Антиаритмични лекарствени продукти и диуретици
1. Класификация на антиаритмичните препарати :

a. промени в акционния потенциал на мембраната на миокардните клетки (това обуславя свиването на миокарда)

· фаза 0 – бърза деполяризация, дължаща се на рязко повишаване на натриевия ефлукс (излизане на Na+)

· фаза 1 – кратък начален период на бърза реполяризация, дължаща се на излизането на K+ от клетката

· фаза 2 – бавна реполяризация  или плато фаза на повишена калциева (Ca2+) пропускливост и намалена калиева K+ пропускливост

· фаза 3 – втори период на бърза реполяризация с повишена K+ пропускливост

· фаза 4 – пълна реполяризация, при което K+ йони постъпват в клетката, а Na+ и Ca2+ излизат извън нея – състояние, което обуславя възникването на нов сърдечен цикъл
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b. класификация (по V. Williams
 – 1989)
2. Антиаритмични лекарствени продукти :

a. [image: image5.emf]N
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хинолинови производни :

· [image: image6.emf]Клас І - лекарства, които блокират потенциал-зависимия Na

+ 

канал

        Іа - Chinidine, Procainamide, Disopyramide (депресия на фаза 0, бавно провеждане; 

удължена реполяризация)

        Іb - Lidocaine (депресия на фаза 0 в абнормните влакна; скъсена реполяризация)

        Іc - Flecainide (депресия на фаза 0, бавно провеждане; слаб ефект върху 

раполяризацията)

Клас ІІ - антагонисти на β аденорецепторите

Клас ІІІ - лекарства, удължаващи рефрактерния период на миокарда и потискащи re-entry 

ритъма (Amiodarone, Sotalol)

Клас ІV - блокери на бавните Ca

2+

 (Verapamil, но не дихидропиридините)
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Quinidine – клас Іa, притежава и антималариен ефект
(9S)-6`-Methoxycinchonan-9-ol или α-(6-methoxy-4-quinolyl)-5-vinyl-
2-quinuclidinemethanol
b. производни на индола :
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Ajamaline – и антихипертензивен
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Ajmalan-17,21-diol или Rauwolfine
· [image: image11.emf]N
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Detajmium
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Prajmaline
(17R ,21α)-17,21-Dihydroxy-4-propylajmalanium
c. с амидна структура :

· [image: image13.emf]N


H


N


H


2


N


O


C


H


3


C


H


3


•


 


 


H


C


l




N

H

N

H

2

N

O

CH3

CH

3

•

  HCl

Procainamide* - клас Ia 
4-Amino-N-[2-(diethylamino)ethyl]benzamide monohydrochloride
· [image: image14.emf]C
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Lidocaine – клас Іb, използва се и като локален анестетик
2-(Diethylamino)-N-(2,6-dimethylphenyl)acetamide
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Disopiramide (Ritmilen) - клас Ib
4-(diisopropylamino)-2-phenyl-2-(2-pyridyl)butyramide
· [image: image16.emf]N
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Dofetilide – клас III
N -[4-[2-[Methyl[2-[4-[(methylsulfonyl)amino]phenoxy]ethyl]amino]ethyl]phenyl] methanesulfon amide
d. бензофуранови производни :
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Amiodarone (CORDARONE®) – клас ІІІ
(2-Butyl-3-benzofuranyl)[4-[2-(diethylamino)ethoxy]-3,5-diiodophenyl]methanone
e. калиеви соли :

· Potassium chloride – калиев хлорид (KCl)
· Ponangin (Potassium и Magnesium aspartate)
f. с друга структура :
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Propafenone (Ritmonorm®) – клас Іc
1-[2-[2-Hydroxy-3-(propylamino)propoxy]phenyl]-3-phenyl-1-propanone
· [image: image19.emf]O
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Mexiletine – клас Іb
1-(2,6-Dimethylphenoxy)-2-propanamine
3. Диуретици :
a. сулфонамиди :
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Hydrochlorothiazide*
6-Chloro-3,4-dihydro-2 H-1,2,4-benzothiadiazine-7-sulfonamide 1,1-dioxide
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Furosemide* (FURANTHRYL®) – прилага се и като антихипертензивен
5-Sulphamoyl-4-chloro-2-[(2-furanylmethyl)amino]benzoic acid
· [image: image22.emf]C
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Chlorthalidone (SALURETIN®) – прилага се и като антихипертензивен
2-Chloro-5-(2,3-dihydro-1-hydroxy-3-oxo-1H-isoindol-1-yl)benzenesulfon amide
· [image: image23.emf]N
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Acetazolamide – ползва се основно при глаукома, а също така и при остра планинска болест
N-[5-Sulphamoyl-1,3,4-thiadiazol-2-yl]acetamide
· [image: image24.emf]C
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Clopamide (Viskaldix®) – прилага се и като антихипертензивен
( cis )-3-Sulphamoyl-4-chloro-N-(2,6-dimethyl-1-piperidinyl)benzamide
· [image: image25.emf]N
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Indapamide (TERTENSIF®) – прилага се и като антихипертензивен
3-Sulphamoyl-4-chloro-N-(2,3-dihydro-2-methyl-1H-indol-1-yl)benzamide
b. с разнообразен строеж :
· [image: image26.emf]O
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Ethacrynic acid
[2,3-Dichloro-4-(2-methylene-1-oxobutyl)phenoxy]acetic acid
· [image: image27.emf]O
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Spironolactone
(7α,17α)-7-(Acetylthio)-17-hydroxy-3-oxopregn-4-ene-21-carboxylic acid γ-lactone
· [image: image28.emf]N
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Triamteren (Jatropur®) – прилага се и като антихипертензивен
6-Phenyl-2,4,7-pteridinetriamine[image: image30.emf]Клас І - лекарства, които блокират потенциал-зависимия Na

+ 

канал

        Іа - Chinidine, Procainamide, Disopyramide (депресия на фаза 0, бавно провеждане; 

удължена реполяризация)

        Іb - Lidocaine (депресия на фаза 0 в абнормните влакна; скъсена реполяризация)

        Іc - Flecainide (депресия на фаза 0, бавно провеждане; слаб ефект върху 

раполяризацията)

Клас ІІ - антагонисти на β аденорецепторите

Клас ІІІ - лекарства, удължаващи рефрактерния период на миокарда и потискащи re-entry 

ритъма (Amiodarone, Sotalol)

Клас ІV - блокери на бавните Ca

2+

 (Verapamil, но не дихидропиридините)
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		Клас І - лекарства, които блокират потенциал-зависимия Na+ канал

		Іа - Chinidine, Procainamide, Disopyramide (депресия на фаза 0, бавно провеждане; удължена реполяризация)

		Іb - Lidocaine (депресия на фаза 0 в абнормните влакна; скъсена реполяризация)

		Іc - Flecainide (депресия на фаза 0, бавно провеждане; слаб ефект върху раполяризацията)

		Клас ІІ - антагонисти на β аденорецепторите

		Клас ІІІ - лекарства, удължаващи рефрактерния период на миокарда и потискащи re-entry ритъма (Amiodarone, Sotalol)

		Клас ІV - блокери на бавните Ca2+ (Verapamil, но не дихидропиридините)
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