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ВВеДеНие В начале XXI века изменилась структура острых экзотоксикозов, в частности, отмечено увеличе-
ние числа отравлений лекарственными средствами, влияющими преимущественно на сердеч-
но-сосудистую систему, в том числе блокаторами кальциевых каналов. В настоящий момент нет 
четкого алгоритма лечения данной группы пациентов.

ЦеЛь Оценить эффективность методов лечения острых отравлений блокаторами кальциевых каналов 
по данным литературы.

МАтеРиАЛ и МетОДы Поиск отечественных публикаций проводился в базе данных eLibrary, зарубежных — в базах 
MEDLINE/PubMed, Google Scholar за период 2010 — февраль 2022 годов, а также среди ранее 
опубликованных работ, которые не имеют современных аналогов. В качестве поискового запроса 
использовались термины согласно официальным терминам MeSH: "calcium channel blockers" OR 
"Blockers, Calcium Channel" OR "Calcium Channel Antagonists" AND "poisoning".

РеЗУЛьтАты В данном обзоре приведены сведения о механизме действия, клинической картине, диагностике 
отравлений блокаторами кальциевых каналов, а также результатах применения различных мето-
дов лечения при данной патологии.

ВыВОДы Обобщая полученные данные, можно схематично представить алгоритм лечения больных с ост-
рыми отравлениями блокаторами кальциевых каналов. После очищения желудочно-кишечного 
тракта и начала инфузионной терапии следует проводить патогенетическое лечение с примене-
нием препаратов кальция, в последующем при нестабильной гемодинамике показано назначе-
ние вазопрессоров и препаратов инотропного действия, и в случаях отсутствия положительной 
динамики подключать инсулинотерапию. Однако следует отметить, что такая схема носит ориен-
тировочный характер, отражая узловые моменты. В целом указанная проблема остается откры-
той и требует проведения дальнейших многоцентровых исследований.
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кальциевых каналов, инсулинотерапия
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АВ-блокада — атриовентрикулярная блокада
АД — артериальное давление
БКК — блокаторы кальциевых каналов
ВА ЭКМО — вено-артериальная экстракорпоральная 

мембранная оксигенация
ЖЭ — жировые эмульсии
МС — метиленовая синь
САД — среднее артериальное давление
ХТИ — химико-токсикологическое исследование

цАМФ — циклический аденозинмонофосфат
ЦВД — центральный венозный доступ
ЧСС — частота сердечных сокращений
ЭКГ — электрокардиограмма, электрокардиографическое 

исследование
ЭКМО — экстракорпоральная мембранная оксигенация
ЭхоКГ — эхокардиография
PiCCO — Pulse Integral Contour Cardiac Output
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АКтУАЛьНОСть

В начале XXI века изменилась структура острых 
экзотоксикозов, в частности отмечено увеличение 
числа отравлений лекарственными средствами, вли-
яющими преимущественно на сердечно-сосудистую 
систему, в том числе блокаторами кальциевых кана-
лов (БКК) [1–5]. БКК в силу механизмов их действия 
применяют как антиаритмические, гипотензивные и 
антиангинальные средства при различных заболева-
ниях сердечно-сосудистой системы [6]. На протяжении 
многих лет они показали высокую гипотензивную 
и профилактическую эффективность в отношении 
мозговых инсультов, острого коронарного синдрома, 
инфаркта миокарда и др. [7]. Широкое применение 
БКК с лечебной целью, зачастую неконтролируемое, 
и свободный доступ в продаже приводят к отравле-
ниям случайного и суицидального характера, нередко 
сопровождающимся развитием тяжелых осложнений, 
в отдельных случаях со смертельным исходом [8].

Несмотря на достаточное количество сведений, 
касающихся диагностики и лечения пациентов с ост-
рыми отравлениями БКК, в источниках отечественной 
и зарубежной литературы в настоящий момент нет 
четкого алгоритма лечения данной группы пациентов. 
В связи с этим мы решили проанализировать и сис-
тематизировать данные литературы для обоснования 
комплексного подхода к лечению пациентов с отрав-
лением БКК. 

Цель: оценить эффективность методов лечения 
острых отравлений БКК по данным литературы.

МАтеРиАЛ и МетОДы

Поиск отечественных публикаций проводили в 
базе данных eLibrary, зарубежных — в базах MEDLINE/
PubMed, Google Scholar за период 2010 — февраль 
2022 годов, а также среди ранее опубликованных работ, 
которые не имеют современных аналогов. В качестве 
поискового запроса использовали термины соглас-
но официальным терминам MeSH: «calcium channel 
blockers» OR «Blockers, Calcium Channel» OR «Calcium 
Channel Antagonists» AND «poisoning». Были проанали-
зированы публикации, описывающие механизм дейст-
вия, клиническую картину, диагностику отравлений 
БКК, а также работы, оценивающие эффективность 
различных методов лечения. 

ФАРМАКОКиНетиКА и МехАНиЗМ ДейСтВия

Препараты группы БКК ингибируют трансмемб-
ранный поток кальция за счет блокады кальциевых 
каналов L-типа. Наряду с этим они конкурентно раз-
дражают бета-адренергические рецепторы, что еще 
больше уменьшает трансмембранный поток ионов 
кальция за счет уменьшения синтеза цАМФ (цикли-
ческий аденозинмонофосфат) [9–11]. БКК делятся на 
три группы в зависимости от структуры и степени срод-
ства к определенной части каналов. Так, дигидропири-
дины (нифедипин, амлодипин и др.) имеют большое 
сродство к каналам L-типа гладких мышц сосудистой 
стенки, тогда как фенилалкиламины (верапамил и др.) 
и бензотиазепины (дилтиазем и др.) (недигидропири-
дины) действуют в основном на клетки миокарда [12, 
13]. В связи с этим дигидропиридины в терапевтичес-
ких дозах вызывают вазодилатацию, в незначительной 
степени вызывают депрессию миокарда и фактически 
могут увеличить сердечный выброс за счет рефлек-
торной тахикардии [14]. Фенилалкиламины блокиру-

ют миокардиальные и гладкомышечные кальциевые 
каналы L-типа, приводя к депрессии сердечной мышцы 
и торможению электрической активности синусового 
узла. Бензотиазепины оказывают более выраженный 
хронотропный эффект, чем вазоактивный. При отрав-
лении может наблюдаться потеря этой фармакологи-
ческой селективности [15, 16]. БКК в токсических дозах 
блокируют натриевые каналы, вызывая удлинение 
комплекса QRS на электрокардиограмме (ЭКГ) [17].

БКК оказывают также токсическое действие на 
кальциевые каналы L-типа в β-клетках поджелудоч-
ной железы, препятствуя высвобождению инсулина. 
Это приводит к гипоинсулинемии и резистентности 
к инсулину, вызывая гипергликемию и кетоацидоз. 
Гипоинсулинемическое состояние, вызванное БКК, 
предотвращает поглощение глюкозы кардиомиоцита-
ми, лишая их энергетического субстрата, что еще боль-
ше ухудшает сократительную способность сердца [14]. 

БКК хорошо всасываются после приема внутрь и 
метаболизируются в печени под действием фермента 
Р450 с эндогенным клиренсом более 400 мл/мин [12]. 
Все препараты БКК в значительной степени связыва-
ются с белками плазмы и являются жирорастворимы-
ми. Объем распределения верапамила составляет 5,5 л/
кг, дилтиазема — 5,3 л/кг, нифедипина — 0,8 л/кг [18].

КЛиНичеСКАя КАРтиНА и ДиАГНОСтиКА ОСтРых 
ОтРАВЛеНий БЛОКАтОРАМи КАЛьЦиеВых КАНАЛОВ

Первые симптомы отравления БКК могут носить 
неспецифический характер: головокружение, уста-
лость, слабость. Основными клиническими признаками 
интоксикации являются гипотензия и наличие бради-
кардии в результате снижения сократимости миокарда 
и автоматизма синусового узла и расширения сосудов 
[14, 19]. От препарата БКК зависит время возникно-
вения и продолжительность симптомов отравления. 
Токсичность БКК при приеме обычной лекарственной 
формы проявляется через 20 минут — 2–3 часа после 
приема препарата, а при использовании пролонги-
рованной формы — до 16 часов [15, 18]. Отмечено, 
что сроки появления первых симптомов отравления 
зависят также от фармакокинетики конкретных лекар-
ственных средств. Так, например, при приеме нифеди-
пина, верапамила и дилтиазема симптомы появляют-
ся через 0,5–2 часа, период полувыведения составляет 
от 2 до 7 часов, а при приеме БКК второго поколения 
(амлодипин) симптомы можно наблюдать через 6–
12 часов, поскольку их период полувыведения равен 
30–50 часов [18, 20]. Для большинства лекарственных 
средств из группы БКК в доступной литературе приво-
дятся лишь терапевтические концентрации, а точные 
токсическая и смертельная концентрации в плазме 
крови не установлены. При использовании некоторых 
БКК с терапевтическими целями обнаружены значи-
тельные межиндивидуальные различия, связанные с 
возрастными, генетическими и прочими особенностя-
ми пациентов, что может сопровождаться проявлени-
ями токсичности [20, 21]. Так, у пациентов пожилого 
и старческого возраста отравление может развиться 
при приеме терапевтических доз. При наличии факта 
приема повышенных доз препарата и отсутствия симп-
томов отравления пациенты должны находиться под 
наблюдением не менее 24 часов [22]. Некоторые авто-
ры акцентируют внимание на развитие у некоторых 
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исходно стабильных пациентов быстрой отрицатель-
ной динамики, вплоть до смертельного исхода [1].

Установлено, что наиболее выраженное действие 
на сердечную проводимость оказывают фенилалки-
ламины (верапамил). Бензотиазепины (дилтиазем и 
др.) обладают менее выраженным эффектом в этом 
направлении, при этом обнаружено их хронотропное 
и инотропное действие, снижение артериального дав-
ления (АД) и развитие кардиогенного шока [18, 23]. 
Токсические дозы препаратов группы дигидропири-
динов часто вместо рефлекторной тахикардии сопро-
вождаются брадикардией вследствие предпочтитель-
ной потери своей предпочтительной селективности 
в отношении периферических гладких мышц [18]. 
Несмотря на снижение АД, у пациентов долго может 
сохраняться ясное сознание, однако может быть и 
резкое ухудшение неврологического статуса в связи с 
критически сниженной церебральной перфузией.

В диагностическом плане первостепенное значе-
ние имеет ЭКГ-исследование в двенадцати отведени-
ях, проводимое в динамике [1, 18, 24].

Отравление недигидропиридиновыми препарата-
ми БКК, как правило, проявляется: атриовентрикуляр-
ной блокадой, блокадой ножек пучка Гиса, удлинением 
интервала QT на ЭКГ, дигидропиридинами — рефлек-
торной синусовой тахикардией. Имеются указания на 
то, что блокада натриевых каналов, вызывая удлине-
ние комплекса QRS на ЭКГ, повышает риск развития 
дизритмии вплоть до асистолии [18]. Исходно на ЭКГ 
регистрируется синусовая брадикардия, за которой 
следуют различные степени АВ-блокады, а также узло-
вые и желудочковые брадидизритмии; далее: синусо-
вая тахикардия (нифедипин), предсердные аритмии и 
переходные ритмы, удлинение интервала QT на ЭКГ 
[1]. 

Наряду с этим рекомендуется использовать: пуль-
соксиметрию, эхокардиографию (ЭхоКГ), гемодинами-
ческий мониторинг: неинвазивный или инвазивный 
(инвазивное измерение АД, центральный венозный 
доступ (ЦВД), PiCCO и др. при тяжелом отравлении 
БКК) [25]. Показаны лабораторные стандартные иссле-
дования: определение газового состава и кислотно-
основного состояния артериальной и венозной крови, 
электролитного состава, общий и биохимический ана-
лиз крови [26]. Некоторые авторы обращают внимание 
на целесообразность определения концентрации лак-
тата в крови, которая служит также прогностическим 
фактором смертельного исхода [27].

Поскольку, как было упомянуто ранее, БКК ока-
зывают токсическое действие на кальциевые каналы 
L-типа в бета-клетках поджелудочной железы, пре-
пятствуя освобождения инсулина, это приводит к 
гипергликемии, кетоацидозу, в связи с чем рекомен-
дуется мониторировать уровень глюкозы в крови [28, 
29]. Есть указания на то, что степень гипергликемии 
коррелирует с тяжестью отравления [30]. При этом 
некоторые авторы отмечают, что в большей степени 
она выражена при отравлениях дилтиаземом и вера-
памилом по сравнению с амлодипином [22, 23, 29]. 
Наличие гипергликемии является фактором диффе-
ренциальной диагностики отравлений БКК с отравле-
ниями β-блокаторами [18].

Химико-токсикологическое исследование (ХТИ) 
уровня БКК в крови проводят крайне редко. Хофф-
ман Р.И. и соавт. отмечают, что ХТИ сывороточной 
концентрации препаратов этой группы не проводят в 

связи со сложностью выполнения такого анализа [18]. 
Согласно некоторым исследованиям, существует кор-
реляция между концентрацией препарата в крови и 
смертельным исходом [30]. Учитывая вышеупомянутые 
межиндивидуальные различия в проявлении токсич-
ности БКК и участившиеся случаи острых отравлений 
БКК, разработка методов химико-токсикологической 
диагностики их в биологических средах организма 
представляется актуальной. Этому посвящены недав-
ние работы, результаты которых используются как для 
диагностики острых отравлений, в том числе смер-
тельных, так и для терапевтического лекарственного 
мониторинга [5, 31–33]. 

ЛечеНие

Лечение пациентов с отравлением БКК необходимо 
начинать с обеспечения проходимости дыхательных 
путей и стабилизации гемодинамики, установки ЦВД 
[18]. При наличии гипотензии и брадикардии лечение 
необходимо начинать с введения атропина и инфузи-
онной терапии [26].

Обязательным условием лечения больных с отрав-
лением БКК является промывание желудка в случае, 
если с момента приема прошло не более 2 часов 
при приеме обычных форм препаратов [15, 18]. В 
ряде источников указано, что при промывании желуд-
ка необходимо помнить про возможное усугубление 
гипотензии и брадикардии в связи со стимуляцией 
блуждающего нерва [34]. Введение активированного 
угля 1 г/кг особенно эффективно в первые часы после 
приема БКК, однако отмечено, что целесообразно 
его применение и в более поздние сроки [35, 36]. 
При приеме БКК пролонгированной формы показано 
многократное введение активированного угля [18]. 
Некоторые авторы отмечают необходимость проведе-
ния «орогастрального» лаважа (введение полиэтилен-
гликоля со скоростью 2 л в час для взрослого человека 
до появления прозрачных промывных вод) с целью 
получения обильного стула при приеме БКК пролон-
гированного действия [29, 37, 38]. Однако применение 
этого метода не рекомендуют при нестабильной гемо-
динамике [39, 40]. По данным последних лет, более 
целесообразно использовать для кишечного лаважа 
солевой энтеральный раствор [41]. 

После оценки гемодинамического профиля необхо-
димо проводить целенаправленную терапию с учетом 
показателей гемодинамики. Показана инфузионная 
терапия (кристаллоиды) под контролем волемическо-
го статуса и среднего АД, при неэффективности вве-
дения вазопрессоров [23, 26]. При этом ряд исследо-
вателей рекомендуют избегать гиперинфузии в связи 
с высоким риском развития отека легких, вводить 
кристаллоидные растворы следует в объеме 20 мл/кг 
[1, 2, 22, 42]. Хотя в других работах акцентируется, что 
объем инфузионной терапии должен носить индиви-
дуализированный характер с учетом волемического 
статуса [1, 43]. 

При брадикардии показано введение атропина в 
дозе 0,5–1 мг внутривенно каждые 2–3 минуты до 
максимальной дозы 3 мг [18, 44]. При этом в некоторых 
случаях отмечено отсутствие эффекта [43].

ПРеПАРАты КАЛьЦия

Применение препаратов кальция при данной пато-
логии носит патогенетический характер, увеличивая 
внеклеточную концентрацию этого иона, а следова-
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тельно, и концентрационный градиент, способству-
ющий входу кальция в клетку. Это приводит к росту 
сократимости и улучшению проводимости сердца, 
повышению АД [18]. 

Существуют различные рекомендации по введению 
препаратов кальция у данного контингента больных. 
Глюконат кальция следует вводить через центральный 
или периферический венозный доступ, хлорид каль-
ция — через центральный венозный доступ в случае 
отсутствия ограничений [45]. Согласно данным лите-
ратуры, у взрослых целесообразно вводить 10–20 мл 
10% хлорида кальция в течение 10–20 минут [1, 2, 28]. 
Если эффекта не наблюдается, необходимо повторять 
введение данной дозы до 4 раз каждые 20 минут [46]. 
Глюконат кальция — 10%, 30–60 мл  [1]. Яцинюк Б.Б. 
и соавт. рекомендуют вводить кальция хлорид внут-
ривенно болюсно 100 мг в течение 15 минут с после-
дующим инфузионным введением 0,1–0,2 мг/кг при 
компенсированном варианте нарушений параметров 
гемодинамики на основании среднего артериального 
давления (САД) и сердечного индекса. При декомпен-
сированном варианте — вводить кальция хлорид внут-
ривенно болюсно 200 мг в течение 15 минут с последу-
ющим инфузионным введением 0,1–0,2 мг/кг [47]. 

В литературе имеются сообщения о развитии гипер-
кальциемии при введении препаратов кальция [48]. 
Так, Sim M.T. et al. описали случай ятрогенной гипер-
кальциемии, закончившийся смертельным исходом 
[49]. Нередко в связи с риском развития данного побоч-
ного явления клиницисты выбирают другие методы 
лечения при отравлении БКК. При введении пре-
паратов кальция необходим контроль сывороточных 
концентраций кальция и фосфата (каждые 20 минут) 
для выявления гиперкальциемии и гипофосфатемии, а 
также ЭКГ до и после введения препаратов кальция [2, 
18]. При введении кальция также возможно развитие 
тошноты, рвоты и спутанности сознания. 

ВАЗОПРеССОРНые/иНОтРОПНые СРеДСтВА

В литературе до сих пор не существует единого 
мнения о первоочередности применения инсулина 
или препаратов вазопрессорного/инотропного дейст-
вия при неэффективности инфузионной терапии и 
введения препаратов кальция [48]. 

Однако в большинстве литературных источников 
указано, что при отравлении БКК в случае развития 
шока, снижения САД ниже 65 мм рт.ст., развития лак-
татацидоза, при неэффективности предшествующей 
терапии (инфузионная, препараты кальция) следует 
начинать введение вазопрессорных/инотропных пре-
паратов. Пациентам, нуждающимся в вазопрессор-
ной поддержке, целесообразно исходно устанавливать 
артериальный катетер для инвазивного мониторинга 
АД [1].

Omar A. Alshaya et al. указывают на то, что при 
выборе препарата следует руководствоваться типом 
шока. Эпинефрин повышает частоту сердечных сокра-
щений (ЧСС), сократительную способность, АД за счет 
стимуляции β1 и α1 проверить рецепторов, норэпи-
нефрин повышает АД, действуя на α1 рецепторы, 
добутамин увеличивает ЧСС и сократительную способ-
ность за счет стимуляции β1 рецепторов. Эпинефрин 
и добутамин рекомендуются при кардиогенном шоке, 
норадреналин — при вазогенном [50]. Однако в боль-
шинстве рекомендаций указано, что при отравлении 
БКК препаратом выбора является норэпинефрин [1, 2]. 

По данным литературы, начальный диапазон доз для 
инфузии норэпинефрина составляет от 0,02 до 1 мкг/
кг/мин с целью улучшения гемодинамики и гемопер-
фузии, титруя их до достижения САД 65 мм рт.ст. [1]. 
При неэффективности одного вазопрессора необхо-
димо добавлять второй в зависимости от результатов 
гемодинамического мониторинга. Для проведения 
целенаправленной гемодинамической терапии помо-
жет проведение PiCCO-мониторинг, ЭхоКГ [51].

иНСУЛиНОтеРАПия

Большинство исследователей указывают, что толь-
ко в случае неэффективности введения вазопрессо-
ров необходимо начать инсулинотерапию при про-
должении введения вазопрессоров [2]. Однако Bruno 
Mégarbane рекомендует использовать инсулинотера-
пию в первой линии до назначения вазопрессоров 
[52]. 

Инсулин в больших дозах является инотропным 
препаратом, вызывая расширение сосудов, улучшает 
микроциркуляцию и системную гемоперфузию [53]. 
Также инсулин обеспечивает поглощение кардиоми-
оцитами глюкозы, которая является предпочтитель-
ным энергетическим субстратом сердца во время 
стресса. Кроме того, введение экзогенного инсулина 
корригирует дефицит инсулина при отравлении БКК 
[53]. Однако цельное представление о механизмах его 
действия при данной патологии в настоящее время 
отсутствует.

Проведены многочисленные исследования, дока-
завшие эффективность и безопасность гиперинсуле-
мической-эугликемической терапии при условии тща-
тельного контроля [30, 54]. Ряд авторов рекомендуют 
начинать инсулинотерапию через 15 минут после нача-
ла введения вазопрессоров при отсутствии их эффекта 
[55]. Однако нет рандомизированных контролируемых 
исследований на людях, сравнивающих эффектив-
ность инсулинотерапии и введения вазопрессоров. 
Некоторые клинические наблюдения и исследования в 
эксперименте показали, что инсулинотерапия быстрее 
восстанавливает гемодинамическую нестабильность 
[56]. Эффект от высоких доз инсулина проявляется 
через 1 час после начала введения, поэтому следует не 
прекращать введение вазопрессоров до стабилизации 
гемодинамических показателей [54]. 

Перед началом введения инсулина необходим 
мониторинг глюкозы. Эффективной считается доза 
инсулина от 1 до 10 ЕД/кг/ч, в некоторых случаях 
с целью стабилизации гемодинамики его успешно 
применяли и в дозе 22 ЕД/кг/ч [53, 57]. Стандартной 
схемой введения инсулина является: в начальной 
болюсной его дозе 1 ЕД/кг внутривенно с последу-
ющей регулярной инфузией препарата 0,5 ЕД/кг в 
час, скорость которой может быть увеличена в связи 
с отсутствием эффекта в течение 60 минут от начала 
терапии. Титровать необходимо до устранения гипо-
тензии или достижении максимальной дозы — 10 Ед/кг 
в час. При необходимости для поддержания нормо-
гликемии на протяжении всей инсулинотерапии и в 
течение 24 часов после ее завершения следует вводить 
5–10% раствор глюкозы [53]. Но часто у пациентов с 
отравлением БКК в связи с гипергликемией не требу-
ется дополнительное введение глюкозы. Яцинюк Б.Б. и 
соавт. предлагают следующую схему введения инсули-
на и глюкозы при отравлении верапамилом: болюсно 
инсулин — 1 ед/кг в течение 15 минут с последующим 
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инфузионным введением — 1 ед/кг/ч; болюсно глюко-
за — 0,5 г/кг в течение 15 минут с последующим инфу-
зионным введением — 0,25 г/кг/ч [47]. 

Целевыми гемодинамическими показателями 
являются: САД более 65 мм рт.ст., систолическое АД 
более 90 мм рт.ст. Определять уровень глюкозы и 
калия в крови необходимо через 30 минут после нача-
ла инсулинотерапии, затем каждый час и в течение 
первых суток после завершения инсулинотерапии. 
Газовый состав крови необходимо мониторировать 
не менее 4–6 раз в час в течение первых 24–48 часов 
терапии. В случае снижения концентрации калия ниже 
3,5 ммоль/л необходимо введение препаратов калия. 
Engebretsen K.M. указывает на то, что корректировать 
уровень в крови калия необходимо, если он ниже 
2,8–3,0 мэкв/л в крови [58]. Гипокалиемия развива-
ется в результате перемещения калия в клеточное 
пространство, а не снижения концентрации калия в 
организме. В крупнейшем обзоре клинических наблю-
дений гипогликемия от легкой до тяжелой степени без 
неврологических последствий и легкая гипокалиемия 
без развития сердечной аритмии были зарегистриро-
ваны в 73% и 82% случаев соответственно. Нарушения 
быстро были купированы [59]. В другом обзоре не 
наблюдали осложнений при введении инсулина [46].

По данным литературы, инсулинотерапию не следу-
ет заканчивать, пока не будет достигнута стабильность 
гемодинамики, не требующая введения вазопрессор-
ных препаратов. Эффект обычно проявляется через 
30–60 минут. Вопрос прекращения инсулинотерапии 
среди клиницистов является спорным, и по нему нет 
единого мнения. Инсулин необходимо отменять мед-
ленно при следующих параметрах: САД более 65 мм 
рт.ст., устранение лактатацидоза и улучшение уровня 
сознания [2, 48]. В ряде сообщений указывается, что 
целевыми показателями являются: ЧСС=50 уд./мин 
и более, систолическое АД 100 мм рт.ст. Отменять 
инсулинотерапию следует медленно (до нескольких 
дней), поскольку существует вероятность возвращения 
нестабильной гемодинамики [55].

Stephen V.S. et al. акцентируют внимание на том, что 
медицинский персонал должен быть информирован 
о целесообразности введения высоких доз инсулина 
тяжелым пациентам с отравлением БКК, чтобы избе-
жать преждевременного прекращения терапии и ее 
неблагоприятных последствий [2].

Cole J.B. et al. высказали предположение, что целе-
сообразно начинать инсулинотерапию на догоспи-
тальном этапе в дозе до 8 Ед/кг/ч после консультации 
токсиколога [48].

В результате проведенного исследования  авторы  
установили, что пациенты с отравлением амлодипи-
ном, в комплекс лечения которых входила инсулино-
терапия, нуждались в большом количестве введения 
вазопрессорных средств, метиленового синего, чем 
пациенты с отравлением верапамилом или дилти-
аземом. Это связано с тем, что в отличие от других 
БКК амлодипин стимулирует эндотелиальную синтазу 
оксида азота, как и инсулин, и в результате возникает 
синергическая вазодилятация [60].

ГЛЮКАГОН

Глюкагон — эндогенный полипептидный гор-
мон, секретируемый клетками поджелудочной желе-
зы. Он стимулирует аденилатциклазу и оказывает 
инотропный и хронотропный эффект. Сведения о 

применении глюкагона при отравлении БКК носят 
противоречивый характер. Одни авторы не увиде-
ли убедительной доказательности его эффективности 
при данных экзотоксикозах [2]. Однако в ряде исследо-
ваний установлен положительный эффект глюкагона 
[61, 62]. Исследования носили либо эксперименталь-
ный характер, либо основываются на серии случаев, 
что считается низким уровнем доказательства. 

ПРиМеНеНие жиРОВых эМУЛьСий (жэ)

В литературе имеется много сообщений об эффек-
тивности ЖЭ при отравлении липофильными препа-
ратами, в том числе БКК. Считается, что ЖЭ «поглоща-
ют» жирорастворимые препараты и выводятся за счет 
возникновения градиента концентрации, также ЖЭ 
обеспечивают миокард готовым источником энергии, 
улучшая сердечную функцию [63]. 

В настоящее время некоторыми исследователями 
рекомендована следующая схема введения ЖЭ: вводят 
нагрузочную дозу 1,5 мл/кг 20% липидной эмульсии 
в течение одной минуты с последующей инфузией 
0,025 мл/кг в минуту в течение 30–60 минут [53].

В целом их механизм действия ЖЭ до конца неясен, 
оптимальные дозы не установлены [64]. Отсутствуют 
сведения о проспективных рандомизированных иссле-
дованиях, доказывающих эффективность введения ЖЭ 
при отравлении БКК.

МетиЛеНОВАя СиНь (МС)

Эффективность МС при отравлении БКК стали 
изучать не так давно. Известно, что БКК усиливает 
активность эндотелиальной синтазы оксида азота, в 
результате чего продуцируется большое количество 
оксида азота. Оксид азота активирует гуанилатциклазу 
и образование циклического гуанилатмонофосфата, 
что приводит к расслаблению гладкой мускулатуры 
и вазоплегии. МС является ингибитором гуанилат-
циклазы, вызывает вазоконстрикцию, также улучшает 
чувствительность к катехоламинам [22]. Biplab K. Saha 
et al. утверждают, что раннее использование МС при-
ведет к снижению потребности вазопрессоров и часто-
те осложнений [54].

Другие исследователи не рекомендовали примене-
ние МС в связи с недостаточной доказательной базой 
[22]. 

Оптимальная доза МС при рефрактерном шоке 
не установлена [65, 66]. Эффект наблюдается через 
5 минут после инфузии и продолжается 4 часа. 
Побочные эффекты (головокружение, головная боль, 
тошнота, цианоз) редко наблюдаются при дозе ниже 
2 мг/кг. МС является легко доступным, недорогим и 
безопасным препаратом [54].

ДРУГие ПРеПАРАты

Некоторые исследователи рекомендуют при отрав-
лении БКК инотропное средство Левосимедан [67]. 
Он повышает силу сердечных сокращений, оказы-
вает вазодилатирующее действие на сосуды и явля-
ется селективным ингибитором фосфодиэстеразы. 
Эффективность этого препарата при отравлении БКК 
не доказана. В литературе имеются единичные сооб-
щения о применении ингибиторов фосфодиэстеразы 
при данной патологии [68]. Препараты этой группы 
повышают уровень цАМФ, уровень кальция в клетке и 
сократимость миокарда. Однако их применение может 
привести к выраженной вазодилатации и артериаль-
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ной гипотонии. Данные экспериментальных исследо-
ваний противоречивы [18].

Несмотря на то что есть единичные сообщения 
об эффективности применения данных препаратов 
при отравлении БКК, исследователи не советуют их 
использовать в связи с возможным усугублением гипо-
тензии [18]. 

эКСтРАКОРПОРАЛьНые МетОДы

Гемодиализ. Рабочая группа по экстракорпорально-
му лечению острых отравлений (EXTRIP) после анализа 
83 публикаций (1 систематический обзор, 1 когортное 
исследование, 19 фармакокинетических исследований, 
55 клинических наблюдений, 7 экспериментальных 
исследований; всего 210 пациентов) не рекоменду-
ет применять гемодиализ в комплексном лечении 
при тяжелом отравлении БКК (верапамил, амлодипин, 
дилтиазем), что объясняется фармакокинетическими 
свойствами препаратов (высокая степень связи с бел-
ками плазмы) [12]. 

MARS-терапия. Beyls C. et al. провели ретроспектив-
ное когортное исследование, в которое были включе-
ны 7 пациентов с тяжелым отравлением БКК, которые 
поступили в стационар с кардиогенным шоком. В ком-
плекс лечения пациентам входило применение MARS-
терапии. Обнаружено увеличение САД с 56 (43–58) 
до 65 (61–78) мм рт.ст. (p=0,005). Доза норадреналина 
статистически значимо снизилась с 3,2 (0,8–10) мкг/
кг/мин до 1,2 (0,1–1,9) мкг/кг/мин (p=0,008), а уровень 
лактата уменьшился с 3,2 (2,4–3,4) ммоль/л-1 до 1,6 
(0,9–2,2) ммоль/л-1 (р=0,008). Все пациенты были выпи-
саны в удовлетворительном состоянии [69]. Также 
два клинических случая описали Martinez Garcia J.J. et 
al. [70]. Connor-Schuler R.L., получив положительные 
результаты после применения MARS-терапии, сделали 
выводы, что этот метод лечения эффективен [71].

Osman Yeşilbaş et al. предположили, что при отравле-
нии БКК эффективно будет проводить однопроходной 

альбуминовый диализ (SPAD). Авторы описали кли-
ническое наблюдение, в котором у пациентки 15 лет 
после проведения альбуминового диализа отмечали 
положительную динамику [72]. Essink J. et al. проде-
монстрировали успешное лечение пациентки с отрав-
лением БКК, в комплекс которого входило применение 
SPAD и экстракорпоральной мембранной оксигена-
ции (ЭКМО) [73]. Положительный эффект клиницисты 
наблюдали у пациента с отравлением амлодипином 
после проведения плазмафереза [74].

Вено-артериальная экстракорпоральная мембран-
ная оксигенация (ВА ЭКМО). ВА ЭКМО обеспечивает 
временную поддержку гемодинамики. ВА ЭКМО сле-
дует использовать в качестве метода последней линии. 
Показанием к проведению ВА ЭКМО при отравлении 
БКК является рефрактерный шок, несмотря на про-
водимую интенсивную терапию (инфузионная тера-
пия, препараты кальция, вазопрессорные/инотропные 
препараты, высокие дозы инсулина, ЖЭ, в ряде случа-
ев — проведение внутриаортальной баллонной контр-
пульсации) [75, 76].

ЗАКЛЮчеНие

Обобщая полученные данные, можно схематич-
но представить алгоритм лечения больных с остры-
ми отравлениями блокаторами кальциевых кана-
лов. После очищения желудочно-кишечного тракта 
и начала инфузионной терапии следует проводить 
патогенетическое лечение с применением препаратов 
кальция, в последующем при нестабильной гемоди-
намике показано назначение вазопрессоров и препа-
ратов инотропного действия, и в случаях отсутствия 
положительной динамики рекомендуется подклю-
чать инсулинотерапию. Однако следует отметить, что 
такая схема носит ориентировочный характер, отра-
жая узловые моменты. В целом указанная проблема 
остается открытой и требует проведения дальнейших 
многоцентровых исследований.
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BACkgRouND At the beginning of the 21st century, the structure of acute exotoxicoses changed, in particular, an increase in poisoning by drugs that mainly affect 
the cardiovascular system, including calcium channel blockers, was noted. Currently, there is no clear treatment algorithm for this group of patients.

AIM oF STuDY To evaluate the effectiveness of methods for the treatment of acute calcium channel blocker (ССВ) poisoning according to the literature.

MATERIAL AND METhoDS The search for domestic publications was carried out in the eLibrary database, foreign ones - in the MEDLINE/PubMed, Google 
Scholar databases for the period from 2010 to February 2022, as well as among previously published works that have no modern analogues. The terms used 
as a search query were according to the official MeSH terms: “calcium channel blockers” OR “Blockers, Calcium Channel” OR “Calcium Channel Antagonists” AND 
“poisoning”.

RESuLTS This review contains information about the mechanism of action, clinical picture, diagnosis of calcium channel blocker poisoning, as well as the results 
of using various methods of treatment for this pathology.

CoNCLuSIoNS Summarizing the data obtained, it is possible to schematically present an algorithm for the treatment of patients with acute CCB poisoning. After 
cleansing the gastrointestinal tract and starting infusion therapy, pathogenetic treatment with the use of calcium preparations should be carried out, subsequently, 
in case of unstable hemodynamics, the prescription of vasopressors and inotropic drugs is indicated; and if there is no positive dynamics, insulin therapy must 
be added. However, it should be noted that such a scheme is indicative, reflecting the key points. In general, this problem remains open and requires further 
multicenter studies.
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