
���	�
����
� ���B�C��0���DB
�E�� �
�E�	F

ÝËÅÊÒÐÎÔÈÇÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÅ ÝÔÔÅÊÒÛ È

ÏÐÎÒÈÂÎÀÐÈÒÌÈ×ÅÑÊÀß ÀÊÒÈÂÍÎÑÒÜ ÍÎÂÎÃÎ

ÎÒÅ×ÅÑÒÂÅÍÍÎÃÎ ÀÍÒÈÀÐÈÒÌÈ×ÅÑÊÎÃÎ

ÏÐÅÏÀÐÀÒÀ III ÊËÀÑÑÀ ÍÈÔÅÐÈÄÈËÀ Ó ÁÎËÜÍÛÕ

ÏÀÐÎÊÑÈÇÌÀËÜÍÛÌÈ ÍÀÄÆÅËÓÄÎ×ÊÎÂÛÌÈ ÒÀÕÈÊÀÐÄÈßÌÈ

Í. Þ. Ìèðîíîâ, Ñ. Ï. Ãîëèöûí, Ñ. Ô. Ñîêîëîâ, Å. Á. Ìàéêîâ, Í. Á. Øëåâêîâ,

Þ. À. Þðè÷åâà, Þ. Â. Ìàðååâ, Ë. Â. Ðîçåíøòðàóõ, Å. È. ×àçîâ1

Öåëü èññëåäîâàíèÿ: äàòü îöåíêó ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèì è àíòèàðèòìè÷åñêèì ýô-

ôåêòàì íèôåðèäèëà. Ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû íîâîãî îòå÷åñòâåííîãî àíòè-

àðèòìè÷åñêîãî ïðåïàðàòà III êëàññà íèôåðèäèëà è åãî àíòèàðèòìè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü

(20 ìêã/êã âíóòðèâåííî) èçó÷åíû â óñëîâèÿõ âíóòðèñåðäå÷íîãî ýëåêòðîôèçèîëîãè÷å-

ñêîãî èññëåäîâàíèÿ ó 25 áîëüíûõ ïàðîêñèçìàëüíûìè íàäæåëóäî÷êîâûìè òàõèêàðäèÿ-

ìè (ÏÍÆÒ). Íèôåðèäèë óâåëè÷èë ðåôðàêòåðíûå ïåðèîäû ïðàâîãî è ëåâîãî ïðåäñåð-

äèé íà 22 è 20 %, ñîîòâåòñòâåííî ( p < 0,001), ïðàâîãî æåëóäî÷êà — íà 12 % ( p < 0,01),

ñèñòåìû Ãèñà-Ïóðêèíüå — íà 34 % ( p < 0,001) è äîáàâî÷íûõ ïóòåé ïðîâåäåíèÿ â àíòå-

ðîãðàäíîì è ðåòðîãðàäíîì íàïðàâëåíèÿõ — íà 22 è 31 %, ñîîòâåòñòâåííî ( p < 0,001).

Íèôåðèäèë íå îêàçàë âëèÿíèÿ íà ñêîðîñòü ïðîâåäåíèÿ ïî âîçáóäèìûì òêàíÿì ñåðäöà.

Óäëèíåíèå èíòåðâàëà QTc (íà 22 %; p < 0,05) â îäíîì ñëó÷àå ñîïðîâîæäàëîñü àðèòìî-

ãåííûì ýôôåêòîì (èíäóêöèÿ êîðîòêèõ ïðîáåæåê ïîëèìîðôíîé æåëóäî÷êîâîé òàõèêàð-

äèè òèïà torsade de pointes). Íèôåðèäèë êóïèðîâàë ÏÍÆÒ â 78 % ñëó÷àåâ è ïðåäó-

ïðåæäàë èõ ðàçâèòèå â îòâåò íà ýíäîêàðäèàëüíóþ ñèìóëÿöèþ ó 86 % áîëüíûõ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: íèôåðèäèë; ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû; ðåôðàêòåðíîñòü;

torsade de pointes

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Â ïîñëåäíèå ãîäû áîëüøîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ ñîç-

äàíèþ àíòèàðèòìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ III êëàññà, îñ-

íîâíûì ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèì ýôôåêòîì êîòîðûõ

ÿâëÿåòñÿ óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè ïîòåíöèàëà

äåéñòâèÿ êàðäèîìèîöèòîâ è ñïåöèàëèçèðîâàííîé ïðî-

âîäÿùåé ñèñòåìû ñåðäöà çà ñ÷¸ò çàìåäëåíèÿ ôàç ðåïî-

ëÿðèçàöèè, ÷òî, â ñâîþ î÷åðåäü, ïðèâîäèò ê óâåëè÷å-

íèþ ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ òêàíåé ñåðäöà [14, 15].

Âñëåä çà ñîçäàíèåì è êëèíè÷åñêèì âíåäðåíèåì ïåðâî-

ãî â íàøåé ñòðàíå ïðåïàðàòà III êëàññà íèáåíòàíà

[1 – 3, 6] äàëüíåéøèå ðàçðàáîòêè â ýòîì íàïðàâëåíèè

ïðèâåëè ê ñèíòåçó ïðîèçâîäíîãî ïèïåðèäèë-4-ýòàíà,

ïîëó÷èâøåãî íàçâàíèå íèôåðèäèë (ÐÃ-2; ðèñóíîê) [7].

Ìåõàíèçì åãî äåéñòâèÿ, êàê è íèáåíòàíà, îñíîâàí íà

ïîäàâëåíèè âûõîäÿùåãî êàëèåâîãî òîêà çàìåäëåííîãî

âûïðÿìëåíèÿ I
K

, ÷òî ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ ïðîäîë-

æèòåëüíîñòè ôàçû ðåïîëÿðèçàöèè ïîòåíöèàëà äåéñò-

âèÿ êàðäèîìèîöèòîâ, óäëèíåíèþ ðåôðàêòåðíûõ ïå-

ðèîäîâ ïðåäñåðäèé è æåëóäî÷êîâ ñåðäöà. Êðîìå òîãî,

ïðåïàðàò ïîäàâëÿåò ìåäëåííûé âõîäÿùèé êàëüöèåâûé

òîê I
Ca, L

[5]. Íèôåðèäèë òàêæå îñëàáëÿåò äåéñòâèå

êàðáîõîëà, ÷òî êîñâåííî óêàçûâàåò íà àíòèõîëèíåðãè-

÷åñêóþ àêòèâíîñòü ïðåïàðàòà [8].

Â ðàìêàõ ôàçû I êëèíè÷åñêîãî èñïûòàíèÿ íèôåðè-

äèëà, êîòîðàÿ ïðîâåäåíà ó îãðàíè÷åííîãî êîëè÷åñòâà

èñïûòóåìûõ ñ ïðèìåíåíèåì âíóòðèñåðäå÷íîãî ýëåê-

òðîôèçèîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ (ÝÔÈ), áûëè ïî-

ëó÷åíû ïðåäâàðèòåëüíûå äàííûå î âëèÿíèè ïðåïàðàòà

íà ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèå ïàðàìåòðû ñåðäöà ÷åëîâå-

êà. Ïðåæäå âñåãî, áûë îïðåäåë¸í îïòèìàëüíûé äèàïà-

çîí äîç äëÿ âíóòðèâåííîãî ââåäåíèÿ íèôåðèäèëà, êî-

òîðûé ñîñòàâèë 10 – 30 ìêã/êã. Êðîìå òîãî, áûëî óñòà-

íîâëåíî, ÷òî îñíîâíûì ýôôåêòîì ïðåïàðàòà ÿâëÿåòñÿ

óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè ðåôðàêòåðíûõ ïåðèî-

äîâ ìèîêàðäà ïðåäñåðäèé è, â ìåíüøåé ñòåïåíè, æåëó-

äî÷êîâ ñåðäöà. Òàêîé õàðàêòåð äåéñòâèÿ ïîçâîëÿåò

ïðåäïîëîæèòü âûñîêóþ ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòà ïðè

ñóïðàâåíòðèêóëÿðíûõ àðèòìèÿõ ñ ìåíüøåé âåðîÿòíî-

ñòüþ ïðîàðèòìè÷åñêîãî äåéñòâèÿ (ïðåæäå âñåãî, èí-

äóêöèè ïîëèìîðôíîé æåëóäî÷êîâîé òàõèêàðäèè òèïà

torsade de pointes, tdp).

Ïðîäîëæåíèå êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé òðåáóåò äå-

òàëüíîãî èçó÷åíèÿ ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ
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è ìåõàíèçìîâ ïðîòèâîàðèòìè÷åñêîãî äåéñòâèÿ íèôå-

ðèäèëà ó áîëüíûõ ïàðîêñèçìàëüíûìè íàäæåëóäî÷êî-

âûìè òàõèêàðäèÿìè, ÷òî è ÿâèëîñü öåëüþ íàñòîÿùåé

ðàáîòû.

Îñíîâíûå ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ áûëè ïðåäñòàâ-

ëåíû ðàíåå íà êîíãðåññàõ “Êàðäèîñòèì-2012” [4] è

“European Society of Cardiology Ñongress 2012” [13].

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Èññëåäîâàíèå âûïîëíåíî â ðàìêàõ êëèíè÷åñêèõ èñ-

ïûòàíèé íèôåðèäèëà (ôàçà II), ðàçðåø¸ííûõ ê ïðîâå-

äåíèþ Íàöèîíàëüíûì öåíòðîì ýêñïåðòèçû ñðåäñòâ

ìåäèöèíñêîãî ïðèìåíåíèÿ, Íàöèîíàëüíûì êîìèòåòîì

ïî ýòèêå è Ëîêàëüíûì ýòè÷åñêèì êîìèòåòîì ÐÊÍÏÊ.

Â íåãî âêëþ÷àëè ïàöèåíòîâ ñ äîêóìåíòèðîâàííûìè

ïàðîêñèçìàìè íàäæåëóäî÷êîâûõ òàõèêàðäèé (ÏÍÆÒ)

â âîçðàñòå 18 ëåò è ñòàðøå, èìåâøèõ ïîêàçàíèÿ ê ïðî-

âåäåíèþ âíóòðèñåðäå÷íîãî ÝÔÈ â ñâÿçè ñ ïðåäïîëà-

ãàåìîé êàòåòåðíîé àáëàöèåé ÏÍÆÒ. Ïîñëå ïîäïèñà-

íèÿ áîëüíûì èíôîðìèðîâàííîãî ñîãëàñèÿ ïðîâîäèëè

ïðåäâàðèòåëüíîå îáñëåäîâàíèå äëÿ âûÿâëåíèÿ âîç-

ìîæíûõ êðèòåðèåâ èñêëþ÷åíèÿ ïàöèåíòà èç èññëåäî-

âàíèÿ.

Êðèòåðèÿìè èñêëþ÷åíèÿ áîëüíûõ èç èññëåäîâàíèÿ

áûëè ïîëîæèòåëüíûé ðåçóëüòàò òåñòà íà áåðåìåí-

íîñòü, âûÿâëåííàÿ îðãàíè÷åñêàÿ ïàòîëîãèÿ ñåðäöà

(ïîñòèíôàðêòíûé êàðäèîñêëåðîç, õðîíè÷åñêàÿ ñåðäå÷-

íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü, ïîðîêè ñåðäöà, ïåðâè÷íûå çàáî-

ëåâàíèÿ ìèîêàðäà), äëèòåëüíîñòü êîìïëåêñà QRS

> 120 ìñ ïðè îòñóòñòâèè ïðèçíàêîâ ïðåäâîçáóæäåíèÿ

æåëóäî÷êîâ, óäëèíåíèå èíòåðâàëà QTñ > 440 ìñ, çàðå-

ãèñòðèðîâàííàÿ ðàíåå óñòîé÷èâàÿ æåëóäî÷êîâàÿ òàõè-

êàðäèÿ èëè ôèáðèëëÿöèÿ æåëóäî÷êîâ, ×ÑÑ < 50

óä/ìèí â ïîêîå, ãèïîêàëèåìèÿ (< 3,5 ììîëü/ë) è/èëè

ãèïîìàãíèåìèÿ (< 0,45 ììîëü/ë), êëèíè÷åñêè çíà÷è-

ìûå ïîâûøåíèÿ ÀËÒ, ÀÑÒ è êðåàòèíèíà â áèîõèìè÷å-

ñêîì àíàëèçå êðîâè, êëèíè÷åñêè çíà÷èìûé òèðåîòîê-

ñèêîç èëè ãèïîòèðåîç, ïàóçû â ðèòìå ñåðäöà äëèòåëü-

íîñòüþ áîëåå 3 ñ ïî äàííûì ñóòî÷íîãî ìîíèòîðèðîâà-

íèÿ ÝÊÃ ïî Õîëòåðó, ïðèçíàêè èíôåêöèîííî-âîñïàëè-

òåëüíîãî ïðîöåññà, îòêàç áîëüíîãî îò äàëüíåéøåãî

ó÷àñòèÿ â èññëåäîâàíèè íà ëþáîì èç åãî ýòàïîâ.

Âñåãî â èññëåäîâàíèå âêëþ÷åíî 25 ïàöèåíòîâ â âîç-

ðàñòå îò 19 äî 73 ëåò. Ó 11 ïàöèåíòîâ èìåëèñü ïðèçíà-

êè ïðåæäåâðåìåííîãî âîçáóæäåíèÿ æåëóäî÷êîâ.

ÝÔÈ ïðîâîäèëè ïîñëå îòìåíû âñåõ ëåêàðñòâåííûõ

ïðåïàðàòîâ íå ìåíåå ÷åì ÷åðåç 5 ïåðèîäîâ èõ ïîëóýëè-

ìèíàöèè.

Èññëåäîâàíèå ñîñòîÿëî èç òð¸õ ïîñëåäîâàòåëüíûõ

ýòàïîâ. Â õîäå êîíòðîëüíîãî èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè

îöåíêó ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ ðàçëè÷-

íûõ îòäåëîâ ñåðäöà è èíäóöèðîâàëè èìåþùèåñÿ ó

áîëüíîãî àðèòìèè. Çàòåì ïðîâîäèëè ïîâòîðíóþ èí-

äóêöèþ ÏÍÆÒ ñ ïîñëåäóþùèì ââåäåíèåì íèôåðèäè-

ëà âî âðåìÿ ïàðîêñèçìà äëÿ îöåíêè åãî êóïèðóþùåé

ýôôåêòèâíîñòè. Íèôåðèäèë ââîäèëè â ëîêòåâóþ âåíó

â òå÷åíèå 5 ìèí â ðàñ÷¸òíîé äîçå 20 ìêã/êã ìàññû òåëà.

Ó ïàöèåíòîâ ñ íåóñòîé÷èâûìè ÏÍÆÒ êóïèðóþùóþ

ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòà íå îöåíèâàëè, ââåäåíèå áî-

ëþñà îñóùåñòâëÿëè íà ñèíóñîâîì ðèòìå. ×åðåç 15 ìèí

ïîñëå îêîí÷àíèÿ ââåäåíèÿ íèôåðèäèëà ïðîãðàììó

ñòèìóëÿöèè ñåðäöà ïîâòîðÿëè â ïîëíîì îáúåìå êîí-

òðîëüíîãî èññëåäîâàíèÿ äëÿ îöåíêè ýëåêòðîôèçèîëî-

ãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ ïðåïàðàòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû íèôåðèäèëà

Èçìåíåíèÿ ïîêàçàòåëåé ÝÊÃ ïîä âëèÿíèåì íèôåðè-

äèëà ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 1.

Ïîñëå ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà ó âñåõ áîëüíûõ îòìå÷åíî

ñóùåñòâåííîå äîñòîâåðíîå óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëü-

íîñòè èíòåðâàëîâ QT è QTc. Â ñðåäíåì, ýòè ïîêàçàòå-

ëè óâåëè÷èëèñü íà 25 è 22 %, ñîîòâåòñòâåííî. Ó 5 ïà-

öèåíòîâ óäëèíåíèå èíòåðâàëà QT ñîïðîâîæäàëîñü ïî-

ÿâëåíèåì âîëíû U, ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü èí-

òåðâàëà QU ñîñòàâèëà 555 ìñ.
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Ïîêàçàòåëü Äî ââåäåíèÿ Ïîñëå ââåäåíèÿ Äèíàìèêà, ìñ Äèíàìèêà, % p

P (ìñ) 104,1 � 6,7 107,2 � 6,2 3,1 3 % > 0,05

PQ (ìñ) 153,6 � 19,9 155,2 � 17,7 1,6 1 % > 0,05

QRS (ìñ) 99,6 � 7,7 101,2 � 7,4 1,6 2 % > 0,05

QT (ìñ) 376,5 � 21,7 470,6 � 37,8 94,2 25 % <0,001

QTc (ìñ) 439,5 � 25,5 534,5 � 39 95 22 % <0,05

N

F

NH
CO

C
2
H

5
HCl

NO
2

Õèìè÷åñêîå ñòðîåíèå íèôåðèäèëà (1-ï-ôòîðôåíèë-1-ï-íèòðî-

áåíçîèëàìèíà-2-(N-ýòèëïåðèäèë-4)-ýòàíà ãèäðîõëîðèäà).



Ó îäíîãî áîëüíîãî ïîä äåéñòâèåì íèôåðèäèëà îò-

ìå÷åíî ðåçêîå óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè èíòåð-

âàëîâ QT (ñ 382 äî 637 ìñ) è QTc (ñ 431 äî 703 ìñ), ñî-

ïðîâîæäàâøååñÿ æåëóäî÷êîâîé ýêñòðàñèñòîëåé ïî

òèïó áèãåìèíèè, à òàêæå äâóìÿ êîðîòêèìè ïðîáåæêà-

ìè ïîëèìîðôíîé æåëóäî÷êîâîé òàõèêàðäèè òèïà tdp.

Èçìåíåíèÿ îñíîâíûõ ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ ïà-

ðàìåòðîâ ñåðäöà ïîä âëèÿíèåì íèôåðèäèëà ïðåäñòàâ-

ëåíû â òàáë. 2.

Âëèÿíèå ïðåïàðàòà íà ìèîêàðä ïðåäñåðäèé è æåëó-

äî÷êîâ ïðîÿâèëîñü ñóùåñòâåííûì ñòàòèñòè÷åñêè çíà-

÷èìûì óâåëè÷åíèåì äëèòåëüíîñòè ýôôåêòèâíîãî

(ÝÐÏ), îòíîñèòåëüíîãî (ÎÐÏ) è ôóíêöèîíàëüíîãî

(ÔÐÏ) ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ.

Ïîä äåéñòâèåì ïðåïàðàòà îòìå÷åíî ñóùåñòâåííîå

óâåëè÷åíèå ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ è ñíèæåíèå ïðî-

ïóñêíîé ñïîñîáíîñòè ÀÂ-óçëà, ñèñòåìû Ãèñà-Ïóðêè-

íüå, ðåòðîãðàäíîé æåëóäî÷êîâî-ïðåäñåðäíîé ïðîâîäÿ-

ùåé ñèñòåìû (ÆÏÏÑ) è äîáàâî÷íûõ ïóòåé ïðîâåäå-

18 Í. Þ. Ìèðîíîâ è äð.

������� �
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Ïîêàçàòåëü Äî ââåäåíèÿ Ïîñëå ââåäåíèÿ Äèíàìèêà, àáñ. Äèíàìèêà, % p

ÑÑÖ (ìñ) 740,3 � 103,1 776,7 � 102,5 36,3 5 % <0,05

ÂÂÔÑÓ (ìñ) 1057,8 � 188,2 1030,4 � 209,6 –26,1 -3 % >0,05

ÊÂÂÔÑÓ (ìñ) 247,5 � 113,5 246,1 � 92,9 –1,4 –1 % >0,05

ÂÑÀÏ (ìñ) 151,6 � 40,7 141 � 48,7 –8,7 –6 % <0,05

ÂÂÏ (ìñ) 35,6 � 8,7 36,8 � 12,3 1,2 4 % >0,05

ÂÌÏ (ìñ) 73,9 � 14 76 � 14,9 2,1 3 % >0,05

AH (ìñ) 79,2 � 14,1 83,7 � 14,6 4,5 6 % >0,05

HV (ìñ) 34,4 � 15 35,7 � 14,9 1,2 4 % >0,05

ÝÐÏ ÏÏ (ìñ) 224,5 � 26,1 273,5 � 36,6 49* 22 % <0,001

ÎÐÏ ÏÏ (ìñ) 278 � 32,3 344,4 � 46,1 66,5** 24 % <0,01

ÔÐÏ ÏÏ (ìñ) 252,3 � 29,3 314,5 � 42,1 62,2** 25 % <0,001

ÝÐÏ ËÏ (ìñ) 224 � 20,6 269 � 27,7 45* 20 % <0,01

ÎÐÏ ËÏ (ìñ) 256 � 23,6 310,4 � 32 55,9** 22 % <0,001

ÔÐÏ ËÏ (ìñ) 249,6 � 23 307,7 � 31,7 57,9** 23 % <0,05

ÝÐÏ ÏÆ (ìñ) 216,2 � 19,9 242,9 � 26,1 26,7 12 % <0,01

ÎÐÏ ÏÆ (ìñ) 273,1 � 25,1 302,2 � 32,5 28,9 10 % <0,05

ÔÐÏ ÏÆ (ìñ) 256 � 23,5 283,7 � 30,5 27,5 11 % <0,01

ÝÐÏ ÀÂÓ (ìñ) 222 � 33,5 270 � 28,3 48 22 % >0,05

Ò. Â. ÀÂÓ (èìï./ìèí.) 180 � 12,2 143,9 � 11,3 –36,1 —20 % <0,05

ÎÐÏ ÑÃÏ (ìñ) 358,3 � 34,3 485,6 � 19,4 128,1 36 % <0,001

ÔÐÏ ÑÃÏ (ìñ) 348,6 � 31,3 468,6 � 18,6 120 34 % <0,01

ÝÐÏ ÆÏÏÑ (ìñ) 326,7 � 132,6 381,7 � 66,5 55 17 % >0,05

Ò. Â. ÆÏÏÑ (èìï./ìèí.) 157 � 9,5 135 � 10,8 —22 –14 % >0,05

ÝÐÏ ÄÏÏ àíòåðîãðàäíî (ìñ) 283,6 � 26,2 344,6 � 40,8 60,9 22 % <0,001

×àñòîòà àíòåðîãðàäíîé áëîêàäû

ÄÏÏ (èìï./ìèí.)

212,3 � 25,9 165,3 � 23,53 –47 —22 % <0,05

ÝÐÏ ÄÏÏ ðåòðîãðàäíî (ìñ) 275,4 � 45,2 363,9 � 57,5 88,5 32 % <0,001

×àñòîòà ðåòðîãðàäíîé áëîêàäû ÄÏÏ

(èìï./ìèí.)

226,7 � 15,1 159,1 � 45,7 –66,4 —29 % <0,05

Ïðèìå÷àíèå. ÑÑÖ – ñðåäíèé ñåðäå÷íûé öèêë; ÂÂÔÑÓ – âðåìÿ âîññòàíîâëåíèÿ ôóíêöèè ñèíóñîâîãî óçëà; ÊÂÂÔÑÓ – êîððèãèðîâàííîå âðåìÿ âîñ-

ñòàíîâëåíèÿ ôóíêöèè ñèíóñîâîãî óçëà; ÂÂÏ – âðåìÿ âíóòðèïðåäñåðäíîãî ïðîâåäåíèÿ; ÂÌÏ – âðåìÿ ìåæïðåäñåðäíîãî ïðîâåäåíèÿ; AH – âðåìÿ ïðî-

âåäåíèÿ ïî ÀÂ-óçëó; HV – âðåìÿ ïðîâåäåíèÿ ïî ñèñòåìå Ãèñà–Ïóðêèíüå; ÝÐÏ – ýôôåêòèâíûé ðåôðàêòåðíûé ïåðèîä; ÎÐÏ – îòíîñèòåëüíûé ðåôðàê-

òåðíûé ïåðèîä; ÔÐÏ – ôóíêöèîíàëüíûé ðåôðàêòåðíûé ïåðèîä; ÏÏ – ïðàâîå ïðåäñåðäèå; ËÏ – ëåâîå ïðåäñåðäèå; ÏÆ – ïðàâûé æåëóäî÷åê; Ò. Â. –

òî÷êà Âåíêåáàõà; ÀÂÓ – àòðèîâåíòðèêóëÿðíûé óçåë; ÑÃÏ – Ñèñòåìà Ãèñà–Ïóðêèíüå; ÆÏÏÑ – æåëóäî÷êîâî-ïåäñåðäíàÿ ïðîâîäÿùàÿ ñèñòåìà; ÄÏÏ

– äîáàâî÷íûé ïóòü ïðîâåäåíèÿ.

* p < 0,05; ** p < 0,01 ïî ñðàâíåíèþ ñ óâåëè÷åíèåì ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ ïðàâîãî æåëóäî÷êà



íèÿ (ÄÏÏ) â àíòåðîãðàäíîì è ðåòðîãðàäíîì íàïðàâëå-

íèÿõ.

Ñàìûì çíà÷èòåëüíûì îêàçàëîñü äåéñòâèå íèôåðè-

äèëà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ

ñèñòåìû Ãèñà-Ïóðêèíüå. Îòìå÷åíî äîñòîâåðíîå óâå-

ëè÷åíèå ÎÐÏ ýòîãî ó÷àñòêà ïðîâîäÿùåé ñèñòåìû íà

36 %, à ÔÐÏ – íà 34 %.

Àíòèàðèòìè÷åñêàÿ ýôôåêòèâíîñòü

Êóïèðîâàíèå ïàðîêñèçìîâ ïîä äåéñòâèåì ïðåïàðàòà

îòìå÷åíî ó 14 èç 18 ïàöèåíòîâ c óñòîé÷èâûìè ÏÍÆÒ,

â ñðåäíåì, ñïóñòÿ 214 ñ ïîñëå îêîí÷àíèÿ ââåäåíèÿ áî-

ëþñà. Òàêèì îáðàçîì, ýôôåêòèâíîñòü íèôåðèäèëà â

âîññòàíîâëåíèè ñèíóñîâîãî ðèòìà ïðè ÏÍÆÒ ñîñòà-

âèëà 78 %.

Îöåíêà ïðåäóïðåæäàþùåé ýôôåêòèâíîñòè íèôåðè-

äèëà ïðîâåäåíà ó 21 èç 23 áîëüíûõ. Íèôåðèäèë ïðåäó-

ïðåæäàë ïîâòîðíóþ èíäóêöèþ ÏÍÆÒ ó 18 èç 21 ïàöè-

åíòà (86 %)

Íà ôîíå ââåäåíèÿ íèôåðèäèëà çàðåãèñòðèðîâàíî

ñóùåñòâåííîå è ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîå óâåëè÷å-

íèå äëèòåëüíîñòè öèêëà òàõèêàðäèè (â ñðåäíåì, íà

17 % — ñ 320 ìñ äî 385 ìñ; p < 0,001). Ó 8 ïàöèåíòîâ

(44 %) îòìå÷åíî ðàçâèòèå ÷àñòîòíî-çàâèñèìîãî íàðó-

øåíèÿ âíóòðèæåëóäî÷êîâîãî ïðîâåäåíèÿ èìïóëüñà ïî

òèïó ïîëíîé áëîêàäû ïðàâîé (n=6) èëè ëåâîé (n=2)

íîæêè ïó÷êà Ãèñà. Äàííûé ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèé

ôåíîìåí ÿâëÿåòñÿ õàðàêòåðíûì ïðîÿâëåíèåì âûðà-

æåííîãî óâåëè÷åíèÿ ÎÐÏ ñèñòåìû Ãèñà-Ïóðêèíüå ïîä

äåéñòâèåì ëåêàðñòâåííîãî ïðåïàðàòà.

Ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî èññëåäîâàíèÿ ïîäòâåðæäà-

þò äàííûå äîêëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé, êîãäà íèôåðè-

äèë ïðîäåìîíñòðèðîâàë àêòèâíîñòü, õàðàêòåðíóþ äëÿ

àíòèàðèòìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ III êëàññà, îñíîâíûì

ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèì ýôôåêòîì êîòîðûõ ÿâëÿåòñÿ

çàìåäëåíèå ðåïîëÿðèçàöèè è óäëèíåíèå ðåôðàêòåðíûõ

ïåðèîäîâ ðàçëè÷íûõ îòäåëîâ ñåðäöà. Íèôåðèäèë íå

îêàçûâàë âëèÿíèÿ íà ñêîðîñòü ïðîâåäåíèÿ âîçáóæäå-

íèÿ ïî òêàíÿì ñåðäöà. Ïîä äåéñòâèåì ïðåïàðàòà íå îò-

ìå÷åíî ñóùåñòâåííîãî èçìåíåíèÿ òàêèõ ýëåêòðîôè-

çèîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé êàê âðåìÿ âíóòðèïðåä-

ñåðäíîãî è ìåæïðåäñåðäíîãî ïðîâåäåíèÿ, äëèòåëü-

íîñòü èíòåðâàëîâ PQ íà ÝÊÃ è AH è HV íà

ýëåêòðîãðàììå ïó÷êà Ãèñà.

Âëèÿíèå íèôåðèäèëà íà àâòîìàòèçì ÑÀ-óçëà ïðîÿâ-

ëÿåòñÿ åãî íåáîëüøèì óãíåòåíèåì, ÷òî âûðàæàåòñÿ íå-

çíà÷èòåëüíûì óâåëè÷åíèåì ïðîäîëæèòåëüíîñòè ñðåä-

íåãî ñåðäå÷íîãî öèêëà, íàèáîëåå âåðîÿòíî, îáóñëîâ-

ëåííûì óìåðåííî âûðàæåííûì ñíèæåíèåì ñèëû òîêà

I
Ca, L

[5, 7].

Îäíèì èç âàæíåéøèõ ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ ýô-

ôåêòîâ íèôåðèäèëà ÿâëÿåòñÿ âûðàæåííîå óâåëè÷åíèå

äëèòåëüíîñòè ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ ïðåäñåðäíîãî è

æåëóäî÷êîâîãî ìèîêàðäà. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî óâå-

ëè÷åíèå äëèòåëüíîñòè ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ ìèî-

êàðäà ïðàâîãî è ëåâîãî ïðåäñåðäèé ïðèáëèçèòåëüíî â

äâà ðàçà ïðåâûñèëî óâåëè÷åíèå àíàëîãè÷íûõ ïàðàìåò-

ðîâ ìèîêàðäà âåðõóøêè ïðàâîãî æåëóäî÷êà, è äàííûå

ðàçëè÷èÿ îêàçàëèñü ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíûìè. Áî-

ëåå âûðàæåííîå äåéñòâèå ïðåïàðàòà íà ðåïîëÿðèçà-

öèþ ïðåäñåðäíîãî ìèîêàðäà ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü áî-

ëåå âûñîêîé ýôôåêòèâíîñòè íèôåðèäèëà ïðè ïðåä-

ñåðäíûõ ôîðìàõ àðèòìèè è ìåíüøåé âåðîÿòíîñòè æå-

ëóäî÷êîâûõ àðèòìîãåííûõ ýôôåêòîâ.

Õàðàêòåðíûì ïðîÿâëåíèåì çàìåäëåíèÿ ðåïîëÿðèçà-

öèè ìèîêàðäà æåëóäî÷êîâ ïîä äåéñòâèåì íèôåðèäèëà

ñòàëî óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè èíòåðâàëîâ QT

(íà 25 %) è QTc (íà 22 %). Â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ âûðà-

æåííîå óäëèíåíèå èíòåðâàëà QT ñîïðîâîæäàëîñü ïî-

ÿâëåíèåì âîëíû U. Â îäíîì ñëó÷àå âûðàæåííîå óäëè-

íåíèå èíòåðâàëà QT ñîïðîâîæäàëîñü ïðîàðèòìè÷å-

ñêèì äåéñòâèåì ïðåïàðàòà â âèäå ÷àñòîé æåëóäî÷êî-

âîé ýêñòðàñèñòîëèè ïî òèïó áèãåìèíèè è êîðîòêèõ

ïðîáåæåê ïîëèìîðôíîé æåëóäî÷êîâîé òàõèêàðäèè

òèïà tdp.

Â ðàìêàõ äàííûé ðàáîòû çàðåãèñòðèðîâàí 1 ñëó÷àé

ðàçâèòèÿ tdp èç 25 áîëüíûõ, êîòîðûì ââîäèëè íèôåðè-

äèë. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îïóáëèêîâàíû ðåçóëüòàòû ââå-

äåíèÿ íèôåðèäèëà 50 ïàöèåíòàì äëÿ êóïèðîâàíèÿ ïåð-

ñèñòèðóþùåé ìåðöàòåëüíîé àðèòìèè. Ïðè ýòîì âîç-

íèêíîâåíèå tdp íå çàðåãèñòðèðîâàíî íè â îäíîì ñëó-

÷àå [9]. Â ñâÿçè ñ ýòèì ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî

èçó÷åíèå ýôôåêòîâ íèôåðèäèëà ïîêà ïðîâåäåíî ó îã-

ðàíè÷åííîãî êîëè÷åñòâà áîëüíûõ è ñòåïåíü ðèñêà ðàç-

âèòèÿ òàõèêàðäèè òèïà tdp ïðè ïðèìåíåíèè ýòîãî ïðå-

ïàðàòà íåëüçÿ ñ÷èòàòü îïðåäåë¸ííîé.

Âûðàæåííîå âëèÿíèå íèôåðèäèëà íà ñèñòåìó Ãè-

ñà-Ïóðêèíüå ïðîÿâèëîñü óâåëè÷åíèåì ÎÐÏ è ÔÐÏ

ýòîãî ó÷àñòêà ïðîâîäÿùåé ñèñòåìû, ÷òî ñîïðîâîæäà-

ëîñü ÷àñòîòîçàâèñèìûì óâåëè÷åíèåì ïðîäîëæèòåëü-

íîñòè êîìïëåêñà QRS ïî òèïó áëîêàäû ïðàâîé èëè ëå-

âîé íîæêè ïó÷êà Ãèñà, âîçíèêàþùèì íà ôîíå ÷àñòîé

èëè ïðîãðàììíîé ñòèìóëÿöèè ïðåäñåðäèé è âî âðåìÿ

ÏÍÆÒ. Âî âñåõ ýòèõ ñëó÷àÿõ íà ôîíå ñèíóñîâîãî ðèò-

ìà ïðîäîëæèòåëüíîñòü èíòåðâàëà HV è êîìïëåêñà

QRS íå ïðåâûøàëè íîðìàëüíûõ çíà÷åíèé. Òàêîãî ðîäà

èçìåíåíèÿ îòðàæàþò íå èñòèííîå çàìåäëåíèå âíóòðè-

æåëóäî÷êîâîãî ïðîâåäåíèÿ, à îáóñëîâëåíû àáåððàíò-

íîé àêòèâàöèåé æåëóäî÷êîâ âñëåäñòâèå ïîïàäàíèÿ

î÷åðåäíîãî ýëåêòðè÷åñêîãî èìïóëüñà â ÎÐÏ ñèñòåìû

Ãèñà-Ïóðêèíüå, âîçðîñøèé ïîä äåéñòâèåì ïðåïàðàòà.

Ýòî ÿâëåíèå íå ñëåäóåò ðàññìàòðèâàòü êàê àðèòìîãåí-

íûé ýôôåêò íèôåðèäèëà.

Äåéñòâèå íèôåðèäèëà íà ÄÏÏ (ïó÷êè Êåíòà) ïðî-

ÿâèëîñü ñóùåñòâåííûì è äîñòîâåðíûì óâåëè÷åíèåì

ïðîäîëæèòåëüíîñòè èõ ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ â àí-

òåðîãðàäíîì è ðåòðîãðàäíîì íàïðàâëåíèÿõ, ñîïðîâîæ-

äàâøèìñÿ ñíèæåíèåì èõ ïðîïóñêíîé ñïîñîáíîñòè

(÷àñòîòû ñòèìóëÿöèè, îáåñïå÷èâàþùåé áëîêàäó ïðî-

âåäåíèÿ ïî ïó÷êó Êåíòà).
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Ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû íèôåðèäèëà,

ïðîÿâèâøèåñÿ óâåëè÷åíèåì ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ

âîçáóäèìûõ òêàíåé ñåðäöà, îáóñëîâèëè âûñîêóþ ýô-

ôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòà ó áîëüíûõ ÏÍÆÒ. Ââåäåíèå

ïðåïàðàòà ïðèâîäèëî ê çàìåäëåíèþ öèðêóëÿöèè èì-

ïóëüñà â ïåòëå re-entry, ÷òî ñîïðîâîæäàëîñü óäëèíåíè-

åì öèêëà òàõèêàðäèè è ñíèæåíèåì ÷àñòîòû ñåðäå÷íûõ

ñîêðàùåíèé. Íèôåðèäèë êóïèðîâàë òàõèêàðäèþ â

78 %, ÷òî ñîïîñòàâèìî ñ ýôôåêòèâíîñòüþ ÀÒÔ è áëî-

êàòîðîâ ìåäëåííûõ êàëüöèåâûõ êàíàëîâ (ïðåæäå âñå-

ãî, âåðàïàìèëà), ÿâëÿþùèõñÿ â íàñòîÿùåå âðåìÿ ïðå-

ïàðàòàìè âûáîðà äëÿ êóïèðîâàíèÿ ÏÍÆÒ [10]. Êðîìå

òîãî, íèôåðèäèë ïðåäîòâðàùàë ïîâòîðíóþ èíäóêöèþ

ïàðîêñèçìîâ â 85,7 % ñëó÷àåâ.

Ïîñêîëüêó íèôåðèäèë ñóùåñòâåííî óãíåòàåò ïðîâå-

äåíèå ïî ÄÏÏ, îí ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí äëÿ êóïè-

ðîâàíèÿ ÏÍÆÒ ó áîëüíûõ ñèíäðîìîì WPW, ÷òî ìî-

æåò áûòü îñîáåííî àêòóàëüíî, êîãäà ïàöèåíò ñòðàäàåò

íå òîëüêî ïàðîêñèçìàìè îðòîäðîìíîé òàõèêàðäèè, íî

è ìåðöàòåëüíîé àðèòìèè (ÌÀ).ÌÀ — íàèáîëåå ðàñ-

ïðîñòðàí¸ííàÿ ôîðìà àðèòìèè. Å¸ ÷àñòîòà â îáùåé ïî-

ïóëÿöèè ñîñòàâëÿåò 1 – 2 %. Ðàñïðîñòðàí¸ííîñòü

àðèòìèè óâåëè÷èâàåòñÿ ñ âîçðàñòîì — ðèñê ðàçâèòèÿ

ÌÀ â òå÷åíèå æèçíè â âîçðàñòå ïîñëå 40 ëåò ñîñòàâëÿ-

åò 25 % [11]. Ó ïàöèåíòîâ ñ ÌÀ îòìå÷åíû èçìåíåíèÿ

ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ ìèîêàðäà ïðåäñåð-

äèé, õàðàêòåðèçóþùèåñÿ, â òîì ÷èñëå, óêîðî÷åíèåì

åãî ÝÐÏ. Ýòè èçìåíåíèÿ ñïîñîáñòâóþò öèðêóëÿöèè è

ïîñòîÿííîìó ôîðìèðîâàíèþ íîâûõ âîëí ôèáðèëëÿ-

öèè è “çàêðåïëåíèþ” àðèòìèè â ïðåäñåðäèÿõ [12]. Âîò

ïî÷åìó óâåëè÷åíèå äëèòåëüíîñòè ðåôðàêòåðíûõ ïå-

ðèîäîâ ìèîêàðäà ïðåäñåðäèé ïðè èñïîëüçîâàíèè àíòè-

àðèòìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ III êëàññà ÿâëÿåòñÿ ýôôåê-

òèâíûì âîçäåéñòâèåì äëÿ êóïèðîâàíèÿ è ïðåäóïðåæ-

äåíèÿ ýòîé ôîðìû àðèòìèè.

Äàííûå î òîì, ÷òî íèôåðèäèë óâåëè÷èâàåò äëèòåëü-

íîñòü ÝÐÏ, ÔÐÏ è ÎÐÏ ìèîêàðäà ïðåäñåðäèé ïîçâî-

ëÿþò ïðåäïîëîæèòü âûñîêóþ ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðà-

òà ïðè ÌÀ è ÿâëÿþòñÿ âåñîìûì îñíîâàíèåì äëÿ ïðî-

âåäåíèÿ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ïî îöåíêå êóïè-

ðóþùåé ýôôåêòèâíîñòè íèôåðèäèëà ó áîëüíûõ

ïåðñèñòèðóþùåé ôîðìîé ÌÀ.

Äëèòåëüíûé îïûò ýôôåêòèâíîãî ïðèìåíåíèÿ àíòè-

àðèòìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ III êëàññà, ïðåæäå âñåãî ñî-

òàëîëà è àìèîäàðîíà, äëÿ ñîõðàíåíèÿ ñèíóñîâîãî ðèò-

ìà ó áîëüíûõ ïàðîêñèçìàëüíîé è ïåðñèñòèðóþùåé

(ïîñëå êàðäèîâåðñèè) ôîðìàìè ÌÀ ïîçâîëÿåò îæèäàòü

âûñîêóþ ïðîòèâîðåöèäèâíóþ ýôôåêòèâíîñòü íèôåðè-

äèëà ïðè ýòèõ ôîðìàõ àðèòìèè.

Ïðîäåìîíñòðèðîâàííàÿ â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè

âûñîêàÿ ýôôåêòèâíîñòü âíóòðèâåííîãî ââåäåíèÿ íè-

ôåðèäèëà íå òîëüêî äëÿ êóïèðîâàíèÿ ÏÍÆÒ, íî è äëÿ

ïðåäóïðåæäåíèÿ å¸ ðàçâèòèÿ â îòâåò íà ýíäîêàðäèàëü-

íóþ ñòèìóëÿöèþ ñëóæèò îñíîâàíèåì ïðåäïîëîæèòü

ïðåäîòâðàùåíèå ðåöèäèâîâ ñóïðàâåíòðèêóëÿðíûõ

àðèòìèé ïðè äëèòåëüíîì ïðè¸ìà ïðåïàðàòà. Öåëåñî-

îáðàçíû ðàçðàáîòêà íîâîé ëåêàðñòâåííîé ôîðìû íè-

ôåðèäèëà äëÿ ïðè¸ìà âíóòðü ñ ïðîôèëàêòè÷åñêîé öå-

ëüþ è ïðîâåäåíèå äîëãîñðî÷íûõ êëèíè÷åñêèõ

èñïûòàíèé ïðåïàðàòà ó áîëüíûõ ÏÍÆÒ è ÌÀ.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Óâåëè÷åíèå äëèòåëüíîñòè ðåôðàêòåðíûõ ïåðèî-

äîâ ðàçëè÷íûõ îòäåëîâ ñåðäöà, ïðåèìóùåñòâåííî

ïðåäñåðäèé, ñèñòåìû Ãèñà-Ïóðêèíüå è äîáàâî÷íûõ

ïóòåé ïðîâåäåíèÿ (ÄÏÏ) – îñíîâíîé ýëåêòðîôèçèîëî-

ãè÷åñêèé ýôôåêò íèôåðèäèëà.

2. Íèôåðèäèë â çíà÷èòåëüíî áîëüøåé ñòåïåíè óâå-

ëè÷èâàåò ðåôðàêòåðíîñòü ïðåäñåðäèé ïî ñðàâíåíèþ ñ

æåëóäî÷êàìè, ÷òî ìîæåò îáóñëîâèòü âûñîêóþ ýôôåê-

òèâíîñòü ïðåïàðàòà ïðè ñóïðàâåíòðèêóëÿðíûõ àðèòìè-

ÿõ ñ ìåíüøåé âåðîÿòíîñòüþ àðèòìîãåííîãî äåéñòâèÿ.

3. Áëîêàäû íîæåê ïó÷êà Ãèñà, çàðåãèñòðèðîâàííûå

ïîñëå ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà, îáóñëîâëåíû óâåëè÷åíèåì

äëèòåëüíîñòè ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ ñèñòåìû

Ãèñà–Ïóðêèíüå, à íå óãíåòåíèåì ïðîâåäåíèÿ â ñîîò-

âåòñòâóþùèõ îòäåëàõ ïðîâîäÿùåé ñèñòåìû ñåðäöà.

4. Âëèÿíèå ïðåïàðàòà íà ÄÏÏ (ïó÷êè Êåíòà) ïðîÿâ-

ëÿåòñÿ çíà÷èòåëüíûì óâåëè÷åíèåì ïðîäîëæèòåëüíî-

ñòè èõ ðåôðàêòåðíûõ ïåðèîäîâ, ÷òî ñîïðîâîæäàåòñÿ

ñóùåñòâåííûì è äîñòîâåðíûì ñíèæåíèåì èõ ïðîïóñê-

íîé ñïîñîáíîñòè.

5. Ïðîàðèòìè÷åñêîå äåéñòâèå íèôåðèäèëà, ïðî-

ÿâèâøååñÿ êîðîòêèìè ïðîáåæêàìè æåëóäî÷êîâîé òà-

õèêàðäèè òèïà tdp, çàðåãèñòðèðîâàíî â îäíîì ñëó÷àå.

6. Íèôåðèäèë ïîêàçàë âûñîêóþ êóïèðóþùóþ è

ïðåäóïðåæäàþùóþ ýôôåêòèâíîñòü ó áîëüíûõ ïàðî-

êñèçìàëüíûìè íàäæåëóäî÷êîâûìè òàõèêàðäèÿìè.
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ELECTROPHYSIOLOGICAL EFFECTS AND ANTIARRHYTHMIC

ACTIVITY OF NOVEL DOMESTIC CLASS III ANTIARRHYTHMOGENIC

DRUG NIFERIDIL ADMINISTERED IN PATIENTS

WITH PAROXISMAL SUPRAVENTRICULAR TACHYCARDIA

N. Yu. Mironov, S. P. Golitsyn, S. F. Sokolov, E. B. Maikov, N. B. Shlevkov,

Yu. A. Yuricheva, Yu. V. Mareev, L. V. Rozenshtraukh, and E. I. Chazov

Russian cardiology scientific-production complex, ul. Cherepkovskaya, 15A, Moscow, 121552, Russia.

Intracardiac electrophysiological effects and antiarrhythmic activity of novel domestic class III antiarrhythmogenic drug niferidil has been studied in a group of

25 patients with paroxismal supraventricular tachycardia (PSVT) diagnosis. The drug was administered in a dose of 20 mg/kg (i.v.). Niferidil injections increa-

sed the refractory periods in both right and left atrium (by 22 and 20%, respectively, p < 0.001), right ventricle (12%, p < 0.01), and the His – Purkinje system

(34%, p < 0.001) and improved additional anterograde and retrograde conduction (by 22 and 31%, respectively, p < 0.001), while not influencing the conducti-

on via excitable cardiac tissues. Elongation of the QTc interval (22%, p < 0.05) in one case was accompanied by an arrythmogenic effect (induction of

short-term polymorphous ventricular tachycardia of the “torsade de pointes” type. Niferidil arrested PSVT in 78% cases and prevented PSVT development in

response to endocardial stimulation in 86% of patients.

Key words: Niferidil; electrophysiological effects; refractory periods; torsade de pointes
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