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SUMMARY
This article is devoted to the pathomorphological 

reasons of arrhythmias at patients with chronic heart 
failure ischemic and non-ischemic aetiology. Also 
the short review of researches by efficiency of several 
groups antiarrythmic  drugs, including allapynin, and 
implanted devices is presented. Authors conclude, 
that the sights concerning antiarrythmic therapy are 
not universal for patients with chronic heart failure 
of various  aetiology, and  implanted devices are 
most effective in improved prognosis.
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РЕЗюМЕ
В статье затронуты вопросы, касающиеся по-

томорфологических основ развития нарушений 
ритма сердца у больных хронической сердечной 
недостаточностью ишемической и неишемиче-
ской этиологии, а также представлен  краткий  об-
зор исследований по эффективности отдельных 
групп антиаритмических препаратов, в том числе 
аллапинина, и имплантрируемых устройств. Ав-
торы заключают, что взгляды, касающиеся  анти-
аритмической терапии не универсальны для 
больных ХСН ишемической и неишемической 
этиологии, при этом наиболее эффективными в 
плане улучшения прогноза больных остаются им-
плантируемые устройства.
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В основе патогенеза хронической сердечной 
недостаточности (ХСН) лежат процессы структур-
ного ремоделирования сердца, закономерно ве-
дущие к развитию систолической и диастоличе-
ской дисфункции, широкому спектру нарушений 
ритма сердца [1]. Изначально понятие «ремодели-
рование сердца» относились только к больным с 
постинфарктным кардиосклерозом. В настоящее 
время, термин «ремоделирование» объединяет 
патогенетические механизмы, наблюдаемые при 
заболеваниях, сопровождающихся нарушением 
сократительной способности сердца [2]. В этом 
плане наиболее убедительной моделью заболе-
вания следует считать дилатационную кардиоми-
опатию (ДКМП). У этой категории больных одной 
из наиболее частых причин смерти, помимо раз-
вития рефрактерной к медикаментозной терапии 
ХСН, является внезапная сердечная смерть (ВСС) 
[3,4]. По результатам исследования GISSI-2 риск 
ВСС увеличивается в 16 раз при сочетании частой 
желудочковой экстрасистолии (ЖЭ) с фракцией 
выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) менее 40% [5]. 
На основании ранее проведенных исследований 
у	больных	ИБС	установлена,	так	называемая,	три-
ада риска ВСС: ишемия миокарда, электрическая 
нестабильность и дисфункция левого желудочка 
[6]. Однако возможные механизмы, лежащие в 
основе развития аритмии в неишемизированном 
(при интактных коронарных сосудах) миокарде, 
остаются предметом активного изучения. 

Исследования последних лет продемонстри-
ровали, что основой для возникновения неко-
ронарогенных желудочковых нарушений ритма 
сердца (ЖНРС) являются процессы ремодели-
рования (изменения состояния белка ионного 
канала) [7]. Изменение продолжительности и 
распространения потенциала действия клетки 
способствует возникновению постдеполяриза-
ций, формированию петли re-entry, триггерной 
или автоматической активности [8,9]. Проведение 
импульса может быть прерывистым и неоднород-
ным по целому ряду причин. Это происходит в тка-
нях с изменившейся формой и размерами клеток 
(на фоне фиброза и/или апоптоза), структурными 
межклеточными деформациями, изменениями 
ориентации мышечных волокон и увеличением 
интерстициального коллагена [10,11,12].

На сегодняшний день совершенно очевидно, 
что ДКМП, которая рассматривается как основа 
для возникновения аритмии, по этиологическим 
факторам различна, о чем свидетельствует клас-
сификация кардиомиопатий, предложенная в 
2006 году Американской Ассоциацией Сердца 
(ААС). В данной классификации ДКМП попадает в 
раздел первичных кардиомиопатий, имеющих  в 

качестве причин развития генетические и воспа-
лительные факторы [13]. Так, обсуждая роль им-
мунной системы, можно отметить, что антитела 
к Na+-K+- АТФазе при ДКМП, ассоциируются с вы-
соким риском ВСС на фоне жизнеопасных ЖНРС 
[14]. Высокий риск развития ЖНРС прослежива-
ется и у 38% больных ДКМП, имеющих антитела к 
β1-адренорецепторам [15]. 

Прогресс в изучении механизмов аритмии по-
зволил по-новому взглянуть на проблему первич-
ной и вторичной профилактики ВСС. Вместе с тем, 
результаты клинических исследований по мно-
гим позициям  противоречивы, и на сегодняшний 
день остается нерешенным вопрос: одинакова ли 
эффективность препаратов, обладающих анти-
аритмической активностью при различных со-
стояниях сократительной способности миокарда 
ишемической или неишемической этиологии по-
вреждения сердца? 

В настоящее время, существует более сотни ан-
тиаритмических ЛП, которые относятся к 4 клас-
сам по классификации Vaughan-Williams, которая 
основана на описательной картине влияния анти-
аритмических препаратов на трансмембранный 
потенциал действия. Классификация считается 
несовершенной, однако, продолжает широко ис-
пользоваться [16]. 

При этом существуют противоречивые и не-
достаточно определенные представления о зна-
чении приема антиаритмических препаратов для 
предупреждения ВСС. Выдвинутая в 80х годах 
концепция о профилактической значимости при-
менения антиаритмических ЛП I класса была се-
рьезно поколеблена результатами исследования 
CAST, показавшего, что при применении флекаи-
нида, энкаинида и морацизина у постинфарктных 
больных с бессимптомными ЖЭ высоких града-
ций отмечалось увеличение летальности в группе 
леченых больных, достоверно превышая таковую 
в группе плацебо [17]. Вероятным объяснением 
этого феномена является действие данных пре-
паратов на сократимость миокарда и проявле-
ние аритмогенного эффекта. Следует отметить, 
что концепция длительного непрерывного при-
ема антиаритмиков I класса для подавления бес-
симптомных аритмий изначально далеко не бес-
спорна, и результаты CAST вовсе не исключают 
возможность эффективного использования этих 
препаратов в виде коротких курсов для лечения 
жизнеугрожающих	 аритмий	 у	 больных	 с	 ИБС,	 и,	
тем более, при других заболеваниях [18].

С этих позиций, проведенное нами исследо-
вание (Курбанов Р.Д., Абдуллаев Т.А.) по оценке 
эффективности ААП у больных ХСН ишемической 
и неишемической этиологии продемонстриро-
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вало высокую эффективность отечественного 
препарата Аллапинин (условно отнесенного к 
1С классу). При этом, у больных после ИМ с явле-
ниями сердечной недостаточности даже при ис-
пользовании невысоких доз препарата (50-75мг) 
лишь у 7% было отмечен аритмогенный эффект 
в виде учащения ЖЭ [19, 20]. Подобный характер 
проаритмии был отмечен и другими исследовате-
лями [21, 22]. Вместе с тем, как ни парадоксально, 
у больных неишемической ДКМП мы ни в одном 
случае не наблюдали проаритмогенного эффек-
та аллапинина, в отличие от этацизина (близкий 
по свойствам к морацизину, использованный в 
исследовании CAST), который практически в 2 
раза чаще (15%) оказывал аритмогенный эффект 
[20, 23]. Результаты нашего исследования позво-
ляют присоединиться к мнению Дошицина В.Л. с 
соавт. (1993г), отмечающего, что прогностически 
неблагоприятную ЖА следует лечить с помощью 
индивидуально подобранных антиаритмических 
средств. 

Возможно, при таком подходе удастся сни-
зить	частоту	ВСС	у	больных	ИБС	со	сложной	ЖА,	
сопровождающейся снижением сократитель-
ной способности миокарда и низкой толерант-
ностью к физическим нагрузкам. Наше мнение 
солидарно с рекомендациями Недоступа А.Р. 
(2010), отмечавшего, что при некоронарогенной 
ЖТ (устойчивая или неустойчивая), у больных, 
которые по другим признакам могут быть отне-
сены к группе с потенциально злокачественными 
желудочковыми аритмиями, может проводиться 
терапия антиаритмиками I класса. Аллапинин яв-
ляется препаратом выбора у больных с тенден-
цией к брадикардии, назначается в виде моноте-
рапии в дозе 75мг, или по 50мг, в комбинации с 
β-адреноблокаторами [24]. 

В дополнение к сказанному, ретроспективный 
анализ исследований CAST показал, что легкое 
подавление ЖЭ I класса является независимым 
фактором снижения риска аритмической смерти 
на 41%, а прием β-адреноблокаторов проявил 
себя как независимый фактор снижения риска 
аритмической смерти на 33% [17].

Весьма перспективной представляется кор-
рекция дисфункции левого желудочка как на-
правление в снижении риска ВСС. В мета-анализе 
15 плацебо-контролируемых исследований с ис-
пользованием ингибиторов АПФ длительностью 
более 6 недель, в которых помимо других ко-
нечных точек регистрировались случаи ВС, было 
продемонстрировано их достоверное снижение 
на 20% у больных сердечной недостаточностью 
[25].	 Более	 привлекательным	 служит	 выявлен-
ное достоверное снижение уровня ФНО-альфа у 

больных ХСН на фоне терапии ИАПФ. Представ-
ленные данные указывают на системный характер 
антицитокинового действия последних. Эффект 
ИАПФ обусловлен снижением синтеза ангиотен-
зина II-нейрогормона, стимулирующего выработ-
ку ФНО–альфа. Следовательно, эффективность 
ИАПФ у больных ХСН неишемической этиологии 
связана не только с модулирующим нейрогумо-
ральным, но и с противовоспалительным  эффек-
том. Еще более убедительные данные получены в 
отношении бета-блокаторов. Мета-анализ  клини-
ческих исследований с применением бета-блока-
торов, в  которых имелись данные о частоте ВС, 
было показано, что использование данной груп-
пы препаратов приводило к снижению леталь-
ного исхода на 43-51%, по сравнению с лицами, 
не получавших их [26, 27]. Следует отметить, что 
одной из первых успешных попыток применения 
бета-блокаторов при ДКМП, осложненной тяже-
лой ХСН, была предпринята еще в 1976 году [28]. 
Из многочисленных положительных эффектов 
бета-адреноблокаторов, которые могут быть ис-
пользованы при ХСН неишемической этиологии, 
отметим лишь уменьшение дисфункции и смерти 
кардиомиоцитов путем апоптоза, блокаду ней-
рогуморальных систем, противоаритмическое и 
антифибрилляторное действие [29, 30]. 

Обнадеживающие результаты были получены 
при профилактическом применении амиодарона 
у больных, перенесших ИМ с угрожающими же-
лудочковыми аритмиями в таких исследованиях, 
как CASCAD, CAMIAT, EMIAT [31, 32, 33]. В группах 
больных, получавших амиодарон, число аритми-
ческих смертей было достоверно ниже, чем в кон-
трольных группах, хотя достоверного изменения 
общей смертности выявлено не было. Несколько 
иные результаты были получены у больных ХСН 
ишемической и неишемической этиологии. В ис-
следовании GESICA было включено 516 пациен-
тов с ФВ ЛЖ ниже 35%. ХСН III и IV ФК были об-
условлены в 40% случаев, перенесших ИМ, в 20% 
– идиопатической ДКМП, в 30% – алкогольной
КМП и в 10% – бользнью Чагаса, т.е. 60% больных
имели некоронарогенный генез ХСН [34]. По ре-
зультатам исследования, лечение амиодароном
привело к статистически значимому снижению
частоты ВС на 27% и смерти от прогрессирующей
СН	на	23%.	Более	того,	было	отмечено	снижение
частоты смерти или госпитализации по поводу
декомпенсации СН на 31%. Однако полученные
положительные результаты в вышеописанном
исследовании, не были подтверждены в иссле-
довании CHF-STAT, которое продолжалось 2 года
[35]. В исследование было включено 674 больных
с ФВ ниже 40%. При этом, количество больных с
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ишемической болезнью сердца составляли 72%, 
а с ДКМП – 28%. Лечение амиодароном, в целом, 
не привело к снижению частоты госпитализа-
ции и смерти по сравнению с плацебо. Вместе с 
тем, снижение комбинированной точки: частоты 
госпитализации и сердечной смерти, достигала 
статистической достоверности у больных ДКМП 
(ОР- 0,56, р=0,01).

Суммируя результаты 2х исследований S. 
Hammil, D. Packer (1996г) заключают, что амиода-
рон может улучшить выживаемость больных не-
ишемической КМП и не может быть рекомендо-
ван для пациентов с ишемическим генезом ХСН и 
асимптомными желудочковыми аритмиями [36].

В исследовании, где изучалась проблема 
вторичной профилактики ВСС, имплантация 
кардиовертера-дефибриллятора (ИКВД) имела 
преимущество перед антиаритмической медика-
ментозной терапией у больных, перенесших ИМ и 
имеющих ФВЛЖ менее 40% в сочетании со спон-
танно возникающими эпизодами неустойчивой 
желудочковой тахикардии [37, 38, 39]. Несколько 
иные результаты были получены в исследовании 
САТ [40]. В это исследование было включено 104 
больных ДКМП в возрасте между 18 и 70 годами с 
ФВЛЖ менее 30% и ХСН III-IV ФК. Критериями ис-
ключения из исследования явились больные ИМ, 
с миокардитами и чрезмерным употреблением 
алкоголя. Цитируемое исследование продемон-
стрировало, что даже у больных с высоким ри-
ском смерти (низкая ФВ, неустойчивая ЖТ) ИКВД 
не имеет преимущества перед назначением ами-
одарона. В соответствии с этим, другое исследо-
вание AMIOVIRT [41, 42], где сравнивали амио-
дарон с ИКВД, также не выявило преимущества 
ИКВД перед этим лекарственным препаратом у 
больных неишемической ДКМП с неустойчивой 
ЖТ. Показатели выживаемости составляли 88%-
85% в группе амиодарона, против 85% и 75% в 
группе ИКВД, по истечению 2х и 4х лет наблюде-
ния соответственно. 

Для подтверждения целесообразности поста-
новки ИКВД, пациентам с ДКМП был проведен 
мета-анализ  исследований, включая SCD-HeFT, 
DEFINITE [41,43]. На материале 2110 больных убе-
дительно доказано, что постановка ИКВД боль-
ным с ДКМП в качестве первичной (у больных, 
не имевших ВС в анамнезе) или вторичной про-
филактики ВС достоверно (на 31%) снижает риск 
смерти. В практических рекомендациях 2008 года 
Европейской ассоциации кардиологов [44], класс 
I, ИКВД рекомендована больным ДКМП с ФВ ниже 
35% со II и III ФК по NYHA, получающим оптималь-
ную медикаментозную терапию и имеющим обо-
снованную ожидаемую выживаемость с хорошим 

функциональным статусом в течение 1 года и бо-
лее, для первичной профилактики с целью сни-
жения общей смертности через снижение случа-
ев ВСС (уровень доказанности В).

Класс IIB. Амиодарон может быть использован 
у больных ДКМП с устойчивой ЖТ или ФЖ (уро-
вень доказанности С). В то же время, в клиниче-
ской практике выполнить эти рекомендации пока 
не представляется возможным вследствие высо-
ких экономических затрат, связанных с большим 
числом пациентов, которым требуется ИКВД с 
целью первичной профилактики ВС, а также в 
связи с недостатком высококвалифицированных 
аритмологических центров, способных выпол-
нять большое количество таких технологичных 
вмешательств. Поэтому до настоящего времени 
у большинства больных ХСН ишемической и не-
ишемической этиологии, профилактику ВС при-
ходится осуществлять с помощью индивидуально 
подобранной антиаритмической терапии, отда-
вая себе отчет в том, что по своей эффективности 
она уступает имплантируемым электрическим 
устройствам.
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