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ВВЕДЕНИЕ
Во введении книги “Электрофизиология пред�

сердий и атриовентрикулярного соединения:
взгляд с высоты тысячелетия” Douglas Zipes так
охарактеризовал АВ�узел: “душа сердца” и “за�
гадка, окутанная тайной внутри загадки”, – тем
самым, подчеркивая определяющее значение
АВ�соединения в электрофизиологии сердца,
обусловленное гетерогенностью вследствие
сложности его структуры и функции [1]. Дей�
ствительно, несмотря на более чем вековую исто�
рию изучения, многие аспекты физиологии АВ�
узла остаются неизвестными до сегодняшнего
дня. Тем не менее, развитие методик визуализа�
ции структур АВ�соединения и определение мо�
лекулярных механизмов их функционирования
лишь предворяют истинное понимание природы
предсердно�желудочкового проведения. В част�
ности, использование флуоресцентных красите�
лей, изучение структур АВ�соединения с помо�
щью таких высокотехнологичных методик, как
оптическая когерентная томография, молекуляр�
ная иммунохимия и другие, внесли значитель�
ный вклад в развитие электрофизиологической
теории АВ�соединения в последние годы. Комби�
нированное использование этих методик создает
фундамент, в основании которого лежат харак�
теристики структуры и функции АВ�узла и кото�
рый, в конечном итоге, поможет открыть нераз�
гаданные загадки АВ�соединения.

СТРУКТУРА И ФУНКЦИИ
АВ,СОЕДИНЕНИЯ

Более чем столетняя история исследования
АВ�узла началась с его открытия в 1906 году
Sunao Tawara, и многие его изысканные первона�
чальные описания в последующем были значи�
тельно расширены и рафинированы [2]. Ткань,
окружающая описанный S. Tawara узел, состоит
из слоев клеток с различной морфологией, отно�

Глава МЕХАНИЗМЫ ВОЗБУДИМОСТИ
И ПРОВОДИМОСТИ В АВ,СОЕДИНЕНИИ*

В. Хакер, Я. Гринер, Х. Добржински, М. Бойет,
И.Р. Ефимов

сящихся преимущественно к жировой и фиброз�
ной ткани. В эндокардиальном слое содержится
сократительный (рабочий) миокард предсердий.
Ниже этого поверхностного слоя миокардиаль�
ные клетки окутываются слоем переходных кле�
ток, окружающих АВ�узел. Сам АВ�узел можно
рассматривать на основании клеточной и струк�
турной морфологии. Используя центральное фиб�
розное тело как границу между пучком Гиса и
АВ�узлом, S. Tawara предположил (1906), что
АВ�узел может разделяться на нижнюю ножку
(the lower nodal bundle) и собственно компактную
часть АВ�узла (compact AV node) [3]. В нижней
ножке АВ�узла клетки длиннее и расположены
более параллельно относительно друг друга, чем
в компактной части. В компактной части АВ�
узла размер клеток меньше, они имеют верете�
нообразную форму и отсутствует их четкая кле�
точная ориентация. Проксимально от нижней
ножки в направлении к коронарному синусу
располагается структура, известная как нижнее
АВ�узловое расширение (inferior nodal extension,
INE). В сердце кролика имеется только нижнее
узловое расширение, тогда как у человека было
обнаружено два компонента, правая и левая ча�
сти нижнего узлового расширения (rightward and
leftward inferior nodal extension). Левая часть
нижнего узлового расширения простирается в
направлении от компактной части АВ�узла к ко�
ронарному синусу и обычно несколько короче,
чем правая часть [4]. Также заслуживает внима�
ния тот факт, что кардиомиоциты, составляю�
щие структуру АВ�узла, тесно окружены неодно�
родной сетью парасимпатических и симпатичес�
ких нейронов, что еще в большей степени
усложняет организацию этой структуры [5, 6].

В функциональном отношении неоднородность
АВ�узла обусловлена формой потенциала дей�
ствия в различных его отделах [7, 8]. Описано три
основных типа клеток АВ�узла: атрионодальные
(atrionodal, AN�клетки), узловые или нодальные
(nodal, N�клетки) и nodo�His (NH)�клетки
(рис. 32.1) [7, 8]. N�клетки характеризуются низ�
кими значениями потенциала покоя, меньшей
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амплитудой потенциала действия, замедленной
фазой деполяризации и обладают пейсмекерной
активностью. AN�клетки являются переходными
клетками и обладают электрофизиологическими
характеристиками, занимающими промежуточ�
ное место между предсердным сократительным
миокардом и N�клетками: величина потенциала
покоя несколько выше, чем в N�клетках, потен�
циал действия несколько выше и скорость фазы
«0» потенциала действия выше. NH�клетки обла�
дают электрофизиологическими характеристика�
ми с промежуточными свойствами между N�клет�
ками и клетками пучка Гиса: значения потенци�
ала покоя выше, потенциал действия выше и
скорость деполяризации выше, чем в N�клетках.

В отношении функциональных характерис�
тик клеток АВ�соединения и их связи со специ�
фическими морфологическими структурами су�
ществует разночтение, которое кратко сформу�
лировали F. Meijler и М. Janse (1988): “Мы
сталкиваемся с парадоксальной ситуацией, при
которой большинство типичных для узловых
клеток форм потенциала действия не связаны,
собственно, с узловыми клетками” [3]. Тем не
менее, при использовании результатов микро�
электродных исследований и гистологических
данных, были сделаны попытки установить кор�
реляцию между формой потенциала действия и
морфологическими характеристиками клеток.
Оказалось, что NH�клетки соответствуют ниж�

Рис. 32.1. Потенциалы действия из различных областей АВ�соединения кролика и результаты иммуногистологического
окрашивания экспрессии белков, формирующих ионные каналы в предсердной ткани и АВ�узловой ткани человека. Па

нель А – представлены микроэлектродные записи потенциалов действия из предсердной ткани (atria), атрионодальной (atrionodal,
AN), узловой (nodal, N), nodo�His (NH) и пучка Гиса (His) в АВ�соединении кролика. Панели Б и В – иммуногистологическое окраши�
вание экспрессии белка HCN4 (зеленый цвет), формирующий его пейсмекерный ток If . HCN4 экспрессирован в АВ�узле (преимуще�
ственно на клеточной мембране) и слабо экспрессирован в предсердной ткани. Панели Г и Д – иммуногистологическое окрашива�
ние экспрессии белка Nav1.5 (красный цвет), формирующего натриевый ток, INa, Nav1.5 экспрессирован в предсердной ткани (пре�
имущественно на клеточной мембране) и слабо выражен в АВ�узле  (публикуется с разрешения из работы А.Р. De Сarvalho [8])
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Панель Б Панель В

Панель Г Панель Д
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ним отделам компактной части АВ�узла, N�клет�
ки преимущественно находятся в компактной
части узла и AN�клетки являются переходными
клетками [9]. Было сделано предположение, что
гетерогенность формы потенциала действия в
АВ�узле может быть обусловлена неоднородной
экспрессией белков, формирующих ионные ка�
налы, а также их различной кинетикой. Поэто�
му единственным методом, позволяющим соот�
нести такие функциональные особенности, как
форма потенциала действия и собственно специ�
фичность клеток АВ�соединения, является оцен�
ка уровня экспрессии белков ионных каналов в
различных отделах узловой ткани.

МОЛЕКУЛЯРНАЯ ГЕТЕРОГЕННОСТЬ
В АВ,СОЕДИНЕНИИ

Пейсмекерный ток If и HCN,каналы
АВ�узел является водителем ритма второго

порядка. Пейсмекерный ток If проводится
HCN�каналами и частично обусловливает мед�
ленную диастолическую деполяризацию в пейс�
мекерных клетках. Пейсмекерная активность в
АВ�узле кролика или мыши чувствительна к бло�
кированию If ионами Cs+2 [10, 11]. If был зареги�
стрирован в изолированных клетках, получен�
ных из ткани АВ�узла кроликов и морских сви�
нок [12–14]. В исследовании, выполненном
J. Hancox и соавт. (1994), показано, что в 10–
20% изолированных клеткок, полученных из
ткани АВ�узла кролика, регистрируется If [12].
A. Munk и соавт. (1996) установили, что в N�клет�
ках имеется If, тогда как в АN� и NH�клетках
пейсмекерный ток отсутствует [13]. В АВ�узле
кролика значительно выражена экспрессия м�
РНК HCN4, особенно в нижнем узловом расши�
рении (INE) [10, 15]. Кроме того, экспрессия
этих белков была обнаружена в АВ�узле челове�
ка и крысы [16, 17]. С помощью иммуногистохи�
мических методов было показано, что белок
HCN4 экпрессируется только в АВ�узле челове�
ка, в то время как в предсердном миокарде он не
выявляется (рис. 32.1). У кроликов в АВ�узле от�
мечается высокий уровень экспрессии м�РНК
HCN1 [15]. Возможно, ионный канал, обеспечи�
вающий пейсмейкерный ток (If ), является гете�
ромультимером белков HCN1 и НCN4.

Натриевый ток INa и Nav 1,каналы
INa отвечает за фазу быстрой деполяризации

потенциала действия сократительного миокар�
да. По данным A. Munk и соавт. (1996), у кро�
ликов INa представлен во всех AN� и NH�клетках
и отсутствует в большинстве N�клеток [14]. В ра�
боте F. Ren с соавт. (2006) было показано, что в
клетках, изолированных от АВ�узла кролика,

обнаруживается хорошая корреляция между
плотностью INa и размером клетки [19]. Так,
например, в маленьких клетках, обладающих
свойствами N�клеток, отсутствует INа , а в боль�
ших клетках, обладающих свойствами AN� или
NH�клеток, имеется INa. Изоформой натриевого
канала, ответственного за проведение тока INa в
сократительном миокарде, является Nav1.5. У
человека, кролика и крысы с помощью иммуно�
химического анализа выявлено, что изоформа
белка Nav1.5 мало представлена или вообще не
определяется в компактной части АВ�узла (см.
рис. 32.1) [16, 17, 19]. В АВ�соединении кроли�
ка Nav1.5 м�РНК наименьше всего выражена в
нижнем узловом соединении (INE) [15]. Эти
данные свидетельствуют о том, что изоформа
Nav1.5 и, следовательно, INa отсутствуют в N�
клетках, тогда как в AN� и NH�клетках может
присутствовать изоформа Nav1.5, что подтверж�
дается наличием INa. Это объясняет, почему в N�
клетках регистрируется низкая скорость депо�
ляризации, а в AN� и NH�клетках – высокая (см.
рис. 32.1, панель A). У гетерозиготных мышей
с поврежденной изоформой Nav1.5 имеются
нарушения АВ�проведения [20]. Кроме того, ус�
тановлено, что мутации изоформы Nav1.5 у лю�
дей могут быть ассоциированы с различной сте�
пенью АВ�блокады [21]. В этих случаях наруше�
ния АВ�проведения преимущественно возникают
в результате снижения возбудимости, связанной
с потерей функциональных характеристик
Nav1.5 в области AN� и NH�клеток.

Кроме сердечной изоформы натриевых кана�
лов Nav1.5, в сердце также присутствует их ней�
рональная изоформа [22, 23]; м�РНК изоформы
Nav1.1 наиболее выражена в АВ�узле кролика
по сравнению с сократительным миокардом
[15]. В АВ�узле мышей зарегистрирован высо�
кий уровень м�РНК изоформ натриевых каналов
Nav1.1 и Nav1.7 [24]. Однако у крыс экспрессия
Nav1.1 наиболее выражена в сократительном
миокарде предсердий и нижнем узловом соеди�
нении и отсутствует в компактной части АВ�
узла, где широко представлена изоформа белка
Nav1.3, которая чаще встречается в нервной тка�
ни, чем в миокарде [16].

Кальциевые токи (ICa,L и ICa,T)
и кальциевые (Cav1 и Cav3) каналы

L�тип кальциевого тока (ICa,L) обеспечивает
формирование фронта потенциала действия в N�
клетках [25]. Основной изоформой кальциевых
каналов L�типа является белок Cav1.2, который
в большом количестве экспрессирован в сокра�
тительном миокарде. Однако в АВ�узле кроли�
ков и мышей зарегистрирован небольшой уро�
вень экспрессии м�РНК белка Cav1.2 по сравне�
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нию с сократительным миокардом [15, 24]. Му�
тация гена, кодирующего синтез белка Cav1.2,
приводит к развитию синдрома Тимоти, который
проявляется АВ�блокадой 2:1 [26]. Установлено,
что в АВ�узле имеется возможность трансформа�
ции изоформы белка Cav1.2 в изоформу Cav1.3
(альтернативная изоформа белка кальциевого
канала L�типа). Эксперессия м�РНК последнего
широко представлена в АВ�узле человека, кроли�
ка и мыши [15, 17, 24, 27]. Изоформа белка
Cav1.3 имеет более негативные величины порога
активации, чем изоформа Cav1.2, что может быть
благоприятным в тканях с низким содержанием
изоформы белка натриевого канала Nav1.5 [28].
Значение Cav1.3 в проведении возбуждения через
АВ�узел показано в экспериментальных моделях
мышей с дисфункцией синтеза Сav1.3, что прояв�
лялось удлинением интервала PR на ЭКГ. Более
того, установлено, что у новорожденных детей с
наличием антител к белку Cav1.3 на ЭКГ может
регистрироваться АВ�блокада различной степени
выраженности [27, 29].

Другой вид кальциевого тока (Т�тип, ICa,T)
также играет важную роль в функционировании
АВ�узла. ICa,T определяется в клетках АВ�узла
кролика. Предполагается, что он ответственен
за определенный тип АВ�блокад, возникающих
в результате скрытого проведения [30]. Т�тип
кальциевого тока (сравнимый по амплитудным
характеристикам с L�типом) регистрируется в
АВ�соединении мышей. При нарушениях синте�
за белка Cav3.1 в экспериментальных моделях
мышей обнаруживаются серьезные расстрой�
ства АВ�проведения. Кроме этого, высокий уро�
вень экспрессии м�РНК изофрмы Cav3.1 опреде�
ляется в АВ�узле мышей [24, 31].

Выходящий калиевый ток (Ito) и Kv1.4,,
Kv4.2, и Kv4.3,каналы

Выходящий калиевый ток (Ito) является ос�
новным током, обеспечивающим первую фазу
реполяризации. J. Mitcheson и J. Hancox (1999)
регистрировали Ito в клетках АВ�узла кролика,
а A. Munk и соавт. (1996) продемонстрировали,
что калиевый ток имеется в большинстве клеток
АN� и NH�типа, и не обнаруживается в N�клет�
ках [33]. Тем не менее, даже в клетках АN� и
NH�типа плотность калиевого тока ниже, чем в
клетках миокарда предсердий [13].

В предсердиях кролика Kv1.4 является основ�
ным каналом, обеспечивающим ток Ito, а эксп�
рессия м�РНК Kv1.4 менее выражена в АВ�узле,
чем в сократительном миокарде предсердий
[15]. Каналы Kv4.2 и Kv4.3 являются альтерна�
тивными каналами, обеспечивающими Ito. В АВ�
узле кролика экспрессия м�РНК Kv4.2 и Kv4.3
такая же, как и в сократительном миокарде

предсердий. У кроликов в Kv4 канале присут�
ствует поверхностная белковая субъединица
KChIP2. Экспрессия этого белка зарегистриро�
вана в сократительном миокарде предсердий и
отсутствует в АВ�узле [15]. Эти данные согласу�
ются с тем, что в АВ�узле кролика определяет�
ся низкая плотность или отсутствие Ito, который
также не определяется в клетках АВ�узла мор�
ских свинок [14]. Изоформа калиевого канала,
обеспечивающего Ito, является специфичной.
Так, например, различают Kv1.4�, Kv4.2� и
Kv4.3�варианты экспересии белков калиевых
каналов.

Калиевый ток задержанного
выпрямления и Kv1.5,, ERG,
и KvLQT1,каналы

Калиевые токи задержанного выпрямления
(delayed rectifier) (IK,ur, IK,r и IK,s) являются ос�
новными ионными токами, обеспечивающими
процесс реполяризации в сердце. Более того,
при отсутствии IK,1 (см. ниже) они определяют
максимальное значение диастолического потен�
циала. В клетках АВ�узла морских свинок реги�
стрируются IK,r и IK,s [14], тогда как в клетках
АВ�узла кролика – только IK,r [33]. Белковые
компоненты Kv1.5, ERG и KvLQT1 являются от�
ветственными за формирование токов IK,ur, IK,r и
IK,s соответственно. У людей, мышей, кроликов
экспрессия м�РНК белков Kv1.5, ERG и KvLQT1
одинаково представлена как в сократительном
миокарде предсердий, так и в АВ�узле [24]. Тем
не менее, относительное преобладание одной из
м�РНК определяется видом. Так, например, у
кроликов – ERG≈Kv1.5>KvLQT1, а у мышей –
ERG≈KvLQT1>Kv1.5.[15, 17, 24].

Калиевый ток аномального (входящего)
выпрямления и Kir,каналы

Выходящий (inward rectifier) калиевый ток
(IK1) является определяющим в формировании
потенциала покоя (~–80 мВ) в клетках рабочего
миокарда. В клетках АВ�узла кролика IK1 отсут�
ствует, что обеспечивает возможность пейсме�
керной активности в этих клетках [13, 34, 35].
Имеются доказательства, что в АВ�узле мышей
отсутствует экспрессия Kir2.1 [36]. Отсутствие
IK,1 и Kir2.1 в АВ�узле объясняет, почему в N�
клетках деполяризация более выражена, чем в
сократительном миокарде предсердий (см.
рис. 32.1). В то же время ток IK1 обнаружен в
клетках АВ�узла морских свинок [14].

Kir6.2 и SUR2A являются двумя субъедини�
цами, составляющими структуру канала, обес�
печивающего АТФ�зависимый калиевый ток
(IK,ATP). Интересно, что в АВ�узле кролика экс�
прессия м�РНК Kir6.2 и SUR2A значительно
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уменьшена по сравнению с сократительным ми�
окардом предсердий [15].

Ионные каналы (заключение)
Таким образом, неоднородная экспрессия спе�

цифических белков, формирующих ионные ка�
налы в АВ�узле, может объяснять уникальность
и разнообразие форм регистрируемых потенци�
алов действия в различных областях АВ�соеди�
нения. Так, отсутствие INa и наличие ICa,L в этой
структуре согласуется с медленной фазой депо�
ляризации в N�клетках. Низкие значения по�
тенциала покоя в N�клетках могут объясняться
наличием HCN4 и отсутствием IK1. По данным
A. Munk и соавт. (1996), одинаковая морфоло�
гия потенциала действия AN� и NH�клеток со�
гласуется с наличием INa и Ito в этих клетках
[14]. На рис. 32.2 показана экспрессия белков
ионных каналов, а также ионные токи в АВ�
узле, сократительном миокарде предсердий и
желудочков. Для истинного понимания роли
ионных каналов и ионных токов в различных
типах клеток АВ�соединения (в нижнем узловом
расширении, переходной зоне или в компактной
части АВ�узла), а также для определения функ�
ционального значения экспрессии различных
видов белков и м�РНК необходимо провести ис�
следование в клетках in situ с использованием
методики лазерной диссекции, которая позволя�

ет точно определить тип и локализацию изуча�
емых клеток.

МЕЖКЛЕТОЧНЫЕ КОНТАКТЫ
В АВ,СОЕДИНЕНИИ

В сердце млекопитающих присутствуют четы�
ре вида коннексинов. Показано, что каждый из
них экспрессирован в АВ�соединении [37]. У
человека, кролика и крысы экспрессия м�РНК
коннексина Cx40 или соответствующего белка
наиболее выражена в АВ�узле [17]. У человека
м�РНК Cx40 наиболее ярко представлена в АВ�
узле и в меньшей степени – в сократительном
миокарде [17]. Увеличенная экспрессия Cx40 в
АВ�узле может свидетельствовать о его важной
роли в проведении возбуждения по АВ�соедине�
нию. В соответствии с этим фактом было уста�
новлено, что у мышей с дефектным коннекси�
ном Cx40 возникает АВ�блокада [38]. м�РНК и
белок Cx45 также экспрессируются в АВ�узле
кролика, мыши и крысы [15, 39]. Cx30.2 в из�
бытке представлен в АВ�узле мыши, и наруше�
ние синтеза этого белка приводит к нарушени�
ям в АВ�проведении [40]. Тем не менее, м�РНК
Cx31.9 (у человека эквивалент Cx30.2) эксп�
рессируется на низком уровне (по сравнению
с м�РНК коннексинов Cx40, Cx43 и Cx45) в АВ�
узле человека, что, по всей видимости, свиде�
тельствует о незначительной роли Cx31.9 в АВ�
соединении человека.

Данные иммунохимического исследования
АВ�узла человека свидетельствуют о том, что су�
ществует значительная неоднородность экспрес�
сии Cx43 [41]. Как показано на рисунке 32.3, в
левой части нижнего узлового расширение (INE)
и в компактной части АВ�узла экспрессируется
небольшое количество Cx43, тогда как в его пра�
вой части, а также в нижней ножке АВ�узла и
пучке Гиса уровень экспрессии Cx43 приблизи�
тельно одинаковый и при этом значительно
выше по сравнению с компактной частью АВ�
узла. Аналогичная картина наблюдается у кро�
ликов, у которых Cx43 присутствует в нижнем
узловом соединении АВ�узла (соответствует пра�
вому нижнему соединению у человека) и не оп�
ределяется в компактной части АВ�узла [41]. В
переходных клетках, которые окружают узло�
вые структуры, обнаружен высокий уровень эк�
спрессии Cx43. Нижняя часть переходных кле�
ток зачастую тесно прилегает к правому нижне�
му узловому соединению и к сократительному
миокарду предсердий. Рисунок 32.3 демонстри�
рует трехмерную реконструкцию АВ�соедине�
ния человека, полученную в результате сопос�
тавления гистологических срезов окружающих
тканей, помеченных иммунными метками к
Cx43. Структуры АВ�соединения представлены

Рис. 32.2. Ионные каналы и ионные токи в предсердиях
(atrial myocardium), желудочках (ventricular myocardium)
и АВ�узле (compact node). Перечислены все ионные токи и
соответствующие им ионные каналы для предсердной, желудоч�
ковой и АВ�узловой ткани. Показана фотография среза челове�
ческого АВ�соединения, прокрашенного Masson’s trichrome.
Представленные ионные каналы и ионные токи не являются
специфическими для сердца человека (детали см. в тексте)
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Рис. 32.3. Иммуногистохимические данные экспрессии коннексина Cx43 в АВ�соединении человека. Панели А и Б – пучок
Гиса (А), полностью окруженный фиброзной тканью центрального фиброзного тела (central fibrous body, CFB). Экспрессия коннек�
сина Cx43 представлена на всем протяжении пучка. Панели В и Г – основываясь на морфологических характеристиках и структуре
ткани, АВ�соединение можно разделить на компактный узел (compact node, CN) и нижнюю ножку АВ�узла (the lower nodal bundle,
LNB). Видно, как переходные (transitional, TC) клетки связывают внешние предсердные слои с компактным узлом (compact node,
CN). Коннексин Cx43 обильно экспрессирован в нижней ножке АВ�узла (the lower nodal bundle, LNB) и в незначительных количе�
ствах – в компактном узле (compact node, CN). Cx43 также присутствует в переходных (TC) клетках и эндокардиальных предсерд�
ных слоях. Панели Д и Е – левое (L) и правое (R) нижнее узловое расширение (INE) разделены несколькими миллиметрами соеди�
нительной и жировой ткани, и каждое расширение имеет по соседству переходные (TC) клетки. Коннексин Cx43 экспрессирован в
правом узловом расширении и переходных клетках, в то время как в левом узловом расширении Cx43 полностью отсутствует.
Панель Ж – трехмерная реконструкция системы проведения через АВ�соединение создана на основе данных гистологии представ�
ленного препарата. Пучок Гиса показан зеленым цветом. Основываясь на низкой экспрессии коннексина Cx43 в этих областях,
компактный узел и левое узловое расширение обозначены голубым цветом как одна структура. Нижняя ножка АВ�узла (the lower
nodal bundle) и правое узловое расширение показаны желтым цветом как одна структура, основываясь на одинаково высоком
уровне экспрессии Cx43 в этих областях. Переходные клетки, расположенные по соседству с правым узловым расширением, обо�
значены оранжевым цветом, что отражает их переходный характер между предсердной тканью и правым узловым соединением
(приведено с изменениями и публикуется с разрешения M.M. Kreuzberg [41])

Панель Ж

Панель А Панель Б

Панель В Панель Г

Панель Д Панель Е
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по их отношению к экспрессии Cx43. Правое
нижнее узловое расширение и нижняя ночка
АВ�узла представлены как одна непрерывная
структура, равно как и левое нижнее узловое
расширение и компактная часть АВ�узла, а и их
связь основана на одинаковом уровне экспрес�
сии Cx43.

ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ
НЕОДНОРОДНОСТЬ АВ,СОЕДИНЕНИЯ

Молекулярная неоднородность клеток АВ�
соединения лежит в основе некоторых особен�
ностей АВ�проведения, таких как очень мед�
ленное проведение, свойства низкочастотной
фильтрации и дискретная частотозависимость
путей проведения [42, 43]. Эти пути формиру�
ют субстрат для существования атриовентри�
кулярной узловой реципрокной тахикардии
(АВУРТ), являющейся наиболее распростра�
ненной среди всех пароксизмальных суправен�
трикулярных тахикардий, за исключением
фибрилляции предсердий. Тем не менее, не�
смотря на клинический и научный интерес к
этой аритмии и к АВ�проведению вообще, ме�
ханизмы, лежащие в их основе, все еще оста�
ются плохо изученными. К счастью, современ�
ные технологии создали множество новых ме�
тодик, позволяющих соединить в единое целое
представления о структуре и функциях АВ�
узла. В частности, методика оптического кар�
тирования позволяет осуществлять сотни и
тысячи одновременных регистраций электри�
ческих сигналов в АВ�соединении [44]. Недо�
статком этой методики является то, что по
сравнению с микроэлектродной методикой оп�
тический потенциал действия является сред�
ней суммой электрической активности множе�
ства клеток с различными морфологическими
и молекулярными свойствами. Для определе�
ния вклада различных клеток и клеточных сло�
ев в формирование регистрируемого оптическо�
го сигнала оптическое картирование может
быть дополнено регистрацией снимков высоко�
го разрешения, захватывающих структуру ин�
тактных тканей, генерирующих оптический
сигнал. Одной из таких методик является оп�
тическая когерентная томография (ОКТ) [45].
На сегодняшний день современные системы
ОКТ позволяют получать изображение с про�
странственным разрешением 1–2 мкм и глуби�
ной проникновения до 2 мм [46–49]. Другие
методики, такие как фотоакустическая микро�
скопия или ультразвуковое исследование, до�
полняя оптическую томографию, позволяют
преодолеть эти ограничения, сохраняя при
этом адекватное пространственное разрешение
[50, 51]. В заключение хотелось бы отметить,

что комбинация функциональных и структур�
ных методик, таких как иммунохимическое
исследование и анализ м�РНК различных фун�
кционально детерминированных участков, в
конечном итоге позволит выяснить взаимо�
связь между функцией и молекулярным стро�
ением АВ�соединения.

МЕХАНИЗМЫ АВ,ПРОВЕДЕНИЯ
Для объяснения медленного проведения в АВ�

соединении B. Hoffman и P. Cranefield (1960)
предложили гипотезу декрементного проведе�
ния [54]. Декрементное проведение может быть
обусловлено небольшим числом межклеточных
контактов в АВ�узле по сравнению с миокардом
предсердий и желудочков или отсутствием тока
INa в клетках АВ�соединения [25]. Иная гипоте�
за, объясняющая возможность декрементного про�
ведения, была ранее предложена A. Rosenblueth
(1958), который постулировал пошаговую задерж�
ку проведения в особых участках узла. Данная за�
держка вызывала появление периодики Венкебаха
во время частой предсердной стимуляции и мед�
ленное проведение в АВ�узле при нормальных
условиях [55]. Успешное микроэлектродное ис�
следование, проведенное J. Billette (1987), обес�
печило экспериментальное доказательство этой
теории, продемонстрировав, что АВ�задержка в
основном происходит между AN� и N�клетками
[7]. Анализ имеющихся данных показал, что
низкий уровень межклеточного взамодействия
(такой, как в АВ�узле) может вызывать пошаго�
вую задержку проведения, уменьшать скорость
проведения по АВ�узлу, что странным образом
увеличивает фактор надежности проведения че�
рез АВ�соединение [54]. Тем не менее, теория
A. Rosenblueth не может полностью объяснить
все частотозависимые свойства АВ�узла, хотя
экспериментальные и теоретические исследова�
ния обеспечили доказательства важности поша�
говой задержки в АВ�проведении [55–57].

На рис. 32.3 представлены данные экспрессии
коннексина Cx43, резко уменьшающейся от пе�
реходных клеток, окружающих АВ�узел, в на�
правлении к компактной части АВ�узла, где
Сх43 практически отсутствует. Такой характер
изменений количества межклеточных контак�
тов может частично обусловливать пошаговое
проведение в АВ�соединении [54]. Данные, по�
лученные недавно при проведении ОКТ, под�
тверждают тот факт, что структурные особенно�
сти устройства АВ�узла могут также служить
объяснением феномена пошагового проведения
[58]. На рис. 32.4 приведен пример оптическо�
го картирования ретроградного проведения по
АВ�соединению. Представлена трехмерная ре�
конструкция активационной карты АВ�соедине�
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ния (рис. 32.4, панель A), построенной на фоне
ретроградного проведения от желудочков к
предсердиям. На рис. 32.4, панель Б показано
объемное отображение данных ОКТ, получен�
ных в ходе проведения исследования. Как вид�
но на рис. 32.4, панели В–Г, компоненты акти�
вационной карты, полученной при проведении
ОКТ, могут коррелировать с различными слоя�
ми тканей в зависимости от скорости проведе�
ния и ориентации волокон. Так, на рис. 32.4, па�
нель В, волна возбуждения распространяется
справа от пучка Гиса к АВ�узлу и нижнему уз�
ловому расширению (INE) слева со скоростью
20 см/с. На этом рисунке также представлен оп�
тический потенциал действия, в котором выде�
ляют две различные компоненты: начальная,
которая возникает после небольшой фазы плато,
и затем вторая, большая, положительная компо�
нента. Часть активационной карты, представ�
ленной на рис. 32.4, панель В, была построена
для распространения первой компоненты дан�
ного оптического сигнала. В глубоких слоях
тканей (700–1100 мкм) волокна проводящей
системы ориентированы параллельно к направ�
лению вектора скорости поведения (рис. 32.4,
панель В, правая часть). При ОКТ сигнал полу�
чен из тканей проводящей системы, располо�
женных глубже 800 мкм, тогда как сигнал от
окружающего сократительного миокарда зна�
чительно слабее. На рис. 32.4, панель Г, фронт
деполяризации распространяется очень мед�
ленно (~2 см/с), и оптический сигнал не отра�
жает каких�либо компонентов. Затем возника�
ет небольшая начальная фаза деполяризации
(рис. 32.4, панель Г), которая соответствует
электротонической активации миокарда в этой
области. Данные ОКТ демонстрируют, что на
глубине ниже 400 мкм возникает переход тка�
ней проводящей системы в сократительный ми�
окард, где отмечается поперечное распростране�
ние фронта возбуждения по отношению к ори�
ентации волокон. На рис. 32.4, панель Д,
фронт деполяризации распространяется быст�
ро (65 см/с) во всех направлениях. Активаци�

Рис. 32.4. Оптическое картирование ретроградного проведения через АВ�узел, представленное совместно с данными
оптической когерентной томографии. Панель А – представлены карты активации ретроградного проведения через АВ�узел
в сердце кролика. Синим цветом показано проведение в направлении пучок Гиса (His) – АВ�узел (AVN) – нижнее узловое
расширение (INE). Красным цветом показана активация предсердий после ретроградного проведения через быстрый путь
проведения в АВ�соединении. Панель Б – объемная картинка, записанная с помощью оптической когерентной томографии,
демонстрирует три слоя ткани, изображенные на панелях В, Г, Д. Панель В – представлена карта проведения возбуждения и
фотографии оптической томографии от глубинной структуры пучок Гиса (His) – АВ�узел (AVN) – нижнее узловое расширение
(INE). На левой панели представлены двухкомпонентный оптический сигнал и соответствующая карта активации. Правая
панель демонстрирует направление ориентации миокардиальных волокон, реконструированы на основе данных оптической
томографии. Необходимо отметить, что возбуждение проводится вдоль волокна. Панель Г – представлены карты проведения
возбуждения и ориентации волокон в средних слоях АВ�соединения, содержащих быстрый путь проведения. Необходимо от�
метить, что наиболее медленное проведение возбуждения происходит в направлении, поперечном ориентации волокон. Па

нель Д – проведение по предсердной ткани. Видно, что быстрое проведение возбуждения происходит вдоль волокон (воспро�
изведено с разрешения B.R. Choi [58])

Панель Д

Панель Г

Панель В

Панель А Панель Б
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онная карта, представленная на панели Д, полу�
чена при распространении оптического сигнала,
который содержал единственную положитель�
ную компоненту, соответствующую времени по�
явления второй фазы потеницала действия,
представленного на рис. 32.4, панель Г. Данные
ОКТ поверхностного слоя предсердной ткани
(50 мкм ниже поверхности эндокарда) показали,
что ориентация волокон в предсердной ткани со�
впадает с начальным направлением быстрого
проведения. Таким образом, данный рисунок де�
монстрирует методические возможности при
комбинированном применении оптического кар�
тирования и ОКТ, которые позволяют объяснить
значение структурной неонородности в механиз�
ме АВ�проведения в трехмерном пространстве.

ДИССОЦИАЦИЯ АВ,СОЕДИНЕНИЯ
НА ДВА КАНАЛА ПОВЕДЕНИЯ

Первое понятное и элегантное объяснение меха�
низма циркуляции возбуждения (re�entry, ре�ен�
три) в АВ�узле было предложено G. Mines (1913),
который описал продольную диссоциацию АВ�со�
единения, предрасполагающую к формированию
ре�ентри и приводящую, в конечном итоге, к его
возникновению [61]. Полвека спустя группой
G. Moe (1956) ре�ентри было вызвано у собаки при
нанесении преждевременного стимула [45].
P. Coumel с соавт. (1967) провели аналогичные
экпрерименты на сердце человека, а M. Janse с
соавт. (1971) – в препаратах сердца кролика [62,
63]. Несмотря на обширную информацию, получа�
емую при использовании методик микроэлектрод�
ного картирования из различных участков АВ�со�
единения, оптическое картирование позволяет по�
лучать сотни записей и точно зарегистрировать
архитектонику АВ�ре�ентри. Используя методику
оптического картирования у кроликов, было по�
казано, что быстрая часть АВ�соединения не явля�
ется отдельным субстратом, а включает в себя
слой клеток миокарда предсердий и переходных
клеток, окружающих АВ�узел [62, 63]. Субстра�
том медленного проведения в сердце кроликов яв�
ляется нижнее узловое расширение [62, 63], в то
время как анатомические структуры у человека,
участвующие в поддержании ре�ентри, точно еще
не известны [64]. На рис. 32.3 было показано, что
коннексин Cx43 разграничивает две структуры в
АВ�соединении человека, которые, вероятно, име�
ют различные характеристики проведения воз�
буждения и обеспечивают, таким образом, поддер�
жание АВУРТ. Для полного понимания механиз�
мов проведения в различных областях
АВ�соединения, безусловно, необходимо более де�
тальное изучение экспрессии других изоформ кон�
нексинов и ионных каналов в зоне интереса.

ДЕПОЛЯРИЗАЦИЯ ПУЧКА ГИСА
В КОНТЕКСТЕ ДИССОЦИАЦИИ
АВ,УЗЛА НА ДВА ПУТИ ПРОВЕДЕНИЯ

Из�за очевидных недостатков методики пари�
етальной стимуляции правого желудочка широ�
кое распространение в настоящий момент полу�
чили новые подходы к стимуляции, такие как
бивентрикулярная ЭКС и прямая стимуляция
пучка Гиса, которые позволяют синхронно со�
кращаться обоим желудочкам [65–69]. В ре�
зультате проведения такого рода стимуляции
возникает значительное сужение комплекса
QRS. Отсюда становится актуальной задача по
оптимизации места позиционирования стиму�
ляционных электродов. В связи с этим необхо�
димо понимание влияния диссоциации АВ�
узла на два пути проведения и на деполяриза�
цию пучка Гиса для выработки новых стратегий
парагисиальной стимуляции.

Общеизвестно, что активационный путь про�
ведения в АВ�соединении определит, в конечном
итоге, величину электрограммы пучка Гиса
[70]. Величина активационного пути не ограни�
чивается только одним АВ�узлом, а также опре�
деляется и особенностями деполяризации всего
пучка Гиса и/или его отдельных компонентов.
Также установлено, что картины активации
медленного и быстрого путей проведения через
АВ�соединение кролика могут быть верифици�
рованы методом оптического картирования при
нанесениии экстрастимула [62, 63]. Визуализа�
ция активации этих путей может происходить
при стимуляции из области треугольника Коха
[71]. При типичной активации быстрого пути
проведения АВ�соединения (рис. 32.5) фронт де�
поляризации распространяется в поперечном
направлении относительно поверхностного слоя
эндокарда с последующим периодом замедления
проведения, определяемого при регистрации
низкоамплитудного оптического сигнала, и от�
сроченной активацией пучка Гиса (показано
оранжевым цветом). Соответствующая электро�
грамма пучка Гиса показана на рисунке, где
интервал стимул–пучок Гиса составляет 70 мс.

Обычно медленное проведение верифицирует�
ся при введении программируемых экстрасти�
мулов [62, 63]. Также оправдано использование
методики прямой стимуляции медленного пути
проведения. Характер активации структур АВ�
соединения при такой стимуляции показан на
рис. 32.5, панель Б. Активация медленного
пути проведения происходит от стимулирующе�
го электрода в направлении к пучку Гиса и да�
лее к его разветвлению, а также ретроградно
через межпредсердную перегородку. Спайк
электрограммы пучка Гиса появляется через
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43 мс после нанесения экстрастимула с харак�
терными для активации медленного пути прове�
дения изменениями морфологии электрограммы
[70]. Интересным является тот факт, что интер�
вал между стимулом и электрограммой (ЭГ), ре�
гистрируемой в области пучка Гиса (S–H�интер�
вал), короче в области активации медленного
пути проведения АВ�соединения, чем в облас�
ти быстрого. На рис. 32.5, панель Б, представ�
лено схематическое изображение проводящей

системы в препарате АВ�соединения кролика.
Область приблизительной локализации пере�
ходных клеток, окружающих проводящую си�
стему, заштрихована.

Участок стимуляции медленного пути прове�
дения АВ�соединения и пороги стимуляции
представлены на рис. 32.5, панель Г. Когда зна�
чения S–H�интервалов для активации по быст�
рому и медленному путям проведения были сопо�
ставимы (рис. 32.5, панель Д), значения S–H�ин�

Рис. 32.5. Проведение возбуждения через АВ�узел при асинхронной и программированной стимуляции. Панель А – стиму�
ляция межпредсердной перегородки вызывает распространение волны возбуждения через треугольник Коха и быстрый путь про�
ведения (FP) в АВ�узле. После временной задержки возникает возбуждение пучка Гиса (показано оранжевым). Электрограмма,
записанная от пучка Гиса (нижняя часть панели), показывает, что задержка между артефактом стимула и возбуждением пучка Гиса
(S–H�интервал) составляет 70 мс. Панель Б – электрический стимул, приложенный около трикуспидального клапана рядом с треу�
гольником Коха, вызывает линейное проведение по медленному пути проведения (SP) через АВ�узел, которое распространяется
как ретроградно через треугольник Коха, так и достигает пучка Гиса (S�H�интервал) через 43 мс. Видно, что электрограмма от
пучка Гиса имеет различную морфологию по сравнению с активацией от быстрого пути проведения (см. панель А). Панель В –
схема проводящей системы АВ�соединения в препаратах, показанных на панелях А и Б, состоит из пучка Гиса His bundle), компак�
тной части АВ�узла (compact AV node) и нижнего узлового расширения (inferior nodal extension) с приблизительным указанием
локализации переходных клеток (TC), обозначенных как заштрихованная область. Панель Г – проведение возбуждения через быст�
рый (FP) или медленный (SP) пути проведения в АВ�соединении было вызвано в различных областях треугольника Коха и обладало
различными порогами возбуждения. Проведение через быстрый путь проведения имело более низкий порог возбуждения, однако
одна из областей ниже коронарного синуса (CS) имела высокий порог стимуляции. Электрический стимул, приложенный рядом с
пучком Гиса, непосредственно активировал пучок Гиса, при этом порог возбуждения был тем же, что и в случае стимуляции мед�
ленного пути проведения. Панель Д – интервал S–H измерялся для каждого положения стимулирующего электрода на всем протя�
жении треугольника Коха. Стимуляция, вызывающая активацию быстрого пути, характеризовалась стабильным S–H�интервалом
вне зависимости от величины АВ�задержки и не зависела от расстояния от стимулирующего электрода до пучка Гиса. В то же время
S–H�интервал при стимуляции медленного пути проведения в сильной степени зависел от расстояния до пучка Гиса и линейно
уменьшался при перемещении стимулирующего электрода к регистрирующему в области пучка Гиса. Панель Е – мы предполагаем,
что при активации медленного пути проведения в АВ�соединении возбуждение проходит через нижнее узловое расширение (inferior
nodal extension, INE) и нижнюю ножку АВ�узла (the lower nodal bundle, LNB) напрямую к пучку Гиса. В то время как при активации
быстрого пути проведения возбуждение проходит через переходные (TC) клетки и компактный узел (CN), вследствие чего и возни�
кает АВ�задержка (приведено с изменениями и с разрешения F. Zanon [71])

Панель А Панель В Панель Д

Панель Б Панель Г Панель Е
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тервалов при активации быстрого пути проведе�
ния оставались постоянными в области треу�
гольника Коха, отражая АВ�задержку. В то же
время S–H�интервал при стимуляции медленно�
го пути проведения в значительно степени зави�
сел от расстояния до пучка Гиса и линейно
уменьшался при перемещении стимулирующе�
го электрода к регистрирующему сигналу от
пучка Гиса. Эти результаты показывают, что ак�
тивация по медленному пути проведения не яв�
ляется схожей с активацией по быстрому пути.
Таким образом, можно заключить, что медлен�
ный путь проведения через АВ�соединение свя�
зан с пучком Гиса иначе, чем быстрый путь. Мы
предполагаем, что при активации медленного
пути проведения возбуждение проходит через
нижнее узловое расширение (inferior nodal
extension, INE) и нижнюю ножку АВ�узла (lower
nodal bundle, LNB) напрямую к пучку Гиса. В то
время как во время активации быстрого пути
проведения возбуждение проходит через ком�
пактную часть АВ�узла (CN) и лишь затем акти�
вирует пучкок Гиса (рис. 32.5, панель Е). Тем не
менее, это объяснение оставляет открытым воп�
рос, почему при активации медленного пути
проведения возбуждение доходит до пучка Гиса
быстрее, чем при активации быстрого пути. Од�
ним из объяснений является то, что в данном ис�
следовании нижнее узловое расширение (INE)
непосредственно стимулировалось при шунтиро�
вании области между предсердной тканью и уз�
ловым соединением. Таким образом, большая
часть задержки в медленном пути проведения
происходила на участке между предсердным ми�
окардом и нижним узловым расширением.

ПЕЙСМЕЙКЕРНАЯ АКТИВНОСТЬ
АВ,СОЕДИНЕНИЯ

Когда S. Tawara опубликовал исследование
АВ�узла, его учитель Ludwig Aschoff постулиро�
вал, что АВ�узел может являться водителем рит�
ма в сердце [2]. Действительно, во многих пос�
ледующих исследованиях было подтверждено,
что АВ�соединение обладает функцией водителя
ритма [10, 72, 73]. F. Meijler и соавт. (1989)
предположил, что изначальная функция АВ�со�
единения – это не проведение возбуждения.
Чаще всего оно действует как осциллятор или
пейсмейкер, который электротонически модули�
руется миокардом предсердий [76]. Исторически
предполагалось, что пейсмейкер в АВ�соедине�
нии преимущественно находится в NH�клетках
или пучке Гиса, так как при регистрации узло�
вого ритма электрограмма пучка Гиса предше�
ствует активации миокарда предсердий. Недавно
нами было показано, что у кролика преимуще�
ственная локализация пейсмейкера второго по�

рядка находится в нижнем узловом расширении,
где и наблюдается наиболее высокая в АВ�соеди�
нении экспрессия HCN4 [6, 9, 15]. На рисун�
ке 32.6, панель А, представлена типичная карти�
на активации АВ�узлового пейсмейкера кроли�
ка. Активация начинается ниже коронарного
синуса и распространяется вправо и вверх к пуч�
ку Гиса без явной задержки проведения, как на
рис. 32.5, панель Б, и вызывает появление спай�
ка ЭГ пучка Гиса (рис. 32.6, панель Б) прибли�
зительно через 55 мс после начала активации.
Ретроградная активация распространяется по
межпредсердной перегородке, проходит вокруг
коронарного синуса и активирует нижнюю
часть crista terminalis. ОКТ позволила выявить
соединение миокарда предсердий с проводящей
системой на глубине 100–200 мкм (рис. 32.6, па�
нель В). Направление волокон на этой глубине
соответствует картине возбуждения на панели
А. Проводящая система на этом препарате мог�
ла быть видна на ОКТ на глубине 800 мкм.

АВ�узловой водитель ритма контролируется ве�
гетативной нервной системой. Использование вы�
сокочастотной подпороговой стимуляции являет�
ся общепринятой методикой для стимуляции
внутрисердечных постганглионарных нейронов, с
помощью которой изучается ответ водителя рит�
ма (в частности, АВ�соединения) на активацию ве�
гетативной нервной системы [6, 42]. Подпороговая
стимуляция вызывает изменения частоты ритма
(в частности, из АВ�соединения) в зависимости от
соотношения симпатического и парасимпатичес�
кого компонентов. Как показано на рис. 32.6, па�
нель Г, подпороговая стимуляция вызывает тран�
зиторное повышение частоты ритма АВ�соедине�
ния и последующее его снижение до исходных
значений после прекращения стимуляции. Прове�
дение подпороговой стимуляции после введения
атропина приводит к удвоению частоты ритма АВ�
соединения, а после введения β�блокаторов возни�
кает уменьшение частоты ритма. Использование
подпороговой стимуляции у кроликов вызывает
учащение ритма АВ�соединения в среднем до зна�
чений длины цикла 412±29 мс, которые сопоста�
вимы с таковыми при синусовом ритме [6, 75, 76].

Наши исследования сердца кроликов показа�
ли, что функция АВ�соединения как водителя
ритма второго порядка может быть недооценена.
Классическое представление заключается в том,
что АВ�соединение как водитель ритма начина�
ет функционировать в случае повреждения си�
нусового узла. Однако наши данные свидетель�
ствуют о том, что в препарате правого предсер�
дия кролика, содержащего как синусовый, так
и АВ�узлы, основной водитель ритма в 30% слу�
чаев локализуется в нижнем узловом расшире�
нии АВ�узла. Также было установлено, что ак�
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тивация парасимпатической нервной системы в
области синусового узла приводит к тому, что
доминирующим водителем ритма в большинстве
случаев становится нижнее узловое расширение
(INE).

Нами также были изучены молекулярные ме�
ханизмы, лежащие в основе пейсмекерной актив�
ности в АВ�соединении. Как было сказано ранее,
белок HCN4, обеспечивающий If , широко пред�
ставлен в АВ�соединении, и наиболее высокий
уровень его экспрессии наблюдается в нижнем
узловом расширении АВ�узла [15]. Недавно было
установлено, что высвобождение ионов кальция

из саркоплазматического ретикулума (через риа�
нодиновые рецепторы, RYR2) играет важную роль
в пейсмекерной активности в синусовом узле по�
средством активации входящего натриево�каль�
циевого обменного тока [77]. Этот механизм мо�
жет также играть основополагающую роль и в АВ�
узле: так, в изолированном препарате АВ�узла
мыши 2 мкM рианодина (функциональный блока�
тор высвобождения ионов кальция из саркоплаз�
матического ретикуллума) уменьшает частоту
спонтанной активации АВ�соединения на ~240%
[11]. У кроликов уровень м�РНК кальцийтранс�
портирующих белков, таких как RYR2, RYR3 и

Рис. 32.6. Пейсмекерная активность в АВ�соединении. Панели A и Б – водитель ритма в АВ�соединении в большинстве случаев
расположен ниже коронарного синуса (CS). Возбуждение распространяется линейно к пучку Гиса (аналогично тому, как представ�
лено на рис. 5, панель Б) и активирует его. Возбуждение также распространяется ретроградно через треугольник Коха и межпред�
сердную перегородку (IAS). На панели Б приведены записи оптических потенциалов действия, зарегистрированные из области
водителя ритма, и записи электрограмм от пучка Гиса, межпредсердной перегородки (IAS) и нижней части crista terminalis (CrT).
Панель В – представлены результаты оптической когерентной томографии данного препарата. При сканировании слоя на расстоя�
нии 150 мкм от поверхности обнаружена граница раздела между проводящей системой и поверхностной предсердной тканью. При�
чем ориентация волокон соответствовала картине активации, представленной на панели А. Панель Г – использование подпороговой
стимуляции (STS) для активации внутрисердечных нервов при модуляции работы АВ�водителя ритма в нижнем узловом расшире�
нии (INE). Эффект подпороговой стимуляции можно было разделить с помощью фармакологической блокады. Атропин блокировал
парасимпатическую стимуляцию, и активация внутрисердечных нервов на фоне атропина приводила к двукратному ускорению
ритма в АВ�пейсмейкере. Надолол блокировал симпатическую стимуляцию, и активация внутрисердечных нервов в этом случае
замедляла ритм приблизительно на 13%

Панель Б Панель Г

Панель А Панель В
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SERCA2A, является сниженным (по сравнению с
рабочим миокардом) [15]. С другой стороны, экс�
прессия м�РНК NCX1 является такой же, как в
рабочем миокарде предсердий [15]. Тем не менее,
требуется проведение дополнительных исследова�
ний для определения роли кальцийтранспортиру�
ющих белков в механизме пейсмекерной активно�
сти АВ�соединения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Новые инструментальные возможности и мето�

дики молекулярной биологии в некоторой степе�
ни уменьшили пропасть между традиционными
представлениями о структуре АВ�узла и понима�
нием его функций. Успешная реконструкция
АВ�соединения во время АВУРТ, изучение меха�
низмов проведения по быстрому и медленному
АВ�путям, исследование узлового ритма – все это
улучшило наше понимание электрофизиологии
АВ�соединения. Применение метода флуоресцен�
тного картирования АВ�соединения человека в
ближайшем будущем позволит ответить на ряд
вопросов о механизмах АВУРТ. Использование
метода ОКТ для исследования АВ�узла позволи�
ло визуализировать медленный и быстрый пути
проведения в АВ�соединении, что может являть�
ся доказательством того, что именно эти участки
непосредственно вовлечены в АВ�проведение.
Кроме того, данный метод позволяет получить
истинное трехмерное изображение электричес�
кой активности как в АВ�соединении, так и в
других структурах сердца. Стремительное разви�
тие методик молекулярной биологии позволяет
получать новые знания об ионных механизмах
проведения в АВ�соединении в нормальных и
патологических условиях. Повышенный уровень
понимания сложности трехмерной организации
АВ�соединения сможет в ближайшем будущем
стать основой для создания соответствующей все�
объемлющей математической модели. Такая мо�
дель позволит количественно осуществлять ис�
следования патофизиологии АВ�узла и обеспе�
чить развитие новых лечебных подходов.
Однако, несмотря на такие впечатляющие дости�
жения в изучении электрофизиологии АВ�узла,
это структурное образование “все еще будоражит
умы ученых” [78].
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