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Резюме
Проведено клиническое исследование с целью оценки эффективности и безопасности использования антиаритми9

ческого препарата IС класса – пропафенона (Пропанорм, «PRO.MED.CS Praha a.s.», Чешская республика) у больных с

персистирующей фибрилляцией предсердий (ПФП) после восстановления синусового ритма и длительной противоре9

цидивной терапии. В исследование включено 30 пациентов обоего пола, средний возраст – 57,97 ± 1,2 лет. Причиной

ПФП явилась гипертоническая болезнь или ее сочетание со стабильной ИБС. Для купирования ПФП использовался про9

панорм в однократной нагрузочной дозе 600 мг. В дальнейшем пропанорм назначался для противорецидивной терапии

в дозе 450 мг/сутки в течение 12 месяцев. Дополнительно все больные получали ингибитор АПФ лизиноприл (Даприл,

«PRO.MED.CS Praha a.s.», Чешская республика). На фоне антиаритмической терапии пропанормом 450 мг/сут у

63,3% больных фибрилляция предсердий не рецидивировала, у 23,3 % больных приступы аритмии стали редкими, а у

13,3% пациентов сохранялись частые рецидивы аритмии. Побочных эффектов не зарегистрировано.

Через 12 месяцев противорецидивного лечения персистирующей фибрилляции предсердий с использованием дап9

рила выявлено достоверное улучшение параметров внутрисердечной гемодинамики и уменьшение ФК ХСН к 69му

месяцу терапии.

Ключевые слова: персистирующая фибрилляция предсердий, антиаритмические препараты, противорециD

дивная терапия, пропанорм,  даприл.

Фибрилляция предсердий (ФП) по распространенD

ности занимает второе место после экстрасистолии, но

лидирует среди аритмий по частоте обращений к врачу

[1,10]. Необходимость лечения пароксизмальной / перD

систирующей форм ФП, а также осуществление контD

роля частоты желудочковых сокращений обусловлены

возможным развитием осложнений ФП – прежде всеD

го, кардиогенных эмболий, желудочковых тахиаритD

мий [1,6,8,10] и прогрессированием сердечной недоD

статочности, являющихся основными причинами

смерти больных с ФП. В этой связи восстановление и

удержание синусового ритма у больных с персистируюD

щей ФП (ПФП) является актуальной и до конца не разD

решенной проблемой [2,3,4,5].

Согласно рекомендациям международных эксD

пертов АКК/ААС/ЕОК (2001) для купирования

ПФП в арсенале врача имеются различные препараD

ты – амиодарон, пропафенон, хинидин, дофетилид,

ибутилид, флекаинид [7,9,10]. Три последних препаD

рата не зарегистрированы в нашей стране, хинидину

свойственно большое количество побочных эффекD

тов, амиодарон имеет отсроченное действие. ПропаD

норм является поDсвоему уникальным препаратом,

так как сочетает в себе помимо свойств препарата IC

класса, еще и свойства антиаритмиков II, III, IV

классов (по классификации E.Vaughan Williams,

1969,1970) – блокада бетаDадренорецепторов, калиеD

вых и медленных кальциевых каналов. Пропанорм –

один из немногих эффективных при ПФП антиаритD

мических препаратов, фармакокинетика которых

позволяет назначать их внутрь в виде нагрузочной

дозы. Однако использование пропафенона для купиD

рования аритмии и длительной противорецидивной

терапии имеет ограничения у пациентов с гипертроD

фией левого желудочка (ГЛЖ), так как наличие поD

следней может повышать риск сердечноDсосудистых

осложнений и внезапной смерти [10]. Поэтому при

длительной антиаритмической терапии было бы цеD

лесообразно дополнительное назначение лекарстD

венных средств с кардиопротективными свойствами,

предотвращающих или вызывающих регресс ГЛЖ.

Лидирующее положение среди препаратов этого ряD

да занимают ингибиторы АПФ и, в частности, единD

ственный гидрофильный препарат – лизиноприл,

который доказал свою эффективность во многих исD

следованиях у больных с артериальной гипертензиD

ей, различными формами ИБС (SAMPLE, STOP

HypertensionD2, ALLHAT и др.).

В связи с вышеизложенным, нами было выполнено

открытое нерандомизированное исследование с целью

оценки эффективности и безопасности использования

пропафенона (Пропанорм, «PRO.MED. CS Praha a.s.»,

Чешская республика) у больных с персистирующей

фибрилляцией предсердий и ГЛЖ после однократного

нагрузочного приема и длительной противорецидивD

ной антиаритмической терапии (12 мес) в сочетании с

ингибитором АПФ лизиноприлом (Даприл,

«PRO.MED.CS Praha a.s.», Чешская республика) на фоD

не артериальной гипертонии и ее сочетания со стаD

бильной ИБС.
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Материал и методы
В исследование включено 30 пациентов обоего поD

ла: 13 (43%) мужчин и 17 (57%) женщин, средний возD

раст – 57,97 ± 1,2 года.

Критерии включения в исследование: наличие у

больных пароксизма фибрилляции предсердий проD

должительностью не более 48 часов, подтвержденного

ЭКГ или суточным мониторированием ЭКГ (СМ ЭКГ)

и информированное согласие пациента.

Основными причинами аритмии явились гипертоD

ническая болезнь (ГБ) у 10 (33,3 %) или ее сочетание с

ИБС у 20 (66,6 %) больных. У 24 (80%) больных выявD

лена АГ I степени, у 6 (20%) – II степени (РекомендаD

ции ВНОК, 2004).

У 12 (40%) пациентов с ИБС – стенокардия II ФК,

у 8 (26,6%) пациентов – стенокардия III ФК, у 5 (16%)

больных – постинфарктный кардиосклероз.

ХСН I ФК по классификации NYHA – у 9 (30%), II

ФК – у 9 (30%), III ФК – у 12 (40%) больных. ДлительD

ность существования персистирующей ФП составила

3,37±0,44 года. Продолжительность последнего парокD

сизма аритмии составила 18,7±2,23 ч.

Из исследования исключались больные с острой

коронарной патологией, синоатриальными, атриовенD

трикулярными и внутрижелудочковыми блокадами,

выраженной патологией легких, печени, почек, а также

с ХСН IIБDIII стадии по классификации СтражескоD

Василенко и IV ФК по классификации NYHA.

Протокол исследования предполагал восстановлеD

ние синусового ритма у больных с персистирующей

фибрилляцией предсердий однократной нагрузочной

дозой пропафенона – 600 мг внутрь. После восстановD

ления ритма назначалась длительная превентивная теD

рапия пропафеноном 450 мг/сут. Пациенты, у которых

не удалось восстановить ритм пропафеноном, исклюD

чались из исследования.

Дополнительно всем пациентам назначался ингиD

битор АПФ даприл в суточной дозе 5D20 мг/сут (в завиD

симости от уровня АГ), а также при необходимости  –

тиазидные диуретики, статины, антиагреганты, бетаD

адреноблокаторы (после перенесенного инфаркта миD

окарда).

Всем больным проводились клинические и лабораD

торноDинструментальные обследования. Они предуD

сматривали оценку жалоб, анамнеза, выявление фактоD

ров риска сердечноDсосудистых заболеваний, опредеD

ление объективного статуса больного, лабораторные

исследования. Среди инструментальных методов исD

пользовали стандартную ЭКГ в 12 отведениях, СМ

ЭКГ, эхокардиографию (ЭхоКГ).

Наблюдение и лечение пациентов проводилось в теD

чение 1 года с промежуточными посещениями врачаD

исследователя через 1, 6 и 12 месяцев от начала тераD

пии, во время которых проводился объективный

осмотр и инструментальное обследование пациента

(ЭКГ, ЭхоКГ, СМ ЭКГ).

По окончании исследования оценивали течение

персистирующей фибрилляции предсердий (частоту и

продолжительность пароксизмов), ремоделирование

миокарда левого желудочка [(систолоDдиастолические

объемы по формуле L.E.Teicholtz и соавт. (1976), размеD

ры левого предсердия (ЛП), фракцию выброса (ФВ)], а

также эффективность антигипертензивной терапии

(Рекомендации ВНОК, 2004) и динамику ФК ХСН по

NYHA.

Согласно протоколу исследования, приступы аритD

мии расценивались как редкие при их возникновении

реже 1 раза в 3 месяца, как частые – более 1 раза в 3 меD

сяца.

Статистическая обработка полученных данных проD

водилась с использованием программы Statistica 6.0 с

применением стандартных статистических методов обD

работки информации. Полученные результаты описыD

вались с помощью М±m; использован критерий СтьюD

дента. Достоверными считали результаты при вероятD

ности ошибки р<0,05.

Результаты и обсуждение
Исходно у 12 (40%) больных пароксизмы аритмии

были редкими, у остальных 18 (60%) –частыми. Через 1

месяц антиаритмической терапии у большей части

больных (63,3%) аритмия не рецидивировала, у 13,3%

больных возник 1 приступ, а у 23,3% – 2 приступа аритD

мии (табл. 1). У этих пациентов синусовый ритм был

восстановлен однократной дозой пропанорма 600 мг

внутрь.

Сравнительный анализ ЭКГ через 1 месяц терапии

пропафеноном не выявил достоверных изменений её

основных показателей (продолжительность интерваD

лов PQ, QT, комплекса QRS).

Через 6 месяцев лечения почти у четверти больных

(23,3%) ФП поDпрежнему не рецидивировала, у полоD

вины пациентов возникло 2 приступа аритмии, у 13,3%

больных пароксизмы аритмии характеризовались как

частые. При этом достоверно сократилась продолжиD

тельность возникавших приступов до 8,2 ± 1,3 ч.

За последующие 6 месяцев (до окончания исследоD

вания) на фоне постоянной антиаритмической тераD

пии почти у 2/3 больных ФП не рецидивировала и

только у 4 (13,3%) пациентов пароксизмы аритмии

оставались частыми. Продолжительность возникавших

пароксизмов достоверно снизилась до 4,6 ± 0,6 ч.

Таблица 1
Количество приступов ФП в процессе лечения

Количество Через 1 месяц Через 6 месяD Через 12 меD

приступов лечения, n (%) цев лечения сяцев лечения

0 19 (63,3 %) 7(23,3%) 19 (63,3 %)

1 4 (13,3 %) 4 (13,3 %) 3(10 %)

2 7 (23,3 %) 15 (50%) 4 (13,3 %)

3 0 4 (13,3 %) 4 (13,3 %)
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Таким образом, к концу исследования у 63,3% больD

ных аритмия не повторялась, редкие пароксизмы возD

никали у 23,3% пациентов (против 40% до лечения) и у

13,3 % пароксизмы ФВ были частыми (против 60% до

лечения).

До начала исследования средний уровень АД состаD

вил 146,2±2,5/ 86,0±1,4 мм рт.ст. Через 1 месяц терапии

даприлом у 19(63,4%) пациентов АД достигло целевого

уровня, через 6 месяцев – у 27 (90%) больных и к оконD

чанию исследования – у всех пациентов.

Снижение частоты рецидивов аритмии к 12Dму меD

сяцу лечения объясняется не только антиаритмичесD

ким действием пропафенона, но положительным влиD

янием Даприла на гипертрофированный миокард леD

вого желудочка и уровень артериального давления.

По данным СМ ЭКГ, в процессе лечения достоверD

но снизились средняя, минимальная и максимальная

ЧСС (табл. 2). К 12 месяцу терапии более чем в 3 раза

сократилось общее количество и продолжительность

эпизодов ишемической депрессии сегмента ST (в т.ч.

безболевых). Возможными причинами таких изменеD

ний является урежение фоновой ЧСС, снижение уровD

ня АД, уменьшение проявлений ХСН на фоне компD

лексной терапии с включением иАПФ Даприла, антиD

агрегантов, статинов и др.

Через 6 и 12 месяцев терапии пропанормом не выD

явлено нарушений синоатриальной и атриовентрикуD

лярной проводимости, что позволяет судить о безопасD

ности длительной терапии данным препаратом в дозе

450 мг/сут. Побочные эффекты не зарегистрированы.

Известно, что персистирующая фибрилляция предD

сердий на фоне ГБ и ИБС сопровождается ремоделиD

рованием миокарда левого желудочка и приводит к

прогрессированию ХСН. Поэтому в задачу исследоваD

ния входила оценка параметров ремоделирования серD

дца в процессе длительной антиаритмической терапии

Пропанормом.

Распределение больных в зависимости от ФК

ХСН по NYHA до и в процессе лечения представлеD

но в табл. 3.

Как следует из таблицы, исходно преобладали пациD

енты с III ФК ХСН (40%). Через 1 месяц лечения наD

блюдалось сокращение числа больных с III ФК (13,3%)

и увеличение числа больных со II ФК ХСН (53,3%), что

может быть вызвано отсутствием рецидивов аритмии в

течение первого месяца у 63,3% пациентов (табл. 1).

Через 6 месяцев лечения количество больных с III

ФК снизилось вдвое (6,6%) и не изменилось до окончаD

ния исследования.

По завершении лечения (12 месяцев) соотношение

ФК ХСН изменилось по сравнению с исходным – осD

новными ФК ХСН стали II (50%) и I (43,3%).

Функциональный класс ХСН в среднем по группе

достоверно снизился к 6Dму и 12Dму месяцам терапии

(1,7±0,11 и 1,64±0,11 соответственно).

Анализ параметров ЭхоКГ до лечения позволяет гоD

ворить о сохранной систолической функции ЛЖ (ФВ –

61,9±1,12%). Клинические проявления ХСН IDIII ФК

вызваны, очевидно, диастолической дисфункцией миD

окарда (табл. 4).

Как следует из таблицы, размер левого предсердия

(ЛП) исходно приближался к верхней границе нормы и

достоверно не изменился через 6 и 12 месяцев терапии.

КонечноDдиастолический (КДР) и конечноDсистоD

лический размеры (КСР), фракции выброса (ФВ) исD

ходно находились в диапазоне нормальных значений и

достоверно изменились только к 12 месяцу лечения на

4,9%, 8,7% и 6,7% соответственно.

Таблица 2
Результаты СМ ЭКГ в процессе лечения 

Параметр Исходно Через 6 месяцев Через 12 месяцев 

лечения лечения

ЧСС средняя 78,7±1,8 73,3±1,6* 67,1±1,8*

ЧСС min 58,3±1,7 52,4±1,2* 49,6±0,96*

ЧСС max 108,3±2,4 101,4±1,8* 97±2,3*

Общее количество эпизодов депрессии ST 71 34 21

Общая продолжительность эпизодов 

депрессии ST, мин 246,2 147,2 72,9

В том числе безболевая ишемия, мин 68 33 17

Примечание: *D достоверность изменений р< 0,05 по сравнению с исходным показателем.

Таблица 3
Динамика ФК ХСН по NYHA в процессе лечения

ФК ХСН Исходно Через 1 мес Через 6 мес Через 12 мес

I ФК, n (%) 9 (30%) 10 (33,3%) 11(36,6%) 13(43,3%)

II ФК, n (%) 9 (30%) 16 (53,3%) 17(56,6%) 15(50%)

III ФК, n (%) 12 (40%) 4 (13,3%) 2(6,6%) 2(6,6%)

ФК ХСН в среднем по группе 2,1±0,15 1,8±0,12 1,7±0,11* 1,64±0,11*

Примечание: *D достоверность изменений р< 0,05 по сравнению с исходным показателем.
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Abstract
Effectiveness and safety of Class IC antiarrhythmic agent, propafenone (Propanorm, PRO.MED.CS Praha a.s., Czech

Republic), was studied in patients with persistent atrial fibrillation (PAF) after sinus rhythm conversion, during long9term ant9

recurrent treatment. The study included 30 men and women; mean age 57,97±1,2 years.  PAF was caused by essential arte9

rial hypertension, or its combination with stable coronary heart disease. To treat PAF paroxysms, propanorm was adminis9

tered in the loading dose of 600 mg, continued by anti9recurrent therapy (450 mg/d for 12 months). All participants also

received ACE inhibitor lisinopril (Dapril, PRO.MED.CS Praha a.s., Czech Republic). During anti9recurrent propanorm ther9

apy (450 mg/d), no recurrent AF paroxysms were registered in 63,3% of the patients; paroxysm frequency reduced in 23,3%;

paroxysms remained frequent in 13,3%. No adverse events were registered.

Twelve9month propanorm and dapril treatment was associated with significant improvements in intracardiac hemody9

namics and chronic heart failure functional class, as early as by Month 6. 

Keywords: Persistent atrial fibrillation, antiarrhythmics, antiDrecurrent treatment, propanorm, dapril.
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Таким образом, длительная противорецидивная теD

рапия персистирующей ФП антиаритмиком IС класса

в комбинации с даприлом позволила достоверно сниD

зить ФК ХСН через 6 месяцев и улучшить показатели

внутрисердечной гемодинамики по данным ЭхоКГ к

12Dму месяцу терапии.

Использование пропафенона (Пропанорма) и лиD

зиноприла (Даприла) в комплексной противорецидивD

ной терапии персистирующей фибрилляции предсерD

дий на фоне ГБ и ИБС позволило достоверно сокраD

тить количество рецидивов аритмии, достичь у всех

больных целевого уровня АД, улучшить показатели

внутрисердечной гемодинамики и снизить ФК ХСН.

Лечение не сопровождалось возникновением побочD

ных и нежелательных эффектов, что позволяет говоD

рить о безопасности и эффективности комбинированD

ной терапии персистирующей фибрилляции предсерD

дий используемыми препаратами у больных гипертоD

нической болезнью и стабильной ИБС.

Выводы
1. На фоне длительной (12 мес) антиаритмической

терапии пропафеноном (Пропанормом) 450 мг/сут у

63,3% больных фибрилляция предсердий не рецидивиD

ровала, у 23,3 % больных приступы аритмии стали редD

кими, а у 13,3% пациентов сохранялись частые рецидиD

вы аритмии.

2. Через 12 месяцев противорецидивного лечения

персистирующей фибрилляции предсердий с испольD

зованием лизиноприла (Даприла) выявлено достоверD

ное улучшение параметров внутрисердечной гемодиD

намики и уменьшение ФК ХСН к 6 месяцу терапии.

3. Длительный прием пропафенона (Пропанорма) в

комбинации с лизиноприлом (Даприлом) является

безопасным способом удержания синусового ритма у

больных с персистирующей фибрилляцией предсердий

и гипертрофией левого желудочка на фоне гипертониD

ческой болезни и ишемической болезни сердца. ПоD

бочных эффектов не зарегистрировано.

Таблица 4
Показатели ЭхоКГ в процессе лечения

Параметр Исходно Через 6 месяцев лечения Через 12 месяцев лечения

ЛП, мм 39,53 ± 0,75 39,2±0,7 38,7±0,66

КДР, мм 51,3 ± 0,84 50,5±0,84 48,8±0,8*

КСР, мм 34,4±0,9 32,9±0,81 31,4±0,8*

ФВ,% 61,9 ±1,12 64,5±1,11 66,1±1,02*

Примечание: *D достоверность изменений р< 0,05 по сравнению с исходным показателем.
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