реактивного белка (СРБ). 

Оценка достоверности различий показателей 
в группах производилась с использованием кри-
терия Манна-Уитни. Для определения пороговых 
значений статистически значимых показателей 
был использован ROC-анализ.

Результаты
Пациенты в группах были сопоставимы по полу, 

возрасту, длительности аритмического анамнеза, 
количеству пароксизмов и нагрузке ФП за месяц 
до РЧА, а также наличию сопутствующей патоло-
гии. Данные приведены в табл. 1.

При анализе исходных лабораторных данных 
(табл. 2) установлено, что среди показателей липид-
ного спектра, уровня pro-BNP, а также гомоцистеи-
на достоверных различий не наблюдалось. Следует 
отметить, что в группе пациентов без рецидива уро-
вень СРБ был несколько ниже, чем в группе рециди-
ва. В то же время у пациентов без рецидива уровень 
интерлейкина-6 (ИЛ-6) был достоверно ниже, чем 
в группе с наличием ФП (р = 0,034). 

При дополнительном анализе для ИЛ-6 был 
определено пороговое значение 1,77 мкмоль/л 
(чувствительность 87,5 %, специфичность 60 %), 
AUC = 0,8 [0,55; 0,95], p < 0,01 (рисунок 1). 

Таблица 1. Клинико-анамнестическая характеристика обследуемых лиц

Характеристика пациентов
Первая группа, 

рецидив (n = 16), 
Me [LQ/UQ]

Вторая 
группа, без 
рецидива 
(n = 20), 

Me [LQ/UQ]

р*

Средний возраст 49,5 [38; 54] 54 [47,5; 58,5] 0,11

Пол
муж. 12 13 0,21

жен. 4 7 0,36

Анамнез ФП до операции (мес.)  36[18,5; 102]  40[29,5; 62,5] 0,78

Количество пароксизмов в течение месяца перед 
операцией 8 [5; 20]  6[4; 15] 0,4

Нагрузка ФП за месяц до РЧА (час)  32,5[16,4; 53,5]  20,5[5,5; 59 ] 0,33

Сопутствующее заболевание
АГ 1-2 7 (43,75%) 15 (75%) 0,65

Дислипидемия 12 (75%)  16 (80%) 0,1

*оценка сопоставимости групп производилась и использованием критерия χ2 и критерия Манна-Уитни 
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Обсуждение результатов
В ряде исследований уже изучались такие био-

химические показатели как гомоцистеин, BNP, 
маркеры воспаления, в частности СРБ. Согласно 
Eleni Hatzinikolaou-Kotsakou и соавт., повышение 
уровня С-реактивного белка увеличивает вероят-
ность возникновения рецидива ФП после РЧА [8]. 
В нашем исследовании уровень дооперационного 
СРБ в группе рецидива был несколько выше, одна-
ко различия не были статистически достоверными.

Существуют данные, согласно которым pro-BNP 
является независимым предиктором рецидива ФП 
после РЧА через 6 месяцев после операции [9]. По 
данным же других исследований, в которых так-
же изучался уровень натрийуретического пептида 
у больных с ФП и здоровых, установлено, что его 
повышние неспецифично для больных с изолиро-
ванной ФП, а более специфично для группы паци-
ентов с  ФП в сочетании с дисфункцией ЛЖ. [10]. 
Согласно нашим данным, по такому показателю, как 
pro-BNP, достоверных различий выявлено не было.

Hijazi и соавт. установили, что уровень СРБ 
и ИЛ-6 коррелирует с нагрузкой ФП, снижением 
эффекта кардиоверсии, смертностью и тромбо-
эмболическими осложнениями [11]. По данным 
Leftheriotis et al., повышение уровня маркеров вос-
паления является предиктором рецидива аритмии 
в течение года после кардиоверсии [12]. В иссле-

довании «Prognostic impact of hs-CRP and IL-6 in 
patients with persistent atrial fibrillation treated with 
electrical cardioversion» также подтверждается гипо-
теза о том, что базовое значения ИЛ-6 с медианой 
1,96 является прогностически значимым критерием 
отсутствия рецидива после кардиоверсии [13]. 

Исследования, посвященные изучению выше-
упомянутых показателей у пациентов после РЧА 
ФП немногочисленны, а их данные часто про-
тиворечат друг другу. Так, например, по данным 
Henningsen KM et al. повышенный уровень ИЛ-6 
и CRP до аблации является независимыми прогно-
стическими факторами рецидива ФП [14]. Однако 
по данным метаанализа, проведенного Liu et al, 
уровень СБР с точки зрения прогностической цен-
ности рецидива у пациентов с ФП является гетеро-
генными и требует дальнейшего изучения [12]. По 
результатам нашего исследования исходный уро-
вень СРБ в группе без рецидива ФП был несколько 
ниже, чем у пациентов с рецидивом ФП через 6 ме-
сяцев после РЧА, однако эти различия не являлись 
достоверными (р = 0,32).

В то же время мы подтвердили заключение ис-
следования Henningsen et al о том, что у пациентов 
с исходно более высоким уровнем ИЛ-6 возрастает 
риск рецидива ФП через 6 месяцев после РЧА ЛВ 
(р = 0,034). Кроме того, в рамках нашего исследо-
вания было определено пороговое значение интер-

Таблица 2. Лабораторные показатели пациентов в исследуемых группах

Показатель Группа 1 (рецидив) Me 
[LQ/UQ]

Группа 2 (без рецидива) Me 
[LQ/UQ]

р *

ОХ 5,65 [5,4;6,85] 5,35 [4,45;5,9] 0,18

ТГ 1,52 [1;3,31] 1,35 [0,93;1,73] 0,57

КА 3,15 [2,22;4,35] 3,2 [2,6;3,8] 0,88

HDL 1,46 [1,03;1,78] 1,23 [0,91;1,62] 0,61

LDL-c 4 [3,7;4,67] 3,71 [2,95;4,43] 0,43

Pro-BNP 67,85 [41;99] 75 [64;79] 0,96

СРБ 2 [0,8;2,7] 1,2 [0,8;1,9] 0,32

гомоц. 10,57 [8,94;11,74] 10,13 [9,59; 11,22] 0,76

ИЛ6 4,76 [2,27;6,76] 1,76 [1,57;2,7] 0,034 *

*оценка достоверности различий показателей в группах производилась с использованием критерия Манна-Уитни 

ОХ — общий холестерин
ТГ — триглицериды
КА — коэффициент атерогенности
СРБ — с-реактивный белок
гомоц. — гомоцистеин
ИЛ6 — интерлейкин-6
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лейкина-6 в 1,77 мкмоль/л по которому возможно 
ожидать повышенную вероятность развития реци-
дива ФП через 6 месяцев после РЧА ЛВ (чувстви-
тельность 87,5 %, специфичность 60 %). 

Выявление у пациентов повышения уровня 
ИЛ-6 более 1,77 поможет выявить категорию лиц 
с прогнозируемым повышенным риском возврата 
ФП, у которых потребуется более длительное на-
значение антикоагулянтной и антиаритмической 
терапии.

Выводы
1. Повышение уровня интерлейкина-6 выше 

1,77 мкмоль/л у пациентов с ФП до проведения 
РЧА ЛВ является независимым предиктором раз-
вития рецидива через 6 месяцев после процедуры 
(чувствительность 87,5 %, специфичность 60 %), 
AUC = 0,8 [0,54; 0,94], p < 0,01.

2. Пациентам с исходным уровнем интерлей-
кина-6 более 1,77 мкмоль/л требуется более дли-
тельное наблюдение и увеличение длительности 
антиаритмической поддержки свыше рекомендо-
ванных 3 месяцев.
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