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КЛІНІЧНІ АСПЕКТИ ЗАСТОСУВАННЯ СОТАЛОЛУ

Резюме. Існує багато проблем в сучасній кардіології. Багато з них потребують глибокого вивчення. Викладено сучасні
підходи до використання антиаритмічних препаратів ІІІ класу. Показано важливість диференційованого підходу до призна-
чення соталолу. Наведено оптимальні схеми комбінованої антиаритмічної терапії. Описано переваги застосування соталолу
перед іншими антиаритмічними препаратами.
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Вступ
На сьогоднішній день, надзвичайно гостро стоїть

питання профілактики порушень серцевого ритму.
Адже порушення серцевого ритму являють собою про-
блему не лише медичну, але і соціальну, і економіч-
ну [Кушаковський, 2004; ACC/ANA /ESC, 2006]. Згідно
з даними популяційних досліджень, у 2,5% людей пра-
цездатного віку реєструють різні форми миготливої
аритмії, а у кожної третьої людини - порушення ЕКГ
спокою. Фібриляція та тріпотіння передсердь є при-
чиною більше ніж 20% мозкових інсультів. Частота
виникнення раптової серцевої смерті в розвинених
країнах світу становить 1 - 2 випадки на 1000 дорос-
лих осіб у рік. У 80% випадків її причиною є шлуноч-
кові порушення серцевого ритму. Слід мати на увазі,
що аритмії можуть бути і основною причиною смерті,
і можуть самі погіршувати перебіг будь-якої іншої со-
матичної нозології захворювання [Недоступ, 2006;
ACC/ANA/ESC, 2006]. Хоча протягом останніх років
частота реєстрації мозкового інсульту зменшилася на
14,5%, а мозкового інсульту поєднаного із артеріаль-
ною гіпертензією - на 50,3%. Відзначається також зни-
ження смертності від цереброваскулярних хвороб в
цілому на 5,7%, а серед працездатного населення -
на 14,5%. Середня тривалість життя хворих із цереб-
ро-васкулярними захворюваннями збільшилася на 1,1
року. Однак боротьба із серцево-судиннними захво-
рюваннями залишається одним із найважливіших зав-
дань у галузі охорони здоров'я і потребує продов-
ження роботи в цьому напрямку і диктує необхідність
розробки нових напрямків у профілактиці розвитку
серцево-судинної патології.

Мета роботи - на підставі авторитетних літератур-
них джерел та власного клінічного досвіду висвітлити
оптимальні схеми комбінованої антиаритмічної терапії
та диференційні підходи до призначення соталолу у
пацієнтів із артеріальною гіпертензією та аритмією.

Матеріали та методи
Так, як порушення серцевого ритму потребують

диференційованого підходу до лікування в кожному
конкретному випадку, проведено огляд літературних
джерел та наведені результати власних досліджень
даної проблематики [Недоступ, 2006].

Результати. Обговорення
Причинами ж виникнення порушень серцевого рит-

му можуть бути і ішемічна хвороба серця (ІХС), і гіпер-
тонічна хвороба (ГХ), і кардіоміопатії різного ґенезу, і
супутня патологія, яка пов'язана із змінами електроліт-
ного балансу крові та іонних каналів [Кушаковский, 2004;
Ревишвили, Антонченко, Ардашев и др.,  2009]. На сьо-
годнішній день існує 2 основні класифікації антиаритм-
ічних препаратів: Vaughan-Williams (1971) та Сицилійсь-
кий гамбіт (1990). Соталол належить до ІІІ класу анти-
аритмічних препаратів за класифікацією  Vaughan-
Williams з поєднаннням властивостей -адреноблока-
торів. Низкою експериментальних досліджень доведе-
но, що, основою фармакологічної дії соталолу є блока-
да К+-каналів мембран міоцитів. З електрофізіологіч-
ної точки зору це призводить до подовження потенціа-
лу дії, ефективного і абсолютного рефрактерного пер-
іодів кардіоміоцитів і волокон Пуркіньє, сповільнення
реполяризації міокарда передсердь і шлуночків. З
клінічної точки зору, - це супроводжується подовжен-
ням інтервалу QT без розширення комплексу QRS. Крім
блокади К+-каналів, соталол блокує -адренорецепто-
ри і володіє властивостями неселективного -адреноб-
локатора без внутрішньої симпатоміметичної активності.
У зв'язку з цим, препарат, подібно до -адреноблока-
торів, зменшує ЧСС і скоротливу здатність міокарда,
сповільнює синоатріальну і атріовентрикулярну
провідність, пригнічує активність реніну плазми, підви-
щує тонус гладкої мускулатури бронхів та артерій. Пев-
ними роботами показана здатність соталолу зменшу-
вати активність симпатичної та парасимпатичної ланок
еферентної нервової системи: препарат проявляє свою
кальцій блокуючу дію, так як Са+- канали надчутливі до
активності впливу вегетативної нервової системи на
серцевий м'яз. Препарат пригнічує 4 фазу трансмемб-
ранного потенціалу дії, що веде до збільшення трива-
лості інтервалу R-R, вираженої позитивної дії на нейро-
вегетативну регуляцію хронотропної функції серця, од-
ночасно посилюючи активність парасимпатичного впли-
ву на серце. Таким чином, пригнічуючи шлуночкові
ектопічну активність, соталол впливає на потенціаль-
ний триггер шлуночкових тахіаритмій [Tatarchenko,
Pozdniakova, Shevyrev, 2003]. Слід сказати, що -адре-
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ноблокуючий ефект соталолу проявляється вже після
одноразового прийому мінімальної дози (20 мг) препа-
рату. Сила цього ефекту має чіткий зв'язок із дозою
препарату. Антиаритмічний ефект соталолу проявляється
через 1 годину, досягає свого максимуму через 2,5-4
години і максимально триває близько 24 годин після
прийому препарату. При довенному введенні препара-
ту в дозі 40 мг ефект спостерігається вже через 5 і
триває 90-120 хв. Більшість проведених досліджень
доводять, що антиаритмічна (класова) активність сота-
лолу проявляється при використанні препарату в дозі
160 чи 320 мг на добу з кратністю не менше ніж  2
прийоми  на добу [Hohnloser, Zabel, Krauze T. et al., 1992].
Соталол швидко адсорбується із шлунково-кишкового
тракту. Вживання їжі, особливо молокопродуктів, змен-
шує біодоступність препарату на 18-20%. Максимальна
концентрація препарату в плазмі встановлюється через
2-4 години після прийому в середину. 80-90% сотало-
лу метаболізується нирками, період напіввиведення
препарату складає 7-18 годин (в середньому 15 годин),
при нирковій недостатності - може сягати 48 годин і
більше. Рівномірна концентрація соталолу в крові спо-
стерігається після прийому препарату 2 рази на добу
протягом 2-3 днів [Alt, Potthast, Moessinger, et al., 2004;
Wegener, Gronefild, Duray, et al., 2006]. Соталол не зв'я-
зується з білками і є високо гідрофільним препаратом.
Препарат погано проникає через гематоенцефалічний
барьер: рівень в спинномозковій рідині складає 5-28%
від рівня препарату в плазмі крові. Соталол проникає
через плацентарний бар'єр і в грудне молоко, тому
протипоказаний для застосування вагітним та жінкам,
які годують груддю. Таким чином, соталол володіє на
70% властивостями ААП ІІІ класу та на 30% властивос-
тями -адреноблокаторів. Однак, особливостями фар-
макологічної дії соталолу є ряд відмінностей, щодо ген-
дерних особливостей фармакотерапевтичних ефектів
застосування препарату. Так, згідно досліджень S.Joseph,
D.Moore (2000, США), вища антиаритмічна ефективність
соталолу була виявлена у самок кролів для профілак-
тики аритмії [Spear, Moore, 2000; Wolbrette, 2003]. Згідно
висновків датських вчених,  для осіб чоловічої статі існує
більший ризик, щодо виникнення порушень ритму по
типу мерехтіння передсердь, але абсолютне число хво-
ріючих жінок даною патологією більше [Vlagsma et al.,
2001]. Ділятаційна кардіоміопатія частіше розвивається
у жінок, яка є предиктором розвитку порушеннь ритму
серця по типу мерехтіння передсердь і погіршує про-
гноз на перебіг, курацію, лікування даного захворюван-
ня. Відоме для жінок подовження інтервалу QT, яке
пов'язане з відсутністю андрогенних гормонів в дос-
татній концентрації, механізм дії, яких пов'язаний з здат-
ністю вкорочувати інтервал QT. Для осіб жіночої статі
характерний високий ризик виникнення екстрасистолії
та розвитку шлуночкової пірует-тахікардії. Антиаритмічні
препарати 3 класу являються препаратами вибору для
лікування аритмії поєднаної з дилятаційною міокардіо-

патією, так як вони не впливають на фракцію викиду
серцевого м язу. Не зважаючи на те, що аміодарон та
азіомілід володіють меншими проаритмічними власти-
востями, щодо розвитку шлуночкової пірует-тахікардії
та екстрасистолії, ніж соталол та дофатілід, частота ви-
никнення проаритмічної дії аміодарону та азіоміліду
проявляється для жінок у 2 рази частіше, порівняно з
чоловіками, згідно літературних даних. Відповідно до
експериментальних результатів  внутрішньо-серцевих
електрофізіологічних досліджень у хворих зі злоякіс-
ним перебігом шлуночкових аритмій препарат 3 класу
соталол має ефективність 34%, аміодарон - 23%, пред-
ставник антиаритмічних препаратів (ААП) 1С класу фле-
каїнід - 26%, ААП 1А класу прокаїнамід - 22%, хінідін -
21%. Ефективністю від 10 до 20% володіють дізопі-
рамід (19%) - ААП 1А класу, енкаїнід ( 17% ), пропафе-
нон (16%) - ААП 1С класу, мексілетін (11%) - ААП1В
класу. Антиаритмічна ефективність у межах 5-10% ви-
являлася у лідокаїну - 10%, токаїніду - 10% (представ-
ники ААП 1В класу), антиаритмічною ефективністю з
показником у 8% володіє ААП 2 класу пропранолон і у
4% - верапаміл (ААП 4 класу). Таким чином, по відно-
шенню до антиаритмічної ефективності, лідируючу по-
зицію займає соталол (34%), на 2 місці - флекаїнід (26%)
і на 3 - аміодарон (23%).

За даними Sica A. і співав. [2005] на фармакоди-
намічні показники метаболізму соталолу в організмі
впливають шлункова кислотна секреція, гастроінтесті-
нальний фактор, фактор згортання крові, співвідношен-
ня м'язевожирової клітковини в організмі, гормональ-
ний фон пацієнтів, фаза менструального циклу для жінок,
активність цитохрому Р-450, фармакодинамічний вплив
від прийому анаболіків. Важливу роль відіграє сімей-
ний анамнез по серцево-судинній патології, прийом
оральних контрацептивів, наявність менопаузи та пост-
менопаузи, гендерна диференціація у підборі добової
дози прийому соталолу. Особливе місце посідає сота-
лол у акушерстві та гінекології і педіатрії. Згідно огляду
літератури, R.І.Vlagsma співав. [2001] довів, що з ембр-
іональними аритміями проходить 1 - 2% всіх вагітнос-
тей, а 10% серед них закінчується ембріональною ле-
тальністю чи вродженою патологією серцево-судинної
системи, нервової системи, захворюваннями плоду, які
є несумісними з життям [Vlagsma et al., 2001]. Серед
порушень серцевого ритму найчастіше, у 85% випадків,
зустрічається суправентрикулярна тахікардія плоду. Із них
10% новонароджених мають ЧСС понад 180 уд./хв.
Прогноз внутрішньоутробного розвитку плоду з пато-
логічною тахікардією залежить від наявності супутньої
патології плоду, від типу аритмії, від наявності чи відсут-
ності ембріональної водянки, від анатомо-фізіологіч-
ного стану серцевого м'язу та тактики ведення вагіт-
ності. Для лікування вродженої тахіаритмії використо-
вують серцеві глікозиди (дігоксин), ААП 3 класу (сота-
лол), ААП 1С класу (флекаїнід). Щодо пологів, післяпо-
логового патронажу, то вони потребують перебуван-
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ня матері і новонародженого в спеціалізованому
центрі. Екстрасистолія самий частий вид ембріональ-
ної аритмії. Так, у дослідженні J. Szymkiewicz-Dangel
[2003] було проаналізовано стан серцево-судинної
системи у 130 плодів віком 30 тижнів, вік матері скла-
дав в середньому 28 років. Ембріональна аритмія була
присутня у 83 випадках. Серед них 19 плодів вміщува-
ли структурні аномалії розвитку серцево - судинної
системи, що складало 7,2%. У 6 осіб була проведена
трансплацентарна терапія дігоксіном, флекаїнідом,
соталолом і аміодароном. Внаслідок неї у 12 плодів
розвинулась AV блокада. Це свідчить про розвиток
побічної дії ААП. Результати дослідження довели, що
у плода за період його внутрішньоутробного розвитку
може змінюватись вид аритмій. Суправентрикулярна
тахікардія та мерехтлива аритмія плода успішно ліку-
ються трансплацентарно. Щодо наявності у плода AV
блокад, які супроводжувались вадами серця, то всі
випадки таких вагітностей закінчились внутрішньоут-
робною чи ранньою неонатальною смертністю плоду.
Отже, прогноз для життя у плода з AV блокадою, безу-
мовно, кращий при відсутності вади серця [Sica et al.,
2005]. При вивченні токсичного впливу на ембріон,
плід та невиношування вагітності у кролів, результати
дослідження показали, що вживання соталолу у до-
бовій дозі понад 150 мг/кг протягом 2 тижнів достов-
ірно збільшувало середню внутрішньоутробну масу
плоду, збільшувало частку мертвонароджених плодів
кроля на 55 - 90%, а живі новонароджені були з при-
родженими вадами розвитку серцево-судинної систе-
ми, серед яких домінували аритмії [Alt et al., 2004; Sk?ld,
Bengt, 2001]. Частоту поширеності та методах лікуван-
ня екстрасистолії та тахікардії у вагітних вивчав
H.J.Trappe [2003]. Для проведення невідкладної терапії,
після неефективності використання вагусних проб,
використовується електрична кардіоверсія. Її ефек-
тивність складає 50 - 100% у випадках проведення
хворим з лабільною нервовою системою. При її не-
ефективності у випадку пароксизмальної форми над-
шлуночкової тахікардії - кардіоверсія, при постійній
формі - довенно аденозин. Для подальшого лікуван-
ня використовуються бета-адреноблокатори, як пре-
парати вибору, та їх альтернатива - ААП 1С класу чи
ААП 3 класу (соталол) [The ESVEM Investigators, 1993].

Для лікування шлуночкових форм порушення сер-
цевого ритму у вагітних, особливо при наявності жит-
тєво небезпечних аритмій з гемодинамічно нестійки-
ми порушеннями ритму, застосовується електрична
кардіоверсія. З профілактичною метою - бета-адре-
ноблокатори. При їх неефективності - ААП 1С класу чи
ААП 3 класу (соталол).  За умови наявності у вагітної

шлуночкової тахікардії, яка супроводжується сінкопаль-
ними станами, порушення ритму серця по типу тріпо-
тіння та мерехтіння шлуночків, раптової коронарної
смерті, показано постановку кардіостимулятора. У ваг-
ітних з симптомним перебігом брадікардії кардіости-
мулятор є методом вибору антиаритмічної терапії.

Таким чином, лікування аритмії у вагітних потребує
модифікації методів стандартної тактики ведення
аритмій у хворих. Мета ж терапії полягає у збереженні
вагітності та народжені здорової дитини і в подальшо-
му у призначенні адекватної антиаритмічної терапії
відповідно до типу порушення серцевого ритму.

Використання соталолу, як представника ААП 3 кла-
су з поєднаними властивостями бета-адреноблока-
торів, знайшли своє місце у дитячій кардіології. Так,
згідно літературних даних була продемонстрована
ефективність застосування та безпечність прийому
соталолу дітьми віком 8,5+/-5,3 роки з метою лікуван-
ня суправентрикулярної та шлуночкової тахіаритмії
[Fuchs et al., 2008]. Результати дослідження підтвер-
дили ефективність прийому соталолу для дітей з проф-
ілактичною та з лікувальною метою при обтяженому
анамнезі з боку матері та дитини по серцево-судинній
патології та дії проаритмічних факторів на дитину. Зі
збільшенням прийому дози препарату збільшується
проаритмічна дія препарату, підвищується ризик ви-
никнення аритмій, в тому числі і фатальних [Fuchs et
al., 2008].

Висновки і перспективи подальших
розроб ок

1. Соталол є сучасним якісним ААП 3 класу з по-
єднаними властивостями бета-адреноблокатора.

2. Беручи до уваги результати проведених дослід-
жень з їх суперечливими висновками, соталол потре-
бує подальшого академічного і практичного вивчен-
ня.

3. Соталол є безпечним лікарським засобом у прак-
тичному використанні в кардіології, перинатології, пе-
діатрії за умови чіткого дотримання показів до зас-
тосування медичного препарату.

4. При використанні соталолу слід пам'ятати про
гендерні особливості впливу соталолу на організм.

5. З метою попередження проаритмогенного ефек-
ту соталолу хворим рекомендовано проводити холте-
рівське моніторування ЕКГ як обов'язковий метод кон-
тролю виявлення фатальних аритмій.

Перспектива подальших досліджень на сьо-
годнішній день полягає у розширенні спектру викори-
стання соталолу щодо нозологій серцево - судинних
захворювань, можливо, і неврології.
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КЛИ НИЧЕ СКИЕ  АСП ЕКТЫ ИСП ОЛЬЗОВАН ИЯ СОТАЛОЛА
Резюме.  На сегодняшний день существует много проблем в современной кардиологии, требующие глубокого изучения.
Изложены современные подходы к использованию антиаритмических препаратов Ш класса. Показана возможность диф-
ференцированного подхода к назначению соталола. Приведены оптимальные схемы комбинированной антиаритмической
терапии. Описаны преимущества использования соталола перед другими антиаритмическими препаратами.
Ключевые слова:  аритмии, антиаритмические препараты ІІІ класса, соталол.

Didyk N .V.
CLINICAL ASPECTS OF SOTALOL USE
Summary. There are a lot of very important problems in modern cardiology. Many of them need a profound and independent study.
Modern approaches to the use of III Class antiarrhythmic drugs in cardiology have been described. The importance of differential mode
of sotalol is emphasized. Optimal schemes of combined antiarrhythmic therapy are proposed.  A vantages of sotalol versus other
antiarrhythmic drugs have been demonstrated.
Key words:  arrhythmia, III Class antiarrhythmics, sotalol.
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РОЛЬ РЕНІН-АНГІОТЕНЗИН-АЛЬДОСТЕРОНОВОЇ СИСТЕМИ У ПАТОЛОГІЇ
ПЕЧІНКИ

Резюме. У оглядовій статті наведені сучасні літературні дані, стосовно ролі ренін-ангіотензин-альдостеронової системи в
патогенезі хвороб печінки. Обговорюються перспективи використання інгібіторів даної регуляторної системи, у якості патоге-
нетичного лікування хронічних дифузних хвороб печінки, які супроводжуються портальною та артеріальною гіпертензією.
Ключові слова: хвороби печінки, патогенез, ренін-ангіотензинова система.

632


