
Фибрилляция предсердий (ФП), представля-
ющая собой один из типов суправентрикулярной 
тахиаритмии, является наиболее распространен-
ной формой нарушения ритма сердца. ФП явля-

ется мультиэтиологическим заболеванием, однако 
в ее основе всегда лежат электрофизиологические 
механизмы [1], одним из которых является экто-
пическая автоматия (эктопическая активность, 
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Значительное количество исследований направлено на изучение механиз-
мов возникновения и способов предотвращения суправентрикулярных арит-
мий – в частности, фибрилляции предсердий. Ее возникновение в большин-
стве случаев связывают с особенностями электрофизиологии миокардиальной 
ткани легочных вен (ЛВ), наиболее важной из которых является склонность 
этой ткани к формированию эктопической автоматии. Однако к настоящему 
моменту отсутствуют сведения о существовании линий мышей, генетически 
предрасположенных к аритмиям благодаря эктопии в суправентрикулярном 
миокарде. Тем не менее, грызуны становятся все более частым модельным 
объектом для фундаментальных исследований в области электрофизиологии. В 
связи с вышесказанным, цель настоящей работы заключалась в исследовании 
биоэлектрических характеристик миокарда ЛВ и предсердий, а также в вы-
явлении особенностей электрической активности сердца у мышей поколения 
F1 межлинейных гибридов линий C57Bl/6 и CBA (B6CBAF1). В эксперимен-
тах ex vivo регистрировали потенциалы действия (ПД) в тканевых препаратах 
предсердного миокарда и миокарде ЛВ мышей B6CBAF1, а также у мышей 
наиболее часто используемой линии – BALB/c – с помощью стандартной ми-
кроэлектродной техники. В экспериментах in vivo у мышей B6CBAF1 и BALB/c 
регистрировали и рассчитывали стандартные параметры электрокардиограммы 
(ЭКГ). В 80% экспериментов в миокарде ЛВ у мышей B6CBAF1 наблюда-
лась перманентная эктопическая автоматическая активность. Спонтанные ПД 
(СПД) в 55% случаев характеризовались осцилляциями мембранного потенци-
ала в ходе реполяризации, благодаря чему длительность ПД достигала 1–20 с. 
СПД у мышей B6CBAF1 наблюдались не только в ЛВ, но и в миокарде левого 
предсердия в 80% экспериментов. У мышей BALB/c, в отличие от B6CBAF1, 
длительных эпизодов СПД, аномалий реполяризации ПД не наблюдали ни в 
одном из экспериментов ни в ЛВ, ни в предсердном миокарде. При регистра-
ции ЭКГ у мышей B6CBAF1, как и у BALB/c, не было выявлено нарушений 
ритма, а также значимых отклонений основных параметров ЭКГ, за исклю-
чением повышенной частоты сердечных сокращений. Возможно, что мыши 
B6CBAF1 являются первым обнаруженным межлинейным гибридом, супра-
вентрикулярный миокард которых предрасположен к аритмогенной автоматии 
за счет эктопической и триггерной активности.

Ключевые слова: C57Bl/6, CBA, сердце, легочные вены, фибрилляция предсердий, 
эктопическая активность, триггерная активность, ранние постдеполяризации, 
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фокальная активность), связанная со способно-
стью внепейсмекерных участков миокарда спон-
танно генерировать внеочередные потенциалы 
действия (ПД). В свою очередь, эктопическая 
автоматия у млекопитающих и человека обуслов-
лена целым рядом биоэлектрических явлений, 
среди которых выделяют постдеполяризации – 
нарушение реполяризации потенциалов действия 
(ПД) [2, 3]. Один из механизмов возникновения 
ФП связан с распространением фокального воз-
буждения из легочных вен (ЛВ) в ткань миокарда 
левого предсердия (ЛП). 

В настоящее время показано, что источником 
эктопической автоматии и ФП в большинстве 
случаев является миокардиальная ткань ЛВ или 
так называемые «миокардиальные рукава»/«об-
кладка ЛВ». Известно, что миокардиальная ткань 
не только формирует стенки сердца, но также вы-
ходит за пределы его камер – обнаруживается в 
стенке торакальных вен, к которым относятся и 
ЛВ [4]. У человека миокард ЛВ проявляет аритмо-
генные свойства за счет особенностей строения, 
эмбрионального происхождения и биоэлектри-
ческих характеристик кардиомиоцитов. Вместе с 
тем, миокардиальная ткань ЛВ обладает и рядом 
типичных для предсердного миокарда биоэлек-
трических свойств [5].

Миокардиальные рукава ЛВ имеют разную 
протяженность у различных млекопитающих и че-
ловека. У грызунов, таких как крысы или мыши, 
миокардиальная ткань в ЛВ развита достаточно 
хорошо: она не только выстилает внелегочные 
участки стенок вен, но также обнаруживается во 
внутрилегочных участках [6]. Миокард ЛВ гры-
зунов функционально связан с предсердиями и 
образован несколькими слоями кардиомиоцитов. 
Такие свойства миокарда ЛВ грызунов делают эту 
ткань хорошим модельным объектом для экспе-
риментальных работ, связанных с ФП. Известно, 
что именно мыши наиболее часто используются 
в электрофизиологических исследованиях бла-
годаря возможности получения нокаутных и ге-
нетически модифицированных животных. Одна-
ко, в отличие от крупных животных, у грызунов 
для миокарда ЛВ характерна низкая «аритмоген-
ность»: эктопическая, или триггерная, активность 
у них не наблюдается в нормальных условиях.

Таким образом, выявление линии мышей, 
для миокарда предсердий или ЛВ которых харак-
терна эктопическая проаритмическая активность, 
будет способствовать пониманию фундаменталь-
ных аспектов развития ФП и изучению способов 
предотвращения аритмии. Цель данной работы 
заключается в исследовании электрофизиологи-
ческих характеристик миокардиальной ткани ЛВ 
и левого предсердия мышей гибридной линии 
B6CBAF1, как потенциальной генетически обу-

словленной модели грызунов, обладающих супра-
вентрикулярным миокардом, предрасположен-
ным к аритмиям.

Материалы и методы
Использовали взрослых самцов первого по-

коления (F1) межлинейных гибридов мышей 
(B6CBAF1, 25–30 г), полученных в результа-
те скрещивания инбредных линий C57Bl/6NCrl 
(самцы, «В6») и CBA/CaClr (самки, «CBA»). 
Мыши родительских линий были получены из 
генетически контролируемых популяций питом-
ников Charles River Laboratories (США). Также 
в качестве контрольных животных использовали 
белых мышей инбредной линии BALB/c. В ходе 
экспериментов были соблюдены все актуальные 
требования этических норм работы с лаборатор-
ными животными. Всех животных перед экспери-
ментом 2 нед. содержали в виварии в стандартных 
условиях, при 12-ти часовом световом дне с до-
ступом к воде и пище ad libitum.

В ex vivo экспериментах по регистрации по-
тенциала покоя (ПП) и ПД использовали изоли-
рованные многоклеточные препараты, включаю-
щие участки миокардиальной ткани ЛВ, а также 
многоклеточные препараты ЛП. В данных экспе-
риментах было использовано 62 животных (36 – 
B6CBAF1, 26 – BALB/c). 

Эксперименты выполнены с помощью стан-
дартной микроэлектродной техники, подроб-
но описанной ранее [7]. Для регистрации ПП и 
ПД использовали стеклянные микроэлектроды 
(сопротивлением 15–30 МОм), подключенные к 
усилителю (A-M system 1600, США). Усиленный 
сигнал поступал на АЦП (E-154; L-Card, Россия) 
и далее на компьютер для записи. Запись и ана-
лиз сигнала осуществляли с помощью програм-
мы «Power Graph 3.3» (Ди-софт, Россия). ПП и 
ПД регистрировали с «эндокардиальной» стороны 
препаратов после получасового периода адапта-
ции. В течение периода адаптации, а также ча-
стично в ходе эксперимента препараты работали 
в навязанном ритме (частота 5 Гц, длительность 
импульса – 2 мс, амплитуда – 3–10 В). Тканевые 
миокардиальные препараты перфузировали при 
37°С оксигенированным (O2 – 95%, CO2 – 5%) 
раствором Тироде (состав, мМ: NaCl – 129, KCl 
– 4, NaH2PO4 – 20,9, MgSO4 – 0,5, NaHCO3 – 20, 
CaCl2 – 1,2, глюкоза – 5, pH 7,2–7,4) со скоро-
стью протока 10 мл/мин. Оценивали уровень ПП 
и длительность ПД на уровне 90% и 50% реполя-
ризации (ДПД90% и ДПД50%, соответственно) с 
помощью программ Power Graph 3.3 и MiniAnalysis 
6.0.7. (Synaptosoft, США).

В экспериментах in vivo регистрировали 
ЭКГ (всего использовано 15 мышей, из них – 8 
B6CBAF1, 7 – BALB/c). Животных наркотизиро-
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вали раствором уретана (1 г/кг, интраперитоне-
ально). После достижения должной анестезии жи-
вотное фиксировали на хирургическом столике; 
температуру тела поддерживали принудительно 
(термоконтроллер bio-tc1; НПФ «Биотехнологии», 
Россия). ЭКГ регистрировали с помощью поверх-
ностных электродов, подключенных 
к усилителю PL3516 PowerLab 16/35, 
Animal Bio Amp (ADInstruments, 
США) в отведении, эквивалентном 
II отведению по Эйнтховену. Запись 
и анализ сигнала осуществляли при 
помощи программного обеспечения 
LabChart Pro (ADInstruments, США). 

При анализе ЭКГ оценивали 
следующие параметры: ЧСС (частота 
сердечных сокращений, ударов в ми-
нуту – уд./мин, рассчитывали на ос-
нове длительности RR-интервалов);  
интервал PR (мс), соответствующий 
общему времени атрио-вентрикуляр-
ного проведения; QRS (мс) – время, 
деполяризации желудочкового ми-
окарда; интервал QT (мс), соответ-
ствующий продолжительности депо-
ляризации желудочкового миокарда 
(QT оценивали в соответствии с ре-
комендациями Boukens [8]). Также 
оценивали наличие или отсутствие 
нарушений ритма.

Для статистической обработки 
результатов использовали програм-
му Statistica 6.0 (StatSoft Inc., США). 
Статистически значимые различия 
между группами выявляли с помо-
щью двухфакторного дисперсионно-
го анализа (ANOVA) с последующим 
применением апостериорных тестов 
для множественных сравнений в 
группах с независимыми измерени-
ями (с внесением поправки Данне-
та после предварительной проверки 
нормальности распределения в группах с помо-
щью теста Шапиро-Вилка). Различия считались 
значимыми при p<0,05. Данные представлены как 
среднее ± стандартное отклонение за исключени-
ем репрезентативных записей.

Результаты и обсуждение
В экспериментах регистрировали (1) ПД, 

возникающие при ритмической стимуляции тка-
невых препаратов возбуждающими стимулами, 
т.е. «электрически-вызванные» ПД, а также (2) 
биоэлектрическую активность (спонтанные ПД – 
СПД) в отсутствии электрической стимуляции. В 
обоих случаях регистрировали и оценивали ПП. 
Указанные два режима работы тканевых препара-

тов моделируют (1) «естественные» условия, ког-
да ткань находится под ритмическим контролем 
ритмоводителя, а также (2) «патологические» ус-
ловия, когда возбуждение ткани импульсами рит-
моводителя заблокировано. В тех условиях, когда 
электрическая стимуляция отсутствует, возникно-

вение проаритмической активности гораздо более 
вероятно.

При ритмической электрической стимуляции 
в миокарде ЛВ и ЛП у мышей B6CBAF1 наблюда-
ли ПД, типичные для рабочего предсердного ми-
окарда. В миокарде ЛВ мышей B6CBAF1 ДПД90% 
составила 48±17 мс, а ДПД50% 9±1 мс (n=8). Зна-
чения длительности ПД статистически не отли-
чались от аналогичных показателей у мышей ли-
нии BALB/c, где ДПД90% составила 50±20 мс, а 
ДПД50% – 13±4 мс (n=5, рис. 1 Б). В предсердном 
миокарде у мышей B6CBAF1 ДПД90% была стати-
стически значимо меньше, чем в препаратах ЛВ 
и составила 25±5 мс, а ДПД50% 7±2 мс (n=7). У 
мышей BALB/c ДПД90% в ЛП составила 24±4 мс, а 
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Рис. 1. Особенности биоэлектрической активности миокардиальной 
ткани легочных вен (ЛВ) и левого предсердия (ЛП) мышей B6CBAF1 
в сравнении с мышами BALB/c. А. Значения потенциала покоя (ПП) в 
стимулируемых (S – stimulated) и нестимулируемых («покоящихся», Q 
– quiescent) препаратах миокардиальной ткани ЛВ и миокарда ЛП у мы-
шей B6CBAF1 (черные столбики) и мышей BALB/c (белые столбики). 
* – p<0,05. Б. Длительность потенциала действия на уровне 90% репо-
ляризации (ДПД90%) в препаратах ЛВ и ЛП у мышей B6CBAF1 (черные 
столбики) и BALB/c (белые столбики). * – p<0,05. В. Репрезентатив-
ные примеры автоматической активности в препаратах миокарда ЛП у 
мышей линии B6CBAF1. Г. Репрезентативные примеры автоматической 
активности с ранними постдеполяризациями (сверху) и с триггерной ак-
тивностью (снизу) в препаратах миокарда ЛВ у мышей линии B6CBAF1.

МИОКАРД СЕРДЦА МЫШЕЙ ПРОЯВЛЯЕТ ГЕНЕТИЧЕСКИ ОБУСЛОВЛЕННУЮ АРИТМОГЕННОСТЬ



ДПД50% 6±1 мс (n=5, рис. 1Б). Статистически зна-
чимых различий в значениях длительности элек-
трически вызванных ПД как в миокарде ЛВ, так 
и в предсердном миокарде у мышей двух линий 
обнаружено не было. Таким образом, в условиях 
ритмической электрической стимуляции миокард 
ЛВ и предсердий гибридов B6CBAF1 демонстри-
ровал типичную биоэлектрическую активность, 
сходную с таковой у мышей других линий.

У мышей BALB/c в электрически стимули-
руемых препаратах ЛВ ПП составил –78±3 мВ 
(n=9), а в покоящихся препаратах ЛВ происхо-
дил сдвиг ПП, в результате которого значения 
ПП устанавливались на новом уровне: –59±10 мВ 
(n=5). Сдвиг ПП в ЛВ является типичным свой-
ством ЛВ и описан у целого ряда лабораторных 
животных: крыс [3], мышей других линий [9]. 
Уровни ПП, регистрируемые при стимуляции и 
в ее отсутствии в ЛВ, различаются статистически 
значимо (p<0,05, рис. 1А).

ПП в электрически стимулируемых препа-
ратах ЛВ мышей B6CBAF1 составлял –75±3 мВ 
(n=14), что сопоставимо со значением у мышей 
BALB/c. ПП оставался на таком же уровне и тог-
да, когда ритмическая стимуляция отсутствовала 
(–74±4 мВ, n=14, рис. 1А). Таким образом, сдвиг 
ПП в ЛВ у гибридов B6CBAF1 отсутствовал. Та-
кая особенность миокардиальной ткани ЛВ выяв-
лена впервые.

ПП был одинаков в стимулируемых и покоя-
щихся препаратах ЛП гибридов B6CBAF1: –74±4 
мВ (n=10) и –72±5 мВ (n=9), соответственно. У 
мышей линии BALB/c в стимулируемом пред-
сердном миокарде ПП в наших экспериментах 
составил –76±3 мВ, а в нестимулируемом –75±4 
мВ (n=6 в обоих случаях, рис. 1А). Значения 
ПП в предсердном миокарде мышей B6CBAF1 и 
BALB/c статистически не различались. Стабиль-
ный уровень ПП характерен для предсердного 
миокарда, в отличие от миокарда ЛВ, практически 
для всех млекопитающих и гибриды B6CBAF1 не 
оказались исключением в этом аспекте.

Несмотря на сходство биоэлектрической ак-
тивности в условиях ритмической стимуляции 
тканевых препаратов гибридов B6CBAF1 и мы-
шей контрольной линии BALB/c, нами были об-
наружены существенные различия в условиях от-
сутствия стимуляции.

В 80% (в 15 из 19) тканевых препаратов ЛВ 
мышей B6CBAF1 наблюдали спонтанную (ав-
томатическую) внеузловую (эктопическую) ак-
тивность: в течение 10–60 с после прекращения 
стимуляции в ЛВ возникали СПД, при этом ПП 
оставался на постоянном уровне. Спонтанная ак-
тивность имела перманентный (сохранялась на 
протяжении всего периода регистрации) и регу-
лярный характер. В 55% (в 8 из 15) таких пре-

паратов реполяризация СПД сопровождалась 
повторяющимися длительными осцилляциями 
мембранного потенциала (рис. 1В). Наблюдаемые 
у B6CBAF1 осцилляции имеют характерный вид 
т.н. «триггерной активности», служащей одним из 
механизмов ФП [10, 11]. Длительность ПД за счет 
таких осцилляций была крайне увеличена и могла 
достигать 20 с, что значительно превышает нор-
мальную длительность ПД (рис. 1В). В миокарде 
ЛВ мышей BALB/c никогда не наблюдали перма-
нентной спонтанной активности и только в 20% 
(в 3 из 15) случаев единичные СПД возникали в 
ходе периода стабилизации ПП (5–15 с) при из-
менении режима стимуляции. Также в ЛВ мышей 
BALB/c не наблюдали осцилляций мембранного 
потенциала в ходе реполяризации ПД.

Как и в ЛВ, в предсердном миокарде мышей 
B6CBAF1 наблюдали спонтанную активность, ко-
торая имела перманентный, регулярный или пе-
риодический характер и возникала в 80% экспери-
ментов (в 13 из 17). СПД в предсердном миокарде 
возникали либо сразу, либо в течение первых 60 с 
после прекращения стимуляции. В отличие от ЛВ, 
в предсердном миокарде СПД не характеризова-
лись осцилляциями мембранного потенциала в 
ходе реполяризации. У мышей линии BALB/c не 
наблюдали спонтанной активности ни в одном из 
препаратов предсердного миокарда (n=7). Соглас-
но данным литературы, спонтанная активность в 
нормальных условиях не характерна для рабоче-
го миокарда предсердий грызунов и более круп-
ных животных [3, 12, 13]. Также, согласно нашим 
предварительным данным, спонтанная автоматия 
не является характерной для суправентрикулярно-
го миокарда мышей родительских линий C57Bl/6 
и CBA.

Таким образом, нами впервые показано, что 
миокард ЛВ и предсердий гибридов B6CBAF1 в 
отличие от мышей BALB/c склонен к эктопиче-
ской автоматии и/или нарушениям реполяриза-
ции ПД триггерного характера, служащим обычно 
основой формирования ФП у крупных млекопита-
ющих и человека. Согласно нашим представлени-
ям и данным литературы, спонтанная активность 
и аномалии реполяризации ПД в нормальных 
условиях (то есть без адренергической/симпати-
ческой стимуляции) ранее не были показаны ни 
для одной из линий мышей, и, более того, линии 
грызунов. Возможно, миокардиальная ткань ЛВ 
гибридов B6CBAF1 может рассматриваться как 
генетически обусловленная «естественная» мо-
дель проаритмического миокарда.

Причины эктопической автоматии и триг-
герной активности в миокарде ЛВ и предсердий 
гибридов B6CBAF1 остаются не до конца понят-
ными. В настоящее время разведение гибридов 
линий C57Bl/6 и CBA осуществляет несколько 
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компаний. Гибриды B6CBAF1 используются в 
ряде биомедицинских исследований и, в частно-
сти, служат для получения Cre-зависимых тка-
неспецифических нокаутов [14]. Тем не менее, 
фенотип и особенности физиологии, в том числе 
электрофизиологии сердца мышей данной линии 
описаны слабо. Известно, что самки B6CBAF1 от-

личаются усиленным материнским инстинктом, 
для B6CBAF1 характерна повышенная продол-
жительность жизни [15], у этих мышей ослабле-
ны возрастные гистопатологические изменения в 
почках [16]; показано, что у данных гибридов из-
менена регуляция болевой чувствительности [17]. 
Следует отметить, что для получения гибридов 
используют, как правило, самцов линии СВА. В 
данной работе гибриды получены с использова-
нием СВА-самок. Эта особенность скрещивания 
могла повлиять на формирование электрофизио-
логических свойств B6CBAF1.

В настоящее время считается, что такая осо-
бенность миокарда ЛВ грызунов как сдвиг ПП 
связна с повышенной натриевой трансмембранной 
проводимостью, избыточной хлорной проводимо-
стью [18] и со сниженным уровнем экспрессии 
каналов, переносящих трансмембранный калие-
вый ток IK1 [19]. Отсутствие сдвига ПП позволяет 
предположить, что в ЛВ у мышей B6CBAF1 уро-
вень экспрессии IK1 выше, чем у мышей BALB/c. 

С другой стороны, увеличение длительности ПД 
и появление аритмогенной триггерной активно-
сти может быть связано со снижением экспрессии 
каналов, переносящих реполяризующие калиевые 
токи, которыми у грызунов являются Iss, Ito, IKur 
[20, 21].  Предположение о сниженном уровне Iss, 
Ito или IKur у B6CBAF1 требует дополнительных 

экспериментов.
Большинство аномалий биоэлек-

трической активности приводят к из-
менению ЭКГ. В наших эксперимен-
тах ЭКГ гибридов B6CBAF1 не имела 
ярко выраженных изменений: как и 
у мышей BALB/c на ЭКГ были вид-
ны зубец P, QRS-комплекс и T-волна 
(рис. 2Б). У мышей B6CBAF1 ЧСС 
в наших экспериментах составля-
ла 596±42 уд./мин, длительность 
PR-интервала – 34,3±2 мс, длитель-
ность зубца P – 14,9±2 мс, длитель-
ность QRS-комплекса 9,2±2 мс, а 
длительность QT интервала – 46,8±4 
мс (n=8 во всех случаях, рис. 2А). У 
мышей линии BALB/c ЧСС составля-
ла 533±21 уд./мин, что статистически 
значимо ниже ЧСС мышей B6CBAF1 
(p<0,05). Остальные параметры ЭКГ 
статистически значимо не различа-
лись: длительность PR-интервала у 
белых беспородных мышей состави-
ла 31,3±1 мс, длительность зубца P 
– 15,9±1 мс, длительность QRS-ком-
плекса – 12,7±2 с, длительность QT 
интервала – 60,4±4 мс (n=7 во всех 
случаях, рис. 2А). Параметры ЭКГ 
B6CBAF1 имели типичные для мы-

шей величины. Также при записи ЭКГ в течение 
60 мин у мышей B6CBAF1, как и у BALB/c не 
было обнаружено никаких электрокардиографи-
ческих признаков нарушений ритма, связанных с 
эктопической автоматией или аномальной репо-
ляризацией ПД. 

Результаты экспериментов in vivo позволяют 
сделать несколько предположений касательно эк-
топии у интактных мышей. Возможно, что экто-
пическая автоматия оказывается подавлена при 
ритмическом воздействии со стороны пейсмекера 
сердца, генерирующего более высокий, чем экто-
пический ритм, благодаря, например, механизму 
иерархии автоматии [22] и, таким образом, не 
проявляется у здоровых животных без дополни-
тельных патологических воздействий. В наших 
экспериментах с тканевыми препаратами, СПД 
не возникали при ритмической электрической 
стимуляции, что говорит в поддержку данного 
предположения. С другой стороны, известно, что 
фокальная активность может персистировать в 
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Рис. 2. А. Сравнение частоты сердечных сокращений (ЧСС, удары в 
минуту – уд./мин), длительности QRS-комплекса и PR-интервала у 
мышей B6CBAF1 и BALB/c. * – p<0,05. Б. Репрезентативные приме-
ры записи последовательных циклов ЭКГ у мышей линии B6CBAF1 
(вверху) и мышей BALB/c (внизу). У мышей B6CBAF1 хорошо видны 
более короткие RR-интервалы, чем у BALB/c.

МИОКАРД СЕРДЦА МЫШЕЙ ПРОЯВЛЯЕТ ГЕНЕТИЧЕСКИ ОБУСЛОВЛЕННУЮ АРИТМОГЕННОСТЬ



миокарде ЛВ или ЛП и при синусном ритме, при 
этом не распространяться и не «захватывать» весь 
суправентрикулярный миокард. В таком случае 
нарушений ритма не возникает, а на стандартной 
ЭКГ влияние этих фокусов не сказывается. От-
сутствие ЭКГ признаков нарушений ритма у мы-
шей B6CBAF1 не противоречит выявленной нами 
склонности миокарда предсердий и ЛВ к эктопи-
ческой активности. 

Таким образом, результаты данной работы 
позволяют предположить, что для ткани ЛВ и 
предсердий мышей гибридов B6CBAF1 характерна 
эктопическая автоматия и они могут рассматри-

ваться как, возможно, генетически обусловленная 
модель проаритмически трансформированного 
миокарда в фундаментальных и прикладных ис-
следованиях.

Исследование выполнено при финансовой 
поддержке Российского фонда фундаментальных 
исследований (проекты № 18-34-00931, № 18-29-
07005 мк).

Эксперименты проведены с соблюдением 
этических норм работы с животными, установ-
ленными Комиссией по биоэтике МГУ. Авторы 
заявляют, что у них нет конфликта интересов.
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A lot of studies aimed to the investigation the mechanisms of occurrence and 
ways to prevent of supraventricular arrhythmias – in particular, atrial fibrillation. 
The origin of the atrial fibrillation in most part of cases is associated with abnormal 
electrophysiological properties of the pulmonary veins (PV) myocardium. The 
most important of characteristic of PV myocardium is highly prone to the ectopic 
automaticity. Moreover, no murine strains with hereditary predisposition to PVs-
derived ectopy or arrhythmogenity are known to the present moment. Nevertheless, 
mice become more frequent objects in the heart electrophysiology studies. Thus, the 
aim of the present investigation was to characterize, bioelectric properties of the PV 
and atrial myocardium of the F1 hybrids (B6CBAF1) received by crossing C57Bl/6 
and CBA strains. In ex vivo experiments the action potentials were recorded in PV 
and atrial multicelluar perfused preparations isolated form B6CBAF1 and control 
BALB/c mice heart using standard sharp microelectrodes technique. In addition, 
in in vivo experiments standard approach was used to receive and analyze ECG 
in B6CBAF1 and BALB/c mice. In 80% of experiments the PV myocardium of 
B6CBAF1 exhibits permanent ectopic automaticity. Spontaneous action potential 
(SAP) in 55% of experiments were characterized by excessive afterdepolarizations, 
which caused extreme repolarization delay reached 1–20 s. Besides PV, the atrial 
working myocardium of B6CBAF1 in 80% of cases demonstrated SAPs. Unlike 
B6CBAF1, both BALB/c PV and atrial myocardium were unable to generate 
permanent SAPs or demonstrate repolarization abnormalities in basal conditions. 
The in vivo ECG recording revealed no arrhythmia episodes of significant changes 
of ECG parameters in B6CBAF1 mice except increased heart beat frequency. It is 
possible that that B6CBAF1 hybrids are the first time described mouse strain with 
the intrinsically or probably hereditary arrhythmogenic supraventricular myocardium 
demonstrating an ectopic automaticity and triggered activity.

Keywords: C57Bl/6, CBA, heart, pulmonary veins, atrial fibrillation, ectopy automaticity, 
triggered automaticity, early post-depolarization, arrhythmia
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