
85

Елаева Е.Е. — Влияние аминокислотных производных на реперфузионные аритмии

Слож ность, мно го об ра зие и ши ро кая рас про ст ра -
нен ность на ру ше ний сер деч но го рит ма [2, 10, 12]
дик ту ют не об хо ди мость по ис ка но вых эф фек тив ных
и не ток сич ных про ти во арит ми че с ких пре па ра тов,
воз дей ст ву ю щих на пер вич ные зве нья арит мо ге не за
[1, 3, 4, 7, 9]. В на сто я щее вре мя уси лия мно гих ис сле -
до ва те лей на прав ле ны на раз ви тие те о ре ти че с ких ос -
нов и при клад ных ас пек тов ме та бо ли че с кой те ра пии
[5, 8].

Це лью на сто я ще го ис сле до ва ния яви лась оцен ка
воз мож но с ти и це ле со об раз но с ти при ме не ния пре па -
ра тов, со здан ных на ос но ве ами но кис лот, для ку пи -
ро ва ния и пре ду преж де ния ре пер фу зи он ных арит -
мий.

Ма те ри а лы и ме то ды
Ис сле до ва ния про во ди лись с ис поль зо ва ни ем ше -

с ти но вых, ори ги наль ных по хи ми че с кой струк ту ре
ком по зи ций, син те зи ро ван ных на ос но ве та ких ами -
но кис лот, как: лей цин, изо лей цин, ва лин, трип то -
фан, фе ни ла ла нин, ме ти о нин, ли зин, ги с ти дин, се -
рин, глу та мин с до бав ле ни ем ми к ро эле мен тов. Ком -
по зи ция №1 из ами но кис лот со дер жит ги с ти дин,
ком по зи ция №2 — ме ти о нин. Ос таль ные ком по зи -
ции от ли ча ют ся друг от дру га ко ли че ст вен ным со от -
но ше ни ем ами но кис лот и ми к ро эле мен тов.

Для ис сле до ва ния ак тив но с ти дан ных со еди не ний
бы ла вы бра на ре пер фу зи он ная мо дель арит мий, при
ко то рой арит мо ген ным ме ха низ мом яв ля ют ся ран -
няя пост де по ля ри за ция и цир ку ля ция вол ны воз буж -
де ния. Пред по ла га ет ся, что эта ме то ди ка бо лее все го
при бли жа ет ся к ре аль ной кли ни че с кой си ту а ции. 

В опы тах ис поль зо ва лись бес по род ные кош ки обое -
го по ла, ко то рым про из во ди ли ок клю зию ко ро нар ной
ар те рии пу тем пе ре вяз ки ле вой ко ро нар ной ар те рии в
про кси маль ном от де ле. Че рез 30 ми нут ли га ту ру сни -
ма ли. До и по сле ре пер фу зии за пи сы ва ли ЭКГ. 

Про ти во арит ми че с кую ак тив ность оце ни ва ли по
спо соб но с ти те с ти ру е мых со еди не ний пре ду преж дать
же лу доч ко вые на ру ше ния рит ма, в том чис ле фи б -
рил ля цию же лу доч ков (ФЖ), а так же по их вли я нию
на ла тент ный пе ри од, дли тель ность арит мий и ча с то -
ту эк то пи че с ких сер деч ных со кра ще ний. В ка че ст ве
пре па ра та срав не ния ис поль зо ва ли ли до ка ин, клас -
си че с кий пре па рат для ле че ния же лу доч ко вых арит -
мий, но про фи лак ти че с кое вве де ние ко то ро го вы зы -
ва ет оп ре де лен ные спо ры [11, 12].

Ста ти с ти че с кую об ра бот ку по лу чен ных ре зуль та -
тов фар ма ко ло ги че с ких ис сле до ва ний про во ди ли с
по мо щью ме то да “χ3ква д рат” и t3кри те рия Стью ден -
та3Фи ше ра.

Ре зуль та ты и об суж де ние
В кон троль ной се рии опы тов ре пер фу зия ко ро -

нар ной ар те рии при ве ла к по яв ле нию на ру ше ний
сер деч но го рит ма (НСР) в 100% слу ча ев, в том чис ле
у 6 (50%) жи вот ных — к ФЖ. Арит мии про дол жа лись
328±66 сек с ча с то той эк то пи че с ких со кра ще ний
(ЧЭС) 108±9.

На фо не вве де ния пре па ра та срав не ния ли до ка и -
на в ко ли че ст ве 0,5 мг/кг ан ти арит ми че с кий эф фект
от сут ст во вал. В до зе 0,7 мг/кг НСР бы ли пре ду преж -
де ны у 2 из 6 жи вот ных (p<0,05). ФЖ при этом раз ви -
лась в 17% слу ча ев. Уве ли че ние до зы до 1 мг/кг при -
ве ло к пол но му пре ду преж де нию всех НСР (табл. 1). 

При вве де нии ком по зи ции (№1), вклю ча ю щей в
се бя ги с ти дин и ли тий в до зе 100 мг/кг (n=6) ста ти -
с ти че с ки до сто вер но по срав не нию с кон тро лем
сни жа лась ча с то та воз ник но ве ния ре пер фу зи он ных
арит мий и риск раз ви тия ФЖ (p<0,05). ЧЭС на этом
фо не со ста ви ла 40±12 в мин (p<0,05) при об щей
ЧСС 190±10 в мин. Ла тент ный пе ри од воз ник но ве -
ния арит мий со еди не ние уд ли ня ло до 13±7 сек, а
дли тель ность на ру ше ний сер деч но го рит ма со кра -
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ща лась до 149±69 сек по срав не нию с кон тро лем
(табл. 2).

За ме на ги с ти ди на на ме ти о нин (ком по зи ция №2)
ока за ла вы ра жен ный ан ти арит ми че с кий эф фект
(р<0,05) и пре ду пре ди ла раз ви тие ФЖ на 20%. Ис сле -
ду е мое ве ще ст во уд ли ня ло ла тент ный пе ри од по яв ле -
ния на ру ше ний сер деч но го рит ма до 19±18 сек и
умень ша ло дли тель ность ре пер фу зи он ных арит мий
до 61±14 сек (р<0,05) по срав не нию с кон тро лем.

У 4 (80%) жи вот ных на фо не вну т ри вен но го вве де -
ния ком по зи ции №3 в до зе 100 мг/кг за фик си ро ва ны
же лу доч ко вые на ру ше ния рит ма с ЧЭС 87±58 в мин.
В 3 слу ча ях (60%) раз ви лась ФЖ (р<0,05).

По сле вну т ри вен но го вве де ния ком по зи ции №4
(n = 6) в до зе 150 мг/кг в 67% слу ча ев (р<0,05) ре ги с -
т ри ро ва лись же лу доч ко вые экс тра си с то лы с ЧЭС
41±6 (р<0,05) в мин при об щей ЧСС 175±5 в мин.
Фи б рил ля ция же лу доч ков на блю да лась у 1 (17%) жи -
вот но го (р<0,05). Ком по зи ция уд ли ня ла ла тент ный
пе ри од воз ник но ве ния ре пер фу зи он ных арит мий до
16±8 сек, что ста ти с ти че ски не до сто вер но, и умень -

ша ла их дли тель ность до 39+18 сек, что до сто вер но
луч ше дан ных кон троль ной груп пы.

Ком по зи ция №5 в до зе 100 мг/кг (n = 6) пре ду пре -
ди ла на ру ше ния рит ма у 3 (50%) экс пе ри мен таль ных
жи вот ных (р<0,05). На ос таль ные по ка за те ли ве ще ст -
во не ока за ло ста ти с ти че с ки зна чи мо го вли я ния.

На фо не при ме не ния ком по зи ции №6 (100 мг/кг)
на ру ше ния сер деч но го рит ма воз ник ли в 3 слу ча ях из
8 (р<0,05), ФЖ не на блю да лась (р<0,05). Про дол жи -
тель ность арит мий умень ши лась до 41±19 сек
(р<0,05).

Та ким об ра зом, на дан ной мо де ли ре пер фу зи он -
ных арит мий изу чен ные ве ще ст ва про яви ли ан ти -
арит ми че с кую ак тив ность.

Учи ты вая тот факт, что в ге не зе ран них ре пер фу -
зи он ных арит мий су ще ст вен ная роль при над ле жит
как из ме не ни ям эле к т ро фи зи о ло ги че с ких па ра ме т -
ров, так и на ру ше нию энер го обе с пе че ния ише ми зи -
ро ван ных кар дио ми о ци тов, ан ти арит ми че с кое дей -
ст вие ис сле ду е мых со еди не ний мож но объ яс нить с
по зи ций вли я ния их на раз лич ные зве нья арит мо ге -

Таб ли ца 1
Ан ти арит ми че с кая ак тив ность ис пы ту е мых со еди не ний на мо де ли ре пер фу зи он ных арит мий у ко шек

Ис пы ту е мые со еди не ния До за,мг/кг Ко ли че ст во жи вот ных

В опы те, (n) У ко то рых воз ник ла:

арит мия, (n,%) ФЖ, (n,%)

Физ. раствор � 12 12 (100) 6 (50)

Ли до ка ин 0,5 6 4 (67) 1 (17)

Ли до ка ин 0,7 6 2 (33)* 1 (17)

Ли до ка ин 1,0 6 0 (0)* 0 (0)*

Ком по зи ция № 1 100,0 6 3 (50)* 0 (0)*

Ком по зи ция № 2 100,0 5 4 (80) 1 (20)

Ком по зи ция № 3 100,0 5 4 (80) 3 (60)

Ком по зи ция № 4 150,0 6 3 (50)* 1 (17)

Ком по зи ция № 5 100,0 6 3 (50)* 1 (17)

Ком по зи ция № 6 100,0 8 3 (38)* 0 (0)*

При ме ча ние: ФЖ� фи б рил ля ция же лу доч ков;* — р<0,05.

Таб ли ца 2
Вли я ние ис пы ту е мых со еди не ний на те че ние ре пер фу зи он ных арит мий у ко шек

Ис пы ту е мые со еди не ния До за,мг/кг Число ЧСС по сле ЧЭС На ча ло Про дол жи тель� 

животных(n) ре перфу зии арит мии, сек ность арит мии, сек

Физ. раствор � 12 181±9 108±13 3±1 328±66

Ли до ка ин 0,5 6 163±12 185±17 4±2 27±15

Ли до ка ин 0,7 6 150±13 223±28 6±1 13±60

Ли до ка ин 1,0 6 165±12 196±25 0 0

Ком по зи ция № 1 100,0 6 190±10 40±12* 13±7 149±69

Ком по зи ция № 2 100,0 5 200±16 220±56 19±18 61±14*

Ком по зи ция № 3 100,0 5 162±12 87±58 5±2 350±10

Ком по зи ция № 4 150,0 6 175±5 41±6* 16±8 39±18*

Ком по зи ция № 5 100,0 6 170±10 79±15 121±120 240±35

Ком по зи ция № 6 100,0 8 165±14 126±10 2±1 41±19

При ме ча ние: ЧСС — ча с то та сер деч ных со кра ще ний, ЧЭС — ча с то та сер деч ных со кра ще ний эк то пи че с ко го ге не за; * — р<0,05.
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не за. Так, за счет ами но кис лот, на ос но ве ко то рых
со зда ны ком по зи ции, нор ма ли зу ют ся ме та бо ли че с -
кие про цес сы в ми о кар де в ран ние сро ки ише ми че с -
кой аль те ра ции, а ми к ро эле мен ты про яв ля ют спо -
соб ность воз дей ст во вать на ион ные то ки кар дио ми -
о ци тов. В ча ст но с ти, ли тий, вхо дя щий в со став ком -
по зи ций №1 и №2, спо со бен кон ку ри ро вать с каль -
ци ем, пре ду преж дая, тем са мым, ги пер каль ци ги с -
тию [6]. 

Вы во ды
1. Ли до ка ин в адек ват ной до зе пре ду преж да ет ре -

пер фу зи он ные арит мии в экс пе ри мен те.
2. При ме не ние ком би на ций ами но кис лот с ми к -

ро эле мен та ми яв ля ет ся пер спек тив ным на прав ле ни -
ем в по ис ке за ме ни те лей ли до ка и на, об ла да ю щих
низ кой ток сич но с тью и спо соб но с тью пре ду преж -
дать на ру ше ния сер деч но го рит ма.
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Ли те ра ту ра

Abstract
Preventive antiarrhythmic properties of lidocaine and six new combinations of amino acids with microelements. In mod-

els of reperfusion arrhythmias in cats all study drugs more or less prevented post>reperfusion arrhythmias including fatal ven-
tricular fibrillation. Therefore the search for new antiarrhythmic medications in the field of amino acids combination with
microelements is a perspective area of arrhythmology.

Keywords: arrhythmias, reperfusion, lidocaine, amino acids, microelements, cats.
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