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Â èñòîðè÷åñêîì àñïåêòå ðàññìàòðèâàþòñÿ  ïðåäñòàâëåíèÿ î ìåõàíèçìàõ ôèáðèëëÿöèè æåëóäî÷êîâ è
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The concepts on mechanisms of ventricular fibrillation and spontaneous defibrillation are considered in historic
aspect.
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Ôèáðèëëÿöèÿ æåëóäî÷êîâ (ÔÆ) ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç
ãëàâíûõ ïðè÷èí âíåçàïíîé ñìåðòè (ÂÑ) ÷åëîâåêà. Ñ íà÷à-
ëîì ÔÆ ñåðäöå ïðåêðàùàåò ôóíêöèîíèðîâàòü êàê íà-
ñîñ, è íàñòóïëåíèå ñìåðòè íåèçáåæíî, åñëè â òå÷åíèå
íåñêîëüêèõ ìèíóò íå áóäåò ïðîâåäåíà äåôèáðèëëÿöèÿ.

Â×ÅÐÀ

Ïî îïðåäåëåíèþ, ÔÆ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ôàòàëü-
íóþ àðèòìèþ, êîòîðàÿ íèêîãäà íå ïðåêðàùàåòñÿ ñïîí-
òàííî. Ñëåäóÿ ïðåäïîëîæåíèþ, ÷òî ýëåêòðè÷åñêàÿ äåôèá-
ðèëëÿöèÿ ÿâëÿåòñÿ åäèíñòâåííûì ìåòîäîì, ñïîñîáíûì
ïðåäîòâðàòèòü ñìåðòü ïðè ÔÆ, ìåäèêàìåíòîçíàÿ àíòè-
àðèòìè÷åñêàÿ òåðàïèÿ íàïðàâëåíà íà ïðåäîòâðàùåíèå
âîçíèêíîâåíèÿ ÔÆ ïóòåì ýëèìèíàöèè æåëóäî÷êîâûõ
ýêñòðàñèñòîë (ÝÑæ) è/èëè àðèòìèé (1981).

Íåñìîòðÿ íà ðàçðàáîòêó ñîòåí àíòèàðèòìè÷åñêèõ
ïðåïàðàòîâ, èñõîäÿ èç êëèíè÷åñêèõ è òåîðåòè÷åñêèõ ïðåä-
ñòàâëåíèé ñòàíîâèòñÿ ÿñíî, ÷òî ñòàíäàðòíîå ìåäèêàìåí-
òîçíîå ëå÷åíèå íå ìîæåò ïîëíîñòüþ ïðåäîòâðàòèòü ðàç-
âèòèå ÔÆ, ïîñêîëüêó åå âîçíèêíîâåíèå ìîæåò áûòü îáóñ-
ëîâëåíî ðàçëè÷íûìè ôàêòîðàìè.

Ïðåõîäÿùàÿ ÔÆ: õîòÿ ñóùåñòâóåò ïðåäñòàâëåíèå,
÷òî ÔÆ íå ìîæåò ñïîíòàííî çàêîí÷èòüñÿ, ìíîãèå ðå-
çóëüòàòû ïîäòâåðæäàþò âîçìîæíîñòü ñàìîñòîÿòåëüíîãî
ïåðåõîäà ÔÆ â ñèíóñîâûé ðèòì (ÑÐ). Wiggers [1] ïîêà-
çàë â 1929 ã. ñóùåñòâîâàíèå äâóõ òèïîâ ÔÆ: äîëãîâðå-
ìåííîé ÔÆ (ÄÔÆ), êîòîðàÿ òðåáóåò ýëåêòðè÷åñêîé äå-
ôèáðèëëÿöèè, è ïðåõîäÿùåé (ÏÔÆ), êîòîðàÿ ñïîíòàííî
ïåðåõîäèò â ÑÐ. Ïîñëåäíÿÿ íàáëþäàåòñÿ ó ðàçëè÷íûõ æè-
âîòíûõ íåáîëüøèõ ðàçìåðîâ, òàêèõ êàê êðûñû, ìîðñêèå
ñâèíêè è êðîëèêè.

Ïûòàÿñü îáúÿñíèòü ïîäîáíîå ïðîòèâîðå÷èå, ìíî-
ãèå èññëåäîâàòåëè ñ÷èòàþò, ÷òî ÏÔÆ, âñòðå÷àþùàÿñÿ ó
ãðûçóíîâ, ÿâëÿåòñÿ ôåíîìåíîì, ñâîéñòâåííûì æåëóäî÷-
êàì ñåðäöà ñ ìàëîé ìàññîé [1, 2]. Òàêèì îáðàçîì,"ìà-
ëåíüêèå" ñåðäöà íå èìåþò äîñòàòî÷íîé ìûøå÷íîé ìàñ-
ñû äëÿ ïîääåðæàíèÿ ïðîöåññà ôèáðèëëÿöèè, òîãäà êàê
"áîëüøèå" ñåðäöà, êàê, íàïðèìåð, ñåðäöà ÷åëîâåêà è ñî-
áàêè, èìåþò äîñòàòî÷íóþ ìàññó äëÿ ïðîäîëæåíèÿ ïðî-
öåññà. Îñíîâûâàÿñü íà ýòîé òåîðèè, ìíîãèå êàðäèîëîãè
ñ÷èòàþò, ÷òî ñïîñîáíîñòü ñåðäöà ê ñïîíòàííîé äåôèá-
ðèëëÿöèè íàñëåäóåòñÿ ãåíåòè÷åñêè (1981), è, òàêèì îáðà-
çîì, ó ÷åëîâåêà íå ïðåäñòàâëÿåòñÿ âîçìîæíûì ïåðåâåñ-
òè ôàòàëüíóþ ÄÔÆ â ìåíåå ôàòàëüíóþ ÏÔÆ, êîòîðàÿ
ïðîõîäèò ñàìîñòîÿòåëüíî.

Õîòÿ ýòà ãèïîòåçà âñå åùå ïðèíÿòà ðÿäîì àâòîðîâ, âî
ìíîãèõ èññëåäîâàíèÿõ ñòàâèòñÿ âîïðîñ îá åå îáîñíîâàí-
íîñòè. Ïîêàçàíî, ÷òî ÄÔÆ ÿâëÿåòñÿ íîðìàëüíûì ñîñòîÿ-
íèåì ó íåêîòîðûõ æèâîòíûõ ñ "ìàëåíüêèìè" ñåðäöàìè,
òàêèõ êàê ãîëóáè [3] è ñòàðûå ãðûçóíû [4], â òî æå âðåìÿ
ÏÔÆ ïîÿâëÿåòñÿ â ñëó÷àÿõ íåêîòîðûõ "áîëüøèõ ñåðäåö":
ó êîøåê [4], ìîëîäûõ ùåíêîâ [5] è äàæå ó ÷åëîâåêà [6].

Îñíîâûâàÿñü, ñ îäíîé ñòîðîíû, íà äàííûõ, ÷òî ÏÔÆ
ìîæåò èìåòü ìåñòî ó ÷åëîâåêà, è, ñ äðóãîé ñòîðîíû, ïû-
òàÿñü ïðèäåðæèâàòüñÿ ïðåäñòàâëåíèÿ, ÷òî ÔÆ íå ìîæåò
ñïîíòàííî ïðåêðàòèòüñÿ, ìíîãèå èññëåäîâàòåëè îáîçíà-
÷àþò ñïîíòàííî ïðåðûâàþùóþñÿ ÔÆ ðàçëè÷íûìè òåð-
ìèíàìè, òàêèìè êàê torsade de pointes [7], èäèîïàòè÷åñ-
êàÿ [8] èëè ïàðîêñèçìàëüíàÿ [9] ôèáðèëëÿöèÿ æåëóäî÷-
êîâ, ïîëèìîðôíàÿ æåëóäî÷êîâàÿ òàõèêàðäèÿ (ÆÒ) [10],
ôèáðèëëÿöèÿ-òðåïåòàíèå æåëóäî÷êîâ [11] è ò.ä.

Â öåëîì, ýòè íàçâàíèÿ îòðàæàþò íå òèï èëè ïðèðî-
äó âîçíèêíîâåíèÿ àðèòìèè, à êàðòèíó èçìåíåíèé ÝÊÃ,
ðåãèñòðèðóåìîé âî âðåìÿ àðèòìèè. Íåêîòîðûå èññëåäî-
âàòåëè ñ÷èòàþò, ÷òî îíà ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé "àòèïè÷íóþ"
ÆÒ [10, 12], â òî âðåìÿ, êàê äðóãèå - ðàññìàòðèâàþò åå,
êàê àòèïè÷íóþ ÔÆ [8, 9] èëè ñîñòîÿíèå ïðîìåæóòî÷íîå
ìåæäó ÔÆ è ÆÒ [11].

Ïîñêîëüêó âñå ýòè àðèòìèè â äåéñòâèòåëüíîñòè ÿâ-
ëÿþòñÿ ïðåõîäÿùèìè æèçíåóãðîæàþùèìè ñîñòîÿíèÿìè,
íàïîìèíàþùèìè ÔÆ, ìû ñ÷èòàåì, ÷òî íàèáîëåå àäåê-
âàòíûì äëÿ íèõ îáùèì òåðìèíîì ÿâëÿåòñÿ òåðìèí
Schwartz - ïðåõîäÿùàÿ ôèáðèëëÿöèÿ æåëóäî÷êîâ [6].

ÑÎÂÐÅÌÅÍÍÛÅ ÏÐÅÄÑÒÀÂËÅÍÈß

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ÿñíî [13], ÷òî ÏÔÆ âîçíèêàåò ó
÷åëîâåêà íå òàê óæ ðåäêî, è ÷òî íåêîòîðûå ïðåïàðàòû
ñïîñîáñòâóþò ñïîíòàííîìó ïðåêðàùåíèþ ÔÆ, ýêñïå-
ðèìåíòàëüíî èíäóöèðîâàííîé ó æèâîòíûõ [4, 5, 14-18], à
òàêæå è â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå [19, 20]. Bacaner ïîêàçàë,
÷òî ïðåäâàðèòåëüíîå ââåäåíèå áðåòèëèÿ òîñèëàòà ïåðå-
âîäèò ÄÔÆ â ÏÔÆ ó ñîáàê [14] è ÷åëîâåêà [19].

Áðåòèëèé âûçûâàåò ãóàíåòèäèí-ïîäîáíóþ õèìè÷åñ-
êóþ ñèìïàòýêòîìèþ [21], õîòÿ áðåòèëèé è ãóàíåòèäèí
ðàçëè÷àþòñÿ ïî ñâîåé äåôèáðèëëÿöèîííîé ñïîñîáíîñ-
òè è ïî âëèÿíèþ íà êîíöåíòðàöèþ êàòåõîëàìèíîâ â ìèî-
êàðäå [21]. Áðåòèëèé îáëàäàåò ÿâíûìè äåôèáðèëëÿòîð-
íûìè ñâîéñòâàìè, îí ïîâûøàåò óðîâåíü êàòåõîëàìèíîâ
â ìèîêàðäå [22, 23] è îáëàäàåò ïîëîæèòåëüíûì èíîòðîï-
íûì ýôôåêòîì [21]. Ãóàíåòèäèí, íàïðîòèâ, íå îáëàäàåò
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äåôèáðèëëÿòîðíîé àêòèâíîñòüþ è óìåíüøàåò óðîâåíü
êàòåõîëàìèíîâ [23].

Ôàêò, ÷òî ñïîñîáíîñòü áðåòèëèÿ âûçûâàòü äåôèá-
ðèëëÿöèþ ñâÿçàíà ñ åãî ïîëîæèòåëüíûì èíîòðîïíûì
ýôôåêòîì è ïîâûøåíèåì ñîäåðæàíèÿ êàòåõîëàìèíîâ, à
òàêæå òî, ÷òî óêàçàííàÿ ñïîñîáíîñòü áëîêèðóåòñÿ ïðè
ñíèæåíèè óðîâíÿ êàòåõîëàìèíîâ ïîä äåéñòâèåì ãóàíå-
òèäèíà [21], ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî óêàçàííûé äåôèá-
ðèëëÿòîðíûé ôåíîìåí ìîæåò áûòü ñâÿçàí, èëè äàæå åãî
ñëåäóåò ñâÿçûâàòü ñ ñèìïàòîìèìåòè÷åñêèì ñâîéñòâîì.

Ýòî óòâåðæäåíèå õîðîøî ñîãëàñóåòñÿ ñ îáíàðóæåí-
íûì òåì æå Bacaner ôàêòîì [21], ÷òî ðåçåðïèí ïîâûøàåò
ñêëîííîñòü ê âîçíèêíîâåíèþ ÔÆ, à òàêæå ñ âûâîäàìè
Han ñ ñîàâò. [24] î òîì, ÷òî óâåëè÷åíèå óðîâíÿ êàòåõî-
ëàìèíîâ óìåíüøàåò ýòó ñêëîííîñòü.

Òàê èëè èíà÷å, Bacaner íå ïðåäïîëàãàë òàêîé âîç-
ìîæíîñòè, î÷åâèäíî, âñëåäñòâèå îáùåïðèíÿòîãî ìíåíèÿ,
÷òî êàòåõîëàìèíû îáëàäàþò âûñîêî àðèòìîãåííûì ýô-
ôåêòîì, à áåòà-áëîêàòîðû - àíòèàðèòìè÷åñêèì ó æèâîò-
íûõ [25] è ëþäåé [26]. Âñëåä çà Shumway ñ ñîàâò. [27] îí
ñâÿçûâàë äåôèáðèëëÿòîðíóþ ñïîñîáíîñòü ëåêàðñòâåííî-
ãî ïðåïàðàòà ñ åãî äåéñòâèåì íà ïîðîã ôèáðèëëÿöèè, è
ñ÷èòàë, ÷òî òîëüêî áðåòèëèé è, â íåêîòîðîé ñòåïåíè, ïðî-
ïðàíîëîë (áåòà-àäðåíîáëîêàòîð) îáëàäàþò äåôèáðèëëÿ-
òîðíûìè ñâîéñòâàìè [21].

Âïîñëåäñòâèè, Bacaner èçìåíèë ñâîþ òî÷êó çðåíèÿ
îòíîñèòåëüíî äåôèáðèëëÿòîðíîãî ýôôåêòà áðåòèëèÿ,
ñâÿçûâàÿ åãî ñ áëîêàäîé K-êàíàëîâ, òî åñòü ñ ýôôåêòîì
àíòèàðèòìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ III êëàññà [28].

Òåîðèÿ èíòåðâàëà
Ýôôåêò àíòèàðèòìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ III êëàññà ñâÿ-

çàí ñ äåôèáðèëëÿòîðíîé ñïîñîáíîñòüþ ðàçëè÷íûõ ñîåäè-
íåíèé, áëîêèðóþùèõ Ê-êàíàëû, óâåëè÷èâàòü äëèòåëüíîñòü
ïîòåíöèàëà äåéñòâèÿ (ÄÏÄ) è ýôôåêòèâíîãî ðåôðàêòåð-
íîãî ïåðèîäà (ÝÐÏ) [29, 30]. Ãèïîòåçà, îáúÿñíÿþùàÿ àíòè-
àðèòìè÷åñêèé ýôôåêò ïðåïàðàòîâ III êëàññà, ôàêòè÷åñêè
îñíîâûâàëàñü íà ðåçóëüòàòàõ, ïîëó÷åííûõ ïðè âûÿñíåíèè
ìåõàíèçìîâ, ëåæàùèõ â îñíîâå ïðåäñåðäíîé òàõèêàðäèè è
ôèáðèëëÿöèè ïðåäñåðäèé. Îíè ïîäðîáíî èçó÷åíû íà ìî-
äåëè ïðåäñåðäèé ìëåêîïèòàþùèõ [31, 32].

Èçâåñòíî, ÷òî ôèáðèëëÿöèÿ è/èëè òðåïåòàíèå ïðåä-
ñåðäèé (ÔÒÏ) ÷àñòî ïðåêðàùàåòñÿ ñïîíòàííî, è, ñëåäî-
âàòåëüíî, ïðåäñåðäèÿ ÿâëÿþòñÿ ïîäõîäÿùåé ìîäåëüþ äëÿ
èçó÷åíèÿ ìåõàíèçìîâ, ëåæàùèõ â îñíîâå ëèáî âîçíèêíî-
âåíèÿ ÔÒÏ, ëèáî íåïðåêðàùàþùèõñÿ ôèáðèëëÿöèé, à
òàêæå ìåõàíèçìîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ ñïîíòàííîìó åå
ïðåêðàùåíèþ.

Õîòÿ ìåõàíèçìû, îòâåòñòâåííûå çà âîçíèêíîâåíèå
è ñïîíòàííîå ïðåêðàùåíèå ÔÒÏ îñòàþòñÿ äî íàñòîÿùå-
ãî âðåìåíè íå äî êîíöà ÿñíûìè, âî ìíîãèõ èññëåäîâàíè-
ÿõ ìåõàíèçì re-entry ðàññìàòðèâàþò â êà÷åñòâå ýëåêòðî-
ôèçèîëîãè÷åñêîé îñíîâû àðèòìèè êàê íà ìîäåëÿõ æè-
âîòíûõ [33-34], òàê è ó ëþäåé [35].

Îñíîâíûå ôàêòîðû, îòâåòñòâåííûå çà âîçíèêíîâå-
íèå è ïîääåðæàíèå re-entry, ïîäðàçäåëÿþòñÿ íà ñòðóê-
òóðíûå è ôóíêöèîíàëüíûå: ñ ìîðôîëîãè÷åñêîé òî÷êè
çðåíèÿ, ñòðóêòóðíûå íåîäíîðîäíîñòè [36, 37], ïðèâîäÿ-
ùèå ê ðàçáðîñó òàêèõ ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåò-
ðîâ, êàê ðåôðàêòåðíûé ïåðèîä [38, 39], ðåïîëÿðèçàöèÿ
[40], âîçáóäèìîñòü [33], ðàçëè÷èÿ â ïðîâîäèìîñòè è îä-
íîíàïðàâëåííûé áëîê [33], êîòîðûå äîïóñêàþò ïîñëåäó-

þùåå ðàçâèòèå ïîâòîðíîãî âõîäà âîçâðàùàþùåãîñÿ ôðîí-
òà âîëíû àêòèâàöèè, ïðåäñòàâëÿþòñÿ êëàññè÷åñêèìè óñ-
ëîâèÿìè âîçíèêíîâåíèÿ re-entry.

Ñ ôóíêöèîíàëüíîé òî÷êè çðåíèÿ, âîçíèêíîâåíèå è
ïîääåðæàíèå àðèòìèé ñ ìåõàíèçìîì re-entry, êàê ïîëàãà-
ëè, çàâèñÿò îò êðèòè÷åñêîãî îòíîøåíèÿ ìåæäó ñêîðîñòüþ
ïðîâåäåíèÿ (ÑÏ) è ðåôðàêòåðíîñòüþ òêàíåé (ÒÐÏ) [42-45].
ÔÒÏ òåñíî ñâÿçàíà ñ èíòåðâàëîì ìåæäó îäíîèìåííûìè
çóáöàìè (ÈÌÇ) èìïóëüñà re-entry, êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ â ïðî-
ñòðàíñòâå ðàñïðîñòðàíåíèåì ðåôðàêòåðíîñòè ïðîäâèãà-
þùåéñÿ âîëíû âîçáóæäåíèÿ, è îïðåäåëÿåòñÿ, êàê ïðîèç-
âåäåíèå ÒÐÏ è ÑÏ (ÈÌÇ = ÒÐÏ x ÑÏ) [45, 46].

Ñòàáèëüíîñòü êðóãîâ re-entry çàâèñèò îò îòíîøåíèÿ
èíòåðâàëà ìåæäó îäíîèìåííûìè çóáöàìè ê äëèíå ïóòè
re-entry [45, 47]. Ïî ðåçóëüòàòàì ðàííèõ èññëåäîâàíèé
àðèòìèé, âûçâàííûõ êðóãîâûì äâèæåíèåì, áûëî ïîñòó-
ëèðîâàíî, ÷òî re-entry âîçìîæåí ëèøü â ñëó÷àå, åñëè äëè-
íà âîçìîæíîãî êðóãà ïðåâûøàåò èíòåðâàë ìåæäó çóáöà-
ìè èìïóëüñà [42, 43], òî åñòü ïðåäñåðäíàÿ èëè æåëóäî÷êî-
âàÿ òàõèêàðäèÿ áóäóò èìåòü äëèòåëüíûé õàðàêòåð òîëüêî
åñëè ÈÌÇ êîðî÷å äëèíû ïóòè re-entry [48].

Ñîãëàñíî ìîäåëè Mines [43] "äâèæåíèå ñ àíàòîìè-
÷åñêèì ïðåïÿòñòâèåì", äëèòåëüíîå ñóùåñòâîâàíèå re-
entry ñ áîëüøèì ÈÌÇ òðåáóåò áîëüøîé ïëîùàäè ñ áëî-
êàäîé ïðîâåäåíèÿ, â òî âðåìÿ êàê, åñëè ÈÌÇ ÿâëÿåòñÿ
êîðîòêèì (ëèáî âñëåäñòâèå óõóäøåííîãî ïðîâåäåíèÿ,
ëèáî óêîðî÷åííîé ðåôðàêòåðíîñòè), óæå ìàëûå ïëîùà-
äè ñ áëîêàäîé ïðîâåäåíèÿ ìîãóò ïðèâîäèòü ê ôîðìèðî-
âàíèþ êðóãà re-entry [45, 47].

Toubol [49] ïðåäïîëàãàåò, ÷òî, ïîñêîëüêó ðàçìåð
ïåòëè re-entry îïðåäåëÿåòñÿ ïðîèçâåäåíèåì ðåôðàêòåð-
íîãî ïåðèîäà íà ñêîðîñòü ïðîâåäåíèÿ, óäëèíåíèå ðåô-
ðàêòåðíîãî ïåðèîäà, íå ñî÷åòàþùååñÿ ñ äàëüíåéøèì
óõóäøåíèåì ïðîâåäåíèÿ, ìîæåò ïîâëèÿòü íà ïåðèîä âîç-
áóäèìîñòè è, òåì ñàìûì, ïðåêðàòèòü êðóãîâîå äâèæå-
íèå. Ñîîòâåòñòâåííî, óìåíüøåíèå ÑÏ èëè óêîðî÷åíèå
ðåôðàêòåðíîñòè ìîæåò óâåëè÷èòü ïåðèîä âîçáóäèìîñòè
êðóãà re-entry è òåì ñàìûì ñïîñîáñòâîâàòü ïîääåðæà-
íèþ re-entry.

Ñîãëàñíî ýòîìó ïðåäïîëîæåíèþ, "äîêàçàííîìó" íà
êîìïüþòåðíîé ìîäåëè [50], ïåðåõîä ÔÒÏ â ñèíóñîâûé
ðèòì è ïðåäîòâðàùåíèå âîçíèêíîâåíèÿ ÔÒÏ êîððåëè-
ðóþò ñî ñïîíòàííûì èëè ìåäèêàìåíòîçíî âûçâàííûì
óâåëè÷åíèåì äëèòåëüíîñòè ïîòåíöèàëà äåéñòâèÿ, ðåôðàê-
òåðíîãî ïåðèîäà è ÈÌÇ [51, 52]. Hill ñ ñîàâò. [48] ãðàôè-
÷åñêè ïðåäñòàâèëè çàâèñèìîñòü ìåæäó ñêîðîñòüþ ïðî-
âåäåíèÿ è ÒÐÏ, íà îñíîâàíèè êîòîðîãî âîçìîæíî ïðåä-
ñêàçàòü, áóäåò ëè àðèòìèÿ äëèòåëüíîé èëè çàêîí÷èòñÿ
ñïîíòàííî.

Lewis and Stroud [53] ïîñòóëèðîâàëè, ÷òî ëþáîå àí-
òèàðèòìè÷åñêîå ñðåäñòâî ìîæåò ïðåêðàòèòü êðóãîâîå äâè-
æåíèå èìïóëüñà òîëüêî, åñëè îíî óâåëè÷èò ïåðèîä ðåô-
ðàêòåðíîñòè â áîëüøåé ñòåïåíè, ÷åì çàìåäëèò ïðîâåäå-
íèå, òàê ÷òî èíòåðâàë ìåæäó ïåðèîäàìè ðåôðàêòåðíîñòè
ïðåâûñèò äëèíó ïóòè re-entry. Ïî àíàëîãèè, ïðåïàðàòû,
óâåëè÷èâàþùèå îòíîøåíèå âðåìåíè æåëóäî÷êîâîãî ïðî-
âåäåíèÿ ê ïðîäîëæèòåëüíîñòè ðåôðàêòåðíîãî ïåðèîäà
(ÈÌÇ/ÝÐÏ), äîëæíû ñïîñîáñòâîâàòü ïîääåðæàíèþ ÆÒ.

Boersma c ñîàâò. [54] ïðåäëîæèëè èñïîëüçîâàòü îò-
íîøåíèå ìåæäó ïåðèîäîì âîçáóäèìîñòè è ïåðèîäîì
ðåôðàêòåðíîñòè â êà÷åñòâå ïîêàçàòåëÿ âîçìîæíîñòè âîç-
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íèêíîâåíèÿ re-entry. Rensma ñ ñîàâò. [45] ïîä÷åðêíóëè
âàæíîñòü èíòåðâàëà ìåæäó ðåôðàêòåðíûìè ïåðèîäàìè
â îòíîøåíèè çàïóñêà è ïîääåðæàíèÿ ïðåäñåðäíûõ àðèò-
ìèé ïî ìåõàíèçìó re-entry è ïðåäïîëîæèëè, ÷òî âëèÿíèå
ëþáîãî àíòèàðèòìè÷åñêîãî ïðåïàðàòà íà ýòîò èíòåðâàë
ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ôàêòîðîì åãî ýôôåêòèâíîñòè.

Feld ñ ñîàâò. [55] îáíàðóæèëè îòðèöàòåëüíóþ êîð-
ðåëÿöèþ ìåæäó óâåëè÷åíèåì âðåìåíè ïðîâåäåíèÿ è
ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ öèêëà ÔÒÏ. Ñîãëàñíî èõ äàííûì,
óâåëè÷åíèå ïåðèîäà ðåôðàêòåðíîñòè ÿâëÿåòñÿ ðåøàþ-
ùèì ôàêòîðîì â ïðåêðàùåíèè è ïðåäóïðåæäåíèè ðåöè-
äèâà ÔÒÏ.

Smeets ñ ñîàâò. [47] èññëåäîâàëè ñâÿçü ìåæäó
ÈÌÇ=(ÑÏ x ÝÐÏ) è äëèíîé âîëíû âîçáóæäåíèÿ (äåéñòâè-
òåëüíûé ðàçìåð âíóòðèïðåäñåðäíîãî re-entry), èçìåðåí-
íóþ ïóòåì êàðòèðîâàíèÿ ñ âûñîêîé ðàçðåøàþùåé ñïî-
ñîáíîñòüþ. Îíè ïðåäïîëîæèëè, ÷òî íàðÿäó ñ ìàññîé ñåð-
äå÷íîé òêàíè è ñòåïåíüþ ñòðóêòóðíîé íåîäíîðîäíîñòè
ñâîéñòâ ïðîâîäèìîñòè, äëèíà âîëíû âîçáóæäåíèÿ ïðåä-
ñòàâëÿåòñÿ êëþ÷åâûì ôàêòîðîì â çàïóñêå è ñòàáèëüíîñ-
òè ôèáðèëëÿöèè.

Îíè îáíàðóæèëè, ÷òî â óñëîâèÿõ íîðìàëüíîãî ïðî-
âåäåíèÿ ÈÌÇ èçîëèðîâàííîãî ñåðäöà êðîëèêà äëèííåå,
÷åì ìàëûé ðàçìåð ñåðäöà êðîëèêà, è ïîñêîëüêó ìàëîâå-
ðîÿòíî, ÷òî êðóã âîçáóæäåíèÿ òàêîãî ðàçìåðà ìîæåò ñó-
ùåñòâîâàòü: åñëè ÔÒÏ è âîçíèêàåò, òî íå ìîæåò íîñèòü
äëèòåëüíûé õàðàêòåð, òî åñòü ÈÌÇ äîñòàòî÷íî äëèííûé,
÷òîáû çàùèòèòü ñåðäöå êðîëèêà îò äëèòåëüíîé ÔÒÏ. Íà-
ïðîòèâ, äëèòåëüíàÿ ÔÒÏ è âíóòðèïðåäñåðäíûé re-entry
ìîãóò ñ ëåãêîñòüþ âîçíèêàòü ïðè êîìáèíàöèè ñ âàãóñíîé
ñòèìóëÿöèåé èëè ïðè ââåäåíèè àöåòèëõîëèíà, êîòîðûå
çíà÷èòåëüíî óêîðà÷èâàþò ÝÐÏ è ÈÌÇ [47].

Ðîëü ñèìïàòè÷åñêîé íåðâíîé ñèñòåìû â çàïóñêå è
ïîääåðæàíèè ïîñòîÿíñòâà âíóòðèïðåäñåðäíîãî re-entry
îñòàåòñÿ íåÿñíîé äàæå â íàñòîÿùåå âðåìÿ [56]. Õîòÿ àä-
ðåíàëèí çíà÷èòåëüíî óìåíüøàåò ðåôðàêòåðíûé ïåðèîä
è ÈÌÇ [57], óâåëè÷èâàåò óðîâåíü ñåðäå÷íûõ êàòåõîëàìè-
íîâ [58, 59] è/èëè âíóòðèêîðîíàðíîå ââåäåíèå àäðåíàëè-
íà [60] óâåëè÷èâàåò ñïîñîáíîñòü ñåðäöà ê ñïîíòàííîé
äåôèáðèëëÿöèè.

Õîòÿ ìàòåìàòè÷åñêèå [46] è êîìïüþòåðíûå ìîäåëè
[50], ìíîãèå ýêñïåðèìåíòàëüíûå è êëèíè÷åñêèå èññëå-
äîâàíèÿ ïîêàçàëè íàëè÷èå ïðè÷èííîé ñâÿçè ìåæäó ÝÐÏ,
ÒÐÏ è ÑÏ, àíòèàðèòìè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè è óìåíüøåí-
íîé âåðîÿòíîñòüþ ñåðäå÷íûõ àðèòìèé [61], âîïðîñ, ìî-
æåò ëè çàìåäëåíèå ÝÐÏ è/èëè óâåëè÷åíèå ÄÏÄ áûòü ñàìî
ïî ñåáå îòäåëüíûì àíòèàðèòìè÷åñêèì ìåõàíèçìîì, ïîä-
íèìàëñÿ â ðàçëè÷íûõ ðàáîòàõ [62-64].

Spinelli and Hoffman [61] ïðåäïîëîæèëè, ÷òî èõ ðå-
çóëüòàòû ïîä÷åðêèâàþò îãðàíè÷åííóþ ïðèãîäíîñòü èç-
ìåðåíèÿ ñðåäíåé ïðîñòðàíñòâåííîé âåëè÷èíû ÈÌÇ ðåô-
ðàêòåðíîñòè â êà÷åñòâå ïîêàçàòåëÿ äåéñòâèÿ ëåêàðñòâåí-
íîãî ïðåïàðàòà.

Àíòèàðèòìè÷åñêèé/àðèòìîãåííûé ýôôåêò óâå-
ëè÷åííîé äëèòåëüíîñòè ïîòåíöèàëà äåéñòâèÿ
Â õîäå ïîèñêà ìåõàíèçìîâ, îòâå÷àþùèõ çà àíòèàðèò-

ìè÷åñêóþ/àðèòìîãåííóþ ñïîñîáíîñòü ñåðäöà, ìû íå
îáíàðóæèëè íè îäíîãî èññëåäîâàíèÿ, êîòîðîå áû ïðÿìî
ñâèäåòåëüñòâîâàëî, êàêèì îáðàçîì óâåëè÷åíèå ÄÏÄ è/
èëè ÝÐÏ ïðåäîòâðàùàåò èëè ïðåêðàùàåò ÔÒÏ èëè ÔÆ.
Áîëåå òîãî, ñàìî ïî ñåáå óâåëè÷åíèå ÄÏÄ è ÝÐÏ íå ìî-

æåò âñåãäà ñëóæèòü îïðåäåëåííûì ïîêàçàòåëåì ñïîñîá-
íîñòè ê äåôèáðèëëÿöèè.

Ñóùåñòâóåò ìíîãî ïðè÷èí, ïî êîòîðûì óâåëè÷å-
íèå ÄÏÄ è ÝÐÏ ñïîñîáñòâóåò íåïðåðûâíîñòè ÔÆ. Ñ îä-
íîé ñòîðîíû, ñóùåñòâóþò äàííûå î òîì, ÷òî ñïîíòàííî-
ãèïåðòåíçèâíûå [65] êðûñû, êðûñû ñî ñïîíòàííîé ãè-
ïåðòðîôèåé ìèîêàðäà [66] è ãèïîêàëèåìèåé [67], ó êîòî-
ðûõ íàáëþäàåòñÿ óâåëè÷åíèå ÄÏÄ è ÝÐÏ, áîëåå ïîäâåð-
æåíû ÔÆ, è ÷òî ââåäåíèå ïðîïðàíîëîëà (áåòà-àäðåíîá-
ëîêàòîð) ïåðåâîäèò ÄÔÆ è ÏÔÆ [5], õîòÿ ýòî è ñîîòâåò-
ñòâóåò áîëüøîìó ÈÌÇ re-entry [57].

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, àäðåíàëèí è äðóãèå ñîåäèíåíèÿ,
óêîðà÷èâàþùèå ÄÏÄ è ÝÐÏ, è ñîîòâåòñòâåííî êîðîòêèé
ÈÌÇ re-entry [57], èñïîëüçóþòñÿ â êà÷åñòâå äåôèáðèëëè-
ðóþùèõ ñðåäñòâ [4, 19, 61]. Â ïðîòèâîïîëîæíîñòü ãèïîòå-
çå äåôèáðèëëÿöèè, áàçèðóþùåéñÿ íà óäëèíåíèè ÄÏÄ,
Johansen [68] (â 1985 ã.) îáîáùèë ðåçóëüòàòû è çàêëþ÷èë,
÷òî óäëèíåíèå èíòåðâàëà Q-T (êîòîðîå ñâÿçàíî ñ óâåëè-
÷åíèåì ÄÏÄ) ñâÿçàíî ñ ýëåêòðè÷åñêîé íåñòàáèëüíîñòüþ
ñåðäöà.

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îáùåïðèíÿòî, ÷òî óâåëè÷åíèå
ÄÏÄ îáëàäàåò àðèòìîãåííûì ýôôåêòîì [69, 70]. Äàæå
åñëè àðèòìîãåííûé ýôôåêò óäëèíåííîãî ÄÏÄ ìîæåò
îáúÿñíèòü, ïî÷åìó íåêîòîðûå àíòèàðèòìè÷åñêèå ïðåïà-
ðàòû III êëàññà âûçûâàþò ÄÔÆ, íåâîçìîæíî îáúÿñíèòü,
ïî÷åìó óêîðî÷åíèå ÄÏÄ ïðèâîäèò ê ÏÔÆ.

Ìåõàíèçìû âîçíèêíîâåíèÿ äëèòåëüíîé è ïðåõî-
äÿùåé ÔÆ.
Â ïîïûòêå âûÿñíèòü ôàêòîðû, ïðèâîäÿùèå â ñïîí-

òàííîìó ïðåêðàùåíèþ ôèáðèëëÿöèè æåëóäî÷êîâ [6, 13,
71-72], ìû ïðîâåëè ñðàâíèòåëüíîå èññëåäîâàíèå ìåõà-
íèçìîâ, îáóñëàâëèâàþùèõ ïðåõîäÿùóþ ÔÆ (ÏÔÆ),
ñïîíòàííî ïåðåõîäÿùóþ â ñèíóñîâûé ðèòì, è ìåõàíèç-
ìîâ äëèòåëüíîé ÔÆ (ÄÔÆ), òðåáóþùåé èñêóññòâåííîé
äåôèáðèëëÿöèè [4, 5, 60, 73].

Ðåçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå íà ìëåêîïèòàþùèõ îáîåãî
ïîëà, ðàçëè÷íûõ âèäàõ è ðàçëè÷íîãî âîçðàñòà, ïîêàçûâà-
þò, ÷òî ñïîíòàííîå ïðåêðàùåíèå ÔÆ (àóòîäåôèáðèëëÿ-
öèÿ) ÿâëÿåòñÿ îáû÷íûì ñâîéñòâîì ñåðäåö ìîëîäûõ ìëå-
êîïèòàþùèõ, êîòîðîå óìåíüøàåòñÿ ñ âîçðàñòîì [4, 5, 60].
ÏÔÆ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé "ãðóáóþ", ñ ìàëîé ÷àñòîòîé è
ïî÷òè ñèíõðîíèçèðîâàííóþ ýëåêòðè÷åñêóþ ôèáðèëëÿ-
òîðíóþ àêòèâíîñòü, ñ áîëüøèì îáúåìîì ìûøå÷íîé
ìàññû, ó÷àñòâóþùèì â ñèíõðîííîì ñîêðàùåíèè; â òî
âðåìÿ êàê äëèòåëüíàÿ ÔÆ (ÄÔÆ) ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé
"òîíêóþ" íåîðãàíèçîâàííóþ, ìåíåå ñèíõðîíèçèðîâàí-
íóþ ýëåêòðè÷åñêóþ àêòèâíîñòü ñ áîëåå âûñîêîé ÷àñòî-
òîé ñ ìàëîé ëîêàëüíîé ïëîùàäüþ ôèáðèëëÿöèè [73].

ÔÆ íà÷èíàåòñÿ êàê îðãàíèçîâàííàÿ ýëåêòðè÷åñêàÿ
àêòèâíîñòü ìàëîé ÷àñòîòû, íàïîìèíàþùàÿ ÏÔÆ, êîòî-
ðàÿ ÷åðåç íåñêîëüêî ñåêóíä ñòàíîâèòñÿ ÷àùå, ìåíåå îðãà-
íèçîâàííîé è äåñèíõðîíèçèðîâàííîé [74], íàèáîëåå âå-
ðîÿòíî çà ñ÷åò ñïîíòàííûõ òîðìîæåíèé ôðîíòà âîëí,
êîòîðûå íåïðåðûâíî ðåãåíåðèðóþò äî÷åðíèå "âîëíî÷-
êè" ôèáðèëëÿöèè [35].

Ñðàâíèâàÿ ÄÔÆ è ÏÔÆ ó îäíèõ è òåõ æå âèäîâ
æèâîòíûõ è â îäèíàêîâûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ óñëîâèÿõ,
íå áûëî íàéäåíî ðàçëè÷èé â ìàññå ñåðäå÷íîé ìûøöû,
÷àñòîòå ñîêðàùåíèé ñåðäöà è ÄÏÄ ó òåõ æèâîòíûõ, ó êî-
òîðûõ íàáëþäàëàñü ÏÔÆ è ÄÔÆ [4, 5, 19, 72]."Ñèíõðîíè-
çèðîâàííàÿ" ôèáðèëëÿöèÿ ìîæåò èìåòü ìåñòî òîëüêî â
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ñåðäöàõ ñ õîðîøèì ìåæêëåòî÷íûì êîíòàêòîì, îáåñïå-
÷èâàþùèì íåïðåðûâíîå ðàñïðîñòðàíåíèå ýëåêòðè÷åñ-
êèõ ñèãíàëîâ ÷åðåç ìèîêàðä òàêèì ñïîñîáîì, êîòîðûé
ïîçâîëÿåò êàðäèîìèîöèòàì ñèíõðîííî ñîêðàùàòüñÿ [4,
59, 60, 72, 75].

Óñèëåíèå ìåæêëåòî÷íûõ êîíòàêòîâ ìîæåò îáëåã÷èòü
ïåðåõîä ÄÔÆ â ÏÔÆ ïóòåì óìåíüøåíèÿ ÷èñëà êðóãîâ
re-entry ïîñðåäñòâîì ñèíõðîíèçàöèè ìàëûõ ëîêàëüíûõ
êðóãîâ re-entry â áîëüøèå. Ñïîíòàííàÿ äåôèáðèëëÿöèÿ
ìîæåò ïðîèñõîäèòü, êîãäà æèçíåñïîñîáíûé ìèîêàðä äåé-
ñòâóåò êàê ôóíêöèîíàëüíûé ñèíöèòèé, à áîëüøèíñòâî
êëåòîê ìèîêàðäà îäíîâðåìåííî íàõîäÿòñÿ â ðåôðàêòåð-
íîì ïåðèîäå [5, 60, 75].

Ìåæìûøå÷íûå êîììóíèêàöèè ÷åðåç ùåëåâûå ñî-
åäèíåíèÿ ÿâëÿþòñÿ äèíàìè÷åñêèì ïðîöåññîì, êîòîðûé,
êàê èçâåñòíî, ìîäóëèðóåòñÿ âíóòðèêëåòî÷íûì èîíèçè-
ðîâàííûì Ñà2+ è Í+, à òàêæå öÀÌÔ è öÃÌÔ [76]. Ïîýòî-
ìó, èçìåíåíèÿ êîíöåíòðàöèè ýòèõ ìåäèàòîðîâ ìîãóò âëè-
ÿòü íà ìåæêëåòî÷íûå ýëåêòðè÷åñêèå ñîïðÿæåíèÿ. Óìåíü-
øåííîå è/èëè àíîìàëüíîå ìåæêëåòî÷íîå ñîïðÿæåíèå
ïðèâîäèò ê ôðàêöèîíèðîâàííîìó ïðîâåäåíèþ [77], íà-
ðóøåíèÿì ñèíõðîíèçàöèè è àðèòìîãåíåçó [78, 79]. Ñòå-
ïåíü ïðîñòðàíñòâåííîé è òðàíñìóðàëüíîé ãåòåðîãåííî-
ñòè ýëåêòðè÷åñêèõ èçìåíåíèé, ñâÿçàííûõ ñ ìåòàáîëè÷åñ-
êîé è ñòðóêòóðíîé íåîäíîðîäíîñòüþ ìîæåò îïðåäåëÿòü
ðàçâèòèå ÏÔÆ [80-85].

Íàøè ðåçóëüòàòû, ñâèäåòåëüñòâóþùèå î òîì, ÷òî
ÏÔÆ ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé îáû÷íîå ÿâëåíèå ó ìîëîäûõ
ìëåêîïèòàþùèõ [5, 14, 60], ìîãóò áûòü îáúÿñíåíû òåì,
÷òî ìèîêàðä ìîëîäûõ ìëåêîïèòàþùèõ îáëàäàåò ýôôåê-
òèâíîé ñèñòåìîé ãîìåîñòàçà Ca2+ [86, 87], ïðåäîòâðàùà-
þùåé àíîìàëüíîå ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè èîíèçèðî-
âàííîãî Ca2+, êîòîðûé èíãèáèðóåò êîíòàêòû [87].

Ñåðäöå ìîëîäûõ ìëåêîïèòàþùèõ áîëåå ðåçèñòåíò-
íî ê ìåòàáîëè÷åñêîìó àöèäîçó (êîòîðûé òàêæå óìåíü-
øàåò êëåòî÷íîå ñîïðÿæåíèå), íàõîäèòñÿ ïîä ïðåîáëàäà-
þùèì âëèÿíèåì ñèìïàòè÷åñêîé âåãåòàòèâíîé ñèñòåìû
(êîòîðàÿ óëó÷øàåò ñîïðÿæåíèå) è ñîäåðæèò áîëüøîå
÷èñëî ùåëåâûõ êîíòàêòîâ [4,5]. Íàïðîòèâ, ñåðäöà ñòàðûõ
ìëåêîïèòàþùèõ (èëè "áîëüíûå" ñåðäöà) õàðàêòåðèçóþò-
ñÿ èíãèáèðîâàíèåì ñèñòåì ãîìåîñòàçà Ca2+ [65, 88, 89] çà
ñ÷åò óìåíüøåíèÿ ìåæêëåòî÷íûõ ñâÿçåé è áîëåå õðóï-
êèì ñîïðÿæåíèåì êîíòàêòîâ [42, 78], à òàêæå ïðåîáëàäà-
íèåì âàãóñíîé âåãåòàòèâíîé ðåãóëÿöèè è óìåíüøåííûì
îòâåòîì íà êàòåõîëàìèíû [90].

Ñîîòâåòñòâåííî, ñåðäöà ñòàðûõ ìëåêîïèòàþùèõ
îáëàäàþò ìåíüøåé ñïîñîáíîñòüþ ïðåäîòâðàùàòü ïåðå-
ãðóçêó èîíàìè Ca2+ [91] è ïîääåðæèâàòü àäåêâàòíîå ìåæ-
êëåòî÷íîå ñîïðÿæåíèå. Ýòè óñëîâèÿ, à íå ìûøå÷íàÿ
ìàññà, ìîãóò îáúÿñíèòü ïðåõîäÿùóþ ïðèðîäó àðèòìèé
ïî ìåõàíèçìó re-entry ó ìîëîäûõ æèâîòíûõ è èõ äëèòåëü-
íûé õàðàêòåð ó ñòàðûõ ìëåêîïèòàþùèõ [4, 5, 59, 92].

Òðàíñôîðìàöèÿ ÏÔÆ â ÄÔÆ íàèáîëåå âåðîÿòíî
âûçûâàåòñÿ êðèòè÷åñêèì ïîäàâëåíèåì ìåæêëåòî÷íîãî
ñîïðÿæåíèÿ, îáóñëîâëåííîãî áûñòðîé àêòèâíîñòüþ êëå-
òîê ìèîêàðäà è/èëè ãèïîêñèÿ-èíäóöèðîâàííîé ÔÆ [93-
95]. Èçâåñòíî, ÷òî áûñòðàÿ êëåòî÷íàÿ àêòèâíîñòü [93], òàê-
æå êàê è ãèïîêñèÿ èëè èøåìèÿ, óâåëè÷èâàåò ìåæêëåòî÷-
íîå ñîïðîòèâëåíèå [96], óìåíüøàåò ïðîâåäåíèå ÷åðåç
ùåëåâûå ñîåäèíåíèÿ è îáóñëîâëèâàåò ðàñïàä ìåæêëå-
òî÷íûõ ñîåäèíåíèé [97], íàèáîëåå âåðîÿòíî ñâÿçàííûå ñ

óâåëè÷åíèåì êîíöåíòðàöèè ñâîáîäíîãî Ca2+ â öèòîïëàç-
ìå ([Ca2+]i) [78, 98-100], âíóòðèêëåòî÷íûì àöèäîçîì [101,
102] è/èëè èçìåíåíèå â ñîîòíîøåíèè öÀÌÔ/öÃÌÔ [103].

ÔÆ è ãèïîêñèÿ óõóäøàþò ôóíêöèîíèðîâàíèå ñèñ-
òåì èîííîãî ãîìåîñòàçà (Na+/K+-ÀÒÔàçà è Ca2+-ÀÒÔàçà)
è ïî ðåâåðñèâíîìó òèïó àêòèâèðóþò Na+/Ca2+ îáìåí,
êîòîðûé ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü ïåðåãðóçêå Ca2+, óñèëè-
âàòü êîëåáàíèÿ Ca2+ è èçìåíåíèÿì îáìåíà Ca2+. Ïðåâû-
øåíèå êîíöåíòðàöèè [Ca2+]i â äèàñòîëó íàðóøàåò ðåãóëÿ-
öèþ äåÿòåëüíîñòè ùåëåâûõ ñîåäèíèòåëüíûõ êàíàëîâ è
óìåíüøàåò ìåæêëåòî÷íûå êîíòàêòû [100], íàèáîëåå âå-
ðîÿòíî âñëåäñòâèå óâåëè÷åíèÿ ñîïðîòèâëåíèÿ â ìåæêëå-
òî÷íûõ êîíòàêòàõ è âíóòðèêëåòî÷íîãî ïðîäîëüíîãî ñî-
ïðîòèâëåíèÿ [104], è òåñíî ñâÿçàíî ñ óâåëè÷åíèåì îñòà-
òî÷íîãî íàïðÿæåíèÿ ìûøöû.

Âñå ýòè óñëîâèÿ [97-106] ñïîñîáñòâóþò óõóäøåíèþ
ïîä äåéñòâèåì ÔÆ ìèîêàðäèàëüíîé ìåæêëåòî÷íîé ñèí-
õðîíèçàöèè è óâåëè÷åíèþ ÷èñëà ôèáðèëëèðóþùèõ ìèê-
ðîó÷àñòêîâ, êîòîðûå ïîääåðæèâàþò ïåðñèñòåíöèþ ÔÆ
è óìåíüøàþò ñïîñîáíîñòü ñåðäöà ê àóòîäåôèáðèëëÿöèè
æåëóäî÷êîâ. Áîëåå òîãî, âûçâàííàÿ ÔÆ ïåðåãðóçêà Ca2+

ìîæåò äàæå ïðèâîäèòü ê íåýôôåêòèâíîñòè ýëåêòðè÷åñ-
êîé äåôèáðèëëÿöèè èëè ïîñëåøîêîâîìó ðåöèäèâó ÔÆ
[107].

ÄÔÆ ìîæåò ïðåêðàùàòüñÿ êàê ïóòåì ýëåêòðîèì-
ïóëüñíîé òåðàïèè [108, 109], òàê è ìåäèêàìåíòîçíîãî îá-
ëåã÷åíèÿ ìèîêàðäèàëüíîé ñèíõðîíèçàöèè [17-19, 110, 111],
÷åðåç óëó÷øåíèå ðåãóëÿöèè ñîïðÿæåíèÿ ùåëåâûõ ìåæ-
êëåòî÷íûõ ñîåäèíåíèé [112, 113]. Âñëåäñòâèå ýòîãî âîç-
ìîæíî îæèäàòü, ÷òî ïðåäîòâðàùåíèå èëè îñëàáëåíèå
ñâÿçàííîãî ñ ÔÆ ïàãóáíîãî ýôôåêòà íà ìåæêëåòî÷íîå
ñîïðÿæåíèå ÿâëÿåòñÿ âàæíîé ïðåäïîñûëêîé äëÿ àóòîäå-
ôèáðèëëÿöèè æåëóäî÷êîâ.

Ïîñêîëüêó àóòîäåôèáðèëëÿöèÿ æåëóäî÷êîâ òðåáóåò
âûñîêîãî óðîâíÿ ìåæêëåòî÷íîé ñèíõðîíèçàöèè [19, 59, 60,
75, 110], è ìåæêëåòî÷íàÿ ñèíõðîíèçàöèÿ çàâèñèò îò ìåæ-
êëåòî÷íîãî ñîïðÿæåíèÿ è ïðîâåäåíèÿ [114, 115], ìû âûä-
âèãàåì ãèïîòåçó [116] î òîì, ÷òî ëþáîå äåôèáðèëëèðóþ-
ùåå ìåäèêàìåíòîçíîå ñðåäñòâî äîëæíî óìåíüøàòü ÷àñ-
òîòó ôèáðèëëÿöèè, óñèëèâàòü èëè çàíîâî óñòàíàâëèâàòü
ìåæêëåòî÷íûå êîíòàêòû, ïðåïÿòñòâîâàòü ìåæêëåòî÷íîìó
ýëåêòðè÷åñêîìó ðàçîáùåíèþ, íàèáîëåå âåðîÿòíî ïóòåì
óâåëè÷åíèÿ óðîâíÿ âíóòðèêëåòî÷íîãî öÀÌÔ, óìåíüøå-
íèÿ [Ca2+]i è/èëè ïðåäîòâðàùåíèÿ ïåðåãðóçêè Ca2+.

Íîâûé ïîäõîä
Ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå, ÷òî èçìåíåíèÿ ÄÏÄ, ÝÐÏ

è ÑÏ ïîä äåéñòâèåì èññëåäîâàííûõ àíòèàðèòìè÷åñêèõ
ïðåïàðàòîâ íå ìîãóò îáúÿñíèòü èõ äåôèáðèëëÿòîðíûõ
ñâîéñòâ, âñòàåò âîïðîñ, íå îáëàäàþò ëè îíè îäíèì èç
âûøåóïîìÿíóòûõ "äåôèáðèëëÿòîðíûõ ýôôåêòîâ, ñâÿçàí-
íûõ ñ ñèíõðîíèçàöèåé" [116]. Ïûòàÿñü ïðîÿñíèòü ýòîò
âîïðîñ â ñåðèè ðàáîò ìû èññëåäîâàëè [111, 112, 117-122]
ýôôåêò àäðåíàëèíà, öÀÌÔ, òðèöèêëè÷åñêèõ àíòèäåïðåñ-
ñàíòîâ, ôåíîòèàçèíîâ, àíòèàðèòìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ III
êëàññà (d- ñîòàëîë è òåäèñàìèë) è ïðîêàèíàìèäà íà ìåæ-
êëåòî÷íîå ñîïðÿæåíèå è ñèíõðîíèçàöèþ â ìèîêàðäå, à
òàêæå íà óëüòðàñòðóêòóðíóþ öåëîñòíîñòü ìåæêëåòî÷íûõ
ñîåäèíåíèé è öèòîïëàçìàòè÷åñêîãî ñâîáîäíîãî [Ca2+]i â
êëåòî÷íîé êóëüòóðå.

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëè íà ïåðôóçèðóåìûõ ïî-
ëîñêàõ ìûøöû æåëóäî÷êîâ ìîðñêèõ ñâèíîê [11, 112, 117,



9

ÂÅÑÒÍÈÊ ÀÐÈÒÌÎËÎÃÈÈ, ¹ 14, 1999

119] èëè íà êóëüòóðå ìèîöèòîâ æåëóäî÷êîâ íîâîðîæäåí-
íûõ êðûñÿò [120, 121]. Ðåçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå â ýòîì
èññëåäîâàíèè, ïîäòâåðæäàþò ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî âûç-
âàííîå ãèïîêñèåé ðàçîáùåíèå ýëåêòðè÷åñêîãî ñîïðÿæå-
íèÿ ìîæåò áûòü òåñíî ñâÿçàíî ñ èçìåíåíèÿìè íà ñóáêëå-
òî÷íîì óðîâíå, ñâèäåòåëüñòâóþùèìè î ñíèæåííîé ýô-
ôåêòèâíîñòè ìåæêëåòî÷íûõ ñâÿçåé è ùåëåâûõ ñîåäèíå-
íèé. Ýòè ðåçóëüòàòû î÷åíü õîðîøî ñîãëàñóþòñÿ ñ áîëåå
ðàííèìè ìîðôîëîãè÷åñêèìè èññëåäîâàíèÿìè, êîòîðûå
ïîêàçàëè, ÷òî ñêëîííîñòü ìèîêàðäà ê àðèòìèÿì ñâÿçàíà
ñ åãî æèçíåñïîñîáíîñòüþ [122, 123], è ÷òî ýïèçîä ÔÆ
ñîâïàäàåò ñ ìàêñèìàëüíîé ãåòåðîãåííîñòüþ óëüòðàñòðóê-
òóðíûõ èçìåíåíèé ýëåêòðè÷åñêè àêòèâíûõ ìèîöèòîâ [96].

Âñå èññëåäîâàííûå ïðåïàðàòû óìåíüøàëè ïîâû-
øåííûé [Ca2+]i äî áàçàëüíîãî óðîâíÿ, â òî âðåìÿ êàê ââå-
äåíèå ïðåïàðàòîâ ïðè íîðìàëüíîì [Ca2+]î íå âëèÿëî íà
[Ca2+]i. Òàêèì îáðàçîì, ïðîôèëàêòè÷åñêîå ëå÷åíèå ïðå-
ïàðàòàìè ïðåäîòâðàùàëî ïåðåãðóçêó Ca è ïîääåðæè-
âàëî [Ca2+]i íà óðîâíå íîðìàëüíîé êîíöåíòðàöèè è ïðå-
äîòâðàùàëî îáóñëîâëåííûå âûñîêîé [Ca2+]i ðàçîáùåíèå
ñîïðÿæåíèÿ è äåñèíõðîíèçàöèþ.

Ìû ïðåäïîëàãàåì, ÷òî àíòèàðèòìè÷åñêèå ïðåïà-
ðàòû III êëàññà, ïîäîáíî òðèöèêëè÷åñêèì àíòèäåïðåññàí-
òàì, àäðåíàëèíó è/èëè äáöÀÌÔ ïîâûøàþò êîíöåíòðà-
öèþ öÀÌÔ, êîòîðûé ïîñëåäîâàòåëüíî ïîâûøàåò íå òîëü-
êî âõîä ñàðêîëåììàëüíîãî Ca2+, íî è çàõâàò Ca2+ ñàðêîï-
ëàçìàòè÷åñêèì ðåòèêóëóìîì (ÑÐ). Ýòè ýôôåêòû ìîãóò
ïðèâîäèòü ê ïîâûøåííîìó ïåðåìåùåíèþ Ca è ïîëîæè-
òåëüíîìó èíîòðîïíîãî ýôôåêòó, à òàêæå êàê è ê ðåçóëü-
òèðóþùåìó óìåíüøåíèþ ñâîáîäíîãî äèàñòîëè÷åñêîãî
[Ca2+]i [118, 120].

Ðåçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå Tribulova ñ ñîàâò. [124] è
Parmley è ñîàâò. [125] ñâèäåòåëüñòâóþò â ïîëüçó ïðåäïî-
ëîæåíèÿ, ÷òî d-ñîòàëîë è òåäèñàìèë ïîâûøàåò óðîâåíü
öÀÌÔ, â òî âðåìÿ êàê ïîñëåäíèå ðàáîòû [125] äîêàçûâà-
þò, ÷òî ýòè äåôèáðèëëèðóþùèå ïðåïàðàòû óìåíüøàþò
[Ca2+]i è ïðåäîòâðàùàþò ïåðåãðóçêó Ca2+ ïóòåì óâåëè÷å-
íèÿ îáðàòíîãî çàõâàòà Ca2+ ÑÐ.

Íà ÷òî æå óêàçûâàþò ïîñëåäíèå äàííûå?
Ìû ïðåäïîëàãàåì, ÷òî êàðäèîïðîòåêòèâíàÿ äåôèá-

ðèëëÿòîðíàÿ ñïîñîáíîñòü óêàçàííûõ äåôèáðèëëèðóþùèõ

ñîåäèíåíèé ñ ïîëîæèòåëüíûì èíîòðîïíûì ýôôåêòîì
íàèáîëåå âåðîÿòíî ñâÿçàíà ñ èõ ñèìïàòîìèìåòè÷åñêèì
ýôôåêòîì, ò.å. ñ îáóñëîâëåííûì öÀÌÔ ïîâûøåíèåì çàõ-
âàòà Ca2+ ÑÐ è, òåì ñàìûì, óâåëè÷åíèÿ ìåæêëåòî÷íîãî
ñîïðÿæåíèÿ è ñèíõðîíèçàöèè. Ýòè ýôôåêòû äàþò âîçìîæ-
íîñòü ìèîêàðäó ôóíêöèîíèðîâàòü êàê ñèíöèòèé, ïðåäîò-
âðàùàòü ñïîíòàííûé ðàçðûâ ìàëûõ âîëí re-entry è ïðå-
äîòâðàùàþò íåïðåðûâíîñòü re-entry è ôèáðèëëÿöèè.

Ìû ïðåäïîëàãàåì, ÷òî:
• Àíòèàðèòìè÷åñêèå ïðåïàðàòû I êëàññà (òðèöèêëè÷åñ-
êèå àíòèäåïðåññàíòû, ôåíîòèàçèíû è ïðîêàèíàìèä) îá-
ëåã÷àþò àóòîäåôèáðèëëÿöèþ, õîòÿ îíè óìåíüøàþò Vmax,
è ïóòåì óìåíüøåíèÿ ñêîðîñòè ïðîâåäåíèÿ, ÷òî ìîæåò
ñïîñîáñòâîâàòü ïðîäîëæåíèþ ïðîöåññà ôèáðèëëÿöèè;
• Àíòèàðèòìè÷åñêèå ïðåïàðàòû III êëàññà (d-ñîòàëîë è
òåäèñàìèë) ïåðåâîäÿò ÄÔÆ â ÏÔÆ, õîòÿ â áîëåå âûñî-
êèõ äîçàõ îíè óäëèíÿþò ÄÏÄ è ÝÐÏ, ÷òî ÿâëÿåòñÿ èõ àðèò-
ìîãåííûì ñâîéñòâîì, ìîãóùèì ïðèâåñòè ê âíåçàïíîé
êàðäèàëüíîé ñìåðòè.

Òîëüêî ëè ýòî òåîðåòè÷åñêàÿ ãèïîòåçà?
Îòâåò íà ýòîò âîïðîñ - íåò. Èçó÷àÿ ýôôåêò ýòèõ ïðå-

ïàðàòîâ, êîòîðûå ïðåäïîëîæèòåëüíî óäëèíÿþò ÝÐÏ ó
ðàçëè÷íûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ, ìû îáíàðóæè-
ëè, ÷òî îíè îáëàäàþò ÷åòêîé è áåçîïàñíîé àíòèàðèòìè-
÷åñêîé/äåôèáðèëëèðóþùåé ñïîñîáíîñòüþ â äîçèðîâêå,
â êîòîðîé îíè ïðåäîòâðàùàþò ïåðåãðóçêó Ca2+, íî åùå
íå óìåíüøàþò Vmax è/èëè âûçûâàþò óäëèíåíèå èíòåð-
âàëà Q-T. Òàêèå æå ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû ó ïàöèåí-
òîâ ïðè ââåäåíèè ñîòàëîëà [31].

ÏÅÐÑÏÅÊÒÈÂÛ

Ïðèíèìàÿ íàøó ãèïîòåçó (î äåôèáðèëëèðóþùåì
ýôôåêòå ñîïðÿæåíèÿ è ñèíõðîíèçàöèè ìåæêëåòî÷íûõ
ñîåäèíåíèé) è ïóòåì ðàçðàáîòêè ïðåïàðàòîâ ñ ïîëîæè-
òåëüíûì èíîòðîïíûì ýôôåêòîì, ïðåïÿòñòâóþùèõ ïåðå-
ãðóçêå Ca2+ è ðàçîáùåíèþ ìåæêëåòî÷íîãî ñîïðÿæåíèÿ,
ëèøåííûõ ïðîàðèòìîãåííûõ ýôôåêòîâ, òàêèõ êàê óäëè-
íåíèå ÄÏÄ è èíòåðâàëà Q-T èëè óìåíüøåíèÿ Vmax, ìû
ñìîæåì ïîëó÷èòü íîâûå, áîëåå áåçîïàñíûå è áîëåå ìîù-
íûå àíòèàðèòìè÷åñêèå/äåôèáðèëëèðóþùèå ïðåïàðàòû,
â êîòîðûõ êëèíèêà äàâíî íóæäàåòñÿ.
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ÔÈÁÐÈËËßÖÈß ÆÅËÓÄÎ×ÊÎÂ: Â×ÅÐÀ, ÑÅÃÎÄÍß, ÇÀÂÒÐÀ
Í.Òðèáóëîâà, Ì.Ìàíîàõ

Ïðîäåìîíñòðèðîâàíî, ÷òî íàðÿäó ñ ôàòàëüíîé ôèáðèëëÿöèåé æåëóäî÷êîâ (ÔÆ), óñòðàíÿåìîé òîëüêî ýëåêòðè-
÷åñêîé äåôèáðèëëÿöèåé, ñóùåñòâóåò ïðèõîäÿùàÿ ÔÆ, ïðè êîòîðîé ïðîèñõîäèò ñïîíòàííîå âîññòàíîâëåíèå ñèíóñî-
âîãî ðèòìà. Ðàññìàòðèâàåòñÿ ðÿä ìåõàíèçìîâ, âëèÿþùèõ íà óñòîé÷èâîñòü ÔÆ: óñòîé÷èâîñòü êðóãîâ re-entry, ñâÿçàí-
íàÿ ñ ðàçìåðàìè ïåòëè, óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè ïîòåíöèàëà äåéñòâèÿ, êîòîðîå ìîæåò îêàçûâàòü êàê àíòè-
àðèòìè÷åñêèé, òàê è àðèòìîãåííûé ýôôåêò, îñîáåííîñòè ìåæêëåòî÷íîãî ñîïðÿæåíèÿ.

Ïðåäëîæåí ïîâûé ïîäõîä ê îöåíêå àíòèôèáðèëëÿòîðíûõ ñâîéñòâ àíòèàðèòìè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ, îñíîâàííûé
íà êîíòðîëå êîíöåíòðàöèé èîíîâ  Ñà2+ è öÀÌÔ, êîòîðûå êîððåëèðóþò ñ ýôôåêòèâíîñòüþ ìåæêëåòî÷íûõ ñâÿçåé.
Âûñêàçàíî ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî êàðäèîïðîòåêòèâíàÿ äåôèáðèëëÿòîðíàÿ ñïîñîáíîñòü d-ñîòàëîëà è òåäèñàìèëà íàèáî-
ëåå âåðîÿòíî ñâÿçàíà ñ èõ ñèìïàòîìèìåòè÷åñêèì ýôôåêòîì, ò.å. ñ îáóñëîâëåííûì öÀÌÔ ïîâûøåíèåì çàõâàòà Ca2+ ÑÐ
è, òåì ñàìûì, óâåëè÷åíèÿ ìåæêëåòî÷íîãî ñîïðÿæåíèÿ è ñèíõðîíèçàöèè.

Ïðåäëàãàåòñÿ ãèïîòåçà î äåôèáðèëëèðóþùåì ýôôåêòå ñîïðÿæåíèÿ è ñèíõðîíèçàöèè ìåæêëåòî÷íûõ ñîåäèíå-
íèé è ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ïóòåì ðàçðàáîòêè ïðåïàðàòîâ ñ ïîëîæèòåëüíûì èíîòðîïíûì ýôôåêòîì, ïðåïÿòñòâóþùèõ
ïåðåãðóçêå Ca2+ è ðàçîáùåíèþ ìåæêëåòî÷íîãî ñîïðÿæåíèÿ,  ëèøåííûõ ïðîàðèòìîãåííûõ ýôôåêòîâ, òàêèõ êàê óäëè-
íåíèå ÄÏÄ è èíòåðâàëà Q-T èëè óìåíüøåíèÿ Vmax, âîçìîæíî ïîëó÷åíèå íîâûå, áîëåå áåçîïàñíûõ è áîëåå ìîùíûõ
àíòèàðèòìè÷åñêèõ/äåôèáðèëëèðóþùèõ ïðåïàðàòîâ.

VENTRICULAR FIBRILLATION: YESTERDAY, TODAY, AND TOMORROW
N. Tribulova, M. Manoach

It has been demonstrated that, besides a fatal ventricular fibrillation that requires electrical defibrillation a transient
one, spontaneously reverting into a sinus rhythm exists. A number of mechanisms to be responsible for a sustainability of
ventricular fibrillation is considered, namely a stability of reentrant circuits caused by the circuit length, an increased
duration of action potential which may exert both antiarrhythmic and proarrhythmic effects, and peculiarities of intercellular
coupling.

A new approach is put forward for assessment of defibrillating properties of antiarrhythmic drugs. It is based on
evaluation of Ca2+ and cAMP concentrations which correlate with the effectiveness of intercellular junctions. The
cardioprotective defibrillating potency of d-sotalol and tedisamil is supposed to be most probably connected with their
sympathomimetic effect, i.e. due to a cAMP-induced increase in Ca2+ reuptake by sarcoplasmic reticulum and, thereby, by
enhanced intercellular coupling and synchronization.

The hypothesis is put forward that the defibrillating effect is related with intercellular coupling and synchronization.
It is suggested that the development of positive inotropic drugs that prevent Ca2+ overload and intercellular decoupling but
devoid of some arrhythmogenic effects such as prolongation of APD or Q-T interval or decreasing of Vmax will probably
permit to produce some safer and more potent antiarrhythmic-defibrillating drugs available for clinical practice.


