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Введение
Нарушения ритма сердца являются одной из ос-

новных проблем современной кардиологии, играя
важную роль в развитии и течении сердечно-сосуди-
стых заболеваний. Наиболее важные вопросы арит-
мологии — внезапная аритмическая смерть и фиб-
рилляция предсердий. Внезапная аритмическая смерть
в структуре общей смертности составляет около 13%,
а в структуре смертности от ишемической болезни
сердца (ИБС) достигает 50% [1]. Фибрилляция пред-
сердий играет важную роль в развитии декомпенсации
хронической сердечной недостаточности, инсульта.
Несмотря на то, что существует большое количество ан-
тиаритмических препаратов различных классов, все они
обладают теми или иными недостатками, основные из
которых — ограниченная эффективность и высокий риск
возникновения различных побочных эффектов, что
значительно ограничивает возможность их примене-
ния. В этой связи весьма актуальна разработка новых
схем лечения, которые бы позволили повысить его эф-
фективность, снизить вероятность побочных эффектов.
В литературе имеются данные о возможности исполь-
зования для этих целей омега-3 полиненасыщенных
жирных кислот (ω-3ПНЖК).

Хорошо известно, что содержащиеся в продуктах из
морских рыб и животных ω-3ПНЖК могут оказывать
благотворное действие на развитие атеросклероза
[2,3]. Благотворное влияние этих веществ на гипер-
триглицеридемию [4] и риск тромбозов [5] могут ча-
стично объяснить их позитивный эффект на течение сер-
дечно-сосудистых заболеваний. Было показано, что это
действие обусловлено, главным образом, их положи-
тельным влиянием на мембраны кардиомиоцитов и ан-
тиаритмическими эффектами [6].

Интерес к ω-3ПНЖК вырос в 80-х годах, когда в ре-
зультате исследований датских ученых Dyerberg J. и Bang
H. [7] было установлено, что крайне низкий уровень сер-
дечно-сосудистых заболеваний (атеросклероз и ИБС,
артериальная гипертензия) у жителей Гренландии
объясняется, скорее всего, потреблением большого ко-
личества морских животных и рыб с высоким содер-
жанием ω-3ПНЖК. Ученые обнаружили, что в плазме
крови жителей Гренландии, по сравнению с датчана-
ми, определяется высокая концентрация эйкозапен-
таеновой и докозагексаеновой кислот при низком со-
держании линолевой и арахидоновой кислот. Эти
данные были подтверждены результатами эпидемио-
логических обследований населения прибрежных
районов Японии, Нидерландов и ряда других стран [8,9].

Механизмы действия
Для объяснения антиаритмического эффекта 

ω-3ПНЖК предлагаются следующие основные меха-
низмы действия:
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• влияние ω-3ПНЖК на метаболизм эйкозаноидов;
• влияние ω-3ПНЖК на мембранные фосфолипиды;
• прямое влияние ω-3ПНЖК на состав неэстерифи-

цированных жирных кислот в миокарде;
• влияние ω-3ПНЖК на инозитольный цикл и сиг-

нальную систему клетки;
• влияние ω-3ПНЖК на ионные каналы;
• влияние на ферменты;
• влияние на рецепторы.
Большинство исследователей сходятся во мнении,

что антиаритмический эффект ω-3ПНЖК является ре-
зультатом взаимодействия двух и более механизмов,
но последовательность их включения не установлена.
Эффекты ω-3ПНЖК более убедительно объясняются их
влиянием на метаболизм эйкозаноидов, но очевидно
также и существование других факторов, вмешиваю-
щихся на том или ином этапе. Омега-3ПНЖК моди-
фицируют так много различных факторов, что невоз-
можно приписать все благоприятные эффекты лишь од-
ному механизму действия [10].

Влияние ω-3ПНЖК на метаболизм эйкозаноидов 
Линолевая кислота — представитель семейства 

ω-6ПНЖК и предшественник арахидоновой кислоты, не-
сомненно, является доминирующим предшественником
синтеза эйкозаноидов в пище. В большинстве иссле-
дований связи между потреблением рыбьего жира и за-
болеваниями сердца была продемонстрирована кон-
куренция между арахидоновой кислотой и 
ω-3ПНЖК за то, чтобы стать субстратом в синтезе эйко-
заноидов. Когда с пищей в организм попадают эйкоза-
пентаеновая и докозагексаеновая кислоты, они конку-
рируют с арахидоновой кислотой. Снижение содержа-
ния арахидоновой кислоты в мембране может повлечь
изменения в синтезе эйкозаноидов и зависящих от
них клеточных функций. Уменьшение отношения ара-
хидоновой кислоты к эйкозапентаеновой кислоте сдви-
гает синтез эйкозаноидов в сторону нарастания количества
тромбоксана А3 и простагландина I3 за счет уменьше-
ния синтеза тромбоксана А2 и простагландина I2, соот-
ветственно. Такой сдвиг снижает риск фибрилляции же-
лудочков и внезапной сердечной смерти [11]. Риск же-
лудочковой аритмии, вызванной ишемией миокарда,
прямо пропорционален балансу между тромбоксаном
А2 и простагландином I2. Coker S. и Parrat J. обнаружи-
ли, что тромбоксан А высвобождается в качестве ран-
него ответа на окклюзию, тогда как простагландин I2 вы-
делялся после наступления ишемии [12]. Препараты, бло-
кирующие рецепторы тромбоксана А2, уменьшают ча-
стоту ишемической и реперфузионной аритмий. При 
повышении активности простагландина I2 в тканях ча-
стота и тяжесть обеих видов аритмий уменьшается.
Charnock J. и соавт. продемонстрировали, что соотно-
шение арахидоновой кислоты, эйкозапентаеновой кис-

лоты и докозагексаеновой кислоты в фосфолипидах мио-
карда может быть изменено под воздействием жирных
кислот, что в свою очередь ведет к сдвигу баланса
между уровнями простагландина I2 и ω-3ПНЖК [13].
Омега-3ПНЖК сдвигают баланс в сторону предотвра-
щения нарушений сердечного ритма. 

Влияние ω-3ПНЖК на мембранные фосфолипиды
Принято считать, что изменения липидного состава

биологических мембран приводит к изменению их
функций. Это справедливо и в отношении мембраны
кардиомиоцитов (сарколеммы) [14]. Сарколемма кле-
ток сердца играет важную роль в регуляции движения
ионов в клетку и из нее. Рецепторы, участвующие в пе-
редаче клеточных сигналов, переносчики и ферменты
встроены в липидный бислой мембраны, и любые из-
менения состава жирных кислот в мембране могут по-
влиять на ее функции. Влияние пищевых липидов на
функцию мембран кардиомиоцитов было продемон-
стрировано в клинических исследованиях и в экспе-
риментах на животных [15]. Было предположено, что
развитие аритмии связано с вызванными диетой из-
менениями в составе жирных кислот мембран мы-
шечных клеток сердца [16]. Hallaq H. и соавт. наблюдали,
что изменения состава жирных кислот среды, в которой
культивировали кардиомиоциты, привели к изменению
их функции [17]. Изменения состава сердечных фос-
фолипидов и неэстерифицированных жирных кис-
лот, достигнутые путем замены пищевых жирных кис-
лот на ω-3ПНЖК, неоднократно демонстрировали ан-
тиаритмический эффект [13, 18, 19]. 

Прямое влияние ω-3ПНЖК на состав неэстерифицироанных
жирных кислот в миокарде

Согласно одной из первых гипотез при остром ин-
фаркте миокарда происходит мобилизация липидов из
жировой ткани, приводящая к повышению уровня
свободных жирных кислот в плазме и клетках миокарда,
в результате чего индуцируются аритмии [20]. Пред-
полагалось, что избыток свободных жирных кислот ока-
зывает аритмогенный эффект и может усугублять ише-
мическое повреждение. В нормальных условиях уро-
вень неэстерифицированных жирных кислот в тканях
очень низок. Большая часть жирных кислот окисляет-
ся в митохондриях для получения энергии, а остаток эсте-
рифицируется и запасается в виде триацилглицерина
и фосфолипидов [21]. После приема пищи предпоч-
тительным источником энергии для окислительного про-
цесса в миокарде является глюкоза. В условиях голо-
дания источником энергии становятся неэстерифици-
рованные жирные кислоты. Во время ишемии, когда
часть миокарда переходит на анаэробный обмен,
окисление жирных кислот нарушается, и начинают
накапливаться неокисленные неэстерифицированные
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жирные кислоты. Накопление неэстерифицирован-
ных жирных кислот оказывает токсическое действие на
сердце и может индуцировать аритмии [22]. 

Влияние ω-3ПНЖК на инозитольный цикл и сигнальную 
систему клетки

Важным аспектом метаболизма мембранных ли-
пидов является инозитольный цикл. В инозитольном
цикле образуется два важнейших вторичных мессенд-
жера, в частности, фосфоинозитиды и диацилглицерин,
которые участвуют в передаче клеточных сигналов.

Внеклеточный агонист взаимодействует со специ-
фическим клеточным рецептором, образуя комплекс ре-
цептор/агонист, и инициирует инозитольный цикл.
Комплекс рецептор/агонист активирует специфическую
фосфолипазу С, которая расщепляет фосфатидилино-
зиты с образованием двух вторичных мессенджеров —
фосфоинозитолтрифосфата и диацилглицерина. Фос-
фоинозитолтрифосфат активирует высвобождение
внутриклеточных запасов кальция из эндоплазмати-
ческого ретикулума (саркоплазматический ретикулум)
в цитоплазму, способствует вхождению ионов Са2+ в
клетки и может влиять на электрофизиологические свой-
ства миоцитов. Баланс ионов Са2+, доступных для со-
кращения, определяет возможность аритмии. Накоп-
ление кальция в клетке и нарушение кальциевого го-
меостаза связано с аритмией [23]. Изменение содер-
жания внутриклеточного кальция может оказывать
влияние на процессы образования и проведения им-
пульса во время ишемии миокарда [24]. Основными пу-
тями вхождения кальция в гладкомышечные клетки со-
судов служат два вида кальциевых каналов — потенциал-
управляемые и рецептор-управляемые [25]. В потен-
циал-управляемом кальциевом канале кальций вы-
свобождается в ответ на волну электрического воз-
буждения, которая быстро распространяется по серд-
цу, вызывая его сокращение. В рецептор-управляемом
канале метаболиты (арахидоновая кислота, тромбок-
сан А, лейкотриен В4 и цитохром Р450) усиливают ис-
ходный сигнал активации клетки путем стимуляции спе-
цифических мембранных рецепторов, связанных с
фосфолипазой С, тем самым повышая клеточную кон-
центрацию Са2+ [26]. 

Влияние ω-3ПНЖК на ионные каналы
Влияние ω-3ПНЖК на кальций было признано вто-

ричным, но мощным звеном их антиаритмического дей-
ствия. Первые доказательства роли пищевых ω-3ПНЖК
в регуляции высвобождения Са2+ из эндоплазматиче-
ского ретикулума были получены в исследованиях
Kinsella J. и соавт., которые продемонстрировали по-
вышение поглощения Са2+ эндоплазматическим ре-
тикулумом, что было связано с предотвращением
аритмии у крыс, выращенных на пище, богатой рыбь-

им жиром [27]. Hallaq H. и соавт. показали, что защитное
действие ω-3ПНЖК может быть обусловлено не изме-
нением мембранных фосфолипидов, а специфическим
действием ω-3ПНЖК и их метаболитов [28]. Группа ис-
следователей Hallag H. и соавт. изучала изолированные
кардиомиоциты крыс с применением нитрендипина,
ингибитора медленных кальциевых каналов, и 
ω-3ПНЖК [17]. Это исследование показало, что 
ω-3ПНЖК оказывают двойное действие: они пред-
отвращают чрезмерное поступление кальция, но в то же
время повышают приток кальция, когда его уровень не-
достаточен. Омега-3ПНЖК блокируют также быстрые
вольтаж-зависимые натриевые каналы сердца, в том чис-
ле Ikur, IKAch, Ito и IK, оказывая мембран-стабилизи-
рующее действие и подавляя сокращение рефрактер-
ного периода [29].

Влияние на ферменты
Пищевые ω-3ПНЖК могут влиять на подвижность

и активность ферментов, необходимых для образова-
ния энергии, и на функцию липид-протеин-зависимых
рецепторов [14]. Kinoshita и соавт. обнаружили, что
включение эйкозапентаеновой кислоты в пищу повы-
шает активность Са2+-АТФазы в клетках миокарда и сни-
жает тяжесть аритмии за счет подавления накопления
Са2+ после ишемии [30]. Потребление ω-3ПНЖК так-
же влияет на активность фермента циклооксигеназы,
воздействия на пути обмена эйкозаноидов [31]. Было
выяснено, что ω-3ПНЖК влияет на активность фосфо-
липазы. Активация фосфолипазы А приводит к повы-
шению уровня внутриклеточного кальция. Фосфолипиза
D связана с сарколеммой и, по-видимому, участвует в
передаче сигналов вторичными мессенджерами. Dai J.
и соавт. показали, что фосфолипаза D сарколеммы ак-
тивируется под действием ненасыщенных жирных
кислот, в частности, арахидоновой и олеиновой кислот
[32]. 

Влияние на рецепторы
Рецепторы сарколеммы участвуют в регуляции ча-

стоты и силы сокращения мышечных волокон. В зави-
симости от того, с каким соединением в результате их
конкуренции свяжутся адренергические рецепторы —
с бета-адреноблокаторами или антагонистами кальция,
может повышаться или уменьшаться частота и сила сер-
дечных сокращений [25]. Метаболиты арахидоновой
кислоты, тромбоксан А2 и простациклин, оказывают
мощное, но противоположное действие на гладкие
мышцы сосудов и тромбоциты.

Экспериментальные исследования
В экспериментах антиаритмическое действие 

ω-3ПНЖК изучали на нескольких моделях: 1) на жи-
вотных с ишемической аритмией (аритмией, возник-
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шей на фоне ишемии) и 2) на животных с реперфу-
зионной аритмией. В исследовании Abeywardena M. и
соавт., в котором ишемия вызывалась окклюзией ко-
ронарных артерий, было показано, что при употреб-
лении ω-3ПНЖК в сердце значительно снижаются
уровень эйкозаноидов, в результате чего снижается по-
рог для фибрилляции желудочков [33]. Рере S. и
McLennan P. использовали в качестве модели рабо-
тающего сердца изолированное сердце крысы, полу-
чавшей ω-3ПНЖК в течение 16 нед. Они обнаружили,
что ω-3ПНЖК предотвращает и снижает выражен-
ность аритмий во время ишемии, а также повышает по-
рог фибрилляции желудочков [34]. Chamock J.S. и
соавт. изучали влияние ω-3ПНЖК на работу сердца и
обнаружили, что как механическая работа, так и элек-
трическая стабильность миокарда у животных улуч-
шались при назначении ω-3ПНЖК [14]. Влияние дли-
тельного применения жирных кислот на мембраны кар-
диомиоцитов изучали McLennan P. и соавт. [35]. Они об-
наружили, что ω-3ПНЖК эффективно снижают вос-
приимчивость миокарда к ишемической и реперфу-
зионной аритмии. Антиаритмические свойства 
ω-3ПНЖК изучали in vivo путем измерения порога
фибрилляции желудочков у животных, в рацион которых
были включены ω-3ПНЖК. Антиаритмическое действие
ω-3ПНЖК также изучали in vitro в культуре неонаталь-
ных кардиомиоцитов. Hallaq H. и соавт. на кардио-
миоцитах, погруженных в среду, содержащую 
ω-3ПНЖК, показали, что последние предотвращают
фибрилляцию желудочков [28]. Это объяснили тем, что
ω-3ПНЖК предотвращают накопление кальция в ци-
тозоле. В экспериментальных моделях были получены
данные о положительном влиянии на патогенез арит-
мий [36]. В 90-х годах прошлого века в ряде экспери-
ментальных исследований на животных [18, 24, 27, 28,
35–42] была показана четкая связь между применением
ω-3ПНЖК и профилактикой аритмий.

Клинические исследования
Как уже было сказано выше, связь между потреб-

лением ω-3ПНЖК и снижением сердечно-сосудистой
заболеваемости и смертности впервые была выявлена
у эскимосов Гренландии. Несмотря на высокое содер-
жание холестерина в пищевом рационе, смертность от
инфаркта миокарда у эскимосов была раз в 40 раз ниже,
чем у датчан. Кроме того, распространенность атеро-
склероза брюшной аорты, коронарных и сонных арте-
рий была также значительно ниже. Объяснение видят
в том, что диета эскимосов богата ω-3ПНЖК из-за вы-
сокого потребления рыбы [43]. С конца 70-х годов в ряде
эпидемиологических и интервенционных исследова-
ний была показана связь между потреблением 
ω-3ПНЖК и снижением риска cердечно-сосудистых за-
болеваний [44–46]. В исследовании DART (Diet and Re-

infarction Trial — диета и повторный инфаркт), в котором
участникам давали рекомендации по употреблению
рыбы, было обнаружено, что потребление 2,5 г эйко-
запентаеновой кислоты (ЭПК) в неделю на 29% сни-
жает смертность среди мужчин в течение первых двух
лет после инфаркта миокарда за счет снижения часто-
ты развития фибрилляции желудочков [47].

Первым крупным клиническим исследованием,
подтвердившем антиаритмическую эффективность 
ω-3ПНЖК, стало исследование GISSI prevenzione, в
котором было показано, что применение 1 г ω-3ПНЖК
на протяжении 3,5 лет у пациентов, перенесших инфаркт
миокарда, снижало риск внезапной смерти на 45%, об-
щую смертность на 20%, сердечно-сосудистую смерт-
ность на 30% [48].

В 2006 г. были опубликованы рекомендации Аме-
риканской коллегии кардиологов, Американской ас-
социации сердца и Европейского общества кардиоло-
гов по лечению желудочковых аритмий и профилактике
внезапной сердечной смерти, в которые были включе-
ны ω-3ПНЖК (класс рекомендаций II, с весьма высо-
ким уровнем доказательств — В). [1].

В исследовании GISSI-HF лечение ω-3ПНЖК паци-
ентов с ХСН было отмечено снижение общей смертности
на 9% и на 28% — снижение частоты госпитализаций,
связанных с развитием желудочковой тахикардии [49].

Что касается фибрилляции предсердий, то в рабо-
те Callo L. и соавт. [50], а также в исследовании Пано-
ва А.В. и соавт. [51] выявлено значительное снижение
риска развития пароксизмов в раннем послеопера-
ционном периоде у пациентов, перенесших аортоко-
ронарное шунтирование, получавших ω-3ПНЖК до опе-
рации. Nodari S. и соавт. в рандомизированном плацебо-
контролируемом исследовании изучали эффектив-
ность ω-3ПНЖК в профилактике рецидивов фибрил-
ляции предсердий в течение года после электроим-
пульсной терапии у 158 пациентов, получавших также
амиодарон и ингибиторы АПФ. Лечение ω-3ПНЖК при-
вело к значительному снижению рецидивов фибрил-
ляции предсердий уже через 3 мес после начала лече-
ния и достигло максимума через один год. [52]. В на-
стоящее время проводятся рандомизированные двой-
ные слепые плацебо-контролируемые исследования
OPERA (n=1600) и FORWARD (n=1500), которые поз-
волят уточнить роль ω-3ПНЖК в профилактике фиб-
рилляции предсердий. 

Антонченко И.В. и соавт. показали, что достоверное
проявление электрофизиологических эффектов на
фоне приема ω-3ПНЖК происходит не ранее 20 дня от
начала приема. Также было отмечено снижение частоты
развития пароксизмов фибрилляции предсердий в груп-
пе пациентов, принимающих ω-3ПНЖК, и уменьшение
времени купирования ФП прокаинамидом и пропа-
феноном [53].
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По данным Нифонтова Е.М. и соавт. применение 
ω-3ПНЖК (Омакор) в течение 1 мес у 43 пациентов
уменьшало на 20,1% количество одиночных экстра-
систол, парных экстрасистол — на 47% (p=0,0018), чис-
ла пароксизмов желудочковой тахикардии — на 49%
(p=0,0029). 18,6% из V градации перешли в IV,
20,9% — в IIIБ и 2,3% — в IIIА градацию аритмии. Про-
должение приема препарата в течение 2 мес сопро-
вождалось дополнительным снижением числа оди-
ночных экстрасистол на 17,5%, парных экстрасистол —
на 33,4%, а числа пароксизмов желудочковой тахи-
кардии — на 29,6% [54]

Гавва Е.М. и соавт. показали, что приём ω-3ПНЖК
(Омакор) в дозе 1000 мг/сут в течение 6 мес у боль-
ных ИБС усиливает эффект стандартной антиаритми-
ческой терапии, уменьшая количество изолированных
— на 75% и парных желудочковых экстрасистол — на
90%, и уменьшает число пароксизмов неустойчивой же-
лудочковой тахикардии через 6 мес у 46% пациентов,
улучшает показатели турбулентности и вариабельности
сердечного ритма, увеличивает омега-3 индекс эрит-
роцитов [55].

Побочные действия
Во всех рандомизированных исследованиях было

показано, что частота побочных эффектов ω-3ПНЖК не
отличается от таковой в группах, принимавших плацебо.
Это касается и наиболее прогностически неблагопри-

ятных групп больных, в частности, пациентов с ин-
фарктом миокарда и сердечной недостаточностью.
Это обстоятельство существенно отличает препарат 
ω-3ПНЖК от большинства препаратов, назначаемых для
лечения аритмий сердца.

Заключение
Таким образом, ω-3ПНЖК, представленные на рос-

сийском рынке препаратом Омакор, имеющим анти-
аритмические свойства с минимальными побочными
эффектами, способны благоприятно влиять на прогноз
больных сердечно-сосудистыми заболеваниями, в
частности, перенесших инфаркт миокарда и страдаю-
щих сердечной недостаточностью. Место этого препа-
рата в медикаментозном лечении аритмий требует
более детального изучения. Необходимо подчерк-
нуть, что основные данные о благоприятном действии
ω-3ПНЖК на аритмии сердца и на прогноз сердечно-
сосудистых заболеваний были получены при исполь-
зовании зарегистрированного лекарственного препа-
рата и не могут быть распространены на другие источ-
ники этого субстрата, в частности, пищевые добавки и
специальные диеты. 

Конфликт интересов. Авторы не сообщили об от-
сутствии потенциального конфликта интересов по дан-
ной статье.
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