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Сердечно-сосÀдистые�заболевания�являются�ве-
дÀщей�причиной�смерти�в�развитых�странах�[4].�Ка³
известно,�развитие�подавляюще�о�большинства�сер-
дечно-сосÀдистых�заболеваний�обÀсловлено�систем-
ными�метаболичес³ими�нарÀшениями,� среди� ³ото-
рых�преобладают,�прежде�все�о,�изменения�липид-
но�о�и�À�леводно�о�обменов�[1,�3],�поэтомÀ�в�³лини-
³е�внÀтренних�болезней�приобретает�большое�зна-
чение� возможность� эффе³тивной� ³орре³ции�мета-
боличес³их�нарÀшений.�Одним�из�широ³о�использÀ-
емых�метаболичес³их�средств�является�янтарная�³ис-
лота.�Одна³о�ее�применение�Àвеличивает�потребле-
ние�³ислорода�т³анями,�что�в�Àсловиях��ипо³сии�мо-
жет�Àс³орять��ибель�³лето³�[2,�5],�поэтомÀ�представ-
ляло�интерес�изÀчить�фарма³оло�ичес³ие�свойства
солей�янтарной�³ислоты.

Цель.�ИзÀчить�влияние�солей�янтарной�³ислоты
на�метаболичес³ие�и�эле³тро³ардио�рафичес³ие�па-
раметры� э³спериментальных�животных� при� острой
³омбинированной�патоло�ии.

Материалы�и�методы.�Э³сперименты�проведе-
ны�на�мышах�массой�18-20��.�После�опытов�по�изÀ-
чению�острой�то³сичности�и�с³ринин�а�соединений
для�дальнейше�о�исследования�проведены�следÀю-
щие�э³сперименты:

1.�Инфар±т�мио±арда�(ИМ)�и��иподинамия.�Живот-
ным�моделировали�ИМ�внÀтрибрюшинным�введени-

ем�о³ситоцина�в�дозе�5МЕ\³��и�адреналина�–�в�дозе
1м�\³�,�затем�их�ежедневно�по�6�ч�содержали�в�Àс-
ловиях��иподинамии�на�протяжении�14�дней�(n=180).

2.�Инфар±т�мио±арда�(ИМ)�и�сахарный�диабет.�ИМ
моделировали� внÀтрибрюшинным�введением�о³си-
тоцина�в�дозе�5МЕ\³�,�адреналина�в�дозе�1�м�\³�.�Через
сÀт³и�этой�же��рÀппе�животных�(n=180)�моделирова-
ли�алло³сановÀю�а³тивацию�пере³исно�о�о³исления
липидов�(АП)�пÀтем�одно³ратно�о�введения�внÀтри-
брюшинно�алло³сана�в�дозе�135�м�\³��и�содержали�в
стандартных�Àсловиях�вивария�в�течение�7�дней.�Че-
рез�неделю�этим�животным�моделировали�рецидив
инфар³та�мио³арда� внÀтрибрюшинным� введением
о³ситоцина�в�дозе�5МЕ\³�,�адреналина�в�дозе�1�м�\³�
и�содержали�еще�7�дней�в�стандартных�Àсловиях�ви-
вария.

В�динами³е�определяли�а³тивность�АЛТ,�ПСТ,�ами-
лазы,�³аталазы,�³оличество�МДА,�К+,�Na+�и�Са2+,�иссле-
довали�ЭКГ.�Биохимичес³ие�и�эле³тро³ардио�рафи-
чес³ие� исследования� в� обеих� �рÀппах� выполняли
через�сÀт³и�после�моделирования�э³сперименталь-
ной�патоло�ии�и�на�14-й�день.

РезÀльтаты.�Данные�э³спериментов�по�изÀчению
острой�то³сичности�представлены�в�таблице�1.�С³ри-
нин��соединений�для�дальнейше�о�исследования�был
осÀществлен�на�основании�данных�э³сперимента�о
влиянии�веществ�на�выживаемость�животных�с�ад-
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реналин-о³ситоциновым�повреждением�мио³арда�и
ежедневной�6-часовой��иподинамией�на�протяжении
14�сÀто³.�ИсследÀемые�вещества�вводили�в�следÀю-
щих�дозах:�ЛОС�52-92�–�200�м�/³�,�ЛОС�53-92�–�100
м�/³�,�ЛОС�2-03�–�200�м�/³�,�ЛОС�3-03�–�200�м�/³�,
ЛОС�47-92�–�100�м�/³�,�ЛОС�18-92�60�м�/³�,�ЛОС�6-89
–�135�м�/³�.� Ежедневно� оценивали� ³оличество� вы-
живших�мышей�в�³аждой��рÀппе.

Достоверных� различий� в� динами³е� смертности
э³спериментальных�животных�при�введении�иссле-
дÀемых�соединений�не�полÀчено.�Одна³о�профила³-
тичес³ое�введение�ЛОС�52-92,�ЛОС�47-92,�ЛОС�2-03,
ЛОС�18-92,�ЛОС�6-89�предотвратило��ибель�живот-
ных�через�сÀт³и�после�э³спериментально�о�ИМ.�Кро-
ме�то�о,�соединения�с�лабораторными�шифрами�ЛОС
52-92�и�ЛОС�2-03�о³азали�заметное,�хотя�и�недосто-
верное�проте³тивное�действие.�К�о³ончанию�э³спе-
римента�в��рÀппах�животных,�³оторым�вводили�эти
вещества,�дожило�наибольшее�³оличество�животных
(соответственно�13�и�12),�поэтомÀ�для�дальнейше�о
исследования�были�выбраны�ЛОС�52-92�и�ЛОС�2-03.
СÀ³цинат�использовался�в�³ачестве�препарата�срав-
нения,�а�соединение�с�лабораторным�шифром�ЛОС
6-89�³а³�одно�из�«неа³тивных»�солей�янтарной�³ис-
лоты.�Соединения�изÀчались�в�дозах�составляющих
10%�от�LD
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:�сÀ³цинат�в�дозе�60�м�\³�,�ЛОС�52-92�–�в

дозе�200�м�\³�,�ЛОС�2-03�–�в�дозе�200�м�/³�,�ЛОС�6-
89�–�в�дозе�135�м�/³�.

Через�сÀт³и�после�фарма³оло�ичес³о�о�повреж-
дения�мио³арда�повышалась�а³тивность�трансами-
наз,�что�связано�с�повреждением�мио³арда�и�выхо-
дом�дополнительно�о�³оличества�ферментов�в�³ро-
вото³.�На�14-й�день��иподинамии�а³тивность�АЛТ�и
АСТ�снижается�по�сравнению�с�анало�ичными�ре-
зÀльтатами�в��рÀппе�после�фарма³оло�ичес³о�о�по-
вреждения�мио³арда,�но�остается�достаточно�высо-
³ой�по�сравнению�с�а³тивностью�трансаминаз�в�ин-
та³тной��рÀппе�животных.�Та³ая�тенденция�связана
с� отсÀтствием� дальнейше�о�фарма³оло�ичес³о�о
повреждения�мио³арда�и�пребыванием�в�Àсловиях
�иподинамии� в� течение� двÀх� недель.� Увеличение
а³тивности�амилазы�на�14-й�день��иподинамии�сви-
детельствÀет�о�повреждении�поджелÀдочной�желе-
зы� на�фоне� иммобилизационно�о� стресса� в� тече-
ние�14�дней.

Та³им�образом,�во�всех�э³спериментальных��рÀп-
пах,�через�сÀт³и�после�фарма³оло�ичес³о�о�повреж-
дения�мио³арда,�а³тивность�АЛТ�составила�131%�по
сравнению�с�исходным�Àровнем�в�инта³тной��рÀппе
животных,�а³тивность�АСТ�-�188%,�амилазы�–�104%.

Через�2�недели��иподинамии�на�фоне�введения
сÀ³цината�в�дозе�60�м�/³��а³тивность�АЛТ�снизилась
до�122%.�Та³ая�динами³а�свидетельствÀет�о�повреж-
дении�³лето³�мио³арда�в�1-е�сÀт³и�после�ИМ�и�раз-
витии�защитно�о�эффе³та�сÀ³цината�в�последÀющем,
при�продолжающемся�патоло�ичес³ом�воздействии
на�сердечнÀю�мышцÀ��иподинамии.�Через�2�недели
�иподинамии�на�фоне�введения�препарата�отмеча-
ется�снижение�а³тивности�АСТ�до�71%�по�сравнению
с�инта³тной��рÀппой,�что�возможно�ввидÀ�отсÀтствия
дальнейше�о�повреждающе�о�действия,�с�одной�сто-
роны,�и�защитно�о�действия�препарата,�с�дрÀ�ой.�Че-
рез�2�недели��иподинамии�отмечается�тенденция�³
снижению�а³тивности�амилазы�по�сравнению�с�та³и-
ми�же�по³азателями�в�³онтрольной��рÀппе�и�сравне-
нию�с�резÀльтатами�через�сÀт³и�после�ИМ.�Та³ая�ди-
нами³а��оворит�о�проте³торном�эффе³те�препарата

не�толь³о�в�отношении�³ардиомиоцитов,�но�и�в�отно-
шении�³лето³�поджелÀдочной�железы.

На�фоне�введения�ЛОС�2-03�в�дозе�200�м�/³��а³-
тивность�аланиновой�трансаминазы�снижается�со�131
до�111%�по�сравнению�с�инта³тной��рÀппой.�На�14-й
день�иммобилизационно�о�стресса�отмечается�повы-
шение�Àровня�аспара�иновой�трансаминазы�по�срав-
нению�с�та³ими�же�по³азателями�в�³онтрольной��рÀп-
пе�и�через�24�часа�после�ИМ,�что�свидетельствÀет�о
продолжающемся�повреждении�мио³арда�и�недоста-
точном�защитном�действии�препарата.

При�использовании�ЛОС52-92� в� дозе�200�м�/³�
а³тивность�трансаминаз�через�сÀт³и�после�повреж-
дения�мио³арда�была,�³а³�Àже��оворилось,�для�АЛТ�-
131%,�для�АСТ�-�188%�от�анало�ично�о�Àровня�в�ин-
та³тной��рÀппе�(p<0,05).�Через�две�недели��иподина-
мии�Àровень�а³тивности�трансаминаз�снизился:�АЛТ
–�до�111%,�а�АСТ�–�до�100%�по�сравнению�с�инта³т-
ными�животными,�что�меньше�Àровня�трансаминаз�в
³онтрольной��рÀппе�на�14-й�день��иподинамии�и�че-
рез�24� часа� после�ИМ,� и� не� отличается� от� Àровня
ферментов� инта³тной� �рÀппы.� А³тивность� амилазы
через�2�недели�иммобилизационно�о�стресса�не�от-
личается�от�анало�ичных�значений�в�инта³тной�и�³он-
трольной��рÀппах�животных.

На�фоне�введения�ЛОС�6-89�в�дозе�135�м�/³��Àро-
вень�а³тивности�трансаминаз�снизился:�АЛТ�–�со�131�до
67%,�а�АСТ�–�со�188�до�86%�по�сравнению�с�анало�ич-
ными�значениями�в�инта³тной� �рÀппе�животных,� что
меньше�Àровня�трансаминаз�в�³онтрольной��рÀппе�на
14-й�день��иподинамии�(p<0,05)�и�через�24�часа�после
ИМ�(p<0,05)�и�не�отличается�от�Àровня�а³тивности�фер-
ментов�в�инта³тной��рÀппе.�А³тивность�амилазы�через
14�дней��иподинамии�составила�111%�по�сравнению
анало�ичным�значением�в�³онтрольной��рÀппе�и�стати-
стичес³и�достоверно�не�отличалась�от�инта³тных�и�³он-
трольных�значений.�Та³им�образом,�если�ориентиро-
ваться� на� изменение� Àровня�ферментов,� наиболее
выраженное�ор�анопроте³торное�действие�продемон-
стрировали�ЛОС�52-92� и�ЛОС�6-89,� превзошедшие
эффе³т�препарата�сравнения�-�сÀ³цината.

В� ³онтрольной� �рÀппе�животных,� та³же� ³а³� и� в
э³спериментальных��рÀппах,�через�сÀт³и�после�ИМ
выявлено�недостоверное�повышение�Àровня�К+�и�Na+

по�сравнению�с�инта³тной��рÀппой;�Àровень�Са2+�вы-
рос�достоверно.�14-дневная��иподинамия�сопровож-
далась�дальнейшим�достоверным�нарастанием�Àров-
ня�К+�и�Са2+,�содержание�Na+�в�плазме�та³же�Àвели-
чилось,�но�не�достоверно.

При�применении� сÀ³цината� в� дозе� 60�м�/³�� со-
держание� К+� и� Са2+� в� плазме� ³рови� снизилось� по
сравнению�с�анало�ичными�данными�в�³онтрольной
�рÀппе�(p<0,05),�а�³онцентрация�Na+�осталась�на�та-
³ом�же�Àровне.�Та³ая�динами³а�свидетельствÀет�об
ор�анопроте³торном�действии�препарата,�препятствÀ-
ющем�дестабилизации�³леточных�мембран.

На�фоне�введения�ЛОС�2-03�в�дозе�200�м�/³��Àро-
вень�К+�Àменьшился�по�сравнению�с�анало�ичными
данными�через�сÀт³и�после�ИМ�недостоверно�и�дос-
товерно�по�сравнению�с�по³азателями�в�³онтрольной
�рÀппе.�Концентрация�Na+�не�изменилась�по�сравне-
нию�с�резÀльтатами�через�24�часа�после�поврежде-
ния�мио³арда�и�стала�меньше,�чем�анало�ичные�зна-
чения�в��рÀппе�³онтроля�на�14-й�день��иподинамии,�а
содержание�Са2+�возросло�по�сравнению�с�данными
через�сÀт³и�после�ИМ�и�в�³онтрольной��рÀппе�через
2�недели��иподинамии.
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При�использовании�ЛОС�52-92�в�дозе�200�м�/³�
содержание�К+�и�Na+�не�изменилось.�Содержание�Са2+

через�2�недели��иподинамии�достоверно�снизилось
по�сравнению�с�данными�через�сÀт³и�после�ИМ�и�ана-
ло�ичными�данными�в�³онтрольной��рÀппе.

На�фоне�введения�ЛОС�6-89�в�дозе�135�м�/³��со-
держание�К+�не�изменилось�и�по�сравнению�с�та³ими
же�данными�через�сÀт³и�после�ИМ�и�было�достовер-
но� меньше� анало�ичных� значений� в� ³онтрольной
�рÀппе�(p<0,05).�Концентрация�Na+�не�изменилась�по
сравнению� с� резÀльтатами� через� сÀт³и� после� по-
вреждения�мио³арда�и�не�отличалась�от�анало�ич-
ных� значений� в� ³онтрольной� �рÀппе.� Концентрация
Са2+�достоверно�Àменьшилась�по�сравнению�с�резÀль-
татами�через�сÀт³и�после�повреждения�мио³арда�и
была�достоверно�меньше�по³азателей�в�³онтрольной
�рÀппе�через�2�недели��иподинамии.

Та³им� образом,� наиболее� эффе³тивно� препят-
ствÀют�развитию�эле³тролитных�нарÀшений�ЛОС�52-
92�и�ЛОС�6-89.

Через�сÀт³и�после�ИМ�³онцентрация�МДА�и�а³тив-
ность�³аталазы�возросли�по�сравнению�с�та³ими�же
данными�в�инта³тной��рÀппе,�что�свидетельствÀет�об
а³тивации�ПОЛ�и�антио³сидантной�защиты.

Во�всех�э³спериментальных��рÀппах�через�2�не-
дели� �иподинамии,� на�фоне� введения� препаратов,
содержание�МДА�в�плазме�³рови�не�отличается�от
анало�ичных�значений�в�³онтрольной��рÀппе�и�Àров-
ня�МДА�инта³тных�животных.�Вместе�с�тем�выявлено
недостоверное�снижение�МДА�по�сравнению�с�дан-
ными�через�24�часа�после�ИМ.

А³тивность�³аталазы�через�24�часа�после�ИМ�в�3,5
раза�превышает�а³тивность�фермента�в�плазме�³ро-
ви�инта³тных�животных�(p<0,05).�Через�2�недели�на
фоне�иммобилизационно�о�стресса�и�введения�ис-
следÀемых�соединений�а³тивность�³аталазы�снижа-
ется,�но�не�нормализÀется�продолжая�более�чем�в
два�раза�(p<0,05)�превышать�анало�ичные�значения
в��рÀппе�инта³тных�животных.�А³тивность�фермента
на�фоне�введения�ЛОС�6-89�превышает�³онтрольные
значения�(p<0,05).

Высо³ая�а³тивность�³аталазы�является�одним�из
решающих�фа³торов�антио³сидантной�защиты,�пре-
пятствÀющих�де³омпенсированномÀ�ростÀ�ПОЛ.�То,
что�а³тивность�³аталазы�на�фоне�введения�исследÀ-
емых�соединений�остается�высо³ой,�объясняет�нор-
мализацию�МДА�через�14�дней�э³спериментально�о
инфар³та�мио³арда,�даже�при�дополнительном�по-
вреждающем� воздействии� иммобилизационно�о
стресса.

Та³им�образом,�через�сÀт³и�после�ИМ�³онцентра-
ция�МДА�не�превысила�значений�инта³тных�живот-
ных,� вероятно,� за� счет� а³тивации�антио³сидантной
защиты.�Через�14�сÀто³��иподинамии�по³азатели�ПОЛ
не�отличались�от�значений�инта³тных�животных.

На�фоне�введения�сÀ³цината�и�ЛОС�2-03�через�2
недели� �иподинамии� отмечается� снижение� Àровня
МДА�в�мио³арде�по�сравнению�с�та³ими�же�данными
в� ³онтрольной� �рÀппе,� что� �оворит� о� ³омпенсации
антио³сидантной�системы�на�фоне�введения�препа-
ратов�и�Àменьшении�интенсивности�ПОЛ�на�фоне�их
введения.� При� использовании�ЛОС�52-92� Àровень
МДА�не�отличается�от�анало�ичных�значений�в�инта³-
тной��рÀппе,�вероятно,�за�счет�Àмеренной�а³тивации
антио³сидантной�системы.

На�фоне�введении�ЛОС�6-89�через�2�недели��и-
подинамии�отмечается�повышение�³онцентрации�МДА

по�сравнению�с�анало�ичными�резÀльтатами�в�³онт-
рольной��рÀппе�на�14�день��иподинамии,�а�а³тивность
³аталазы�снижается,�что�свидетельствÀет�о�де³омпен-
сации�антио³сидантной�защиты,�и�поэтомÀ�Àвеличи-
вается�интенсивность�процессов�ПОЛ.

Из�вышес³азанно�о�следÀет,�что�сÀ³цинат,�ЛОС�2-
03,�ЛОС�52-92�препятствÀют�Àвеличению�продÀ³тов
ПОЛ,�вызывая�ÀмереннÀю�а³тивацию�фа³торов�анти-
о³сидантной�защиты.

Через� неделю� после�фарма³оло�ичес³о�о� по-
вреждения�мио³арда�в�сочетании�с�АП�выявляется
повышение�а³тивности�трансаминаз.�Через�неделю
после�рецидива�ИМ�отмечается�повышение�а³тивно-
сти�АЛТ�до�171%,�а�АСТ�–�до�154%�по�сравнению�с
по³азателями�через�7�дней�после�АП,�что�свидетель-
ствÀет�о�продолжающемся�патоло�ичес³ом�воздей-
ствии�на�внÀтренние�ор�аны�и�развитии�цитолитичес-
³о�о� синдрома.� А³тивность� амилазы� через� 7� дней
после�АП�не�отличается�от�значений�в�инта³тной��рÀп-
пе.�Через�неделю�после�рецидива�ИМ�Àровень�воз-
рос� до�167%,� что� свидетельствÀет� о� повреждении
³лето³� поджелÀдочной�железы.

При�введении�сÀ³цината�в�дозе�60�м�/³�,�через�7
дней�после�АП�и�фарма³оло�ичес³о�о�повреждения
мио³арда,�а³тивность�АЛТ�составила�160%�по�срав-
нению�с�инта³тными�животными�и�снизилась�до�92%
через�неделю�после�рецидива�ИМ.�А³тивность�АСТ
через�неделю�после�АП�составила�по�сравнению�с
инта³тными�животными�144%.� Через�7� дней�после
рецидива�ИМ,�на�фоне�введения�препарата,�отмеча-
ется�снижение�а³тивности� трансаминазы�до�111%,
возможно,� за� счет� защитно�о�действия� препарата.
Та³ая�динами³а�трансаминаз�свидетельствÀет�о�раз-
витии�цитолитичес³о�о�синдрома�на�7-й�день�после
АП�и�ИМ.�СÀ³цинат�о³азывает�цитопроте³торное�дей-
ствие,�предÀпреждая�рост�Àровня�ферментов�после
моделирования�рецидива�ИМ.�А³тивность�амилазы�на
7-й�день�АП�и�ИМ�составляет�93%�от�значений�À�ин-
та³тных�животных.�Через�неделю�после�рецидива�ИМ
отмечается�тенденция�³�повышению�а³тивности,�но
не�превышающая�значений�в�инта³тной��рÀппе.

При�введении�ЛОС�2-03�в�дозе�200м�/³�,�³�7�и�14-
м�дням�э³сперимента�Àровень�аланиновой�трансами-
назы�составил�соответственно�160�и�170%�от�значе-
ний�в�инта³тной��рÀппе,�что�свидетельствÀет�о�недо-
статочном�проте³торном�эффе³те�препарата.�Уровень
АСТ�не�изменился�в�ходе�э³сперимента.�Уровень�ами-
лазы�через�неделю�э³сперимента�составил�98%�по
сравнению�с�данными�инта³тной��рÀппы,�после�ре-
цидива�ИМ�снизился�до�77%.�Та³ая�динами³а�фер-
ментов�свидетельствÀет�об�избирательном�ор�ано-
проте³торном�эффе³те�ЛОС�2-03.

На�фоне� введения�ЛОС�52-92� в� дозе�200�м�/³�
а³тивность�трансаминаз�через�неделю�после�ИМ�и�АП
составила�по�сравнению�с�инта³тными�животными:
АЛТ�–�150%,�АСТ�-�133%;�изменение�было�статисти-
чес³и�недостоверно.�Через�7�дней�после�рецидива
ИМ�Àровень�АЛТ�снизился�до�80%,�а�АСТ�–�до�89%,�то
есть�стал�достоверно�ниже�анало�ичных�значений�в
³онтрольной��рÀппе�животных.�А³тивность�амилазы
через�неделю�после�моделирования�³омбинирован-
ной�патоло�ии�составила�89%�от�инта³тных�значений;
³�7-м�сÀт³ам�после�рецидива�ИМ�снизилась�до�57%,
то�есть�стала�достоверно�ниже�значений�через�неде-
лю�после�моделирования�³омбинированной�патоло-
�ии�и�значений�в�³онтрольной��рÀппе.�Динами³а�Àров-
ня�трансаминаз�и�а³тивности�амилазы�может�свиде-
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тельствовать�о�системном�ор�анопроте³торном�дей-
ствии�соединения.

На�фоне� введения�ЛОС� 6-89� в� дозе�135� м�/³�,
Àровни�АЛТ�и�АСТ�составили�соответственно�130�и
189%�от�значений�в�инта³тной��рÀппе.�Через�неделю
после�рецидива�ИМ�Àровень�ферментов�Àменьшил-
ся:�АЛТ�–�до�120%�(достоверно�меньше,�чем�в�³онт-
рольной� �рÀппе),� а�АСТ�–�до�178%� (не�достоверно
больше�значений�инта³тных�животных)� ³омбиниро-
ванной�патоло�ии.

А³тивность�амилазы�через�7�дней�после�³омби-
нированной�патоло�ии�составила�93%�по�сравнению
с�инта³тными�животными.�Через�неделю�после�ре-
цидива�ИМ�а³тивность�амилазы�снизилась�до�83%,�не
отличаясь�от�значений�в�инта³тной��рÀппе,�но�досто-
верно�меньше,�чем�в�³онтрольной��рÀппе.

Из�проведенных�э³спериментов�следÀет,�что�все�ис-
следÀемые�препараты�в�той�или�иной�степени�³орри�и-
рÀют�нарÀшения,�вызванные�рецидивирÀющим�инфар³-
том�мио³арда�и�алло³сановым�повреждением.�Наиболее
выраженный�эффе³т�выявлен�при�³Àрсовом�введении
соединения�с�лабораторным�шифром�ЛОС�52-92.

На�фоне�введения�сÀ³цината�в�дозе�60�м�/³��со-
держание�К+,�Na+�и�Са2+�составило�соответственно�106,
117�и�153%.�Через�7�дней�после�рецидива�ИМ�Àро-
вень� К+� снизился� до�85%,� ³онцентрация�Са2+� -� до
122%,� а� содержание�Na+� не� изменилось.�Перечис-
ленные� изменения� ³онцентраций� эле³тролитов� не
отличались�от�значений�À�инта³тных�животных.�Та³ая
динами³а�свидетельствÀет�о�возможном�³ардиопро-
те³торном�действии� соединения,� препятствÀющем
дестабилизации� ³леточных�мембран�и� подавлению
а³тивности�Na+/К+-АТФазы.

При�введении�ЛОС�2-03�в�дозе�200�м�/³��через
неделю�после�АП�содержание�К+,�Na+�и�Са2+�состави-
ло�соответственно�151�(отличие�от�инта³тных�живот-
ных�достоверно�при�p<0,05),�100� и�112%.�На�14-е
сÀт³и� э³сперимента� отмечается� незначительное
Àменьшение�³онцентрации�эле³тролитов:�К+�до�142%,
Na+�до�97%,�Са2+�до�89%.�ПолÀченная�тенденция�сви-
детельствÀет� о� незначительном�цитопроте³торном
эффе³те�соединения.

На�фоне� введения�ЛОС�52-92� в� дозе�200�м�/³�
содержание�К+,�Na+�и�Са2+�составило�соответственно
115,�113�и�141%.�Через�неделю�после�рецидива�ИМ
отмечается�тенденция�³�нормализации�³онцентраций
эле³тролитов:�К+�до�90%,�Na+�до�97%,�Са2+�до�122%.
Та³ая�динами³а�свидетельствÀет�о�вероятном�цитоп-
роте³торном�действии�ЛОС�52-92.

При�введении�ЛОС�6-89�в�дозе�135�м�/³��через
неделю�после�АП,�содержание�К+,�Са2+�и�Na+�состави-
ло�соответственно�149,�259%�(отличие�от�инта³тных
животных�достоверно�при�p<0,05)�и�117%.�К�14�сÀт-
³ам�э³сперимента�содержание�К+� составило�109%,
Na+�-�103%,�Са2+�-�253%,�что�свидетельствÀет�об�от-
сÀтствии�проте³торно�о�действия�соединения.

Та³им�образом,�изÀченные�соединения�в�различ-
ной�степени�³орри�ирÀют�эле³тролитные�нарÀшения.
Наиболее�выражен�эффе³т�сÀ³цината�и�ЛОС�52-92.

Во�всех�э³спериментальных��рÀппах,�через�неде-
лю�после�рецидива�ИМ,�на�фоне�введения�препара-
тов,�отмечается�снижение�МДА�по�сравнению�с�та³и-
ми�же�данными�в�³онтрольной��рÀппе�через�7�дней
после�рецидива�ИМ.�ПолÀченные�данные�свидетель-
ствÀют�о�выраженном�антио³сидантном�эффе³те�со-
единений�и�предотвращении�нарастания�интенсив-
ности�ПОЛ�на�фоне�их�введения.

А³тивность�³аталазы�через�неделю�после�реци-
дива�ИМ�возрастает�при�использовании�сÀ³цината�и
ЛОС�52-92� по� сравнению� с� та³ими�же� данными� в
³онтрольной��рÀппе�на�7�день�рецидива�ИМ,�что�сви-
детельствÀет� о� выраженном�антио³сидантном�дей-
ствии�препаратов.

Из�вышес³азанно�о�следÀет,�что,�несмотря�на�раз-
личное�влияние�на�ре�истрирÀемые�по³азатели�ПОЛ
плазмы�³рови�все�исследÀемые�препараты�прояви-
ли�антио³сидантные�свойства.

Во�всех�э³спериментальных��рÀппах�через�неде-
лю�после�рецидива�ИМ�отмечается�снижение�Àровня
МДА�в�т³ани�мио³арда�по�сравнению�с�та³ими�же�дан-
ными�в�³онтрольной��рÀппе�через�7�дней�после�ре-
цидива�ИМ.�РезÀльтаты�э³спериментов�свидетельствÀ-
ют�о�выраженном�антио³сидантном�эффе³те�изÀчен-
ных�соединений�и�Àменьшении�интенсивности�ПОЛ
на�фоне�их�введения.

А³тивность�³аталазы�через�неделю�после�АП�и�ИМ
достоверно�Àвеличивается�по�сравнению�с�анало�ич-
ными�значениями�À�инта³тных�животных�в�³онтрольной
�рÀппе�и�на�фоне�введения�сÀ³цината�и�ЛОС�2-03.

После�рецидива�ИМ�а³тивность�фермента�в�этих
�рÀппах�снижается,�а�на�фоне�введения�ЛОС�2-03�ста-
тистичес³и�достоверно,�что�возможно�в�связи�с�ис-
тощением�антио³сидантной�защиты�с�одной�стороны
и�недостаточном�проте³торном�действии�препаратов
с�дрÀ�ой.�На�фоне�введения�ЛОС�52-92�и�ЛОС�6-89
а³тивность�фермента�через�7�дней�после�АП�и�ИМ
достоверно�не�отличается�от�та³их�же�данных�в�ин-
та³тной��рÀппе.�После�рецидива�ИМ�а³тивность�³ата-
лазы�Àвеличивается�при�использовании�ЛОС�52-92,
по�сравнению�с�анало�ичными�по³азателями�в�³онт-
рольной��рÀппе,�что�свидетельствÀет�о�е�о�способ-
ности�дольше�поддерживать�а³тивность�антио³сидан-
тной�системы.

Та³им�образом,�все�исследÀемые�соединения�об-
ладают�антио³сидантными�свойствами,�Àменьшая�а³-
тивность�ПОЛ�в�т³анях�мио³арда,�но�наиболее�эффе³-
тивно�³орри�ирÀет�возни³шие�нарÀшения�ЛОС52-92.

Моделирование�ИМ�в�сочетании�с� �иподинамией
сопровождается�снижением�ЧСС�À�э³спериментальных
животных�по�сравнению�с�инта³тными.�Время�прове-
дения�волны�возбÀждения�по�АВ�ÀзлÀ,�оцениваемое�по
продолжительности�интервала�PR,�достоверно�не�от-
личается�от�значений�в�инта³тной��рÀппе.�Проводимость
по�желÀдоч³ам�через�сÀт³и�после�моделирования�ИМ
достоверно�Àс³оряется,�но�³�о³ончанию�э³сперимента
длительность�зÀбца�R�вновь�Àвеличивается.

Во�всех�э³спериментальных� �рÀппах� через�сÀт³и
после�моделирования�ИМ,�до�начала�³Àрсово�о�вве-
дения�соединений,�наблюдалось�достоверное�сниже-
ние�ЧСС,�замедление�АВ�проведения�и�Àс³орение�про-
ведения�волны�возбÀждения�по�желÀдоч³ам.�При�вве-
дении�исследÀемых�соединений�сохраняется�сниже-
ние�ЧСС,� замедление�АВ�проведения�и� Àвеличение
желÀдоч³овой�проводимости.�Одна³о�степень�изме-
нений�на�фоне�введения�не³оторых�соединений�о³а-
залась�большей,�чем�в�³онтрольной��рÀппе�животных.
СÀ³цинат�о³азал�дополнительное�дромотропное�дей-
ствие�в�АВ�соединении,� но� ÀлÀчшил�проведение�по
желÀдоч³ам.�ЛОС�52-92�проявил�более�выраженное,
чем�в�³онтроле�замедление�проведения�в�АВ�Àзле�и
ÀлÀчшил�проводимость�в�желÀдоч³ах.

Моделирование�ИМ�и�алло³саново�о�повреждения
сопровождается�достоверным�снижением�ЧСС,�замед-
лением�АВ�проведения�и� ÀлÀчшением�желÀдоч³овой
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проводимости.�Эти�изменения�сохраняются�и�после
моделирования�рецидива�ИМ�через�7�сÀто³,�то�есть�³
моментÀ�о³ончания�э³сперимента,�за�ис³лючением�дли-
тельности�интервала�PR,�³оторая�³�14�сÀт³ам�э³спери-
мента�не�отличается�от�значений�в�инта³тной��рÀппе.

ИсследÀемые�соединения,�в�основном,�не�предот-
вращают� изменений� ре�истрирÀемых� параметров,
вызываемых�³омбинированной�патоло�ией.�СÀ³цинат
и�ЛОС�2-03� достоверно� ослабляют� отрицательный
хронотропный�эффе³т�э³спериментально�о�повреж-
дения.�ЛОС�2-03�ослабляет�та³же�отрицательное�дро-
мотропное�влияние�патоло�ии�на�АВ�Àзел,�сÀ³цинат�и
ЛОС�6-89,� напротив,� потенцирÀют� замедление� АВ
проведения.�На�проводимость�по�желÀдоч³ам�соеди-
нения�о³азывают�сходное�влияние.

Выводы
1.�Острая�то³сичность�исследÀемых�соединений

не�превышает�значение�препарата�сравнения�-�сÀ³-
цината.�Наибольшая�то³сичность�Àстановлена�À�ЛОС
18-92�(LD

50
�1250±120м�/³�).�Наименьшая�то³сичность

À�ЛОС�52-92,�ЛОС�2-03,�ЛОС�3-03�(более�4000�м�/³�).
2.�У�животных�с�адреналин-о³ситоциновым�повреж-

дением�мио³арда�и�14-дневной��иподинамией�ЛОС�52-
92�и�ЛОС�6-89�о³азывают�выраженное�ор�анопроте³-
торное�действие,� выражающееся�в�предотвращении
нарастания�Àровня�ферментов�и�развития�эле³тролит-

Таблица�1
� Острая� то³сичность� соединений� при� внÀтрибрюшинном� введении

ных� нарÀшений,� превзошедшее� эффе³т� препарата
сравнения�-�сÀ³цината.�СÀ³цинат,�ЛОС�2-03,�ЛОС�52-92
одина³ово�препятствÀют�Àвеличению�продÀ³тов�ПОЛ,
вызывая�ÀмереннÀю�а³тивацию�фа³торов�антио³сидан-
тной�защиты�в�плазме�³рови�и�т³анях�мио³арда.

3.�У�животных�с�рецидивирÀющим�адреналин-о³-
ситоциновым�повреждением�мио³арда�и�алло³сано-
вым�повреждением�наиболее� выраженный�ор�ано-
проте³торный�эффе³т�из�изÀченных�соединений�о³а-
зывает�ЛОС�52-92.�Все�исследованные�аддÀ³ты�пре-
дотвращают�нарастание�интенсивности�ПОЛ�в�плазме
³рови�и�в�т³анях�мио³арда,�а�на�фоне�введения�ЛОС
52-92� Àстановлено� Àвеличение�а³тивности� ³аталазы
по�сравнению�с�данными�в�³онтрольной��рÀппе.

4.�При�введении�ЛОС�52-92�животным�с�адрена-
лин-о³ситоциновым�повреждением�мио³арда�и�14-
дневной��иподинамией�соединение�о³азывает�более
выраженное,� чем�в� ³онтроле�замедление�проведе-
ния�в�АВ�Àзле�и�ÀлÀчшает�проводимость�в�желÀдоч-
³ах.�У�животных�с�рецидивирÀющим�э³сперименталь-
ным�инфар³том�мио³арда�и�алло³сановым�повреж-
дением�ЛОС�2-03�достоверно�ослабляют�отрицатель-
ный�хронотропный�эффе³т�э³спериментально�о�по-
вреждения�и�отрицательное�дромотропное�влияние
патоло�ии�на�АВ�Àзел,�ЛОС�6-89,�напротив,�потенци-
рÀет�замедление�АВ�проведения.

  LD50, /  

1  1250± 

2  18-92 1250±120 

3  52-92 >4000 

4  53-92 2180±180 

5  47-92 >2000 

6  6-89 2700±260 

7  2-03 >4000 

8  3-03 >4000 
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