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В. M. САМВЕЛЯН, Е. Г. ДЖАНПОЛАДЯН, М. В. ЛЬВОВ, 
Г. А. АЛОЯН, М. Г. МАЛАКЯН

КОРРЕЛЯЦИЯ МЕЖДУ СПОСОБНОСТЬЮ ВЕЩЕСТВ УЛУЧШАТЬ 
СОКРАЩЕНИЕ ВОЛОКОН ИШЕМИЗИРОВАННОГО

МИОКАРДА И УСТРАНЯТЬ ХЛОРИСТОКАЛЬЦИЕВЫЕ 
НАРУШЕНИЯ РИТМА СЕРДЦА

Модель хлористокальциевой аритмии применяется давно для пер
воначального скрининга и изучения спектра действия противоаритми- 
ческих веществ [9]. В то же время известно, что большинство веществ, 
антагонизирующих с ионами кальция (изоптин, нифедипин и др.), 
широко используется в современной кардиологии для метаболической 
защиты миокарда при ишемической болезни и инфаркте. Обнаружена 
определенная корреляция между активностью веществ на модели 
хлористокальциевой аритмии и их клинической антиангинальной зна
чимостью [3, 4].

Ввиду того, что способность к сокращению ишемизированных во
локон миокарда является одним из важных показателей антиангиналь- 
ного действия, нам казалось целесообразным провести сопоставление 
между этим свойством веществ и способностью устранять хлористо- 
кальциевые нарушения ритма сердечных сокращений.

Материал и методика. Анти аритмическое действие на модели хло
ристокальциевой артимии было изучено в опытах на 140 белых нар
котизированных крысах при в/в введении хлористого кальция в дозах 
200—250 мг/кг. Электрокардиограмма регистрировалась во II стан
дартном отведении на двухканальном электрокардиографе типа 
ЭЛКАР-2.

На 45 белых беспородных крысах массой 160—180 г. воспроиз
водили экспериментальный инфаркт миокарда путем перевязки нисхо
дящей ветви левой коронарной артерии. Лечение животных проводили 
в течение 4 дней после операции внутримышечными инъекциями раз
личных доз изучаемых веществ. Глицеринизированные волокна мио-
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карда готовили по методике Сент-Дьердьи [12]. Модификация мето
дики заключалась в том, что исследуемые вещества вводились непос
редственно в организм леченых животных и определялась способность 
к сокращению миофибрилл миокарда.

Таким образом, в данной модификации определялось не прямое 
кардиотоническое действие веществ, а конечный, интегральный резуль
тат их метаболических воздействий на систему контрактильных белков 
ишемизированного миокарда.

Из применяемых в клинике антиангинальных веществ изучены 
изоптин, нифедипин, нонахлазин, нитроглицерин, индерал и антиарит- 
мик лидокаин, широко применяемый для профилактики фибрилляции 
желудочков. Из новых синтетических веществ, обладающих антиари г- 
мическими свойствами, изучены два производных азациклоалканкар
боновых кислот—пиромекаин и препарат ЛЛ-2 (синтез Института фар
макологии АМН СССР).

Результаты экспериментов. На модели хлористокальциевой арих- 
мии все изученные 8 веществ оказывали выраженное антиаритмическое 
лечебное действие в различных дозах. По убыванию антиаритмической 
активности они располагаются в следующем порядке: нитроглицерин, 
лидокаин, нифедипин, изоптин, индерал, нонахлазин, препарат ЛЛ-2, 
пиромекаин. Наиболее высокой антиаритмической активностью на дан
ной модели обладают нитроглицерин, лидокаин, нифедипин и изоп
тин, устраняющие хлористокальциевые нарушения ритма в дозах 
0.1—0,5 мг/кг. Несколько менее активны индерал, нонахлазин, пиро
мекаин.

Сокращение глицеринизированных волокон миокарда животных с 
экспериментальной ишемией составляло 67,6% от сокращения волокон, 
полученных из миокарда интактных животных. После лечения живот
ных вышеозначенными препаратами оказалось, что наиболее эффек
тивно повышали сократимость волокон под воздействием АТФ препа
раты ЛЛ-2, пиромекаин и индерал ( в пределах 91±0,8%), затем ли
докаин, изоптин и нитроглицерин (80±0,5%), а нифедипин и нонахла
зин оказались несколько менее активными (70%). Корреляционный 
анализ, проведенный на машине «Электроника ДЗ-28», показал, что 
существует слабая степень корреляции между двумя свойствами (ин
декс корреляции =0,25). Результаты экспериментов приведены в табл. 1.

В контрольных опытах, без лечения препаратами, сокращение 
ишемизированных волокон от исходной длины под влиянием АТФ со
ставляло в среднем 21,2±2,4%, а волокон нормального миокарда— 
31 ±0,4%.

Обсуждение результатов. Механизм развития хлористокальциевой 
аритмии довольно сложен и до настоящего времени изучен недостаточ
но. Доказательством первостепенной роли интракардиальных факто
ров является воспроизведение нарушений ритма на изолированном 
сердце теплокровных [5, 8] и на эксплантатах и кластерах эмбрио
нального миокарда кур [2, 7].
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Менее значимым является экстракардиальный фактор, осущест
вляемый путем непрямого влияния через симпатический отдел веге
тативной нервной системы [11]. Согласно гипотезе [9], за возникнове
ние нарушений ритма ответственно не только увеличение количества 
ионов кальция, но и изменение соотношения между их концентрациями. 
В этом плане нарушение гомеостаза любого электролита может стать 
фактором риска для изменения порога возбудимости и сократимости 
сердечной мышцы.

Таблица 1
Соотношение активности веществ на модели хлористокальциевой аритмии и 
сократительной способности глицеринизированных волокон миокарда крыс 

после экспериментальной ишемии

Вещества

Минимальные до
зы, устраняющие 

хлористокальцие- 
вую аритмию 

(мг/кг)

Увеличение спо
собности глицери- 
низировапных во
локон к сокраще

нию (%)

Нитроглицерин 0.1 24,34-2,1
Лидокаин о.з 27.34-0.9
Изолтнн 0,5 25,04-1,3
11ифедипин 0,5 22,04-0,4
Иидерал 2 28,24-0,5
Препарат ЛЛ—2 2 28,844,4
11онахлазин 2 22,04-0,5
Пиромекаин 2,4 28,34-1,8

Антиаритмическое действие специфических антагонистов ионов 
кальция—изоптина и нифедипина—вполне понятно. Определенную ак
тивность р-адреноблокаторов тоже можно объяснить их способностью 
косвенно ингибировать поток ионов с блокированием облегченного 
липидами транспорта Са’+ из внеклеточной среды в саркоплазмати
ческий ретикулум [10]. Имеются указания, что противокальциевым- 
действием обладают только те р-адреноблокаторы, которые оказывают 
местноанестезирующий эффект [6]. Эти данные подтверждают наше 
предположение относительно механизма метаболической защиты мио
карда некоторыми антиаритмическими веществами, и в основном чидо- 
каином [3, 4], которое тесно связано с местноанестезирующим его 
действием, могущим значительно изменить ритм проницаемости каль
ция и повлиять на всю динамику метаболизма миокарда. Подтвержде
нием тому служат данные [1], показавшие, что у местных анестетиков 
группы азациклоалканкарбоновых кислот (пиромекаин и др.), обла
дающих антиаритмической активностью и блокирующих натриевые ка
налы, в результате изменений в структуре соединений появляется спо
собность уменьшать также и Са2 + -ток в мембрану сердечных кле
ток. Это может служить прямым объяснением антиангинальных свойств 
таких антиаритмиков, как лидокаин, пиромекаин, препарат ЛЛ-2 и др.

Наличие некоторой корреляции между противоарйтмическим дей
ствием и способностью повышать сокращение миофибрилл дает воз
можность предложить эти модели для быстрого отбора средств, эф
фективных для лечения ишемии и недостаточности миокарда.

13



Механизм повышения способности глицеринизированных волокон 
к сокращению под влиянием изученных веществ связан, по-видимому, 
с улучшением состояния метаболизма ишемизированного миокарда 
путем воздействия на ультраструктуру кардиомиоцитов, а также с 
уменьшением преднагрузки и посленагрузки на сердце. В данном слу
чае, в механизме метаболической и ишемической защиты миокарда, 
способствующем повышению способности миокардиальных волокон к 
сокращению почти до нормальных цифр, играют роль как интракар
диальные, так и экстракардиальные механизмы применяемых фарма
кологических средств.

Выводы

1. Обнаружена определенная корреляция между способностью ве
ществ устранять хлористокальциевую аритмию и повышать способность 
глицеринизированных волокон миокарда к сокращению после экспери
ментальной ишемии.

2. Увеличение способности миокардиальных волокон к сокраще
нию после лечения животных пиромекаином, индералом, препаратом 
ЛЛ-2, лидокаином, изоптином, нитроглицерином, нонахлазином и ни
федипином можно рассматривать как интегральный показатель прояв
ления метаболической защиты миокарда этими веществами.

Институт кардиологии М3 Арм. ССР
им. л. А. Оганесяна Поступила 11/У 1984 г.
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ՆՅՈՒԹԵՐԻ ԻՇԵՄԻԿ ՍՐՏԱՄԿԱՆԻ ԿԾԿՈՂԱԿԱՆՈՒԹՅՈՒՆԸ ՐԱՐՋՐԱՑՆԵԼՈԻ 

ԵՎ ԿԱԼՑԻՈՒՄ ՔԼՈՐԻԴԱՅԻՆ ՌԻԹՄԻ ԽԱԽՏՈՒՄՆԵՐԸ ՎԵՐԱՑՆԵԼՈՒ 

ՄԻՋԵՎ ԿՈՐԵԼՅԱՑԻՈՆ ԿԱՊԸ

Ամփոփում

Հայտնաբերված է կորելյացիոն կապ 8 դեղանյութերի հակաաոիթմիկ հատկությունների և 
իյեմիայի ենթարկված սրտամկանի- կծկողականությունը բարձրացնելու միջև։

Այհ Հատկությունները մեկնաբանվում են որպես նյութերի կողմից սրտամկանի մետա֊ 

բոլիկ պաշտպանության արտահայտումւ

V. M. Samvelian, Ye. G. Janpoladlan, M. V. Lvov, G. A. Aloyan, 
M. G. Malakian

Correlation Between the Ability of the Substance to Improve 
the Contractility of Fibers of the Ischemized Myocardium and 

Eliminate Chlorous-Calcic Disturbance of the Rhythm

Summary
, . ac^vity of ei8ht antlanglnal and antlarrhythmic substances has been colla- 
♦ co"elation ls observed between the antlarrhythmic activity and con-
hl me ahnB ^r ^ f'berS' whlch ,s taken « a result of their ability to conduct 

the metabolic defence of the myocardium. 
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А. А. ГАЛСТЯН, О. Г. ЗОГРАБЯН, О. А. МУТАФОВ

ПОКАЗАТЕЛИ ЭКГ В КОРРИГИРОВАННЫХ ОРТОГОНАЛЬНЫХ 
ОТВЕДЕНИЯХ ПО СИСТЕМЕ ФРАНКА У ЗДОРОВЫХ ДЕТЕИ 

ШКОЛЬНОГО ВОЗРАСТА

Преимущество и особенность корригированных ортогональных от
ведений (КОО) ЭКГ, предложенных Франком, заключаются в том, чго 
благодаря введению дополнительных сопротивлений, определенных им 
в эксперименте, выравнивается геометрия тела человека. Следова
тельно, амплитуда зубцов ЭКГ в каждом отведении зависит практи
чески только от двух величин—истинного значения моментного вектора 
электродвижущей силы сердца и пространственного соотношения его 
с проецируемой осью отведений [2]. Как показали экспериментальные 
исследования, КОО ЭКГ с достаточной чистотой и точностью реги
стрируют горизонтальный, вертикальный и сагиттальный компоненты 
пространственной электродвижущей силы сердца.

Несмотря на информативность и простоту методики КОО ЭКГ по 
системе Франка, она не нашла еще должного применения в кардиоло
гии детского возраста. Целью настоящей работы явилось изучение воз
растных особенностей показателей ЭКГ в КОО системы Франка у здо
ровых детей школьного возраста.

Нами было обследовано 100 здоровых детей в возрасте 7—15 лет, 
которые были подразделены на 3 группы: I группа—7—9 лет (31 ребе
нок), II группа—10—12 лет (38) и III группа—13—15 лет (31). Для 
регистрации КОО ЭКГ по системе Франка используются 7 электродов, 
5 из которых располагаются на грудной клетке на уровне 4-го межре
берья. Электроды накладываются в следующих местах: точка Л—по 
средней подмышечной линии справа; точка А—по средней подмышечной
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