Лекция 23. Мерцательная аритмия.
Изменения нормального ритма сердца называются аритмией. Один из видов аритмии - мерцательная аритмия или фибрилляция предсердий. Фибрилляция предсердий иногда обозначается ФП. 

Фибрилляция (слово пришло от латинского наименования тонкого волокна) - быстрое и дезорганизованное сокращение мышечных волокон. При ФП электрические сигналы, которые обычно регулярно координируют сокращения мышечных волокон в верхних камерах сердца (предсердия), становятся дезорганизоваными. Вместо эффективного сокращения предсердие начинает беспорядочно дрожать. Предсердие не может перекачивать кровь должным образом через сердце, и сердце не может эффективно выбрасывать кровь к другим частям организма. 

ФП - очень распространённая аритмия. По оценке специалистов 2.2 млн людей в Соединенных Штатах имеет ФП ; и ежегодно диагностируют 160 000 новых случаев. 

Вероятность появления ФП увеличивается с возрастом. Она редко встречается среди молодых людей. Но в возрасте старше 65 лет от 3 до 5 % людей имеет ФП. Она встречается почти у 9 % населения старше 80 лет. 

С ФП связана непосредственная и потенциальная угроза здоровью. Цели лечения при ФП - управление частотой сердечных сокращений, восстановление нормального сердечного ритма, антикоагулянтная терапия и лечение проблем, связанных с фибрилляцией предсердий. 

Что такое синусовый ритм? 

Нормальный сердечный ритм называется синусовым ритмом, потому что он управляется электрическими импульсами из специализированной узкой, U-образной сердечной мышцы в правом предсердии, известной как синусовый узел (СУ). Роль СУ в поддержании нормального сердечного ритма обсуждается ниже. Обычно СУ увеличивает частоту сердечных сокращений при физической нагрузке и замедляет её во время отдыха. 

Что такое ФП? 

Нормальная частота сердечных сокращений в покое - приблизительно от 50 до 90 ударов в минуту. Мы слышим каждое сердечное сокращение как регулярный звук - это результат скоординированного сокращения и расслабления сердечной мышцы.

При ФП предсердная мышца активизируется разрядами с частотой более 300 в минуту. В этом случае предсердие прекращает сокращаться и больше не может выбрасывать кровь должным образом и заполнять желудочки. В результате поток крови к лёгким, мозгу и другим органам может критически уменьшаться.

Какие существуют виды ФП? 

Фибрилляция предсердий может быть пароксизмальной или хронической. Пароксизм - это внезапный приступ. Пароксизмальная ФП - фибрилляция предсердий, которая возникает время от времени, изменяясь по продолжительности и интенсивности. Она может продолжаться только несколько секунд или в течение нескольких часов или более длительно до того времени, когда вернётся нормальный синусовый ритм. По самому определению, пароксизмальные эпизоды заканчиваются спонтанно (самостоятельно). Постоянная ФП - фибрилляция предсердий, которая продолжается неопределенно долго, если пациент не обращается к врачу. Постоянная ФП относится к ситуации, когда возвращение синусового ритма невозможно. 

Каковы причины ФП? 

С ФП связан длинный список болезней и различных патологий. Это состояние наиболее часто связано с ишемической болезнью сердца - патология, которая нарушает нормальную доставку крови к сердечной мышце. Среди других причин, которые могут вызвать патологию сердечного ритма - болезни щитовидной железы, высокое артериальное давление (гипертония), структурные дефекты сердца и клапанов, болезни легких и воспаление сердечной оболочки (перикарда). Имеется также редкое генетическое состояние, известное как семейная ФП, при которой специфический хромосомный дефект может быть унаследован потомством людей, страдающих от фибрилляции предсердий. У некоторых молодых пациентов с ФП не удаётся найти какой-либо сердечно-сосудистой или иной патологии. Эти больные имеют "первичную" или идиопатическую ФП. 

ФП может быть вызвана разными механизмами, которые приводят к очень быстрой, нерегулярной электрической активации предсердной мышцы. По одной теории имеются несколько электрических волн, которые блуждают повсюду в предсердиях. Другая гипотеза говорит о нескольких возбудимых участках в предсердиях, которые "обстреливают" остальные области и тем самым создают дезорганизованные сокращения. Независимо от механизма результат один - фибрилляция предсердий.

Насколько опасна ФП? 

У молодых людей без какой-либо сердечной патологии фибрилляция предсердий не рассматривается как серьезная аритмия. У некоторых людей она повышает риск инсульта, особенно у пациентов старшее 65 лет, или у тех, кто имеет сахарный диабет, высокое артериальное давление, застойную сердечную недостаточность или предшествующий инсульт. Во время ФП предсердия "перестимулированы" и не могут сокращаться организованно. Клапаны открываются пассивно, но отсутствует единое предсердное сокращение, которое обычно открывает клапан и выбрасывает кровь в желудочки. В результате поток крови в некоторых частях предсердия отсутствует. Главная опасность застоя крови в предсердиях состоит в том, что он вызовет формирование сгустков крови в пределах сердца, которые могут попадать в общий кровоток. Хотя эти сгустки крови малы, они всё же достаточно крупные, чтобы забить артерии в другом органе и прервать поток крови к жизненноважным органам. Сгусток, выходящий из левого предсердия, войдет в общий кровоток. Если сгустки "застревают" в артерии головного мозга, результатом станет инсульт. 

Даже без очевидных симптомов, ФП может повышать риск инсульта, застойной сердечной недостаточности и кардиомиопатии. Фрэмингемское исследование показало, что ФП увеличивает риск инсульта в 3-5 раза, особенно у людей, которые уже имели инсульт, страдают высоким артериальным давлением, сахарным диабетом или застойной сердечной недостаточностью. 

ФП может также повреждать нормальную сердечную мышцу и изменять характер электрического проведения, последовательность сокращения и расслабления сердечной мышцы. Это явление известно как электрическое ремоделирование. 

Как выглядит ФП ? 

Проявления и симптомы ФП различаются у разных пациентов. Некоторые люди вообще не чувствуют каких-либо необычных изменений во время ФП. Другие говорят, что они точно знают, когда работа сердца становится нерегулярной и ускоренной. Это может походить на внезапное трепетание сердца. Может появиться чувство беспокойства и непонятного дискомфорта. Иногда ФП ведет к одышке, слабости при малейшей физической нагрузке (например, во время подъёма на один лестничный пролёт). У некоторых людей появляется боль в груди, потливость, головокружение или даже кратковременные потери сознания. 

Появление этих симптомов может быть неожиданным и тревожным, особенно в первое время. Некоторые люди говорят, что они становятся чрезвычайно беспокойными и испуганными, когда чувствуют начало эпизода ФП. 

Как доктор диагностирует ФП? 

Если доктор имеет основания подозревать ФП, самый простой диагностический тест - сосчитать пульс и зарегистрировать ЭКГ в 12 отведениях. Быстрый пульс (быстрее чем 100 ударов в минуту) и нерегулярные удары свидетельствуют о ФП. 

Доктор может порекомендовать пациенту носить портативный монитор (ХМ) или монитор событий, которые являются не больше, чем маленькими портативными аппаратами ЭКГ с электронной памятью. Холтеровское мониторирование проводится всё время, пока на Вас регистратор. Монитор события включается для записи ЭКГ, когда у Вас возникает чувство нерегулярного биения. 

Регуляция нормального сердечного ритма 

Электрические импульсы сообщают волокнам сердечной мышцы, когда необходимо сократиться скоординированно и эффективно. Во время синусового ритма электрический импульс начинается в СУ из правого предсердия и затем распространяется дальше через правое и левое предсердие. Волна активации входит в атриовентрикулярный узел (АВУ), который подобно электрическому кабелю передает электрические сигналы от предсердий к желудочкам. От АВУ электрический сигнал обычно проводится по общему пути до разделения на левую и правую ножку и затем активизирует левый и правый желудочки. Эта последовательность заканчивается очень мощным сокращением. 

Кровь поступает в предсердие. Сокращение предсердия выбрасывает кровь в желудочки. После этого желудочки сокращаются и выбрасывают кровь к легким и другим органам. Деятельность атриовентрикулярного узла состоит в том, чтобы проводить импульсы из предсердия к желудочкам. Во время синусового ритма АВУ контролирует, чтобы желудочки сокращались с той же самой частотой, что и предсердия после небольшой задержки, которая оптимизирует транспортировку крови. Во время ФП предсердная активация осуществляется быстро и нерегулярно (около 300 в минуту). Это напоминает судороги или сотрясения сердечной мышцы. АВУ передаёт к желудочкам многие, но к счастью не все неправильные быстрые предсердные волны. В результате частота сокращений желудочков во время ФП обычно в пределах от 120 до 160 ударов в минуту. Желудочки сокращаются быстро и нерегулярно, приводя к неэффективному перекачиванию крови. 

Как лечат ФП ? 

С ФП можно бороться при помощи терапии, используя различными медикаментозные и немедикаментозные подходы. Кроме того антикоагулянтная терапия необходима пациентам для устранения опасности образующихся сгустков крови. 

Доктор будет проводить лечение на основе принципы немедленной, краткосрочной и постоянной терапии ФП. 

Краткосрочные принципы предусматривают замедление желудочковых сокращений во время фибрилляции предсердий и/или восстановление синусового ритма. Желудочковые сокращения во время ФП урежаются посредством препаратов, которые уменьшают способность атриовентрикулярного узла передавать электрические сигналы из предсердий к желудочкам (в-блокаторы, антагонисты кальция и дигиталис). Для многих пациентов замедление частоты желудочковых сокращений уменьшает или устраняет симптомы ФП и поэтому является приемлемой конечной точкой терапии. Однако для большинства пациентов с частыми приступами фибрилляции предсердий или при недостаточном контроле за частотой желудочковых сокращений, желательно прекращение ФП и восстановление синусового ритма. Синусовый ритм быстро восстанавливается посредством электрической кардиоверсии или внутривенным введением препаратов. Электрическая кардиоверсия - техника доставки к сердцу управляемого электрошока для того, чтобы прекратить неправильную электрическую активацию при ФП и восстановить нормальный синусовый ритм. До выполнения процедуры пациенты, требующие кардиоверсии, получают быстродействующие успокаивающие препараты, чтобы устранить какой-либо дискомфорт во время манипуляции. 

Постоянный контроль ФП зависит от процедур, поддерживающих синусовый ритм. Дополнительный подход состоит в том, чтобы позволить предсердию оставаться во власти фибрилляции, но управлять желудочковой частотой посредством терапии или аблации атриовентрикулярного узла. Каждый подход обсуждается в последующих рубриках.

Удержание синусового ритма

Поддержание нормального синусового ритма и предотвращение будущих эпизодов ФП - идеальная цель для постоянного лечения. К сожалению, современная терапия несовершенна и может иметь нежелательные побочные эффекты, которые требуют отмены препарата при некоторых условиях. Лекарства, которые можно принимать через рот, используются врачами, чтобы поддержать нормальный синусовый ритм и предотвращать ФП, и включают : 

* флекаинид, пропафенон 

* метопролол, атенолол, надолол 

* хинидин, прокаинамид, дизопирамид 

 амиодарон, соталол, дофетилид 

Так как эти препараты работают не у всех больных и не могут использоваться у каждого, предлагаются и развиваются несколько направлений антиаритмической терапии. Доктора получают всё новые сведения относительно ФП, появляется уверенность, что терапия может быть подобрана индивидуально к конкретному пациенту. В настоящее время появились новые хирургические процедуры, которые поддерживают синусовый ритм и использовались успешно у небольшого количества пациентов. Процедура MAZE заключается в том, что на "открытом сердце" хирург делает несколько разрезов в предсердиях, чтобы прервать электрические пути, поддерживающие ФП. 

Появились наблюдения о том, что причиной ФП у некоторых пациентов является частое возбуждение очага в пределах лёгочных вен, что привело к использованию катетерной аблации для целенаправленного разрушения этих участков лёгочных вен. Подход доказал свою эффективность для предотвращения ФП у небольшого контингента этих пациента. 

Раньше демонстрировалось, что постоянная электростимуляция, используя двухкамерные, предсердные электрокардиостимуляторы по-видимому уменьшают частоту эпизодов пароксизмальной ФП у пациентов с медленным синусовым ритмом. 

Наконец, как обсуждалось ранее, электрическая кардиоверсия - эффективная процедура для прекращения ФП. Устройства для этой цели называются кардиовертерами или дефибрилляторами. Внешние устройства были доступны в течение долгого времени. Однако, проблема с внешними дефибрилляторами состоит в том, что пациент должен быть доставлен к этому устройству. Теперь пациенту может быть имплантирован внутренний предсердный дефибриллятор (предсердный ICD) с низкой энергией разряда. Эти устройства могут автоматически включаться, когда они обнаруживают эпизод ФП и прекращают аритмию с восстановлением нормального синусового ритма. Эти устройства в настоящее время изучаются и пока широко не доступны. 

Контроль за частотой сердечных сокращений. 

У некоторых пациентов симптомы могут быть устранены урежением желудочковых сокращений во время ФП до 60-90 ударов в минуту. Частота желудочковых сокращений во время ФП управляется атриовентрикулярным узлом, который проводит электрические сигналы из предсердий в желудочки. Во время ФП проведение этих электрических импульсов может быть замедлено с помощью медикаментов. Известны следующие лекарства, которые принимаются в таблетках для замедления частоты желудочковых сокращений при том условии, что предсердия продолжают фибриллировать : 

* (в-блокаторы (метопролол, атенолол, надолол) 

* антагонисты кальция (верапамил, дилтиазем) 

* Дигиталис 

У некоторых пациентов, не смотря на применение этих препаратов, не удаётся контролировать частоту желудочковых сокращений. В этом случае аблация атриовентрикулярного узла может быть использована, чтобы блокировать импульсы, поступающие из предсердий. Проведение этих электрических импульсов прерывается воздействием на протяжении электрического кабеля, связывающего предсердия с желудочками. Гибкий проводник (катетер) проводится через крупную вену, пока его наконечник не касается области атриовентрикулярного узла. Разряд радиочастотной энергии выпаривает ткань узла (аблация). Так как проведение через АВУ прекращается, после процедуры необходима имплантация постоянного электрокардиостимулятора, который регулирует активацию желудочков. 

Лечение осложнений ФП 

На протяжении приблизительно трёх лет изучали риск инсультов (тромбоэмболия мозговых артерий, транзиторная ишемическая атака, эмболия периферических артерий), нарушения мозгового кровообращения. Эти нарушения возникали у 55 из 740 пациентов с ФП. Чаще они встречались у пациентов, не получавших антиаритмическую терапию. 

Лечение антикоагулянтами может замедлить формирование сгустков крови. Доза должна тщательно регулироваться, потому что важно поддерживать способность организма прекращать кровотечения в случае внутреннего или внешнего повреждения. Лечение должно немного замедлить процесс так, чтобы сгустки не формировались. В настоящее время используются аспирин и варфарин (Coumadin). Рекомендации относительно антикоагулянтов основаны на возрасте пациента и присутствии факторов риска. Некоторые условия связаны с высоким риском образования сгустков крови у пациентов с ФП и включают - возраст > 65 лет, предшествующий инсульт, сердечная недостаточность, ишемическая болезнь сердца, сахарный диабет, гипертония, митральный стеноз, протезированный сердечный клапан и тиреотоксикоз. Пациентами с любым из этих факторов риска необходимо лечение варфарином. У пациентов в возрасте меньше 65 лет и без вышеуказанных условий риск появления сгустков при ФП во много раз ниже и они нуждаются в приёме аспирина без антикоагулянтов. 
Руководство по лечению пациентов с фибрилляцией предсердий (ФП) (часть 1)

Fuster, соавт., перевод с сокращениями: к.м.н. Корзун А.И.
J Am Coll Cardiol 2001;38:1266i-1xx
Рекомендации созданы в формате предыдущих ACC/AHA руководств, с классификацией признаков, обобщением доказательных данных и мнения экспертов.

Все показания разделены на классы:

Класс I: Состояния, для которых есть доказательства и/или общее соглашение, что процедура или лечение являются полезными и эффективными.

Класс II: Состояния, для которых имеются противоречивые доказательства и/или расхождение мнений о пользе/эффективности процедуры или лечения.

Класс IIa: доказательства/мнения свидетельствуют в пользу процедуры или лечения.

Класс IIb: польза/эффективность менее хорошо установлена доказательствами/мнением.

Класс III: Состояния, для которых есть доказательства и/или общее соглашение, что процедура или лечение не полезны / не эффективны (в некоторых случаях могут быть вредны).

Уровни доказательств, на которых эти рекомендации базируются, оценивались как:
А, если были получены данные многих рандомизированных клинических исследований,
B, когда были получены данные одного рандомизированного или не рандомизированного исследования,
C, когда источником рекомендации было согласованное мнение экспертов.





Рисунок 1. Стандартная электрокардиограмма в 12 отведениях, показывающая фибрилляцию предсердий с контролируемой частотой сокращения желудочков.




Рисунок 2. Стандартная электрокардиограмма, показывающая типичное трепетание предсердий с переменным атриовентрикулярным проведением.

III. Классификация
Клиницист должен распознать впервые выявленный приступ ФП, действительно ли он сопровождается симптомами, оканчивается ли самостоятельно. При этом необходимо признать, что нельзя быть точно уверенным в продолжительности этого приступа и в предыдущих необнаруженных приступах. Когда у больного было 2 или больше приступа, ФП считают рецидивирующей. Если аритмия заканчивается спонтанно, рецидив ФП называется пароксизмом, а форма - пароксизмальной; когда аритмия продолжается, ФП называется упорствующей. В последнем случае завершение приступа фармакологической или электрической кардиоверсией не изменяет название. Упорствующая ФП может быть или первым приступом аритмии, или кульминацией рецидивов пароксизмальной ФП. Категория упорствующей ФП также включает случаи длительной ФП (например, больше чем 1 год), когда кардиоверсия не была показана или не была предпринята, обычно это приводит к хронической ФП. 



Рисунок 3. Классификация типов ФП.
1 - приступы, которые длятся не более 7 дней (большинство меньше чем 24 ч); 2 - приступы обычно длятся дольше 7 дней; 3 - кардиоверсия неуспешна или не предпринималась; 4, - и пароксизмальная, и упорствующая ФП могут рецидивировать.
Термины, определенные выше, относятся к приступам ФП длительностью больше чем 30 секунд, не связанным с обратимой причиной. Вторичную ФП, возникающую при остром инфаркте миокарда, операциях на сердце, перикардите, миокардите, гипертиреозе, легочной эмболии, пневмонии или острой легочной болезни рассматривают отдельно; вероятность рецидива ФП после устранения причины достаточно невелика. В таких ситуациях ФП - не первичная проблема, и лечение основного заболевания, одновременно с терапией эпизода ФП, обычно заканчивается завершением аритмии без её повторения.

Термин "одиночная ФП" имеет различные определения, но в общем применим к молодым пациентам (моложе 60 лет) без клинического или эхокардиографического подтверждения какого-либо сердечно-лёгочного заболевания. Такие пациенты имеют благоприятный прогноз относительно тромбоэмболий и смерти. С течением времени пациенты из категории одиночной ФП переходят в другие категории из-за старения или развития сердечных отклонений (например, расширения левого предсердия), и риск тромбоэмболий и смертности, соответственно, увеличивается. Одиночную ФП отличают от других форм идиопатической ФП по критериям возраста и отсутствия сердечно-сосудистой патологии. Термин "неклапанная ФП" ограничен ситуациями, когда аритмия возникает без ревматического порока митрального клапана или протеза клапана сердца.

IV. Эпидемиология и прогноз
A. Распространенность 
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Рисунок 4. Распространенность ФП в двух американских эпидемиологических исследованиях: Framingham и CHS (Изучение Сердечно-сосудистого Здоровья).
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Рисунок 5. Оценка распространенности ФП относительно возраста в США.
Средний возраст пациентов ФП - приблизительно 75 лет. Около 70 % больных ФП - от 65 до 85 лет. Общее число мужчин и женщин с ФП примерно одинаково, но среди больных с ФП старше 75 лет около 60 % являются женщинами.
Таблица 1. Распространенность ФП у пациентов с ХНК 

	Класс ХНК (по NYHA)

	Распространенность ФП, %

	Trials (год)


	I

	4

	SOLVD-prevention (1992)


	II-III

	10-26

	SOLVD-treatment (1991)
CHF-STAT (1995)
MERIT-HF (1999)
Diamond (1999)


	III-IV

	20-29

	Middlekauff (1991)
Stevenson (1996)
GESICA (1994)


	IV

	50

	CONSENSUS (1987)



	


B. Встречаемость
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Рисунок 6. Встречаемость ФП в 2 эпидемиологических исследованиях.

C. Прогноз
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Рисунок 7. Относительный риск инсульта и смерти у больных ФП.

V. Патофизиологические механизмы
A. Предсердные факторы
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Рисунок 8. Основные электрофизиологические механизмы ФП.
A. Патологический очаг возбуждения. Эктопический очаг (обозначен звездочкой) часто находится в области легочных вен. Это приводит к небольшим волнам фибрилляторного проведения, как при множественных волнах re-entry.
B. Множественные волны re-entry. Небольшие волны (обозначены стрелками) беспорядочно повторно входят в области (re-entry), предварительно активизированные ими или другой небольшой волной. Их маршруты изменяются.
LA - левое предсердие; PV - легочная вена; ICV - нижняя полая вена; SCV - верхняя полая вена; РА - правое предсердие.

Таблица 2. Анатомические и электрофизиологические факторы, способствующие началу и/или поддержанию ФП 

	Анатомические факторы

	Электрофизиологические факторы


	· Насыщенность ионными каналами 

· Нарушенное или прерывистое проведение по путям соединения 

· Нарушенная симпатическая иннервация 

· Дилатация предсердий 

· Дилатация легочных вен 

· Апоптоз предсердных кардиомиоцитов 

· Интерстициальный фиброз 

	· Укороченный эффективный рефрактерный период предсердий 

· Перегрузка предсердных кардиомиоцитов кальцием 

· Триггерная активность или автоматизм предсердных кардиомиоцитов 

· Снижение скорости внутрипредсердного проведения 

· Неоднородная предсердная рефрактерность 

· Расхождение проведения 

· Гиперчувствительность к катехоламинам и ацетилхолину 



	


VI. Провоцирующие состояния, клинические проявления и качество жизни
A. Причины и провоцирующие состояния
1. Острые причины ФП
ФП может быть связана с острыми, временными причинами: употребление алкоголя ("синдром праздничного сердца"), операции, удар электрического тока, ОИМ, перикардит, миокардит, легочная эмболия или другие легочные болезни, гипертиреоз или другие метаболические нарушения. В таких случаях, успешное лечение основного заболевания может устранить ФП. ФП, которая развивается при ОИМ, указывает на неблагоприятный прогноз по сравнению с ФП до инфаркта или синусовым ритмом. ФП может провоцироваться другой наджелудочковой тахикардией (WPW-синдромом, или AV узловой реципрокной тахикардией). Лечение первичной аритмии уменьшает частоту рецидивов ФП. ФП - частое раннее послеоперационное осложнение операций на сердце и органах грудной полости.

2. ФП без заболевания сердца
Мнение, что ФП - не отдельная нозологическая единица (болезнь), а должна рассматриваться как один из симптомов основного заболевания, подтверждена тем, что у ФП бывает много причин. Но, с другой стороны, около 30-45% случаев пароксизмальной и 20-25% случаев упорствующей ФП бывают у молодых пациентов без явного заболевания (одиночная ФП). ФП может быть как изолированной или семейной аритмией, но при этом через какое-то время может появиться заболевание сердца. Это уменьшает встречаемость одиночной ФП у пожилых. Хотя развитие заболевания сердца в пожилом возрасте может быть совпадением, не связанным с ФП.

Таблица 3. Демография и провоцирующие состояния среди пациентов с ФП в исследовании ALFA 

		Вся популяция

	Пароксизмальная ФП

	Хроническая ФП

	Недавно начавшаяся ФП


	Число больных, n

	756

	167

	389

	200


	Возраст, лет

	68.6

	65.9

	69.9

	68.1


	Отношение мужчин к женщинам

	436/320

	91/76

	237/152

	108/92


	Вес тела, кг

	72.5

	72.3

	72.4

	73


	Рост, см

	168.4

	169.2

	168

	168.3


	Время, прошедшее после 1 эпизода ФП, мес.

	47.3

	39.4

	65.7

	NA


	Длительность этого эпизода ФП, мес.

	NA

	NA

	54

	NA


	Причинное заболевание сердца, n (%)


	ИБС

	126 (16.6)

	20(11.9)

	69(17.7)

	37(18.5)


	Гипертензия (как болезнь)

	162(21.4)

	28(16.7)

	84(21.5)

	50(25.0)


	Поражение клапанов (ревматизм)

	115(15.2)

	16(9.5)

	76 (19.5)

	23(11.5)


	Дилатационная кардиомиопатия

	70 (9.2)

	4 (2.3)

	49(12.5)

	17(8.5)


	Гипертрофическая кардиомиопатия

	37 (4.8)

	5 (2.9)

	14(3.5)

	18(9.0)


	Неревматическое поражение клапанов (пролапс митрального клапана, другие)

	25 (3.3)

	9 (5.3)

	10 (2.5)

	6 (3.0)


	Кардиомиопатии (другие)

	9(1.2)

	1 (0.6)

	6(1.5)

	2 (1.0)


	Дисфункция синусового узла

	9(1.2)

	3(1.8)

	5(1.3)

	1 (0.5)


	Разнообразные

	28 (3.7)

	10 (6.0)

	13(3.3)

	5 (2.5)


	Нет заболевания сердца

	222 (29.3)

	77(46.1)

	90(23.1)

	55 (27.5)


	Другие предрасполагающие или связанные факторы, n (%)


	Гипертиреоз

	24(3.1)

	6 (3.5)

	9 (2.3)

	9 (4.5)


	Гипертензия

	298(39.4)

	59 (35.3)

	148(38.0)

	91 (45.5)


	Бронхолегочное заболевание

	85(11.2)

	16 (9.5)

	50(12.9)

	19(9.5)


	Диабет

	81 (10.7)

	12(7.1)

	51 (13.1)

	18(9.0)


	ХНК

	226 (29.8)

	24 (14.3)

	166(42.6)

	36 (18.0)


	Эмболические события в анамнезе

	64 (8.4)

	14(8.3)

	42 (10.8)

	8 (4.0)


	Размер левого предсердия, мм

	43.8

	40

	46.5

	41.5


	Фракция выброса ЛЖ, %

	58.7

	63.3

	56.9

	58.4



	


Упорствующая ФП включает и недавно начавшуюся, и хроническую ФП. Недавно начавшаяся ФП - ФП, существующая от 7 до 30 дней. Хроническая ФП - ФП, существующая более 30 дней.

3. ФП с провоцирующим заболеванием сердца
Сердечно-сосудистые заболевания, провоцирующие ФП: поражение клапанов сердца (чаще митрального), болезнь коронарных артерий (ИБС) и гипертензия, особенно с гипертрофией ЛЖ. Кроме того, ФП может вызываться гипертрофической или дилатационной кардиомиопатией или врожденным пороком сердца (в первую очередь - дефект межпредсердной перегородки у взрослых). Заболевания синусового узла, предвозбуждение желудочков и наджелудочковая тахикардия также могут быть причиной ФП. Этиология также включает рестриктивные кардиомиопатии (амилоидоз, гемохроматоз и эндомиокардиальный фиброз), опухоли сердца и констриктивный перикардит. Другие сердечные заболевания (например, пролапс митрального клапана даже без митральной регургитации, легочное сердце и идиопатическая дилатация правого предсердия) также связаны с более высокой встречаемостью ФП. ФП нередко выявляется у пациентов с синдромом сонного апноэ, но вызвана ли в данной ситуации аритмия гипоксией, другой биохимической аномалией, изменениями легочной гемодинамики или состоянием правого предсердия, пока не установлено. В таблице 3 приведен перечень провоцирующих сердечных заболеваний, по данным популяционного исследования ALFA.

4. Нейрогенная ФП
Вегетативная нервная система может вызвать ФП у восприимчивых пациентов за счет усиления тонуса блуждающего нерва либо адренергического тонуса. У многих больных ФП начинается на фоне повышенного парасимпатического или симпатического тонуса. Coumel описал группы пациентов, которых он охарактеризовал терминами: вагусная и адренергическая формы ФП. Признаки вагусной ФП: 1) распространенность приблизительно в 4 раза выше у мужчин, чем у женщин; 2) возраст начала - около 40 - 50 лет; 3) часто связана с одиночной ФП; 4) имеется небольшая тенденция прогрессировать в упорствующую ФП; 5) возникает ночью, во время отдыха, после еды или приема алкоголя; 6) предшествующая прогрессирующая брадикардия. Поскольку ЧСЖ относительно невелика в течение приступа ФП, большинство пациентов жалуется на перебои в работе сердца, а не на одышку, недомогание или обмороки. Важно, что и бета-адреноблокаторы, и сердечные гликозиды могут увеличить частоту возникновения вагусной ФП.

Подобно вагусной ФП, возраст начала адренергической ФП у больных - обычно около 50 лет; как правило, заболевание сердца не выявляется. Адренергическая ФП имеет следующие особенности: 1) более низкая встречаемость, чем у вагусной ФП; 2) начало аритмии преимущественно в течение дневного времени; 3) провоцируется физической нагрузкой или эмоциональным напряжением; 4) часто сопутствует полиурия; 5) начало обычно связано со специфической частотой синусового ритма для данного пациента; 6) отсутствие различий у больных разных полов. В отличие от вагусной ФП, бета-блокаторы являются средством выбора для ФП адренергического типа.

Мало данных имеется по нейрогенной ФП, редко протекающей изолированно. Хотя пациенты с исключительно вагусной или адренергической ФП встречаются нечасто, но если анамнез указывает на вариант начала ФП, клиницист должен выбрать препараты, которые наиболее вероятно предотвратят рецидивы ФП.

VII. Клиническая оценка
A. Минимальное обследование пациента с ФП
Таблица 4. Минимальное и дополнительное обследование пациентов с ФП 

	Минимальное обследование
1. Анамнез и физикальное обследование, чтобы определить: 

· Наличие и природу симптомов, связанных с ФП 

· Клинический тип ФП (первый эпизод, пароксизмальная, упорствующая или хроническая) 

· Начало первого симптоматического пароксизма или дата выявления ФП 

· Частота приступов, их продолжительность, предрасполагающие факторы и способы окончания ФП 

· Ответ на любой фармакологический агент, который назначался 

· Наличие любого провоцирующего заболевания сердца или других обратимых состояний (например, гипертиреоз или употребление алкоголя) 

2. ЭКГ, чтобы выявить: 

· Ритм (верифицировать ФП) 

· Гипертрофию ЛЖ 

· Продолжительность P-волны и ее (или волн фибрилляции) морфологию 

· Предвозбуждение 

· Блокаду ножек пучка Гиса 

· Предшествующий ОИМ 

· Другие предсердные аритмии 

· Измерить и следить за RR, QRS и QT интервалами в процессе антиаритмической терапии 

3. Рентгенограмма грудной клетки, чтобы оценить: 

· паренхиму легких, когда клинические признаки предполагают патологию 

· сосуды легких, когда клинические результаты предполагают патологию 

4. Эхокардиография, чтобы выявить: 

· Поражение клапанного аппарата + размеры левого и правого предсердий + размеры и функцию ЛЖ 

· Пик давления в ПЖ (легочная гипертензия) + гипертрофию ЛЖ 

· Тромб ЛП (низкая чувствительность) 

· Заболевания перикарда 

5. Исследование крови на функцию щитовидной железы (Т3, Т4) и гипофиза (ТТГ) 

· o При первом эпизоде ФП; когда ЧСЖ трудно контролируется; или когда ФП рецидивирует сразу после кардиоверсии 

Дополнительное обследование
Один или несколько тестов могут быть необходимы:

1. Нагрузочная проба (ВЭМ, тредмил и т.п.) 

· Если адекватность контроля ЧСЖ не установлена (хроническая ФП) 

· Для провокации ФП, индуцируемой физической нагрузкой 

· Для исключения ишемии перед лечением пациентов препаратами 1C класса антиаритмиков 

2. Холтеровское мониторирование или регистрация события 

· Если диагноз типа аритмии не установлен 

· Как средство оценки контроля ЧСЖ 

3. Чреспищеводная эхокардиография 

· Выявить тромб ЛП (в ушке ЛП) 

· Для проведения кардиоверсии 

4. Электрофизиологическое исследование 

· Объяснить механизм тахикардии с широкими QRS-комплексами 

· Выявить предрасполагающую аритмию, например: трепетание предсердий или пароксизмальную наджелудочковую тахикардию, для ее лечения (аблации или блокады/модификации АV проведения). 



	


Сокращения: ФП - фибрилляция предсердий, ЛП - левое предсердие, ЧСЖ - частота сокращений желудочков, ЛЖ - левый желудочек, ПЖ - правый желудочек, ОИМ - острый инфаркт миокарда.
Руководство по лечению пациентов с фибрилляцией предсердий (ФП) (часть 2)

Fuster, соавт., перевод с сокращениями: к.м.н. Корзун А.И.
J Am Coll Cardiol 2001;38:1266i-1xx
Часть 1
VIII. Лечение
Главные задачи лечения пациентов с ФП: лечение непосредственно аритмии и профилактика тромбоэмболий. У пациентов с упорствующей ФП есть принципиально два пути лечения: восстановить и удерживать синусовый ритм или позволить ФП продолжать существовать и контролировать частоту сокращений желудочков. Хотя с вопросом, какой из этих двух путей выбрать, клиницисты сталкиваются часто (ФП - весьма распространенная аритмия), проводилось чрезвычайно мало контролируемых многоцентровых исследований антиаритмических препаратов, где сравнивались бы различные формы ФП. Стратегии лечения и терапевтические алгоритмы должны базироваться на доступных (скудных) доказательствах. Информация относительно профилактики тромбоэмболий более обширна, и рекомендации по профилактике тромбоэмболий базируются на более высоком уровне доказательств.

A. Удержание синусового ритма против контроля частоты сокращений желудочков при хронической ФП
Таблица 5. Цели удержания синусового ритма у пациентов с ФП. 

	· Уменьшить симптомы, такие как сердцебиения, недомогание и одышку. 

· Профилактика тромбоэмболий. 

· Профилактика вызванных тахикардией ремоделирования миокарда и ХНК. 



	


B. Кардиоверсия
Таблица 6. Рекомендации по фармакологической кардиоверсии ФП, длящейся не более 7 дней. 

	Препарат *

	Способ введения

	Класс рекомендаций

	Уровень доказательств



	Препараты с доказанной эффективностью


	Dofetelide

	Oral

	I

	A


	Flecainide

	Oral or intravenous

	I

	A


	Ibutilide

	Intravenous

	I

	A


	Propafenone

	Oral or intravenous

	I

	A


	Amiodarone

	Oral or intravenous

	IIa

	A


	Quinidine

	Oral

	IIb

	B


	Малоэффективные или малоизученные препараты


	Procainamide

	Intravenous

	IIb

	C


	Digoxin

	Oral or intravenous

	III

	A


	Sotalol

	Oral or intravenous

	III

	A



	


*Дозы препаратов могут отличаться от доз, рекомендованных производителем. Препараты перечислены в алфавитном порядке внутри каждой категории 

Таблица 7. Рекомендации по фармакологической кардиоверсии ФП, длящейся больше 7 дней. 

	Препарат *

	Способ введения

	Класс рекомендаций

	Уровень доказательств


	Препараты с доказанной эффективностью


	Dofetelide

	Oral

	I

	A


	Amiodarone

	Oral or intravenous

	IIa

	A


	Ibutilide

	Intravenous

	IIa

	A


	Flecainide

	Oral

	IIb

	B


	Propafenone

	Oral or intravenous

	IIb

	B


	Quinidine

	Oral

	IIb

	B


	Малоэффективные или малоизученные препараты


	Procainamide

	Intravenous

	IIb

	C


	Sotalol

	Oral or intravenous

	III

	A


	Digoxin

	Oral or intravenous

	III

	C



	


*Дозы препаратов могут отличаться от доз, рекомендованных производителем. Препараты перечислены в алфавитном порядке внутри каждой категории 

Таблица 8. Рекомендованные дозы препаратов с доказанной эффективностью для фармакологической кардиоверсии ФП. 

	Препарат*

	Путь введения

	Дозировка**

	Возможные побочные эффекты


	Amiodarone

	Oral

	В стационаре: 1.2-1.8 г в день в дробных дозах до общей дозы 10г, затем 200-400мг в день (поддерживающая доза) или 30мг/кг в одной дозе
Амбулаторно: 600-800 мг в день в дробных дозах до общей дозы 10г, затем 200-400 мг в день (поддерживающая доза)

	Гипотензия, брадикардия, удлиннение QT, torsade de points (редко), расстройства ЖКТ, запоры, флебиты (при в/в введ.)


		Intravenous/oral

	5-7 мг/кг за 30-60 мин, затем 1.2-1.8 г в день внутривенно или в дробных дозах до общей дозы 10г, затем 200-400мг в день (поддерживающая доза)

	
	Dofetelide

	Oral

	Клиренс креатинина (мл/мин)
> 60
40-60
20-40
<20

	Доза мкг * 2 раза в день
500
250
125
Противопоказан

	Удлиннение QT, torsade de points, подбор дозы по функции почек, размерам тела и возрасту


	Flecainide

	Oral

	200-300 мг***

	Гипотензия, ускорение проведения при трепетании предсердий


		Intravenous

	1.5-3.0 мг/кг за 10-20 мин***

	
	Ibutilide

	Intravenous

	1 мг за 10 мин, еще 1 мг если необходимо

	Удлиннение QT, torsade de points


	Propafenone

	Oral

	450-600 мг

	Гипотензия, ускорение проведения при трепетании предсердий


		Intravenous

	1.5-2.0 мг/кг за 10-20 мин ***

	
	Quinidine****

	Oral

	0.75-1.5 г в дробных дозах за 6-12 ч, обычно с урежающими ЧСЖ препаратами

	Удлиннение QT, torsade de points , расстройства ЖКТ, гипотензия



	


*Препараты перечислены в алфавитном порядке
** Дозы препаратов могут отличаться от доз, рекомендованных производителем
*** Недостаточно данных, чтобы рекомендовать единственный режим приема препарата для больных с ИБС или с нарушенной функцией ЛЖ. Эти препараты должны назначаться с осторожностью или не назначаться вообще для этих больных
**** Применение насыщающих доз хинидина для кардиоверсии при ФП противопоказано, более безопасные методы доступны и перечислены выше в этой таблице. Хинидин необходимо применять с осторожностью. 
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Рисунок 9. Фармакологическое лечение пациентов с недавно выявленной ФП.
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Рисунок 10. Фармакологическое лечение пациентов с рецидивирующей пароксизмальной ФП.
*См. рисунок 11.



Рисунок 11. Антиаритмическая терапия для удержания синусового ритма у пациентов с рецидивами пароксизмальной или упорствующей ФП. Лекарства внесены в список в алфавитном порядке, а не в порядке предложенного использования.
*При адренергической ФП бета-блокаторы или соталол - препараты выбора.
† Рассмотреть нефармакологические варианты для удержания синусового ритма, если применение препарата неудачно.
[image: image11.jpg]i ke ——
s | e ey
T - ey
e TR
oo 7
e
+ prm——
)





Рисунок 12. Фармакологическое лечение пациентов с рецидивами упорствующей или хронической ФП. *См Рисунок 11. Применяйте лекарственную терапию перед кардиоверсией, чтобы уменьшить вероятность раннего рецидива ФП.

1. Препараты с доказанной эффективностью (применяемые для кардиоверсии) 

a. Амиодарон 

b. Дофетилид 

c. Флекаинид 

d. Ибутилид 

e. Пропафенон 

f. Хинидин 

2. Мало эффективные или не полностью изученные препараты (применяемые для кардиоверсии) 

a. Бета-блокаторы 

b. Антагонисты кальция (верапамил и дилтиазем) 

c. Дигоксин 

d. Дизопирамид 

e. Прокаинамид 

f. Соталол 

D. Электрическая кардиоверсия
1. Терминология
Электрическая кардиоверсия - электрический разряд прямым током, синхронизированный с деятельностью сердца, обычно по R-волне кардиограммы. Это гарантирует, что электрическая стимуляция не произойдет в течение уязвимой стадии сердечного цикла: 60-80 мс до и 20-30 мс после вершины T-волны. Электрическая кардиоверсия используется для лечения всех патологических сердечных ритмов, кроме фибрилляции желудочков. Термин "дефибрилляция" подразумевает асинхронный разряд, который необходим для лечения фибрилляции желудочков, но не ФП.

В одном исследовании 64 пациента были рандомизированно подвергнуты электрической кардиоверсии с начальной энергией при монофазной форме волны 100, 200, или 360 Дж. Большая начальная энергия была значительно более эффективна, чем более низкая (процент непосредственного успеха составил 14% при 100 Дж, 39% - 200, и 95% - при 360 Дж, соответственно), приводя к меньшему количеству разрядов и меньшему количеству совокупной энергии, когда начинали проводить кардиоверсию с 360 Дж. Эти данные указывают, что начальный разряд 100 Дж зачастую слишком мал. Для электрической кардиоверсии при ФП рекомендуется начальная энергия 200 Дж или выше. Существуют устройства, которые вырабатывают ток с двухфазной формой волны; они достигают кардиоверсии при более низких уровнях энергии, чем те, которые используют монофазную форму волны.
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Рисунок 13. Жизнь без аритмии после электрической кардиоверсии у пациентов с упорствующей ФП. Нижняя кривая представляет результат после единственного разряда, когда профилактическая терапия не проводилась. Верхняя кривая изображает результат с повторными электрическими кардиоверсиями в сочетании с антиаритмической профилактической терапией. Arch Intern Med 1996;156:2585-92.

4. Трансвенозная электрическая кардиоверсия
Методика внутреннего применения прямого тока высокой энергии (200-300 Дж) для кардиоверсии ФП была предложена Levy и др. в 1988 г., с использованием катетера в правом предсердии и электрода на спине. В рандомизированном исследовании эффективность внутренней кардиоверсии, по сравнению с наружной, была выше, особенно у тучных пациентов и пациентов с хроническими обструктивными заболеваниями легких. Однако частота рецидивов ФП при длительном наблюдении не отличалась. В этом исследовании для наружной кардиоверсии применялась монофазная форма волны разряда; использование двухфазной формы волны, вероятно, потребовало бы внутренней кардиоверсии значительно менее часто. При других методах внутренней кардиоверсии применяется низкая энергия разряда (меньше 20 Дж) через катодный электрод с большой поверхностью в правом предсердии и анод в коронарном синусе или левой легочной артерии. Эти методы успешно восстанавливали синусовый ритм в 70-90% случаев у различных категорий больных, включая тех, у кого наружная кардиоверсия была неэффективна. Внутренняя кардиоверсия с низкой энергией не требует общей анестезии, но выполняется под седацией пациента. Показания к внутренней кардиоверсии могут включать имплантацию ЭКС, дефибрилляторов или насосов для вливания препаратов, но это сейчас изучается.

5. Электрическая кардиоверсия у пациентов с имплантированными ЭКС и дефибрилляторами
Кардиоверсия пациентов с имплантированным ЭКС и дефибриллятором выполнима и безопасна, когда предприняты соответствующие меры безопасности, чтобы предотвратить их повреждение. ЭКС и дефибрилляторы разработаны с электрическими цепями, защищенными против внезапных внешних электрических разрядов, но, тем не менее, запрограммированные данные могут быть изменены внезапными волнами тока. Электричество, проводимое по имплантированному электроду к эндокарду, может вызывать миокардиальное повреждение с временным или постоянным увеличением порога стимуляции. Резко выраженное увеличение порога может привести к блокаде выхода (отсутствие желудочкового ответа на стимул). Устройство (ЭКС или дефибриллятор) должно быть опрошено (телеметрия) непосредственно перед и после кардиоверсии, чтобы проверить его работоспособность. Оно должно быть повторно запрограммировано, если необходимо повысить величину стимула. Устройства обычно имплантируются спереди, и ложки для внешней кардиоверсии должны быть помещены настолько далеко от них, насколько возможно, предпочтительно в передне-задней конфигурации. Риск блокады выхода наибольший, когда одна ложка дефибриллятора помещена непосредственно около ЭКС, а другая - на верхушке сердца. Риск ниже при передне-задней позиции электродов и у ЭКС с биполярными системами электродов. Внутренняя кардиоверсия с низкой энергией у пациентов с имплантированными ЭКС и электродами, помещенными в правое предсердие и коронарный синус/левую легочную артерию, не влияет на функцию ЭКС.

6. Риск и осложнения электрической кардиоверсии
a. Эмболия 

b. Аритмии 

c. Миокардиальное повреждение 

Рекомендации по фармакологической или электрической кардиоверсии ФП 
Класс I
1. Немедленно выполнить электрическую кардиоверсию у пациентов с пароксизмальной ФП и частым желудочковым ритмом, тем, кто имеет доказанный на ЭКГ острый ИМ или гипотонию с симптомами, стенокардию или ХНК, если ФП не отвечает быстро на фармакологические меры. (Уровень доказательств: C) 

2. Провести кардиоверсию у пациентов без гемодинамической неустойчивости, когда симптомы ФП недопустимы. (Уровень доказательств: C) 

Класс IIa
1. Фармакологическая или электрическая кардиоверсия, чтобы ускорить самопроизвольное восстановление синусового ритма у пациентов с впервые выявленным эпизодом ФП. (Уровень доказательств: C) (См. Таблицы 6, 7, 8 для рекомендованных препаратов.) 

2. Электрическая кардиоверсия у пациентов с упорствующей ФП, если ранний рецидив маловероятен. (Уровень доказательств: C) 

3. Повторная кардиоверсия после профилактической терапии у пациентов, которые вновь срываются на ФП без антиаритмического лечения после успешной кардиоверсии. (Уровень доказательств: C) 

Класс IIb
1. Фармакологическая кардиоверсия до синусового ритма у пациентов с упорствующей ФП. (Уровень доказательств: C) (См. таблицы 6, 7, 8 для рекомендованных препаратов.) 

2. Назначение вне стационара фармакологических препаратов для кардиоверсии впервые выявленной, пароксизмальной или упорствующей ФП у пациентов без сердечного заболевания, или когда безопасность препарата у этого пациента была проверена. (Уровень доказательств: C) (См. Таблицу 8.) 

Класс III
1. Электрическая кардиоверсия у пациентов со спонтанным чередованием ФП и синусового ритма в течение коротких периодов времени. (Уровень доказательств: C) 

2. Повторная кардиоверсия у пациентов с короткими периодами синусового ритма, которые вновь срываются на ФП, несмотря на многократные процедуры кардиоверсии и профилактическую антиаритмическую терапию. (Уровень доказательств: C) 

E. Поддержание синусового ритма
1. Фармакологическая терапия для профилактики рецидивов ФП
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Рисунок 14. Гипотетическая схема неэффективности кардиоверсии. Продемонстрированы три типа рецидивов после электрической кардиоверсии упорствующей ФП. Эффективность лекарств различается в повышении эффективности разряда и в подавлении рецидивов.

Таблица 9. Классификация антиаритмических препаратов по Vaughan Williams (VW). 

	· Type IA 

· Disopyramide 

· Procainamide 

· Quinidine 

· Type IB 

· Lidocaine 

· Mexiletine 

             Type IC 

· Flecainide 

· Moricizine 

· Propafenone 

· Type II 

· Бета-блокаторы (e.g., propranodol) 

· Type III 

· Amiodarone 

· Bretylium 

· Dofetelide 

· Ibutilide 

· Sotalol 

· Type IV 

· Кальциевые блокаторы (e.g., verapamil and diltiazem 



	


Таблица 10. Типичные дозы препаратов, используемых для поддержания синусового ритма у пациентов с ФП*. 

	Препарат*

	Суточная доза


	Amiodarone**

	100-400 мг


	Disopyramide

	400-750 мг


	Dofetelide***

	500-1000 мг


	Flecainide

	200-300мг


	Procainamide

	1000-4000 мг


	Propafenone

	450-900 мг


	Quinidine

	600-1500 мг


	Sotalol***

	240-320 мг



	


*Препараты перечислены в алфавитном порядке. Препараты и их дозы приведены здесь на основе опубликованных исследований.
** Насыщающая доза: 600 мг в сутки обычно дается 1 месяц или 1000 мг в сутки в течение 1 недели.
*** Доза должна подбираться по изменению функции почек и QT интервала в течение внутрибольничного этапа начала лечения этим препаратом. 

4. Амбулаторное начало антиаритмической терапии у пациентов с ФП
Таблица 11. Типы проаритмогенности в течение лечения различными антиаритмическими препаратами при ФП или трепетании предсердий по классификации VW. 

	A. Желудочковая проаритмия 

· Torsade de pointes (VW классы IА и III антиаритмиков) 

· Продолжающаяся мономорфная желудочковая тахикардия (обычно VW класс IC антиаритмиков) 

· Продолжающаяся полиморфная желудочковая тахикардия/фибрилляция желудочков без удлинения QT (VW классов IA, IC и III антиаритмиков) 

B. Предсердные проаритмии 

· Провокация рецидивов (особенно VW классов IA, IC, и III антиаритмиков) 

· Преобразование ФП в трепетание (обычно VW класс IC антиаритмиков) 

· Увеличение порога дефибрилляции (потенциальная проблема с VW классом IC антиаритмиков) 

C. Аномалии проведения или формирования импульса 

· Ускорение ЧСЖ при ФП (VW класс IA и IC антиаритмиков) 

· Ускорение проведения по дополнительному пути (дигоксин, внутривенно верапамил или дилтиазем) 

· Дисфункция синусового узла, атриовентрикулярные блокады (почти все антиаритмики) 



	


Таблица 12. Предрасполагающие факторы к препарат-индуцированной желудочковой проаритмии. 

	VW классы IA и III

	VW класс IС


	· Длинный QT интервал (более 460 мс) 

· Синдром удлиненного QT 

· Заболевание сердца, гипертрофия ЛЖ 

· Сниженная функция ЛЖ* 

· Гипокалиемия, гипомагнезиемия* 

· Женский пол 

· Почечная дисфункция* 

	· Широкий QRS (более 120 мс) 

· Связанные желудочковые тахикардии 

· Заболевание сердца 

· Сниженная функция ЛЖ* 


	Брадикардия* 

1. (Вызванные лекарствами) СССУ или АВ блокада 

2. (Вызванная лекарствами) конверсия ФП в синусовый ритм 

3. Эктопически обусловленные короткие-длинные RR интервалы 

	Частый желудочковый ответ* 

1. При нагрузках 

2. При ускорении АВ проведения 


	Быстрое увеличение дозы
Высокие дозы (соталол, дофетилид), накопление препарата
Взаимодействие с препаратами* 

1. Мочегонные 

2. Другие удлиняющие QT антиаритмики 

3. Не антиаритмики, перечисленные на сайте http://www.torsades.org/ 

Проаритмии в анамнезе

	Быстрое увеличение дозы
Высокие дозы, накопление препарата
Взаимодействие с препаратами* 

1. Препараты с отрицательным инотропным действием 


	После начала приема препарата
Чрезмерное удлинение QT

	После начала приема препарата
Чрезмерное (более 150%) уширение QRS



	


* Некоторые из этих факторов могут развиваться позже, после начала приема препарата. 

5. Рецидив ФП после кардиоверсии: показания к лекарственной терапии
Таблица 13. Фармакологическое лечение перед кардиоверсией у пациентов с ФП: эффекты различных антиаритмических препаратов на острый и подострый результат трансторакальной электрической кардиоверсии. 

	 

	Увеличение конверсии и профилактика немедленных рецидивов ФП при электрической кардиоверсии

	Подавление подострых рецидивов ФП и поддерживающая терапия

	Класс рекомендаций

	Уровень доказательств


	Эффективны

	Amiodarone
Flecainide
Ibutilide
Propafenone
Propafenone+verapamil
Quinidine
Sotalol

	Все препараты класса I (исключая ибутилид) плюс бета-блокаторы

	I

	B


	Неизвестная эффективность

	Beta-blockers
Disopyramide
Diltiazem
Dofetelide
Procainamide
Verapamil

	Diltiazem
Dofetelide
Verapamil

	IIb

	B



	


Начало лечения всеми препаратами (за исключением бета-блокаторов и амиодарона) должно проводится в стационаре. Препараты перечислены в алфавитном порядке внутри каждой категории. 

Рекомендации по фармакологической терапии для поддержания синусового ритма
Фармакологические стратегии лечения или алгоритмы для поддержания синусового ритма у пациентов с ФП (Рисунки 9, 10, 11, 12) базируются на доступных доказательствах и экстраполируются от опыта с этими препаратами в других ситуациях.

Класс I
1. Основа начала фармакологической терапии для поддержания синусового ритма - пациенты с инвалидизирующими или другими симптомами в течение ФП. (Уровень доказательств: B) 

2. Лечить предрасполагающие или обратимые причины ФП перед началом антиаритмической терапии. (Уровень доказательств: C) 

Класс IIa
1. Назначить фармакологическую терапию для поддержания синусового ритма, чтобы предотвратить прогрессирование вызванной тахикардией (ФП) кардиомиопатии. (Уровень доказательств: C) 

2. Нечастые и хорошо переносимые рецидивы ФП можно в некоторых случаях считать успешным результатом антиаритмической терапии. (Уровень доказательств: C) 

3. Возможно амбулаторное начало антиаритмической терапии у отдельных пациентов. (Уровень доказательств: C) 

Класс IIb
1. Назначить фармакологическую терапию для поддержания синусового ритма у бессимптомных пациентов, чтобы предотвратить ремоделирование предсердий. (Уровень доказательств: C) 

2. Назначить фармакологическую терапию для поддержания синусового ритма, чтобы предотвратить тромбоэмболии или ХНК у отдельных пациентов. (Уровень доказательств: C) 

3. Назначить комбинацию антиаритмических препаратов для поддержания синусового ритма, когда терапия одним препаратом неудачна. (Уровень доказательств: C) 

Класс III
1. Использование фармакологического препарата для поддержания синусового ритма у пациентов с факторами риска (хорошо определенными) проаритмии для этого препарата. (Уровень доказательств: A) 

2. Использование фармакологической терапии для поддержания синусового ритма у пациентов с выраженной дисфункцией синусового или AV узла в отсутствии работоспособного ЭКС. (Уровень доказательств: C) 

7. Нефармакологическая коррекция ФП
a. Хирургическая аблация 

b. Катетерная аблация 

c. Подавление ФП стимуляцией 

d. Внутрисердечные предсердные дефибрилляторы 

e. Развитие стратегий для нефармакологической коррекции ФП 

Текущее отсутствие единственного препарата или процедуры, которая может благополучно и эффективно вылечить ФП, породило развитие широкого множества нефармакологических подходов. Хотя каждый из них имеет ограничения, эти методы могут принести клиническое улучшение большому количеству пациентов в будущем. У некоторых пациентов нефармакологическое лечение может сделать ФП чувствительной к ранее неэффективным фармакологическим препаратам. Также вероятно, что могут требоваться комбинации подходов в лечении ФП у отдельных пациентов. Например, ЭКС может быть полезным дополнением к антиаритмической терапии у пациентов с дисфункцией синусового узла, чтобы разрешить применение эффективного препарата, который нельзя было бы дать из-за брадикардии.

F. Контроль ЧСЖ в течение ФП
1. Фармакологические подходы
a. Критерии контроля ЧСЖ

Критерии контроля частоты сокращения желудочков (ЧСЖ) изменяются с возрастом больного. Ритм (ЧСЖ) считают контролируемым, когда ЧСЖ находится в пределах 60-80 ударов в минуту в покое, и 90-115 при умеренной нагрузке. Atwood и др. предложил рассматривать циркадный ритм и среднюю ЧСЖ за 24-часовой период при Холтеровском мониторировании. Нагрузочные пробы также могут применяться для оценки ЧСЖ при достижении субмаксимальной или максимальной нагрузки. Вариабельность сердечного ритма при ФП дает дополнительную информацию о вегетативной нервной системе, которая может иметь независимые прогностические показания. 

b. Гемодинамические и клинические последствия частого желудочкового ответа при ФП

Пациенты, у которых присутствуют частые желудочковые ответы в течение эпизода ФП, могут иметь массу симптомов. Если частый желудочковый ответ сопряжен с гипотонией, стенокардией или застойной ХНК, начните медикаментозное лечение, при необходимости - возможна кардиоверсия. Когда неконтролируемая ЧСЖ сохраняется длительно, это может привести к ухудшению желудочковой функции (вызванная тахикардией кардиомиопатия). Последняя обратима, если ЧСЖ становится контролируемой. 

c. Фармакологическое лечение для контроля ЧСЖ

Отрицательная хронотропная терапия ФП базируется главным образом на подавлении проведения через AV узел. Эффективный рефрактерный период AV узла тесно коррелирует с желудочковым ритмом в течение ФП, и лекарства, которые удлиняют эффективный рефрактерный период AV узла, обычно эффективны. Другой фармакологическая детерминанта желудочкового ответа - холинергическая активность. Синусовая брадикардия и блокады могут встречаться у некоторых пациентов с пароксизмальной ФП (особенно у пожилых) - как нежелательный эффект фармакологического вмешательства (бета-блокаторы, сердечные гликозиды, антагонисты кальция). 

d. Фармакологические препараты для контроля ЧСЖ у пациентов с острой ФП

Следующие препараты могут назначаться для контроля желудочкового ответа при ФП в неотложных ситуациях (Таблица 14). 

Таблица 14. Внутривенные фармакологические препараты для контроля ЧСЖ у пациентов с ФП. 

	Препарат*

	Насыщающая доза

	Начало действия

	Поддерживающая доза

	Класс рекомендаций


	Diltiazem

	0,25 мг/кг в/в за 2 мин

	2-7 мин

	5-15 мг за 1 час инфузии

	I***


	Esmolol

	0,5 мг/кг за 1 мин

	5 мин

	0,05-0,2 мг/(кг*мин)

	I


	Metoprolol

	2,5-5 мг в/в болюс за 2 мин, до 3 доз

	5 мин

	NA

	I***


	Propranolol

	0,15 мг/кг в/в

	5 мин

	NA

	I***


	Verapamil

	0,075-0,15 мг/кг в/в за 2 мин

	3-5 мин

	NA

	I***


	Digoxin

	0,25 мг в/в каждые 2 ч, до 1,5 мг

	2 ч

	0,125-0,25 мг в сутки

	IIb**



	


* Препараты перечислены в алфавитном порядке внутри каждой категории
** Класс I при ХНК
*** Класс IIb при ХНК
e. Фармакологические препараты для контроля ЧСЖ у пациентов с упорствующей ФП

Контроль ЧСЖ важен, когда у пациентов с ФП восстановление синусового ритма невозможно или не предпринималось. Для контроля ЧСЖ и в покое, и при нагрузках или других типах сердечно-сосудистого стресса могут использоваться препараты, блокирующие AV проведение (Таблица 15). Ниже приведены такие препараты (перечислены в алфавитном порядке). 

Таблица 15. Перорально назначаемые фармакологические препараты для контроля ЧСЖ при ФП. 

	Препарат*

	Насыщающая доза

	Начало

	Поддерживающая доза**

	Класс рекомендаций


	Digoxin

	0,25 мг внутрь каждые 2 ч, до 1,5 мг

	2 ч

	0,125-0,375 мг в сутки

	I


	Diltiazem

	NA

	2-4 ч

	120-360 мг в сутки, в дробных дозах, предпочтительнее SR формы

	I


	Metoprolol***

	NA

	4-6 ч

	25-100 мг*2 раза в день

	I


	Propranolol***

	NA

	60-90 мин

	80-240 мг в сутки, в дробных дозах

	I


	Verapamil

	NA

	1-2 ч

	120-360 мг в сутки, в дробных дозах, предпочтительнее SR формы

	I


	Amiodarone

	800 мг в день - 1 нед
600 мг в день - 1 нед
400 мг в день - 4-6 нед

	1-3 нед

	200 мг в сутки

	IIb



	


* Препараты перечислены в алфавитном порядке внутри каждой категории
** Рекомендованные поддерживаемые дозы - дозы, которые обычно необходимы
*** Более высокие дозы можно применять у отдельных пациентов 

2. Нефармакологическая регуляция AV проведения и кардиостимуляция
Кардиостимуляция с частотой, которая примерно равна нормальному желудочковому ответу, может регулировать ЧСЖ при ФП. Поскольку желудочковая кардиостимуляция продлевает рефрактерный период AV узла (в результате скрытого ретроградного проведения) и устраняет желудочковые циклы длиннее цикла кардиостимуляции, то это может уменьшить число желудочковых циклов, связанных с ускоренным AV проведением при ФП. В результате желудочковая кардиостимуляция может использоваться для уменьшения нерегулярности желудочкового ритма. Этот метод может быть полезен для пациентов с выявленной вариабельностью желудочкового ритма и для тех, у кого развивается брадикардия покоя при лечении препаратами для контроля ЧСЖ. Точная роль лечения кардиостимуляцией для регуляции желудочкового ритма у пациентов с ФП, однако, остается противоречивой.

1. Заключение 

Таблица 16. Резюме рекомендаций применения фармакологических препаратов для контроля ЧСЖ при ФП. 

	Препарат

	Путь введения

	Класс рекомендаций

	Уровень доказательств


	Esmolol

	Intravenous

	I

	A


	Другие бета-блокаторы

	Intravenous or oral

	I

	B


	Verapamil

	Intravenous or oral

	I

	A


	Diltiazem

	Intravenous

	I

	A


	Digoxin

	Intravenous or oral

	IIa

	B



	


3. Нефармакологическая модификация/аблация AV узла
Аблация AV узла и постоянная электрокардиостимуляция - очень эффективное средство уменьшения симптомов у некоторых пациентов с ФП. Пациенты, которым наиболее полезен этот вид лечения - это те, у кого присутствуют симптомы, связанные с частым желудочковым ответом, не поддающимся контролю антиаритмическими или отрицательными хромотропными средствами. Аблация AV узла может быть особенно полезна пациентам с частым желудочковым ритмом, который вызывает тахи-обусловленное снижение систолической функции желудочков, несмотря на терапию. Мета-анализ 21 исследования, выполненного в 1989-1998 гг., с общим количеством пациентов 1181, показал, что аблация AV узла и постоянная кардиостимуляция значимо уменьшают сердечные симптомы, качество жизни и использование услуг здравоохранения у пациентов с выраженными симптомами ФП, которая была невосприимчива к медикаментозному лечению. В другом исследовании 156 пациентов с медикаментозно рефрактерной ФП проспективно учитывались в регистре для определения воздействия аблации АV соединения и кардиостимуляции на качество жизни, переносимость нагрузок и левожелудочковую функции в течение 1 года после аблации. Было выявлено существенное улучшение качества жизни после аблации AV узла и постоянной кардиостимуляции. У пациентов с исходно пониженной функцией ЛЖ это лечение значимо увеличивало фракцию выброса. Два небольших рандомизированных исследования сравнивали эффекты аблации AV узла с антиаритмическим лечением по качеству жизни и симптомам у пациентов с пароксизмальной и упорствующей ФП. Значимо больше пациентов с двумя формами ФП ощутили уменьшение симптомов и улучшение качества жизни после аблации AV узла, чем при антиаритмической терапии.

Использование катетерной аблации для модификации AV проведения, путем радиочастотной деструкции задних предсердных путей AV узла, уменьшало ЧСЖ в течение ФП и улучшало кардиальные симптомы, не требуя имплантации ЭКС. Эта методика имеет несколько ограничений, включая нежелательную индукцию полной AV блокады и относительно высокого риска увеличения ЧСЖ за первые 6 месяцев после аблации. Два небольших рандомизированных исследования, сравнивающие стратегии полной аблации AV узла и постоянной кардиостимуляции с модификацией AV узла без имплантации ЭКС, продемонстрировали более заметное уменьшение симптомов при создании полной AV блокады. Таким образом, модификация AV узла без имплантации ЭКС редко используется при ФП у пациентов с частым желудочковым ответом.

Осложнения аблации AV узла, включая таковые от имплантации ЭКС: желудочковые аритмии, относительно редкие случаи ухудшения функции ЛЖ, тромбоэмболии, связанные с прерыванием антикоагуляции, и увеличение частоты прогрессирования от пароксизмальной к упорствующей ФП. Летальность в течение года после аблации AV узла и постоянной кардиостимуляции - приблизительно 6.3% (95%-ый доверительный интервал 5.5-7.2%), с риском внезапной смерти приблизительно 2.0% (95% ДИ 1.5-2.6%). Хотя факт внезапной смерти после этой процедуры остается противоречивым, было предположено, что программирование кардиостимулятора на более высокую частоту ритма (80-90 в минуту) в течение первого месяца после аблации может уменьшить этот риск.

Хотя и была продемонстрирована польза аблации AV узла для уменьшения симптомов, у этой методики есть ограничения: постоянная потребность в антикоагулянтах, потеря AV синхронизации и пожизненная зависимость от кардиостимулятора. Имеется небольшой, но реальный риск внезапной смерти (в значительной степени из-за torsade de pointes). Кроме того, аблация AV проведения может не позволить или ограничить использование в дальнейшем более новых нефармакологических видов лечения. Пациенты с нарушенной диастолической функцией желудочков, которые больше всего зависят от AV синхронизации для поддержания сердечного выброса (больные с гипертрофическими или рестриктивными кардиомиопатиями), могут ощущать персистирующие симптомы после аблации AV узла и постоянной кардиостимуляции. Таким образом, нужно взвесить каждое из этих положений перед процедурой этого необратимого лечения для каждого пациента.

Рекомендации по контролю частоты сокращения желудочков у пациентов с ФП
Класс I
1. Измерить ЧСЖ и в покое, и при нагрузке у пациентов с упорствующей или хронической ФП, и контролировать ЧСЖ фармакологическими препаратами (бета-блокатор или антагонист кальция в большинстве случаев) в физиологическом диапазоне. (Уровень доказательств: C) 

2. Назначить внутривенно бета-блокаторы или антагонисты кальция (верапамил, дилтиазем) в острых ситуациях, чтобы замедлить желудочковый ритм при ФП в отсутствии дополнительного проводящего пути (WPW и другие виды предвозбуждения), и осторожно у пациентов с гипотонией или ХНК. (Уровень доказательств: B) 

3. Немедленно выполнять электрическую кардиоверсию у пациентов с острой пароксизмальной ФП и частым желудочковым ответом при остром ИМ, клинически значимой гипотонией, стенокардией или ХНК, которые не отвечают быстро на фармакологические меры. (Уровень доказательств: C) 

Класс IIa
1. Назначать комбинацию дигоксина и бета-блокатора или антагониста кальция для контроля ЧСЖ в покое и при нагрузке у пациентов с ФП. Выбор лечения должен быть индивидуализирован и доза подобрана так, чтобы избежать брадикардии. (Уровень доказательств: C) 

2. Использовать нефармакологические методы для контроля ЧСЖ, когда фармакологическая терапия недостаточна. (Уровень доказательств: C) 

Класс IIb
1. Назначать дигоксин как единственный препарат для контроля ЧСЖ в покое у пациентов с упорствующей ФП (Уровень доказательств: B) 

2. Назначать внутривенно хинидин, прокаинамид, дизопирамид, ибутилид или амиодарон гемодинамически стабильным больным с ФП, с проведением по дополнительному пути (WPW и другие виды предвозбуждения). (Уровень доказательств: B) 

3. Требуется немедленная кардиоверсия, если появляется очень частая тахикардия или гемодинамическая нестабильность у пациентов с ФП с проведением по дополнительному пути (WPW и другие виды предвозбуждения). (Уровень доказательств: B) 

Класс III
1. Назначать гликозиды как единственный препарат для контроля ЧСЖ у пациентов с пароксизмальной ФП. (Уровень доказательств: B) 

2. Катетерная аблация без предшествующей медикаментозной терапии для контроля ЧСЖ при ФП. (Уровень доказательств: C) 

G. Профилактика тромбоэмболий
1. Стратификация риска
a. Эпидемиологические данные 

Таблица 17. Факторы риска ишемического инсульта и эмболии у пациентов с неклапанной ФП. 

	Факторы риска (контрольные группы)

	Относительный риск


	Предыдущие инсульты или ТИА

	2,5


	Гипертензия в анамнезе

	1,6


	ХНК

	1,4


	Пожилой возраст

	1,4


	Сахарный диабет

	1,7


	ИБС

	1,5



	


ТИА - транзиторная ишемическая атака (аналогичные российские термины: динамическое нарушение мозгового кровообращения, микроинсульт, гипертензивный криз). Данные базируются на обобщенном анализе данных 5 трайлов по первичной профилактике. Как группа, пациенты с неклапанной ФП имеют риск тромбоэмболий примерно в 6 раз выше, чем пациенты с синусовым ритмом. Относительный риск указан по сравнению с больными ФП, но без факторов риска.
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Рисунок 15. Встречаемость инсульта в зависимости от возраста среди пациентов с ФП в Framingham исследовании.

b. Роль эхокардиографии в стратификации риска 

Трансторакальная Эхокардиография
У пациентов с неклапанной ФП, данные плацебо-контролируемых рандомизированных исследований антитромбической терапии определили НИЗКУЮ прогностическую ценность трансторакальной эхокардиографии по отношению к тромбоэмболическим событиям.

Чреспищеводная Эхокардиография (ЧП ЭхоКГ)
ЧП ЭхоКГ - методика с наибольшей чувствительностью и специфичностью для выявления тромбов ЛП и его ушка, сильно опережающая трансторакальную ЭхоКГ. Этот метод позволяет оценить другие причины кардиогенной эмболии, включая функцию ушка ЛП. Выявление при ЧП ЭхоКГ таких аномалий ЛП и его ушка, как тромбы, уменьшение скорости кровотока, спонтанное эхоконтрастирование и атероматоз аорты связаны с увеличением тромбоэмболий.

Обнаружение тромбов ЛП и его ушка является противопоказанием для кардиоверсии при ФП. Отсутствие выявленных тромбов, однако, не предотвращает тромбоэмболии после кардиоверсии, если пациенты не получают антикоагулянты. Стратегия руководства и контроля проведения кардиоверсии ФП посредством ЧП ЭхоКГ привела к сопоставимым результатам по тромбоэмболиям и смерти по сравнению с обычной антикоагуляцией в течение 3 недель до и 4 недель после кардиоверсии (см. раздел VIII-G-3: Восстановление синусового ритма и тромбоэмболии).

Следовательно, трансторакальная ЭхоКГ важна для определения этиологии ФП (например, ревматический порок митрального клапана или гипертрофическая кардиомиопатия), а ЧП ЭхоКГ может обеспечить дополнительную информацию для стратификации тромбоэмболического риска.

Среди пациентов с ФП с высоким риском, следующие ЭхоКГ данные связаны с увеличением тромбоэмболий:

· сниженная систолическая функция ЛЖ при трансторакальной ЭхоКГ, 

· тромбы, спонтанное эхоконтрастирование или сниженная скорость кровотока в ушке ЛП и множественные атероматозные бляшки грудной аорты при ЧП ЭхоКГ. 

Другие ЭхоКГ признаки (диаметр ЛП или фиброкальциноз внутрисердечных аномалий) были непостоянно связаны с тромбоэмболиями и могли взаимодействовать с другими факторами. Пероральная антикоагуляция эффективно понижает риск инсульта у пациентов с ФП со всеми этими признаками. Можно ли при отсутствии этих ЭхоКГ признаков сформировать группу пациентов низкого риска, которым можно не проводить антикоагуляции, установлено не было.

c. Терапевтическое значение 

Таблица 18. Опубликованные схемы стратификации риска для первичной* профилактики тромбоэмболий у пациентов с неклапанной ФП. 

	Источник

	Высокий риск

	Средний риск

	Низкий риск


	Atrial Fibrillation Investigators (1) **

	Возраст 65 лет и старше
Гипертензия в анамнезе
ИБС
Диабет

	Возраст моложе 65 лет
Отсутствие признаков высокого риска


	American College of Chest Physicians (2)

	Возраст старше 75 лет
Гипертензия в анамнезе
Дисфункция ЛЖ ***
Более 1 фактора среднего риска

	Возраст 65 - 75 лет
Диабет
ИБС
Тиреотоксикоз

	Возраст моложе 65 лет
Отсутствие факторов риска


	Stroke Prevention in Atrial Fibrillation (3)

	Женщины старше 75 лет
Систолическое АД более 160 мм рт. ст.
Дисфункция ЛЖ **

	Гипертензия в анамнезе
Отсутствие признаков высокого риска

	Отсутствие признаков высокого риска
Отсутствие гипертензии в анамнезе



	


* Больные с ФП и тромбоэмболиями в анамнезе имеют высокий риск инсульта, и им показаны антикоагулянты для вторичной профилактики в каждом случае.
** Нет отличий пациентов высокого риска от среднего.
*** Дисфункция ЛЖ подразумевает от средней до тяжелой степени аномалию подвижности стенок, выявленную при 2-хмерной ЭхоКГ, снижение фракции выброса (фракция укорочения менее 0,25 при М-режиме ЭхоКГ),или клинику ХНК. 

Цитата по: Pearce et al., Assessment of these schemes for stratifying stroke risk in patients with nonvalvular atrial fibrillation. Am J Med 2000;109:45-51.
(1) - Circulation 1997;96:2617-24.
(2) Ann Intern Med 1996;124:970-9.
(3) N Engl J Med 1993;328:148, N Engl J Med 1992;327:1406-12.

Таблица 19. Антитромботическая терапия на основе уровня риска у пациентов с ФП. 

	Категория больных

	Антитромботическая терапия

	Класс рекомендаций


	Моложе 60 лет, без заболевания сердца (изолированная ФП)

	Аспирин 325 мг/сут или без лечения

	I


	Моложе 60 лет, есть заболевание сердца, но нет факторов риска*

	Аспирин 325 мг/сут

	I


	Возраст 60 лет и старше, но нет факторов риска*

	Аспирин 325 мг/сут

	I


	Возраст 60 лет и старше, имеется сахарный диабет или ИБС

	Пероральные антикоагулянты (МНО 2,0 - 3,0)

	I


		Дополнительно аспирин 81 - 162 мг/сут

	II b


	Возраст 75 лет и старше, особенно женщины

	Пероральные антикоагулянты (МНО ~ 2,0)

	I


	ХНК

	Пероральные антикоагулянты (МНО 2,0 - 3,0)

	I


	Фракция выброса ЛЖ не выше 35%, тиреотоксикоз, гипертензия

		
	Ревматическое поражение сердца (митральный стеноз)

	Пероральные антикоагулянты (МНО 2,5 - 3,5 и выше)

	I


	Искусственный клапан сердца

		
	Тромбоэмболии в анамнезе

		
	Существование тромбов в предсердиях при ЧП ЭхоКГ

		

	


* Факторы риска тромбоэмболий: ХНК, фракция выброса ЛЖ менее 35%, и гипертензия в анамнезе.
Класс рекомендаций I - нужно, необходимо, обязательно.
Класс рекомендаций II b - можно, но не целесообразно.
2. Антитромбическая стратегия для профилактики ишемического инсульта и системных эмболий
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Рисунок 16. Антитромботическая терапия для профилактики инсульта (ишемический и геморрагический) у пациентов с неклапанной ФП: подобранные дозы варфарина по сравнению с плацебо. Ann Intern Med 1999;131:492-501.

Таблица 20. Исследования антитромботической терапии у пациентов с неклапанной ФП. 

	Trials

	Год публикации

	Число больных

	Препараты сравнения


	Большие, опубликованные Trials


	Copenhagen Atrial Fibrillation, Aspirin, Anticoagulation I (AFASAK I)

	1989

	1,007

	OA, ASA, placebo


	Copenhagen Atrial Fibrillation, Aspirin, Anticoagulation II (AFASAK II)

	1998

	677

	OA, ASA, OA*+ASA, OA*


	Stroke Prevention in Atrial Fibrillation I (SPAF I)

	1991

	1,330

	OA, ASA, placebo


	Stroke Prevention in Atrial Fibrillation II (SPAF II)

	1994

	1,100

	OA, ASA


	Stroke Prevention in Atrial Fibrillation III (SPAF III)

	1996

	1,044

	OA, OA*+ASA


	Boston Area Anticoagulation Trial for Atrial Fibrillation (BAATAF)

	1990

	420

	OA, control


	Canadian Atrial Fibrillation Anticoagulation (CAFA)

	1991

	378

	OA, placebo


	Stroke Prevention in Nonrheumatic Atrial Fibrillation (SPINAF)

	1992

	571

	OA, placebo


	European Atrial Fibrillation Trial (EAFT)

	1993

	1,007

	OA, ASA, placebo


	Studio Italiano Fibrillazione Atriale (SIFA)

	1997

	916

	OA, indobufen


	Minidose Warfarin in Nonrheomatic Atrial Fibrillation

	1998

	303

	OA, OA*


	Prevention of Arterial Thromboembolism in Atrial Fibrillation (PATAF)

	1999

	729

	OA, OA*, ASA


	Маленькие или пилотные Trials


	Harenberg et al.

	1993

	75

	LMW heparin, control


	Low-dose Aspirin, Stroke, Atrial Fibrillation (LASAF)

	1996

	285

	ASA, placebo


	Подгруппы с ФП в других Trials


	European Stroke Prevention Study II (ESPS II)

	1997

	429

	ASA, dipyridamole, placebo


	Продолжающиеся или неопубликованные Trials


	French Aspirin Coumarin Collaborative Study

	...

	...

	OA, OA+ASA


	Swedish Atrial Fibrillation Trial

	...

	...

	...


	Stroke Prevention using an Oral Thrombin Inhibitor in Atrial Fibrillation (SPORTIF)

	...

	...

	OA, thrombin in-hibitor



	


OA - преоральные антикоагулянты, ОА* - низкие дозы, ASA - аспирин, LMW - низкомолекулярный 
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Рисунок 17. Отношения шансов ишемического инсульта и внутричерепного кровотечения относительно интенсивности антикоагуляции в рандомизированных исследованиях антитромботической терапии у пациентов с ФП.




Рисунок 18. Антитромботическая терапия для профилактики инсульта (ишемический и геморрагический) у пациентов с неклапанной ФП: варфарин по сравнению с аспирином и аспирин по сравнению с плацебо. Ann Intern Med 1999;131:492-501.

Рекомендации по антитромботической терапии у пациентов с ФП
Класс I
1. Назначать антитромботическую терапию (пероральная антикоагуляция или аспирин) всем пациентам с ФП, кроме больных с одиночной ФП, для профилактики тромбоэмболий. (Уровень доказательств: A) 

2. Индивидуализировать выбор антитромботического препарата, по оценке абсолютного риска инсульта и кровотечения, а также отношения риска и пользы для каждого пациента. (Уровень доказательств: A) 

3. Хроническая пероральная антикоагулянтная терапия в дозе, подобранной до достижения МНО 2-3 у пациентов с высоким риском инсульта, если нет противопоказаний. (Уровень доказательств: A) 

a. Потребность в антикоагулянтах должна регулярно повторно переоцениваться. (Уровень доказательств: A) 

b. МНО должен определяться по крайней мере еженедельно в течение начала антикоагуляции и ежемесячно, когда пациент стабилен. (Уровень доказательств: A) 

4. Назначить аспирин в дозе 325 мг ежедневно как альтернативу у пациентов с низким риском или у пациентов с противопоказаниями к пероральной антикоагуляции. (Уровень доказательств: A) 

5. Назначить пероральные антикоагулянты пациентам с ФП, которые имеют ревматический порок митрального клапана или протезы сердечных клапанов (механические или тканевые). (Уровень доказательств: B) 

a. Установить целевую интенсивность антикоагуляции по типу протеза, но не меньше чем МНО 2 - 3. (Уровень доказательств: B) 

Класс IIa
1. Цель - более низкое МНО~2 (1.6-2.5) для первичной профилактики ишемического инсульта и системной эмболии у пациентов старше 75 лет с повышенным риском кровотечений, но без явных противопоказаний к терапии антикоагулянтами. (Уровень доказательств: C) 

2. Назначать антитромботическую терапию пациентам с трепетанием предсердий, в целом так же, как у пациентов с ФП (Уровень доказательств: C) 

3. Выбирать антитромботическую терапию, используя одни и те же критерии, независимо от типа ФП (то есть, для пациентов с пароксизмальной, упорствующей и хронической ФП). (Уровень доказательств: B) 

Класс IIb
1. Прерывать антикоагуляцию сроком до 1 недели для хирургических или диагностических процедур, которые несут риск кровотечения, не заменяя гепарином у пациентов с ФП, у которых нет протезов сердечных клапанов. (Уровень доказательств: C) 

2. Назначать нефракционированный или низкомолекулярные гепарины внутривенно или подкожно, соответственно, у пациентов с высоким риском или когда ряд процедур требует прерывания пероральной терапии антикоагулянтами дольше, чем на 1 неделю. (Уровень доказательств: C) 

3. Назначать пациентам с ИБС антикоагулянты (МНО 2-3), основываясь на одних и тех же критериях, что и для пациентов без ИБС. (Уровень доказательств: C) 

a. Низкие дозы аспирина (меньше чем 100 мг в день) или клопидогрель (75 мг в день) можно назначать одновременно с антикоагулянтами, но эти стратегии не были оценены достаточно и могут быть связаны с увеличением риска кровотечения. (Уровень доказательств: C) 

4. Дополнительное назначение аспирина для первичной профилактики инсульта у пациентов моложе 60 лет без сердечных заболеваний или без факторов риска тромбоэмболий (одиночная ФП). (Уровень доказательств: C) 

Класс III
Долгосрочная антикоагуляция для профилактики инсульта у пациентов моложе 60 лет без сердечного заболевания (одиночная ФП) и без факторов риска тромбоэмболий. (Уровень доказательств: C)

3. Восстановление синусового ритма и тромбоэмболии
Рекомендации по антитромботической терапии для профилактики ишемического инсульта и системной эмболии у пациентов с ФП во время кардиоверсии
Класс I
1. Назначать антикоагулянты независимо от метода (электрический или фармакологический) применяемого для восстановления синусового ритма. (Уровень доказательств: B) 

2. Назначать антикоагулянты пациентам с длительностью ФП больше 48 часов или неизвестной продолжительности, по крайней мере, 3-4 недели до и после кардиоверсии (МНО 2-3). (Уровень доказательств: B) 

3. Выполнить немедленную кардиоверсию у пациентов с острой (недавно начавшейся) ФП, сопровождаемой симптомами или признаками гемодинамической нестабильности, приводящей к стенокардии, ИМ, инсульту или отеку легких, не ожидая предшествующей антикоагуляции. (Уровень доказательств: C) 

a. Если нет противопоказаний, назначайте гепарин начальной болюсной внутривенной инъекцией, сопровождаемой непрерывным вливанием в дозе, подобранной до увеличения активированного частичного тромбопластинового времени (АЧТВ) в 1.5-2 раза. (Уровень доказательств: C) 

b. Затем, обеспечьте пероральную антикоагуляцию (МНО 2-3) по крайней мере 3-4 недели, как у пациентов, после кардиоверсии. (Уровень доказательств: C) 

c. Ограниченные данные недавних исследований рекомендуют подкожное применение низкомолекулярных гепаринов при этих показаниях. (Уровень доказательств: C) 

4. Выявление наличия тромбов ЛП или его ушка при ЧП ЭхоКГ - альтернатива рутинной предварительной антикоагуляции у кандидатов на кардиоверсию ФП (Уровень доказательств: B) 

a. Назначать антикоагулянты пациентам, у которых тромбы не были выявлены в виде внутривенного болюсного введения начальной дозы нефракционированного гепарина перед кардиоверсией, с последующим непрерывным вливанием в дозе, подобранной до увеличения активированного частичного тромбопластинового времени (АЧТВ) в 1.5-2 раза. (Уровень доказательств: B) 

b. Затем, обеспечьте пероральную антикоагуляцию (МНО 2 - 3), по крайней мере, на 3-4 недели, как у пациентов после кардиоверсии. (Уровень доказательств: B) 

c. Ограниченные данные доступны для рекомендации подкожного применения низкомолекулярных гепаринов при этих показаниях. (Уровень доказательств: C) 

d. Лечить пациентов, у которых выявлен тромб при ЧП ЭхоКГ пероральными антикоагулянтами (МНО 2-3), по крайней мере, 3-4 недели до и после восстановления синусового ритма. (Уровень доказательств: B) 

Класс IIb
1. Кардиоверсия без ЧП ЭхоКГ в течение первых 48 часов после начала ФП (Уровень доказательств: C) 

a. В этих случаях антикоагуляция до и после кардиоверсии является дополнительной, в зависимости от оценки риска. (Уровень доказательств: C) 

2. Назначать антикоагулянты пациентам с трепетанием предсердий при кардиоверсии так же, как у пациентов с ФП (Уровень доказательств: C) 

H. Особые ситуации
1. Послеоперационная ФП
Таблица 21. Разнообразные предикторы послеоперационных предсердных аритмий у пациентов при хирургической реваскуляризации миокарда. 

	· Пожилой возраст 

· Мужской пол 

· Дигоксин 

· Заболевание периферических артерий 

· Хроническое заболевание легких 

· Порок клапанного аппарата сердца 

· Увеличение левого предсердия 

· Операции на сердце в анамнезе 

· Отмена бета-блокаторов 

· Предсердные тахиаритмии до операции 

· Перикардит 

· Повышенный адренергический тонус в послеоперационном периоде 



	


Рекомендации по профилактике и лечению послеоперационной ФП
Класс I
1. Лечить пациентов, проходящих операции на сердце бета-блокаторами (перорально) для профилактики послеоперационной ФП, если нет противопоказаний. (Уровень доказательств: A) 

2. Достигать у пациентов, у которых развивается послеоперационная ФП, контроля частоты назначением блокаторов AV проведения. (Уровень доказательств: B) 

Класс IIa
1. Назначать профилактически соталол или амиодарон пациентам при высоком риске развития послеоперационной ФП (Уровень доказательств: B) 

2. Восстановить синусовый ритм у пациентов, у которых развивается послеоперационная ФП, фармакологической кардиоверсией и бутилидом или электрической кардиоверсией, как рекомендовано для нехирургических пациентов. (Уровень доказательств: B) 

3. У пациентов с рецидивирующей или рефрактерной послеоперационной ФП, сделайте попытку поддержания синусового ритма назначением антиаритмических препаратов, как рекомендовано для пациентов с ИБС и ФП (Уровень доказательств: B) 

4. Назначать антитромботические препараты пациентам, у которых развивается послеоперационная ФП, как рекомендовано для нехирургических пациентов. (Уровень доказательств: B) 

2. Острый ИМ
Рекомендации по лечению пациентов с ФП и острым ИМ
Класс I
1. Выполнить электрическую кардиоверсии пациентам с серьезными гемодинамическими расстройствами или тяжелой ишемией. (Уровень доказательств: C) 

2. Внутривенное назначение сердечных гликозидов или амиодарона, чтобы замедлить частый желудочковый ответ и улучшить функцию ЛЖ. (Уровень доказательств: C) 

3. Внутривенное введение бета-блокаторов для замедления частого желудочкового ответа у пациентов без клинической дисфункции ЛЖ, бронхоспастических заболеваний или AV блокад. (Уровень доказательств: C) 

4. Назначить гепарин пациентам с ФП и острым ИМ, если нет противопоказаний к антикоагуляции. (Уровень доказательств: C) 

Класс III
Назначение I С класса антиаритмических препаратов у пациентов с ФП в условиях острого ИМ. (Уровень доказательств: C)

3. WPW, синдромы предвозбуждения
Рекомендации по лечению ФП и предвозбуждения желудочков
Класс I
1. Катетерная аблация дополнительного пути у пациентов с симптомами с ФП, у которых имеется WPW синдром, особенно с обмороками из-за частого сердечного ритма или с коротким рефрактерным периодом ДПП. (Уровень доказательств: B) 

2. Немедленно выполнить электрическую кардиоверсию для профилактики фибрилляции желудочков у пациентов с WPW, у которых ФП протекает с частым желудочковым ответом, связанным с гемодинамической нестабильностью. (Уровень доказательств: B) 

3. Назначать внутривенно прокаинамид или ибутилид для восстановления синусового ритма у пациентов с WPW, у которых ФП происходит без гемодинамической нестабильности при широких QRS комплексах на кардиограмме (больше или равные 120 мс). (Уровень доказательств: C) 

Класс IIb
Назначение внутривенно хинидина, прокаинамида, дизопирамида, ибутилида или амиодарона гемодинамически устойчивым пациентам с ФП с вовлечением проведения по дополнительному пути. (Уровень доказательств: B)

1. Требуется немедленная кардиоверсия, если развиваются очень частая тахикардия или гемодинамическая нестабильность у пациентов с ФП с вовлечением проведения по дополнительному пути. (Уровень доказательств: B) 

Класс III
Внутривенное назначение бета-блокаторов, сердечных гликозидов, дилтиазема или верапамила у пациентов с WPW синдромом, у которых имеется предвозбуждение желудочков при ФП (Уровень доказательств: B)

4. Гипертиреоз (тиреотоксикоз)
Рекомендации по лечению ФП у пациентов с гипертиреозом
Класс I
1. Назначайте бета-блокаторы при необходимости контролировать частоту желудочкового ответа у пациентов с ФП, осложненной тиреотоксикозом, если это не противопоказано. (Уровень доказательств: B) 

2. При обстоятельствах, когда бета-блокаторы не могут использоваться, назначайте антагонисты кальция (дилтиазем или верапамил) для контроля частоты желудочкового ответа. (Уровень доказательств: B) 

3. У пациентов с ФП связанной с тиреотоксикозом, применяйте пероральные антикоагулянты (МНО 2 - 3) для профилактики тромбоэмболий, как это рекомендовано для пациентов ФП с другими факторами риска инсульта. (Уровень доказательств: C) 

a. Как только эутиреоидное состояние восстановлено, рекомендации по антитромботической профилактике остаются теми же самыми, что и у пациентов без гипертиреоза. (Уровень доказательств: C) 

5. Беременность
Рекомендации по лечению ФП в течение беременности
Класс I
1. Контролировать частоту желудочкового ответа дигоксином, бета-блокатором или антагонистом кальция. (Уровень доказательств: C) 

2. Выполнять электрическую кардиоверсию у пациенток, которые становятся гемодинамически нестабильными из-за аритмии. (Уровень доказательств: C) 

3. Назначать антитромботическую терапию (антикоагулянт или аспирин) в любом периоде беременности всем пациенткам с ФП (кроме одиночной ФП). (Уровень доказательств: C) 

Класс IIb
1. Делать попытку фармакологической кардиоверсии назначением хинидина, прокаинамида или соталола у гемодинамически устойчивых пациенток, у которых развивается ФП в течение беременности. (Уровень доказательств: C) 

2. Назначать гепарин пациенткам с факторами риска тромбоэмболий в течение первого триместра и в последний месяц беременности. Нефракционированный гепарин может назначаться или непрерывным внутривенным введением в дозе, достаточной для увеличения активированного частичного тромбопластинового времени (АЧТВ) в 1.5-2 раза, или периодическими подкожными инъекциями в дозе 10 000 - 20 000 единиц каждые 12 часов, подобранных до увеличения в середине временного интервала (спустя 6 часов после инъекции) активированного частичного тромбопластинового времени (АЧТВ) в 1.5 раза от исходного. (Уровень доказательств: B) 

a. Ограниченные данные доступны для того, чтобы рекомендовать подкожное введение низкомолекулярных гепаринов при этих показаниях. (Уровень доказательств: C) 

3. Назначать пероральные антикоагулянты в течение второго триместра пациенткам при высоком риске тромбоэмболий. (Уровень доказательств: C) 

6. Гипертрофическая кардиомиопатия
Рекомендации по лечению ФП у пациентов с гипертрофической кардиомиопатией
Класс I
Лечите пациентов с гипертрофической кардиомиопатией, у которых развивается ФП пероральными антикоагулянтами (МНО 2-3) как рекомендовано другим пациентам высокого риска для профилактики тромбоэмболий. (Уровень доказательств: B)

Класс IIa
Назначайте антиаритмическое лечение для профилактики рецидивов ФП. Доступные данные недостаточны, чтобы рекомендовать какой-то один препарат в этой ситуации, но дизопирамид и амиодарон обычно предпочитаются. (Уровень доказательств: C)

7. Заболевания легких
Рекомендации по лечению ФП у пациентов с заболеваниями легких
Класс I
1. У пациентов, у которых развивается ФП в течение острого или обострения хронического заболевания легких, устранение гипоксемии и ацидоза - первичные терапевтические меры. (Уровень доказательств: C) 

2. У пациентов с обструктивным заболеванием легких, у которых развивается ФП, для контроля желудочкового ответа предпочтительно назначение антагонистов кальция (дилтиазем или верапамил). (Уровень доказательств: C) 

3. Предпринять попытку электрической кардиоверсии у пациентов с заболеванием легких, которые становятся гемодинамически нестабильными из-за ФП. (Уровень доказательств: C) 

Класс III
1. Применять теофиллин и бета-адреноблокаторы у пациентов с бронхоспастическими заболеваниями легких, у которых развивается ФП. (Уровень доказательств: C) 

2. Применять бета-блокаторы, соталол, пропафенон и аденозин у пациентов с обструктивными заболеваниями легких, у которых развивается ФП. (Уровень доказательств: C) 
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