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не принимает). Однако низкая
основность 2- и 4-нитроанилина
(рКа = –0,29, 1,02) и, соответ-
ственно, высокая Н-донорная
способность катионов 2- и 4-нит-
роанилиния обеспечивают воз-
можность реализации прочных
Н-связей NH···F в структурах
вышеуказанных солей. Так,
структура [4-O2NC6H4NH3]2SiF6
стабилизирована семью Н-свя-
зями NH···F (N···F 2,823(5) —
3,205(7) Å).

Таким образом, «ониевые»
гексафторосиликаты с биоак-
тивными катионами представ-
ляют потенциальный интерес
в качестве фармацевтичес-
ких (биоцидных) препаратов
различного назначения. Судя
по представленным резуль-
татам, эффекты межионных
Н-связей, очевидно, доминиру-
ют в общем балансе факторов,
обеспечивающих стабилиза-
цию «ониевых» гексафторо-
силикатов с ароматическими
гетероциклическими и арил-
аммонийными катионами. Функ-
ционализация катиона путем
введения в его структуру Н-до-
норного заместителя (замес-
тителей) оказывается удоб-
ным методом направленного

изменения растворимости
«ониевых» гексафторосили-
катов. Выявленная антибат-
ная корреляция между характе-
ристиками межионных Н-свя-
зей в структурах «ониевых»
гексафторосиликатов и рас-
творимостью солей может ока-
заться полезной для прогнози-
рования тенденций в измене-
нии растворимости этих со-
единений. В свою очередь, зна-
чения растворимости могут
быть использованы в каче-
стве простого теста для ка-
чественной оценки степени
межионных Н-взаимодействий
в рядах гексафторосиликатов
с катионами вышеуказанного
строения.
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Выход продолжительности
интервала QT (QT) за преде-
лы физиологического диапа-
зона значений рассматривает-
ся как фактор увеличения рис-
ка развития угрожающих жизни
аритмий и внезапной сердеч-
ной смерти (ВСС) [1; 2]. Удли-
нение продолжительности кор-

ригированного QT (QTc) су-
щественно утяжеляет прогноз
фибрилляции предсердий (ФП)
[3]. Сочетание нарушений
внутрижелудочковой прово-
димости с ФП усугубляет их
течение и прогноз [4; 5].

Различные лекарственные
препараты по-разному влияют

на продолжительность QTc —
бета-адреноблокаторы (БАБ)
приводят к его укорочению [6–
8], блокаторы кальциевых ка-
налов (БКК) и амиодарон, на-
против, — к удлинению [7–11].
Однако в литературе данных,
посвященных их влиянию на
продолжительность QTc у па-
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циентов с постоянной формой
ФП (ПФП), нет.

Работа выполнена в рамках
НИР «Разработка и исследо-
вание системы автоматическо-
го управления вариабельнос-
тью сердечного ритма» № гос-
регистрации 0109U000622 МОН
Украины.

Целью работы стало изу-
чение влияния различных
классов антиаритмических
препаратов на продолжитель-
ность  QTc у пациентов  с
ПФП.

Материалы и методы
исследования

На базе 2-го кардиологи-
ческого отделения Централь-
ной клинической больницы
«Укрзалізниці» обследовано
108 пациентов с ПФП. В их
числе 71 мужчина и 37 женщин
в возрасте (65±10) лет. Сред-
няя продолжительность забо-
левания на момент обследо-
вания — (8±5) лет. Артериаль-
ная гипертензия (АГ) зарегис-
трирована у 89, ишемическая
болезнь сердца (ИБС) — у
48, патология клапанов серд-
ца — у 23 пациентов. У 8 па-
циентов были отмечены сим-
птомы СН І ФК, у 50 — СН ІІ
ФК, у 48 — СН ІІІ ФК.

Критерии включения: ПФП,
возраст в интервале 20–90 лет.
Критерии исключения: ста-
бильная стенокардия напря-
жения IV ФК, ОИМ, СН IV ФК,
возраст до 20 и более 90 лет.

Для измерения QT, диагнос-
тирования внутрижелудочко-
вых блокад и ФП проводилась
регистрация ЭКГ на компьютер-
ном электрокардиографе «Car-
diolab+» (ХАИ-Медика). Изме-
рение QT проводилось на ЭКГ
с ФП в трех последовательных
комплексах от начала зубца Q
до возврата нисходящего от-
резка зубца T к изолинии в от-
ведениях II, V5 и V6 с после-
дующим выбором максималь-
ного измеренного значения.
Вычисляли QTc по формуле
QTс = QT + 0,154 ⋅ (1000 – RR)
Фермингемского исследова-
ния для пациентов с ФП [12].

В соответствии с классифика-
цией нарушений проведения
импульса Ассоциации кардио-
логов Украины [13], выделя-
лись блокада правой ножки пуч-
ка Гиса (ПНПГ), блокада левой
ножки пучка Гиса (ЛНПГ), бло-
када ветвей левой ножки пуч-
ка Гиса, двухпучковые бло-
кады.

Терапия пациентов осно-
вывалась на рекомендациях
Рабочей группы по нарушени-
ям сердечного ритма Ассоци-
ации кардиологов Украины
(2009) [14]: монотерапия БАБ,
недигидропиридиновыми БКК
(верапамил или дилтиазем),
амиодароном, комбинацией
БАБ и амиодарона. По по-
казаниям пациентам дополни-
тельно назначали дигоксин,
ингибиторы ангиотензин-пре-
вращающего фермента, анта-
гонисты рецепторов ангиотен-
зина II, дигидропиридиновые
БКК, статины, диуретики, нит-
раты. Всем пациентам реко-
мендовались варфарин, да-
бигатран, синкумар или аце-
тилсалициловая кислота.

Пациенты обследовались
до, спустя 2 нед., 1 мес., 6 мес.
и 1 год от начала лечения.

В зависимости от назначен-
ного лечения все пациенты де-
лились на 4 группы: БАБ, амио-
дарон, БКК, БАБ + амиодарон,
а также подгруппы по нали-
чию и отсутствию внутрижелу-
дочковых блокад.

В выделенных группах и
подгруппах сравнивалась про-
должительность QTс на эта-
пах терапии.

Полученные данные обра-
батывались после формиро-
вания базы данных в Micro-
soft Excel. Статистическая об-
работка проводилась с помо-
щью Microsoft Excel (для пара-
метрических данных — сред-
нее значение М, стандартное
отклонение sd). Для опреде-
ления статистических разли-
чий количественных показате-
лей в выделенных группах и
подгруппах пациентов приме-
нялись непараметрические
критерии (критерий знаков и

U-критерий Манна — Уитни).
Достоверными данные счита-
лись при уровнях значимости
P < 0,05 и P < 0,01. Расчет по-
казателей выполнялся с по-
мощью SРSS 15.0.

Результаты исследования
и их обсуждение

В таблице представлена
продолжительность QTc у па-
циентов с постоянной ФП в
группах терапии на выделен-
ных этапах исследования.

До начала терапии наимень-
ший QTc наблюдался в группе
БКК (404±39) мс, Р>0,05, наи-
больший — в группе БАБ+амио-
дарон (420±51) мс, Р>0,05. В
подгруппе без внутрижелудоч-
ковых блокад наименьший
QTc был в группе БКК (394±
±44) мс, Р>0,05, наибольший —
в группе БАБ+амиодарон (419±
±41) мс, Р>0,05. В подгруппе с
внутрижелудочковыми блока-
дами наименьший QTc отме-
чен в группе БКК (415±33) мс,
Р>0,05, наибольший — в груп-
пе БАБ (427±30) мс, Р>0,05.

В ходе лечения во всех
группах терапии отмечено ко-
лебательное удлинение про-
должительности QTc, наи-
большее (5 %) в группе амио-
дарона и наименьшее (1 %) —
в группе БКК. В группе БАБ
через 2 нед. QTc удлинился
на 7 % (Р>0,05), через 1 мес.
— на 1 % (Р>0,05), через
6 мес. — на 7 % (Р>0,05), че-
рез 1 год — на 3 % (Р>0,05).
В группе амиодарона через
2 нед. QTc удлинился на 2 %
(Р>0,05), через 1 мес. — на 5 %
(Р>0,05), через 6 мес. — на 4 %
(Р>0,05), через 1 год — на 5 %
(Р>0,05). В группе БКК через
2 нед. QTc удлинился на 3 %
(Р>0,05), через 1 мес. — на
1 % (Р>0,05), через 6 мес. —
на 3 % (Р>0,05), через 1 год
— на 1 % (Р>0,05). В группе
БАБ+амиодарон через 2 нед.
QTc удлинился на 4 % (Р>0,05),
через 1 мес. — на 8 % (Р>0,05),
через 6 мес. укоротился на
2 % (Р>0,05) и через 1 год
вновь удлинился на 4 %
(Р>0,05).
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Тенденция удлинения QTc
в процессе лечения во всех
группах терапии отмечалась в
подгруппе без внутрижелудоч-
ковых блокад. Наибольшее
удлинение QTc спустя 1 год
отмечено в группе БАБ (8 % от
исходного значения, Р>0,05),
наименьшее — в группах БКК
и БАБ+амиодарон (3 % от ис-
ходного значения, Р>0,05). В
подгруппе с внутрижелудочко-
выми блокадами QTc удлинил-
ся в группах амиодарона и
БАБ+амиодарон до 5 % (Р>0,05)
и укоротился в группах БКК и
БАБ до 8 % (Р>0,05).

В литературе нет данных по
изменениям продолжитель-
ности QTc у пациентов с по-
стоянной ФП при лечении анти-
аритмическими препаратами.

По нашим данным, наибо-
лее сильное влияние на про-
должительность (удлинение)
QTc нами отмечено при лече-
нии амиодароном (удлинение
на 5 % от исходного значения,
Р>0,05), что соответствует дан-
ным [6–8], полученным у паци-
ентов с внекардиальной пато-
логией и без ПФП.

Найденное нами укорочение
QTc при лечении БАБ в под-

группе пациентов без внутриже-
лудочковых блокад соотносит-
ся с данными [9], полученными
в результате изучения QTc у
пациентов с пароксизмальной
формой ФП, и данными [10; 11],
касающимися продолжитель-
ности QTc у некардиологичес-
ких пациентов без ФП.

Полученные нами данные
относительно удлинения QTc
при внутрижелудочковых бло-
кадах под влиянием БАБ яв-
ляются новыми и могут быть
объяснены их отрицательным
влиянием на внутрижелудоч-
ковую проводимость у таких
пациентов [15].

Наши данные об удлинении
QTc в процессе терапии БКК
в целом сопоставимы с дан-
ными [8].

Выводы

1. Антиаритмические пре-
параты II, III и IV классов у па-
циентов с постоянной формой
фибрилляции предсердий по-
разному влияют на продолжи-
тельность QTc.

2. Терапия бета-адренобло-
каторами, амиодароном или
блокаторами кальциевых ка-
налов приводит к удлинению

QTc, терапия комбинацией
бета-адреноблокаторов и амио-
дарона — к колебательным
изменениям продолжительно-
сти интервала QTc с тенден-
цией к удлинению.

3. Наиболее сильное удли-
нение продолжительности ин-
тервала QTc (в течение года
на 5 % от исходного значения)
у пациентов с постоянной фор-
мой фибрилляции предсердий
при терапии амиодароном обо-
сновывает строгие показания к
его назначению и контроль за
изменением состояния пациен-
тов в процессе лечения.

4. Бета-адреноблокаторы у
пациентов с постоянной фор-
мой фибрилляции предсердий
и внутрижелудочковыми бло-
кадами приводят к удлинению
QTc, что необходимо учиты-
вать при их назначении.

Перспективы последую-
щих исследований в дан-
ном направлении. Представ-
ляется целесообразным даль-
нейшее исследование влия-
ния антиаритмических препа-
ратов различных классов на
изменение продолжительнос-
ти интервала QTc у пациентов
с постоянной формой фибрил-
ляции предсердий для даль-
нейшего улучшения качества
ее диагностики и терапии.

ЛИТЕРАТУРА

1. QT interval variables from 24 hour
electrocardiography and the two-year
risk of sudden death / A. Algra,
J. Tijssen, J. Roelandt [et al.] // Br. Heart.
J. – 1993, Jul. – Vol. 70 (1). – P. 43–48.

2. QT interval as a cardiac risk fac-
tor in a middleaged population / J. Kar-
jalainen, A. Reunanen, P. Ristola [et
al.] // Heart. – 1997. – Vol. 77. –
P. 543–548.

3. Pai G. Prognostic significance of
atrial fibrillation is a function of left
ventricular ejection fraction / R. Pai,
P. Varadarajan // Clin. Cardiol. – 2007.
– N 30. – P. 349-354.

4. Cross-sectional relations of elect-
rocardiographic QRS duration to left
ventricular dimensions The Framing-
ham Heart Study / R. Dhingra, B. Ho
Nam, E. J. Benjamin [et al.] // J. Am.
Coll. Cardiol. – 2005. – Vol. 45. –
P. 685–689.

5. Frequency of inter- and intra-
ventricular dyssynchrony in patients

Таблица
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мс, М±sd

              Вид терапии

БАБ Амио- БКК БАБ +
дарон амиодарон
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Группа,
подгруппы

Этапы
терапии
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Відомо, що печінка відіграє
значну роль у розвитку інфек-
ційного процесу, виконуючи
функцію бар’єру на шляху пе-
ресування мікробів та їх ток-
синів із кишечнику [1]. Пору-
шення цієї функції, що виникає
при різних захворюваннях ге-
патобіліарної системи, може
призвести до виникнення сис-
темної ендотоксинемії, і навіть
сепсису [2].

Виникнення цих ускладнень
обумовлене наявністю кишко-
вого дисбіозу.

Метою даного дослідження
стало вивчення можливості
здійснювати реабілітацію хво-
рих після виникнення токсич-
ного гепатиту за допомогою пре-
біотика інуліну.

Як відомо, пребіотики — це
такі речовини, які сприяють роз-

витку пробіотичної мікрофло-
ри, перш за все в кишечнику
[3].

Застосування пребіотиків
дозволяє усувати дисбіотичні
явища в організмі і цим самим
покращувати стан здоров’я [4].

Матеріали та методи
дослідження

У роботі було використано 32
щури лінії Вістар (самиці у віці
5 міс., середня маса (280±10) г),
яких було поділено на 4 групи:
1-ша — інтактні щури (норма);
2-га — щури, в яких виклика-
ли токсичний гепатит шляхом
одноразового введення олій-
ного 50%-го розчину CCl4 у дозі
3,5 мл/кг. Евтаназію тварин
здійснювали через 2 тиж. під тіо-
пенталовим наркозом (20 мг/кг,
внутрішньом’язово) шляхом то-

тальної кровотечі з серця. У
3-й групі щурів викликали ток-
сичний гепатит шляхом вве-
дення 50%-го розчину CCl4,
але евтаназію тварин здійсню-
вали через 2 міс. Нарешті,
4-та група — це тварини, в
яких відтворювали гепатит: че-
рез 1 тиж. після введення CCl4
щурам вводили щодня протя-
гом 5 тиж. по 150 мг препара-
ту інуліну з коренів цикорію
(виробництва НВА «Одеська
біотехнологія»). Евтаназію щу-
рів цієї групи здійснювали че-
рез 2 міс. після відтворення ге-
патиту.

У гомогенаті печінки та в си-
роватці крові визначали рівень
маркерів запалення — концен-
трацію малонового діальдегі-
ду (МДА) [5], активність ела-
стази [6], а також активність
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