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ОБЩАЯ ХАРА1ГГЕРИСТШСА РАБОТЫ 
Ак'пальность проблемы 
В 1986-1991 гг. в соответствпп с Постановлением СМ СССР 

N 700-215 от 19 июля 1985 года, заданием Министерства здравоохра
нения БССР N 316 от 18 апреля 1986 года автор настоящего исследова
ния ВЫП0Л1П1Л раздел комплексной темы : "Разработка новых средств 
профилактики шока" задания : "Исцелитель - 2 ". Реализация про
граммы задарп1я одновременно позволила апробировать в эксперимен
те новую группу фармакологических препаратов - "антнгипоксапты" 
приме1ттельио к проблемам абдоминальной ургентной хир>'ргии. 
Целью задания "Исцелитель - 2" являлась "Разработка комплексного 
противошокового препарата, повышающего устойчивость организма к 
июкогенному воздействию ". В соответствии с медико-техническими 
тpcбoвaния^ш создаваемьи"! препарат должен обеспечить после комби-
1П1роваиных шокогенных воздействии (травма, обескровливание на 30 
- 40% ) выживаемость животных в течение 5 - б часов, создавая позн-
тпв}1ую основу и условия для проведения дальнейших лечебных меро
приятий. 

В качестве основной экспериментальной модели использована 
реперфузия тонкой кишки после острой ишемии, которая сопровож
дается развитием комбинированного шока (В.С Савельев, И.В. Спири
донов, 1979 ). Позитивньп'! вклад в решение проблемы повышения ре
зистентности оргашома при острой ишемии тонкой кишки является 
самостоятельно!! проблемой ургентной хирургии, так как острые на-
рушен!1Я мсзе!!тер!1ального кровообраще1шя являются одним пз тяже
лейших и недостаточно изученных заболеваний, летальность при кото
ром остается исключительно высокой и достигает 85-100% . 

Цель исследования 
На модели острой ишемии и реперфузии тонкой кишки опреде

лить перспективность использования лекарственных средств и XHNni4e-
ских соед11нен1п'1 , обладающих ноотропным, антнгипокс!5ческим, ан-
тиоксидантным действием и разработать в эксперименте способы по-
выше1П1я резистентности организма при острых нарушениях мезепте-
риалыюго кровообращения. 

Выявить наиболее перспективный препарат, увеличивающий 
продолж1!тельность жизни животных в реперфузионно.м периоде после 
острой тпемии топкой кишки не менее чем в 2 раза и обеспечивающий 
BLDKHBacNiOCTb в первые сутки реперфузнонного периода не менее 



<0 % ;xucoTi!bi;' , прспесги его до:;лиа;;ческке псследоааипл. Б сл;'ч;'г 
iipcriijiximn псспаЕЛС1!пОЙ цел;; пред-с '̂авпть г.дггераалы Б Фар;,;аколо-
глческна ломитсг длл получ^'Л):":. разрслгения на провсдг!1ис 1;лииичс-
слил лспыталин. 

Зядачл лсслсдолааип 
1 Л'азработать способ модслироганил осгрых пару1исииГ( мсзсп-

тсриальлюго кровосбращеки.'!, изучить отдельные вопросы патогенеза, 
сгруктурлыс JiapyiLCiaix, лгталыгост-ь. 

2.Осуществить слргллшг фармаколсглчсских препаратов на мо
дели хо:.:б;1]П!рсланлюго лнтестппальпого шока, разаивалощсгося после 
реперфузл;! ИЕлег.ллзпроаа'люП к;шлл!, включай оцелк}' }!02oii rpynnLi 
фарл'алолоп1чсск}5х лрепаратол - а!!тлг;:покса;чтов (aicTonpoiejrroi^on) 
Б }сачссп-ве средств лоррелии.л рез.лсгслтпосал! организма при ост{)ых 
нарушсипях >.!езентермал1.пого крОЕОооращения, предстаапть иифор-
?!ацлю о мела1Л13."лал оффезлшзпостп их дг;"!сгпия. 

З.Изз'члть слияние предплвителя группы актопротскто])оз ТО-
МЕРЗОЛА яа структурпыс ш'лснатя в орглпах бсльгх крыс и ;л)ртилу 
крови, В элспсриментах на кроликах изучить токсичность а?.п:ул!Л!)о-
валиюл фор;/-Ь! препарата. 

4.Подгс1оаигь реглаглентлые до;:у»^енть! по ::л1Пиляеско1! апро-
cauiar и лллклчссло;.;\' пр1!мсиелию TO^-IEPSOJIA для «-Ьар^гакологп-
чес!:ого ко:л!Тсга. 

J'av'Hriaa ;;ог!'з;;а 
Влсраые пропедгло cpas-ieinie злпагпгл препаратоз п сосд!лгеллй , 

сзлссяоллсл к ua3an4i;bn^ классам по >.;слаииз;.<а:т фар/аакологплсело-
гс дс!:слл:иа, па течсппе острой лтег.лп! л репсрфузии тсикол Kiaaain 

Усга;;сале!:0, что томсрзол лдласгсл одллм из иалболас ак: лапа'л 
сссдллелла п обеслзчльаот увглилсллс продолалгтелапостл лагзлл и 
сллахлле лстальноетп следи ЛЛ:БО'ГЛЬЛ:, лерелсслпп; остр\ло И1ае;аи10 л 
релерфулло тонкол кллзлл лодза;лл-:^ол алого препарата. 

о'; фслг пуллатзата о5}'сло5лсл его влллилел да рад rairorcneTiaie-
сллл л^^халлзлоз, ларалтсрлыл дзл; е::агрг:.л1Л;Л1сго сослс;лл;а ораа-
ллзла. Препарат слллсаег облле пстрсолзлле л;':слорода орга;ллл!Ом 
г:\тём паглблрааалла ?,ллл)асо:еал:лл;'"о оалс/'еллл, 0;а"1за;еасг nCanifi 
глло7ег:.л}лссл;5л з;''лс;'Т :; сллжаат та.лкгат'лп' зела, сглл'лфс-'л.а'л со-



хранению в Т!сан;1х nnnioroia и адениловых нуклеотидов. Препарат 
nniii.suiacT рсзистс.чтнссп. организма к экстремальному поздеиствшо на 
фоне зпачнтези.ных структурных попре>::дений в >:а13нснно ва>:спых ор-
rui.'ax и значительного дефицита объёма циркулир^юше!; к'роЕИ. 

Пиучио-иртггаческое значение p;iJc;Li 
I.Ha ocHonaniHi резул[,татов исследования разработаны новые 

.•:'ПТ);:;.! л;-ч:!Н1я ocTpoi'i хирургическо;'! патологии органов брюпнгой 
но:югщ, получившие разрешг1Н1е для клинического применения Ми
нистерства здравоохранения Республики Беларусь : 

!.!. Метод HOCHCimict.HHiecKou защиты тонкой киии<и. 
(Инструкция по применению). Разрешение Мн1П!Стерства здравоохра
нения БССР N 03/028-872 от 11.08.1987 г. Авторы : М.Г. Сачек, Э.С. 
Пнтксвич, Л.Н. Лыз1и:ов, 11.А. Петухов, А.К. Зеньков, Л.PI. Шаркоза. 

1.2.Способ нрофилакт1НчИ и лече!Н1я постишемических псвре"С1е-
liiii": TCHK"0!i KTiHHHi. (Инструкция на метод). Разрешение Министерства 
злравоохра,нения Республики Беларусь на клиническое при;.!С!1ение 
N 03/С36-9205 от 19.06.92 г. Авторы : М.Г. Сачек, А.Н. Лызиков, 
Э.С. Питкезич, Т.С. Попова. Л.И. Шаркова, С.С. Стебунов. 

1.3.Способ предоперационной подготовки больных, при вьиюл-
iiejiHH плановых хирургических операций. (Инструкция на .метод). Раз
решение Милиютсрства здравоохранения Республики Беларусь на клн-
1И!ческос применение К 03/120-9406 от 9.06.1994 г. Авторы : М.Г. Са
чек, Э.С. Питкевич, А.PL Лыз1н<ов, М.О. Лозинский, Ю.Г. Бобков, 
А.В. с!>0М1П1, С.С. Стебунов. 

2.Получены положительные решения по заявка.ч на изобретения 
и авторские свидетельства: 

2.1.Получен патент на изобретение по заявке N 00241-01 "Способ 
коррекции функционального состояния тонкой кишки". Авторы 
Л.II. Лызиков, М.Г. Сачек, Т.С. Попова, Э.С. Питкевич, Б.И. Чернив, 
А.В. Ковалёв. Положительное peuiejHie "Белгоспатент" на заявку от 16 
августа 1994 года. 

2.2.Получено авторское свидетельство Государственного комите-
за по изобретениям и открытиям при Государстветюм комитсге СССР 
по !!ауке и технике N 1797905 по заявке N 4814040 от 16 апреля 1990 го-



да " Способ лсче!И!Я острого панкреатита ", Авторы М.Г. Саче::, 
Э.С.Питкевич, А.Н.Воронецкий, Е.И.Барановская. 

З.Р1зданы методические рекомендации: 

3.1.Патологоанато.чическос исследование ipynon соба;; п])и. пы-
полисш!И ?>!едико-б1Юлогических экспери.меитов. М., 1984, 29 с. Авто
ры : Э.С. Пигксвич, В.А. Дуилсип, А.Е. Баранов, П.В. Степапоп, 
А.Г. СапожинкоБ, А.Н .Лызнков. 

3.2.Макро-ыикроскопическис методы MjyiemiH М11кроцг1ркулл-
торного русла биологических объектов. М., 1984, 29 с. Лв'1"0{)ы : 
Л.Г.Сапожников, П.Ф.Степанов, Э.С.Питкевич, Т.И.Зайцев. 

4.Разработано и пнед|)ено 8 рац!Юп;1Л!1заторсхнх предло;:;еи;и"! 
Научные результаты используются в клшпиках хирургии Витсб-

сг:ого .медицинского института, а такх-се на кафедре вое;гной токсико
логии, радиологии и медицинской защиты Воеилю-.медицииского c');i-
культета при РМАПО. Материалы диссертации использованы при 
разработ1;г "Инструкции по клиническому прпменепи!Э томгрзола " и 
"Инструч^ц'ли по кли1И1ческим испытания.м томерзола" в качестве про
тивошокового средства - авторы профессор М.Г. Сачек и старшни.й 
научный сотруд!И1к Э.С. Питкевич. Препарат разрешён для зглпинче-
ских исгг!,тта1П1й по указан11ым показаниям Фар;\!акологичсск.':.%: ко.ми-
тегом iMmnicTCpcTBa здравоохранения Украишл 29 декабря 1994 года 
(протокол 10). 

Полп;;:си:::;, выиосиу.ыг па защзгту 
1. Одночасозая острая ише.чиш и реперф\'зия Tomcofi киилки у бе

лых крыс приводг1Т к прогрессирующим полиоргаппьи-.! ел"рукг\-рпым, 
1.;етс5оличсским, функциональным поврехсдегтям. сопрово::-:-
далэщимися 100% летальностью животных. Экспсримснта:км!а;! модель 
лсзволлст проводить исслсдоваты патогенеза висцерального шок'а, 
xepr-.fifHa-TbHbix состояний оргаьчпма и скришпгг фар.макологичсск'их 
препаратов , наггравленлгьгх на коррекцию резистентногп; оргаип-:.\!а в 
этих условиях. 

2. При;,:е.че1П;е антигипокса'П'оа (актопротектороз ) из ряда иро-
из::оалых 6еи13и?.;идазола оказьпи1СТ выраа;енгл,и'1 профилактачсски:! п 
лечебный эффект в условиях комбинированного реиерфузгюииого шо
ка, кстсрглй развивается после ишсл!!и! тонкой кишки. Так ;;;с :чЬфек-
тилио прп/лелеиие высоких доз сясролдных гop^iO!Ioв - прел}'лзоло;К1: 



с. .):::! •..,j):i ;;on;:;:(JiK'aKiH;;iii.i;. систс;.! - avr,o;;;n!a; эпергодающ.чх coe-
;'!iia;,i;.;i -- . •.T'\> a фосфо:;])сати1'а. 

3. ll:\::3o:icc 7-:лсо;сис и стабалыпле результаты получены при зкс-
riCjMtM^hicuiLnoii тсраг:!;и ocTjoii !шк;;.лп; п рз:1;;рфузпи тонкой кишки 
ni)!;:iL:aci;ii3.'! нр,олл;олиого .ме])1:аптобсиз1:.\;-:д:13ола З-эток'сибемнтнла 
(5-ЭТОь, Э'1'0:ЛБР30ЛА, ГОМЕРЗОЛЛ). Поло;к;5тельныя эффект до-
стл; ;1\'г при г!р)Л:лснгиг,:! C)-ocrani'!iii .лрепарл'.та, его ампз'л;.11СЙ фор;.гы 
ii cc-piiH нр^епара.та , прсдиазначспиои для кл-л.чичсскик lica^nainiii. 
Препараз обесиеаипает ньгла!иие!,̂ осг). :кипотпых на фоне выра;кенного 
д.'Лтита. опьёма ui'pKyjnpD^aoaici'i крссп и значлтгльных структурных 
Г!01;рс::;лс1;;ал в каппсчно па;:аа1.\ органах, что делает его потенипаль-
но перзнск'тнаньк! г.ри лечеииа шоксзькч и те]).м!п:альныл состояний 
micro генсза. 

Лч;к'^.л\аа па^узак'тов paGoTLi 
(")ciioi3i:3;e 1;о;!;)к:е;гля днссертал!:;; лоло;;:слы и oocjaiaeaLi на; 

каз'Ч:Ллх кО):фср..]:дклх Бнтсссксго cp^eiu Дру:коы }1аролоа ?.:ед::1п:н-
скзго глютнтута (\91-i - 1994 гг): Есесокззном 1кауч!;0-тслН|Гчгсксл! скаа-
!i03ii}":e КО пра>ае;:слаю раааоалекз-paHiKai Б хирургии.- Ibaitoso, 
;а"з: 2 ];сссоюз1;ом съезде патофизаолсгоз,- Тадл:гат. 1976; 2 Есзсогоз-
1,ом скдлозлуме "Острая ич'е^аиа 01)гансл н ран1н:е псспнке^аическнг 
1дл,„1рэ;:с;аа.- кюскла, 1970; 5 съезде Белорусского обхаества флзиоло-
гс'к слсакдккса л фар\и:кслогов- MiiHCK, 1979: 3 Всесоюзном съезде 
пааофкзнологэа.Тбллпсн, 1982: 19 Пленуме праслеиля Всесоюзного 
кауч;:ого с5к{естеа хирург'сп,- Лгослазлз, 1933; 6 сгезде Белорусс;:ого 
фдзподаглческаго об!};гстаа нлк И.Г1.Г1;,2лола.- Гродно, 1933; 5 иауд-
KOi; !:сдфсрелани нктофпзологоа.- Рига, 19S3; 5 стезде Всссскддого 
флзлологичсского сбщеетза,- Баку, 19S3; Республикаисксй научной 
кснферск:зпк натоф;пнологов н apaacfi споптавной ;агднц;н-;кк-
9 лл!ск, 1995; Обласано!! inosoaoH каучао-практикеской конференднгк-
iJî TcoCK,- 1:'сй: I Ргслублкка/юкот; ксифсрсигал! "При>'снеиле ллск-
"срднноч MHKpacKiKKiH к науке н тсдкн'е".- Минск,- 1937; 7 сздзде фа-
зчологоз, блохнганкоа и фap^aa^uлcl on кССР,- Вч'ебск,- 1937; I Б^е-
союзнол кокфсренини "Фармакологачсская коррзкннл гипокснческлх 
сосголгал".- Mocjraa. 193S; 4 Всесоюзкоз; сз-ззде патсЛлзнологоа.-
9ioci;.Ki, Р;а9; Пленуме а KOIK.CCJH: ЛГЛИ СССР и ТЗсесоюзной KOiapc-
тканкн; но нз(Услал>[]аа xapypyiaiiK- Poaioaar^'-apKiy, ;9yi; 9 сгезде фл-
зкола1"са, блсл:клнкоа и саидл1кологоп БССР.- Раинсла !991: Мел:ду-
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народной научноГ: кои1))ергицин "Современные подходы is аидоми-
ншгьпой xsipypruji".Гродно, 1993; XIX пленуме общсстла x:;]>yprcri 
Республики Беларусь.БобруГ5С!;.- 1993; XX Пленуме нрар>леи1;;: оощсст-
ва хнрургоЕ Республики Беларусь. Ноиополоцк, 1994; XI c'j.e:«c ocjio-
русслпх хирз'ргсз.Гродно. 1995. 

Соьггл п структур?. д]!ссергацчи 
Днссертгцня шлохссна на 295 стр маши'-описного текста. Состо

ит пз вгецгнмя, 5 uiau, jaiuiioneHiiM, БЫЕОДСБ Л П]".акт;1':сс::;;:: ре;:э;.:ен-
дацнй. Работа содержит 26 7-абл:;ц и 47 рисунков . Cinico.-c н'спользо-
Еаиных псточ1Нп;о.в вклюласг 171 О7ечсстпги;!у!0 и 102 пнослра.чпые 
работы. В лрп.ложснии прнледеиы Г'.гтгсрналь! но хроинтсско;'! токхнч-
иостп суостанцни 5-ЗТОБ и ппструкц.ни по клиническому нзу';енн:о н 
icjniHHHceî oH апрсбацни препарата Тог'срзол. По .'.лпернала?.! дпссср-
тащл; опублпхоса^ю А2 рабсти. 

ПАТЕГИЛЛ II МЕТОДЫ СССЛЕДОВ.ИШЛ 
Моделнросанле острой Н]лс:.;п1; г. реперфузли тонкой KIHIHCH В 

зкслери?:е1:тах прсЕОднлось на белых крысач под сфирио-аозд}-ил!им 
!;ар;созо?.!. с|Л!;<сан:-л': ::'.пзсг!1ых па 0)тграп.нсн;ю.м стсл1п:е осу-
шсстгллпхл после дали 1Л1р;:оза. Подготслла операционного нолл за-
iCi;oTaeT"o;i i; удаленин керстиого погрпеа и обработке lioeepxHOCTH 
К07Л1 исрецлсй брюпнюй стенлн ЗТНЛОЕЬП! спирто;-;. Исл.пач nacioihca 
ПС прл:.:е>гл;гся, тал нал при лэнтаэт-е с исдо:.! разрул:астсл серсзльн; 
полрс:; л тлублсе распслол;енные тлзнл 1о:п:оП лишкл. Операипонное 
поле со:л1адглластел caJкг,c7лaллI. По средне;; лл;н;н ллглота влн!0л;1ясг-
сл лал'рсто'ллл. 'Гснлал nnuixa отколлтсл ллрасо, 6pbia:e:ixa кнп;лн rni-
тлгнвасгсл, сталос;;гся дост}Т1!10Й для :/анн:'Л'лнроеалил soisa ао|п;л 
под длафрпгнол и отходлд;ал от GpiOHJHOH аорты передлля (г)ер>лн:л) 
6рил:есч;гая ;:pvCjHHi. Под артери;о по.лсодлтсз шел;;озаа л;;гату]л1 я 
затяггЛ'Сетса па нлсткс;>1 >аарлссо:,; 1:ал;п;с (лна;лсф л;илл:а 4-5 ><.::. 
дл;л;а до 1 ел). К;1л;сч!глл занраллле~са л брл!ЛЛ!\70 полость, наллад:.'-
гаютс;; 1ЛЕ:Т на ран%- нсрел;;сн op'onnfoii сгсллл, посл"о;геран;?он;нлл 
Hic J оор;;бат;леается сн;;ргом. Пер'р\'злл зоалол лннглл !;еесга:та;л;;!-
ваезсл пр:; •;елапгрото:,ллг. После дз':л сС;цего 1;зр;соза н сблабоггл; 
с'1';рац;;с;;логс пола cи^^нлc'!cл Л!;лл с л;реллс;1 opionaioii С1к:):Л! ;: за
ле;.! л;гга7ура, прег;лзстеу;олл'я лрозоз;£аи;;:еллл1 зс;л;о;; к;!;!гл! иа ма-
гнетрзл!.;1о;: бра!::ееи;'сл артерн;л пере: л;ас;е;: гл: марлееом ;лла:!;е и 
Здаллетсл л;лее7е е ;л;:л Па;:лаленллотез laea; ла ралу пзрда;^;; opiOu;-
лс;: cre;:;;ia поз;1есг:ер.лл;а1:;н-г[; люл оа;'зе:л7Ллае-:ст егн:р:"с;л. 



И' ::^;^'Д . Ч'ЛСЛ!1ро"ал!:л ccrpLix napyuieinnl мгзснтсрллльного 
;р.';',у'Л):;лгспп;" сл::);о>ллс>;ы рациопалпзаторские преллолселия : 
"^''ч^;:' -G • К':: ;'л:рлл;';глл !!иг;-сгл1г;|л!л:ого 1ш;е;,тлеского шока " N 72 
:)! ;л . ' " . icr ; 1.'Л1л - ллтор-л Э.С.П1:т:;с1М1Ч , М.Г.Салек, утлсрллюно 
Пп^с-члл •; лслчи!л.;л;л;: лпспмуто-: и "Слосоо люделирозлнпя ко::-
С:лллл;:\лглл"о л:л';ест!Л;аль!зсго пшояглеслсго) шска " N 206 от 
1-.';?.1-'1 !лл::; - .ЛлтсрЛ! Л.И.Елькл-р Э.С.П:тсезнч, Шлбанов 
F;.A..Ui :;л...','л ЛЛ:...11лзллок А.п., Сачек М.Г., утлерлсдено Военло-
.,„.,,;,; ,,.,-.;,,., ;Ь;ч;уЛмСТО !̂ лри ЦОЛМУЗ. 

':• ИТОДЫ IICCЛEilO]IЛIIIIii 
СА^л:? ло;у^\лллл'с ллслорода, 011Л1";а:оидее иите!1сил!!0сть склс-

лл;дл"лл. л;л,1Лл;:'.л' л лргаллз;л£, олределлли у бгльл; крыс при ксм-
лллл ;' лл Л"!, лл;"Л"; л г:слло;; пслолиле лн;; по ^гггодикс Калаолхола 

>лу.-ллл-: ::ллтлл'Л'ллля т \г>о аллллглатлллыл n}Teii псполлзо-
"ллл:л ллл' ЛОЛ'! Л 'ллллпгзлз - Л релкцллх сзободного слислелил п 
А. с л:лл1 лл у:лп;:"ллл ' •ллп:'; оз}ллссгвлсио с применением амитала по 
длглл} Млдл-лС.П.м Плалдллисл И.Н.,1964. 

;.кл';ллл-ллллсллс из>;сллилл ЕО вк\дрзп1;их органах исследовалл 
лл 00 ллл;лл лллл.ллл ллрез !, 3. 5 ласоз послеишс;,!ического периода я 
л оглллллл.л- суслл } л.ллл:ллллс крыс. ЗабоГ: ялшотиых осуществляли 
/К-рзлозлрллллп 3;Ллра. Забирали серлле, лепссе, пелель, полк}л падпс-
лллллл. ллл1е?зло пллу-ларл!1 гололного ?!озга и участок TOiiKon кншкп 
3 срл;л:сл ез 7-рлГ;л Оргалл! 170ме1цалл D 10/О нейгр^шьиый формалин, 
фллсадл;; слул.Л-злглглли ле м;;-?с 30 с>лок. Использовалн окраски ге-
:л;голсллллл.сзл:;зл.', галллл'Ю'ЛЛ'-плкрофукспнсм, окраск}' ка фиб-
])ип ПС В..-!;гзг-7л- . Раслрелелсилс Iл;oкoзa^;lIпrлзIкaнoв выявляли по 
г'люл;.' Гллгсра-Олллоиа. Пспрслсдепия ^пю^лфда выявляли мегодо?,! 
ГОМ] . Гл!Лозлгил*слле г;?зг!арать! бь'ли изготовлень; в ^fopфoлorи-
лзсллл ;'a;Vv)-r(opn:: 1Д1П!Л. cia;cain;C гзютспрсгаратол и микросъемке! 
С\лллзглл!:лл! ;!Л >лл:рс'слслс MCIi-!5. Морфометрил для колилсспзеи-
ao:i ллслкл лклснелл;: ао лл)лрлн1!!;л оргаплл , развивитхсл во лремя 
л^леллл л г;излс ; лл;р;лузл1; 'л.лиссп кишки осуществлена методиками, 
!лллллл)'1злллл-Л! лтлллл ".Г.Л;иаллилолькл. 

Олллл; лл;лл:л_слл;' алллл? хрсзи ныТ'Олняли по обидепринятоИ 
лл(>л--.си;,Л.илсл Л.Г.Смлрло^ !9б4; Б.Л.Косг, 1975). 



Содер;ка!!ие гликогеаа в псчс;:;: v,•:,•.::,,•;::"":.: по ;.:;.^,:;у ! у'П! ь с: 
авторов (1932). 

Кяслотнс-щелочисе состояли: л газсз^л солгал лполл оЛ)^лсл 
Л15 с помощью К11:лот1юл!1глоч!!лл лао^Л'-лог!.;; Лл' . - 1 ''л;рл 
"RADIOMETER", Данил, 

Объём Ц11))лулир}-лои1СЛ кроли лз\-':£Л лаи;.!;л:.; jai.'^cacnn;; лла 
катора (МЛ-ЕГурсБИЧ, С..-.,5е!НП";лйн , !97б }. 

Опрсделанлс 1;онцсЛ1{)ации тиролслла л „рлвл 11.лллл елллл р 
ллoим^!yнnы^; ^;гтoлoм с псможио иапспа Олытлагл ллл:лалал1. 
Минского НИИ бноорг;лаиагскоГ1 химил. 

1Сол!Л1ССть:нлог опргдслс1П!г ;сомьол.аа!оа ;л:-л)л.о;Л!л ^лсла;:,;::; 
миокарде и печсли белых icpLic :̂̂ >лiOллLi;o по ric'oay 1Ч;;';л;с!: л..л. 
соаБТ..1984, 

л 
л̂ 1ССлерл:лелтал1Л!ак тграпля 11!Лло:л1~ла ч' л]ла .,л^:лал.; сллл--

1ДЛХ фарх:а;сологичес;л1Х г;р;паратоБ л хлг.;ллас-;,ла слгл^ллллл : л:хл.; 
нал натрия (кембугал), ]1оаола!лл л:л:эксол. алгл^азла. ллсгл.рлло 
ЛИЛЛЯ оксиоялират. a^ponina фелтоламип. алаг'уллил, зллалл,^, лол 
глюгллл [[атрля глдроаарболат, предл];:>//л7л. №л:л глалла-, лагу; 
саллцллат, толофгрол ацетат, пелтокслгл "лглл^'а \.:л\: л у:- ,лл //Г^ 
фосфокреат}1Н, рау}13тип, ллтол, лалогхол. плрааслла лаглл. слал; 
TiipaT, СК - 5, СОП - Е плозрфгн, САЕАА - 107. -илурл;;, аг- аа л л; 
тлл, 5-ЭТОБ. 

ПерБИлную олслау зфизекглалосал (;,а]лааколл'1ЛиЛ;,л. лГч:л..а 
тоБ при ишемии li рспгрфузки Tcnicoii капал п]л>а:;л;лл:л; л". ,лл;, 
Бae ;̂ocт•it н иродолжлтсла1;остп хлилл ха.аотл1лл а псл.лле 2-, -л :л; ;л' 
ле Еосстансалслия кролотока л тонко?; клшаз. Статлс:лл^саах оо\: 
бот;:а рез;.'льтатоЕ исследовапп!! калюлигла lai лрагра:а;а;ауа:,ла; х.п 
рокальк}'яяторе 1\Пч-52 (Ю.И.Иаанэв, О.И.Пс^глрлл'^а. Е-У-'-. 

РЕЗУЛЬТАТЫ С О Б С Т В Е И И Ь Е ; Н С С 1 Ё Е 0 Л , А Е : А л, л а 
ОЕСУ:ХЛЕ11!1Е 

£:n;:;mie 'ляллал ;;;длл-л;? ктики rj: смус--
контрольлыг зксперлмснтьг поБаор5лл1са ';Л'"ГОЛР::Т!:Л :. л-алл' 

нескольких лет с коллчсствога ;хлЕотл1ах ог 6 до !б л аа'Л"Л:1лл-.;л1а... 
HOii грз'ппе ( N = 94 ). Среднял п{)одолааплльнасть хллл,! i л-л и.л,: 
ликвидации одночасоЕОЙ 1!шгмци килгал состаал;лт 2;-',о -; ':\..1 ;.л 
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(i !7,5 i 36.8 - 413,3 + 63,8 ). Пол !;рь!с пе влпяст на результаты моделн-
p:i;::;!5i'.,-; латологлчепсого процесса, резистс!!Т!10сть «юлодых ;:<и1)отных 
л i4!!c>,:ii!i loiiKofi !:и!1Г1Л! нилсс. Da иссх экспср!1г.!С1П"ШЬНых грз'ппах за-
pcriн•l!̂ 'Л1»;•i!•:i lOO':-!, леггыьност.ь белых крыс после сдночзсовой ншс-
:,п!'! зсикоП кишки. 

Л 1{:р:';р.11-?:!чга;!!е vccsicbonmiifn пмсаззли, что в период 1-часовен 
!:гк1С,\!ин TOiKKoii кишки иа.рлду с раззитигм пскроииотнлеских измеие-
1!!!а \\ аппк-альи! LX частях ворсин слизистой кишки во вссхт:сследозан-
Kibr-- oprr:i:a.:-; от,-.<ечсь:.Ь! расширение и пол:;ок'ровне сос}'доз посткапил-
.•!яг)!юГ! части р\'сла ?.пп:роцирк\ляць'!}, заполиенне их агрегатами фор-
.'.lejniixx олемсигоз крогш, очагозые дистрофические г.зменения в пече-
1П!, миока]1ле и почках, лБлеткч периваскуляриого отёка, кровонзлня-
ипя. 

Босс1апо:злеиис кроиооорашспия в тонкой кишке не приводт;ло к 
улснмпспик) сгг̂ Гчгр.Чглх изл'сиеьчп"! со виутрспгйчх органах. В послек:-
•j.'t.'.KKxecK'O.N; пс]Ч!Оле .морфолошческие изменения в органах прсгрес-
сирссали J0 момеиза п'.осли >к1шочиых. К 3 часу после восстановления 
;сро;зослЗрл1п;еи:1Я w псредг.с!! брьккеечной артерии отвлечено : аляджи-
poi;a!nie формси;пл.х элс.\;е.чтоБ в пасшире.иных сосудах .^ичкроциркулл-
тор'К'Го р}'сла, не.ч'роз!:! ап!п<альпых частей ворсин, ?.пи;ронекрозы в 
печени, лисгрсфичзские из :̂e•^eJn:я в миокарде п почках. 

В зечспие последугоиикх 2 часов послеишемнческого периода до 
5 часа после с.чятия лигатуры с передней брылссечиой артергп! наряду с 
из.%'епс!И;Ям-1 3 'лччкс. где явле}П1Я некробиоза распросг[)аняются на 
кл;то'И1ые элементы крипт и наступает inN'.eneraie эластического кар
кас;' cpra;-ia, oecoefino зкачч1Тсльио з'снлпЕаются явления повре;к"денпя 
в почках и с.-рдк'с. Через 5 часов после л.чквидацни острой окклюзии 
.\1езечтсрпач}лч к\ сосудов вчьчвлсиы макс;и-к;льиые деструктивные по-
вре;кден1кя '!ч\т]кл!!И!х сгч̂ га.нсн. Кекроз и дескзамация слизистой oGo-
л( '̂!ки то;;ко!; !лпчк!1. гтоврелае!и:е 77,9% гсиатоцитов и 51,1% кардио-
;ч);оии'1оп, гидпопиче^.лк! д^гсзроф^и и некроз эпзпелия 1!звитых ка-
1К1лчл;ев. !Ч'Л1кккс;ипче ге.'чо.микроциркуляторные рзсстр01'Ства во вп}д-
реипчх органах опгедол^'ют тяк-хст;, сгруталфных патоморфологиче-
cKiix из".;сиеп;и1 в ор1ап!;зл!е п являются следствием повреждающего 
де'кчвпл ;ичс;.пп; го-ккч; к]:ипл! л пос;:ел\чоц;сй её peпcгc^) '̂зии. 



РЕЗУ'ЛЬТЛТЫ 31:СПЕРИ; iEHTAJlLIIGii l- irPAuIu. 
ИШЕМИИ TGHKCii luiUu-i: 

в настоящее врем;; ИЗБССТ);Ь; способы гиБьллелл;; рез;.чп\мт.чС"СТ1; 
opraHHSNia при лечении острых иаруи:слг.л мсзс^пер'кальиого к̂ Юх̂ с̂ б-
ращения, основанные на прОЕСден'п:, наряду с огил.аииел i:o ьесега-
новлению кровообращения в 1Л11лсч1и:ке ii ([.'.л;) pejeiHUieii нг:а"нзнссло-
собных участков кишки, >.!еропр;1ЯТ1л';, напраглеи.чых иа к'эонски,:::.) 
гемод;н:а?.1ичсскнх paecrpoiicTB, нормализацию raioooMCiia, кс:;нск1 !:,.,•! 
сдБ1н~ов всдно-злектролнтного баланса! и :л;слотн/о-и1сло-;иого сосго,;-
}!ия, профилактпк}' и лечение острой лсчсч;1ол и печеночной недеоа-
точности, пареза кии1еч;лнса. Это достигаеге;; нр.л'ае!хни,-:а р.оло.' !нн-
ски акгиз!1ььк нифузиоиных срсдгтг,, 10рмон;н>, )ннаа'3'пс]х^а-
фер.ментос. виталннюь, кофсрментоз, а;1ти'5?1к;сриал^чиых н]1еиа]1,лоа 
(В.С.СаисльеБ,И.В,Стфилонс1;,!97'9). С пол:о1а-ь:о нсдоен:лх ^еслодсз 
удаётся снизит;^ смертность при ocTpoi; нше/зни ;.И1нсчнп:;а п.: 20-3\',,.,. 

При БЫполне;ип: зкспсрнмензоБ }тлл;с.;;;Н1е пачологнчесногс со-
CTOHHiiK д о с т и г а л о с ь VEeiHiHeiHiCM ПрОДОЛ:-КИТ"3[3;3":И iHUCf.HiuecrOrO 
периода от 30 до 60 мин. препараты вьоднл:-. ^ ::роф'Нлакт;.-.ес.-а,)/; 
целью до ишe^иiи кишю; п с лечсииэ!; - после гозлн. асч'е;л1л н:лс: иче-
ского понрехД1еиил тканей тонкой киннлн В качестее крите]}л;: эффек
тивности использованы тесгы продолжлпельност!; vai3HH' ллааоталлх и 
первые сутки патологического процесса и теег иылличнн;;; xairiouaax, 
огра>каюш1п1 )атинг1чески заачг1мьиЧ эффект для окслт/смальньн. пато
логических состояний, сопроБОкедагащидчСя в контроле ЮОл) лггзль-
ностью. Показатель продоллл:тельнос11! далзни :-ан.-атн.иК>: oipavaaer 
резистентность oprannaNia, усто;1Чивость отдельных CJHTC.M И, глгк cj;ezi-
CTEiic, поддержание жизип, aBnaKomeiic.q итсгр""ьньк'.1 Т/езул'.таюм 
стру1сгзрно-ф}Л1кцнональноГ! органлпации организма Е нелог.к Показа
тель продолллггельностн жизни вьннгслен на основании далнн,на ФА\<-
спрующнх время наступлегнкч габсли лсивотньах в ноелеин1с:л:гческол; 
периоде. Для выживших животнььх продол:к!!тельносзь хсизнл! ъ носле-
нше:.тческом периоде обозначалась в 24 ч, несмотул; на тс, чз'о л даль
нейшем животные наблюдались n.aj.ni различные сроки. Поэто:,;у срзд-
ний показатель продолжительности жизни лашогных Б эксле|!И:.'.сн-
тальных группах, где были выжившие Ж1и;отнь;е. фактически :.пл:ет 
быть представлен большньш вгличгл!а:ли, которяле. oanaia), но :..лае.л}-
глнению, не содержат ивовой н»нфор:лании со эффскиклюем; I:C;;CH. •:;.е-
,ч;ых препаратов. 
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Рсзз'льтаты OKCiiepiiMciiTOD предстанлепы в таблице 1. 

Таблица 1. 

PEHTIiHE ОТНОСИТЕЛЬНОЙ ЭФФЕКТИВНОСТИ ФАР-
МЛ[ч'ОЛОГИЧЕСКИХ СРЕДСТВ ПРИ ОСТРЫХ НАРУШЕНИЯХ 

МНЗЕНТП-РИЛЛЬНОГО КРОВООБРАЩЕНИЯ. 

Препарат Доза 
мг/кг 

Увсличе1ше 
продолжитель 
ности жизни 

Рейтинговое 
число эффек

тивности 
j ПРОФИЛАКТИЧЕСКОЕ ПРИМЕНЕНИЕ 

1 
1 Сло.'сада бри;ке1;кп ио:>о-
1 :caiiiio?.i 

0,5%-1,0 0 0 

Фе11тол;1МИ!1 2,0 0 0 
Обзидан. 10,0 0 0 
МетяЛ)'рац1!л 60,0 0 0 
Пеитоксил 30,0 1,85 0 
Преднизолоп 3.0 1,13 0 
PavHaTHii 20.0 2,67 0 
Налоксон 3,0 2,99 0,32 
Плрацетал! 1000,0 2,06 0,69 
Ок'сибутират натрия 1,0 1,99 0.79 
Витамин Е 200,0 2,01 0,60 
Иоиол 60,0 2,41 • ' • 0 , 8 0 

Лропгридол 10,0 2,15 0,86 
Бемитил 100,0 2.41 0,97 
Ами}1азин 10,0 2.81 1,87 
Яктон 100,0 2,19 ' 2,20 
Немб'.тал 30,0 3,0 2,50 
Ацетилсалициловая кисло
та 

10,0 3,47 2,31 

Индомстацин 1,0 3,45 2,30 
АТФ 60,0 4,10 4,10 
Предиизолоп 30,0 4,92 5,90 
Креатиифосфат 200,0 5.04 6,72 
5-ЭТ0П 40,0 5,43 9,05 
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Таблица I (продолжение) 
i Препарат Доза 

мг/кг 
Увеличение 

продолжитель
ности жизни 

PeiiTHiiroBoe 
число зф-

фектипности 
ЛЕЧЕБНОЕ ПРИМЕНЕНИЕ 

Гемодез, 5% глюкоза, 10% Na-
НГОз 

вн>три 
веипо 

0 0 

СП 200,0 1,64 0 
К;)еат1!ифосфат 200,0 2.06 0 
Налоксон 3,0 L- '̂OS 0 
Лтропнн 1,0 3,40 0,68 
Либзрфен 3,0 2,78 1,39 
СОП-] 50,0 2,97 1,48 
САША-207 40,0 3.03 1,51 
Прединзолон 30,0 3.14 1,57 
СК-5 50,0 3,71 3,71 
Яктон 100,0 3.15 3,75 
Оксибзтиват лития 200,0 3.89 5.84 
5-ЭТОБ 40.0 4.81 8.42 
Тигурил 200,0 5,11 10,22 

Эксперименты позволяют сделать ь'екоторые выводы, и.мсющие 
практическое значение. Новокаииовая блокада корня брыжейки, ши
роко при.'.!еняемая в абдоминальной xispyprni!, самостоятельного ле-
чеб:юго значения при острых нарушениях мезе!1териального кровооб
ращения не имеет. Аминазин, обеспечивающий при ЗО-мпщтной ише
мии то1и:ой кишки и последующей реперфузии высокую выживаемость 
животных, оказался неэффективным, по данному тесту, при утяжеле-
1ШИ патологии. Однако, применение аминази!1а, пентоксила обеспечи
вает статистически значимое увеличение продолжительности жизни 
животных Б послепшемпческом периоде. Результаты экспериментов 
позволяют выявить эффективность соедине1П1п, привлекающих в по
следние годы внимание зкспернме}!таторов и кл{ишцистов благодаря 
способности влиять на конкретные звенья патогенеза при экстремаль
ных ситуациях. По сравнению со 100% летальностью в контроле, обес
печили не только увеличение продолжитальности жизни, но п выжи-
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ваемость высокие дозы преди1130ло}1а, нонол, обладающий свойствами 
аитиоксиданта, ингибиторы ииклооксиге1Шзы - индометацнн и ацетил
салициловая кислота, средства, восстанавливающие биоэнергетику 
клетки - высокие дозы АТФ и креатинфосфат. Зарегистрирована высо
кая эффективность 5-ЭТОБ, близкого аналога бсмитнла, обладающего 
а1ггиишоксической н стресс-протектор1ЮЙ активностью. Утяжеление 
экспериментальной патологии, с вариантом, в котором моделируется 
клиническая ситуация - выполнение лечебных мероприятий при раз
вившейся патологии и производстве операции на магистралыгых ме-
зентериальных сосудах по возобновлению кровотока в тонкой кишке ( 
в эксперименте - релапаротомия и снятие лигатуры с передней брыже
ечной артерии), показ;1ло, что традиционная дезинтоксикационная те
рапия, введоше креатинфосфата на фоне имеющегося ишемического 
повреждения кишки не эффективны . Атропин и преднизолон в высо
ких дозах, оксибутират лития увеличивают продолжительность жизни 
и обеспечивают выживаемость части животных при их лечебном при
менении. Наиболее эффективными оказались препараты группы акто-
протекторов - тигурил и 5-ЭТОБ. 

Таким образом, изучение сравнительной эффективности при ост
рых нарушениях мезентериального кровообращения фармаколотче-
ских препаратов из различных групп позволило установ1ггь высок>то 
эффективность при профилактическом введении преднизолона, АТФ, 
креатинфосфата. При лечении интестинального ишемического шока 
выявляется эффективность использования оксибутирата лития . Во 
всех сериях экспериментов привлекают BtiHMainie препараты группы 
а;стопротекторов. Известно, что антиишемнческий эффект актопро-
текторов наряду с пря.мым уменьшение.м потребностей тканей орга
низма в кислороде обусловлен усилением синтеза РНК и белков в раз
личных органах и тканях, в том числе ферментов, обеспечивающих 
увеличение энергопродукции и активацию антиоксидантной систе.мы 
(Смирнов А.В.,Кашина Е.А.,Лукк М.В.,Зарубина И.В.,1994), Первый 
актопротектор "БЕМИТИЛ" был создан и изучен на кафедре фарма
кологии Военно-мед;щинской академии, внедрён в практику coв^!eстнo 
с НИИ фармакологии РАМН и Институтом оргаршческой химии АН 
Украины, где в последствии был синтезирован более эффективный 
аналог бег.штила "ЭТОМЕРЗОЛ", проходящ»!! клинические испыта-
1П1Я в клиниках Военио-медпцниской академии и с 1995 года в лечеб-
1Ц.1Х учрс:;;дениях Ук-ра11]1Ы. 
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Результаты выпол!1е(П1ых нами экспериментов показ;ши ,что ак-
топротекторы эффективны в терапии шо)са, вызванного острой nuie-
мией тонкой кишки. Они оказались эффективнылп! для повышения ре
зистентности организма в реперфузнонном периоде после ишемии тон
кой кишки, по эффективности не уступают представнтеллл; других 
групп препаратов и превосходят i!x при утяжелении патологии. Наи
более высокая выживаемость достигнута при. использовании предста
вителя этой группы- - 5-ЭТОБ (это.мерзол,томерзол). Под защитой пре
парата средняя продолжительность "лснзни крыс в первые 24 часа после 
ликвидации острой одиочасовой окклюзии передней брыжеечной ар
терии составляет 862,6 + 59,9 мни, из 112 крыс выжили 45 животных 
(40,2 % ), летальность составила 59,8 %. Субстанция с последующим 
растворением 5 - ЭТОБ в лаборатории перед экспери.ментом использо
вана в 40 случаях, средняя продолжительность исизни 826,3 + 109.7 мин, 
погибло 16 животных, выжили 24 , летальность 60 % . 72 животнььм 
вводили ампулированную форму ЭТОМЕРЗОЛа заводского изготов
ления серии 1/271185; 5/260286; 7/110386; 8/280386. Средняя продолжи
тельность жизни животных равнялась 898,0 + 57,3 MIHI, леталь1шсть 
59,7 % . Средняя продолжительность жизни );а!вотных, не защищенных 
на период ишемии кишки фармакологическими препаратами, с введе
нием 5-ЭТОБ при восстановлении кровотока в тонкой кишке равняется 
788,3 + 65,1 мин, летальность составляет 64,8 %. Субста1щия 5-ЭТОБ 
использовалась у'68 животных . Средняя продолжительность жизни 
среди этих животных равняется 783,8 + 83,2 мин, летальность - 66,2 %. 
Ампульная форма препарата использована в четырёх сериях экспери
ментов, выполненных на 40 крысах. Средняя продолжительность жиз
ни - 799,5 ± 56,2 лнш , летальность 62,5 % . Подобные результаты iie 
достигаются применением фармакологических препаратов других 
групп. 

Таким образом, одночасовая ишемия и реперфузия тонкой кишки 
сопровождается 100% летальностью при среднее! продолжт ельиости 
жизни 244,6+22,2 мин. Введение 5-ЭТОБ до ишелн»! и реперфузии тон
кой кишки увеличивает среднюю продолхчителыюсть жизни в первые 
сутки до 352,5% по сравне;п1Ю с контролем, выживает 40,2% животных. 
Препарат эффективен при введении после перенесения одночасовой 
ишемии кишки, во время вьп10Л11ения операции по восстановлен!по 
кровотока. Продолжительность жизни по сравнению с коптроле.\! уве
личивается в первые с>тки после ишемии кишки в 3,2 раза, летальность 
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с1И1жастся до б57о по сравнению со 100% лет;'льностыо в контроле. На-
блюде1Н1с в течение 7 с}ток за жнвотнылн!, перенесшими острую одно-
часопую ишемию тонкой кишки, смертельнуто для 100% животных в 
контроле, показывает, что примене1П!е 5-ЭТОБ с проф1шактической и 
лечебной целью позволяет снизить летальность до 60 - 65% . 

НЕКОТОРЫЕ МЕХАНИЗМЫ ПОВЫШЕНИЯ РЕЗИСТЕНТ
НОСТИ ОРГАНИЗМА ПОД ВЛИЯНИЕМ 5-ЭТОБ ПРИ ИШЕМ1Ш 

И РЕПЕРФУЗИИ ТОНКОЙ КИШКИ. 

B.iuiiiiuc 5-ЭТОЕ на структурные измспегшп ё органах белых крыс 
Изучение морфологических изменений в органах и мнкроцирку-

ляцин в сосудах брыжейки у животных, перенесших острую ишемию и ' 
реперфузию тонкой кишки под защитой 5-ЭТОБ показали, что препа
рат пролонгирует развитие некротических изменении в тканях и обес
печивает сохранение жизни животных на фоне острых дистрофических, 
включая .микронекрозы, изменении в жизненно важных органах - мио
карде, печени, почках. У животных, перенесших ишемию и реперфузию 
тонкой под защитой 5-ЭТОБ достоверно (р<0,01) количество некротн-
знрова1Н1ых миокардиоцитов снизилось на 7,8 % , гепатоцитов - на 
4,9% (таблица 2), (рис. 1). 

Таблица 2. 
Влияние 5-ЭТОБ на относительное содержание в миокарде ди

строфически изменегсных миокардиоцитов через 5 часов реперфузии 
после острой 60-минутной ишемии тонкой кишки 

Серии экспериментов 
Процентное содержание по

врежденных миокардиоцитов 

Интактные животные 12,8 ±1,6 

Контроль (ишемия - реперфузия) 51,1+2,8* 

Опыт (5-ЭТОБ, ишемня-реперфу-
зия) 

43,3 + 2,3** 

*) Достоверно по отношению к ннтактным животным 
**) Достоверно по отноше}!ию к интактным и контрольным жи

вотным 



Рис. 1. Влияние 5-ЭТОЁ на морфологические изменения в печени бе
лых крыс после ишемии тонкой кишки. 
Примечание: 1 - Неизмененные гепатоциты 

2- Митотнческая активность 
3 - Относительный объем синусоидных капилляров 
4 - Гепатоциты в состоянии гидропической дистрофия 
5 - Гепатоциты в состоянии белковой дистрофии 
6 - Некротнзирова!тые гепатоциты 

Влияние 5-ЭТОБ па потребление кислорода. 
У интактиых животных под влиянием 5-ЭТОБ в дозах 20, 40 и 80 

мг/кг массы общее потребле1Н1е кислорода организмом белых крыс че
рез 2 часа после инъекции составляет 60,8 - 55,2 % с восстановлением 
исходного потребле1И!я через 4-5 часов (Рис. 2). 

Рис. 2. Влияние 5-ЭТОБ на потребление кислорода интактнымн кры
сами. 
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При достижении ми1Н1мального уровня потребле1и1я кислорода, 
через 2 часа после введения 5-ЭТОБ отмечаются неизменными пара
метры кислотно-щелочного равновесия : сохраняется на }юрмальном 
j'poBHe концентрация водородных ионов и гидрокарбоната, не изме
няется степень насыщения гемоглобина кислородом, не ухудшаются 
показатели парциального давления кислорода и углекислого газа. Та
кие сбалансированные функциональные взаимоотношения между кле
точным метаболизмом и постоянством газового состава крови на фоне 
сниженного общего потребления кнслорода^сбъяснимы при учитыва-
Hini основного эффекта 5-ЭТОБ, как представителя группы антигипок-
сантов, действие которых обусловлено первичным снижением потреб
ностей клеток организма в кислороде. 

Кинетика действия препарата (таблица 3) при его курсовом наз
начении отличается от однократ}Юго введения. При первом введении 
5-ЭТОБ , отмечается снижение потребления кислорода на 27,9% по 
отношению к исходному уровню, через 120 мин интенсивность окисли
тельных процессов в организме понизилась до 51,6%.- Через 24 часа 
после введения препарата отмечено потребление кислорода, соответ
ствующее уровню у интактного животного, что сввдетельствует о пол
ной элиминации препарата из организма или снижении его концентра
ции в крови до величин ниже пороговых. Через 48 часов после начала 
к^фсового введения препарата проявляется эффект его кумуляции, за
ключающий в устойчивом снижении потребления ет{слорода. На тре
тьи сутки эксперимента, до введения препарата, потребление кислоро
да решстрнруется на уровне 79,6 %, на четвертые и пятые сугки-на 
j'pOBHC 73,1 %. Вероятно, в течение 4 суток введения препарата в дозе 
40 мг/кг у белых крыс наступает его ку.муляция. При курсовом назна
чении 5-ЭТОБ, начиная со вторых суток так же изменяется и кинетика 
действия каждой введетюй дозы препарата. При первом введении 
препарата максимальньпЧ эффект достигается через 120 .мин и равен 
снижению потребления кислорода до 51,6 % от исходного. На вторые 
сутки отмечено достоверное, более значительное снижение до 40,9 % 
по отношатю к исходному. В последующие дни эксперимента на фоне 
постепенного снижения исходного уровня потребления кислорода, ре
гистрируемого в день эксперимента до инъекции 5-ЭТОБ, отмечается 
менее выраженный динамический эффект введенной дозы препарата. 
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Таблица 3. 
Потребле!1не кислорода (мл.час/кг) белыми крысами при курсо

вом введении 5-ЭТОБ в дозе 40 мг/кг 

Д Н И 
В В Е Д Е Н И Й 

Исходный 
уровень 

После введения 5-ЭТОБ Д Н И 
В В Е Д Е Н И Й 

Исходный 
уровень 30 мин 120 мин 

ПЕРВЫЕ СУТКИ 1868,0+62,2 1340,0+52,3 960,0+45,2* 
В % к исходному уровню 100,0 72,1** 51,6** 

до введений 5-ЭТОБ 
ВТОРЫЕ СУТКИ 1940,0+54,3 1660,0+124,6 760,0+66,5 

В % к исходному уровню 104,3 89,2 40,9* 
до введений 5-ЭТОБ 

В % к исходному уровню 100,0 85,6** 39,2** 
в день введения 

ТРЕТЬИ СУТКИ 1480,0+55,2 1160,0+168,2 960.0+97,9 
В % к исходному уровню 79,6* 62,4* 51,6* 

до введений 5-ЭТОБ 
В % к исходному зровню 100,0 78,3 64,9** 

в день введения 
ЧЕТВЕРТЫЕ СУТКИ 1360,0+80,0 1240,0+23,1 1140.0+20,6 

В % к исходному уровню 73,1* 66,7* 61,3* 
до введений 5-ЭТОБ 

В % к исходному уровню 100,0 78,3 83,8 
Б день введения 

*) Достоверно к исходному уровню до курсового введения 
**) Достоверно к исходному уровню в день введения 
У животных, находящихся в состоянии наркоза, потребление 

кислорода возросло на 5,2% , снижение после выхода из наркоза рав
нялось 1,7 % по сравнению с исходным уровнем. Лапаротсмия сопро
вождается в течение двух часов подъёмом потребления кислорода на 16 
% по сравнению с исходным уровнем, через пять часов после лапаро-
томии потребление кислорода нормализуется. Ишемия тонкой кишки 
сопровождается более продолжительным и более интенсивным подъё
мом потреблешш кислорода, достигающим 19 % от исходного уровня 
во время ншемического периода острых нарушений мезентернального 
кровообращения. Релапаротомия и снятие, во время её выполнения, 
лигатуры с передней • брыжеечной артерии приводит к дальне11шему 
подъёму потребления кислорода в среднем на 25 - 30 % по отношению 
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к исходному уровню. Этот подъё.м сохраняется в течение первых 2-3 
часов посленшсмического периода с последующим непрерывным паде
нием с т})етьсго часа и до наступления гибели животных. Мнтенсифи-
кация окислите}п>иых процессов в период ишелпш и в painiCM послеи-
шемическом периоде может явиться одним из патогенетических меха
низмов нарушения резистентности организма в связи со снижением 
общего количества .метаболических субстратов, необходимых для со
хранения реактивности , обеспечения должного уровня метаболизма н 
функцио1П1рования систем организма в послеишемическом периоде. 
Снижение потребления кислорода под влиянием 5-ЭТОБ сохраняется и 
на фойе такого мощного экстремального воздействия на организм, ка-
ки.мп являются лапаротомия, выделение и лигирование передней бры
жеечной артерии, острая ише.мия тонкой кишки , а в дальнейшем рела-
парото.мия и реперфузия тонкой кишки (Рис. 3). 

Игюдньш 11:вем1!я I час 2чгеа 4часа бчасов 
уровень 

D Kbjnpa-3i D 5-ЭТ05 

Рис. 3. Блия]П1е 5-ЭТОБ на динамику потребления кислорода при 
ишемии и реперфузип тонкой кишки. 

В двух сериях экспериментов, выполненных па крысах различно
го возраста: " молодых" с массой тела 140 г и "зрелых" - 230 г изучена 
зависимость между интенсификацией метаболизма и продолжитель
ностью жизни в послепшемическо.м периоде. Установлено, что у двух 
групп крыс, статистически не различающихся в исходном состоянии 
потреблением кислорода, в послеишемическом периоде наблюдается 
значительно отличающаяся динамика интенсификации метаболиче
ских реакций. Установле!Ю, что более значительная интенсификация 
окислительных процессов сопровождгшась более ранним наступлением 
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и более )штенсиБным предтермшитльиым ннгибированием метаболиз
ма ( таблица 4). Между уровнем интенсификации метаболизма и про
должительностью жизни животных в послеишемическом периоде от
мечается отрицательная (коэ.ффицнент корреляции г = - 0,76) корреля
ционная связь. Таким образом, можно констатировать, что интенси
фикация окислительных процессов в период ише,\нп1 и после реперфу-
зии тонкой кишки является одним нз факторов, лимитирз'ющих рези
стентность и продолжительность жизни организма в послеишеми
ческом периоде. ' 

Таблица 4 
Интенсификация окислительных процессов и продолжительность 

жизни животных в послеишемическом периоде 

ПОК.-^ЗАТЕЛИ 
Группы крыс 

ПОК.-^ЗАТЕЛИ Масса 230 г Масса 140 г 

Продолжительность жизни после 
ликышации ишемии кишки ( мин ) 

435,0 + 49,0 228,0 ±54,0* 

Уровень максимального подъема 
потребления киморода после ише
мии кишки (% к исходному) 

+ 43,2±!6,3 + 80,3±5,1* 

Избыточное потребление кислорода 
(мл.час/кг) в течение ишемии и ре-
перфузии тонкой кишки 

325,1 ±12,5 831,4+ 188,9* 

*) Статистически достоверно (Р <0,05) 

Возможным механизмом снижения потребления кислорода после 
введения 5-ЭТОБ может явиться его влияние на функциональное со
стояние щитовидной железы. 5-ЭТОБ является производным меркап-
тобензнмидазола, в то же время извест1!0, что производные и.\п1дазола 
являются эффективными противотиреондными средствами. Механизм 
действия этих препаратов основан на способности ингибировать ти-
реондную пероксидазу, катализирующую реакцию иодирования при 
биосинтезе тнреоидных гормонов. Сравнение эффектов раздельно вве
денных внутримышечно тиреоидина и 5-ЭТОБ, а также oflHOBpcNiCHHO 
введенных тнреовдина и 5-ЭТОБ на общее потребление кислорода ор
ганизмом показало , что препараты оказывают взаимньн"! модулирую-
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щи11 фугнсциональньп"! эффект на интенсивность окислительных про
цессов в организме. Эксперименты с изуче1Н1ем включения в ткань же
лезы предварительно пцеде1Н10го радиоактивного иода -131 и опреде
ление радиолмл!унным методол! концентрации тироксина Т-4 в кровп 
П01сазыва10т, что 5-ЭТОБ способен блокировать С1штез щитовидной 
железоГ! тироксина . 

Влияние 5-Э ТОБ на показатели кисютпо-осиовиого состояния 
крови крыс в посчемиемическом периоде 

К пятому часу послеишемического периода у животных, перенесших 
ишелпно и реперфз'зию тонкой кишки, (таблица 5) развивается неком
пенсированный, комбинированный ( газовый и метаболический ) аци
доз . ripHf.iCHeinte 5-ЭТОБ до ишем[{и кишечника сопровождалось в ре-
перфузио}ню.\1 периоде некоторыми улучшениями параметров КЩС : 
creneiHj ацидоза уменьшилась на 0,1 рН, напряжение углекислого газа 
снизилось на 5,Т/о, аозросло напряжение кислорода. Концентрация 
гидрокарооната возросла на 10,8 %, дефицит буферных оснований 
уменьшился на 29,lVo, норализовалась оксигенация крови. 

Таблица 5 
Влияние 5-ЭТОБ на показатели кислотно-основного состояния крови 

через 5 часов реперфузии ишемизированной тонкой кишки 

ПОКАЗАТЕЛИ 
Интактные 
животные 

Контороль 
(пшемия-

реперфузня) 

5-ЭТОБ, 
ишемия-

реперфузия 
Нв (г / л) 117,3 ±6.2 161,0 + 4,8* 154,5 ± 7 , 7 * 
рН (- Ig Н+) Г 7,411+0,018 7,135 ±0,055* 7.230 ±0,02* 
р СО: (кПа) 4,51 ±0,17 6,35±0,13* 6,03 ±0 ,44* 
р 0 : (кПа) -• 9,0 + 0,55 8,48 + 0,6 10,8 ±1,75 
НСОз(мМ/л) 21,2±0,7 16.6 ±0.8* 18,6+ 1,8* 
ВЕ(мМ/л) -2,3+1,1 - 12.8 + 1,3* -9,0 ±1,6* 
S A T ( % ) 90,03 ±0,5 81.3 4^2.2* 88,1 ±3,0 

*) Достоверно но отношению к ннтактным животным 
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Влияние 5-ЭТОБ на температуру тела 
Влияние 5-ЭТОБ на температуру тела предстгаилеио на рисунке 4. 

Препарат вводили внутримышечно, темг1С])ат}р\' изл:сряли к'аждые 
20 минут ректально рт>тным'термометрол!. Снихснне температуры те
ла регистрируется уже в первые 20 минут после введения препарата. 
Наиболее и1Л"енсивно процесс сниясения те.мпературы протекает моэду 
20 н 40 MHH>TaNUi, интенснвносгь достигает 0,0!° С за одну ;.;инзту. 

Им. 20 40 80 120 160 200 240 Mli;i 

Рис. 4. Влияние 5-ЭТОБ на TeMnepaTipy тела белых крыс. 

В период между 40 и 80 мннyтâ ИI дальнейшее падение темпера
туры не происход1Гг, через 80 мин^т после введения препарата в дозе 40 
мг/кг температура тела начинает возрастать. Наиболее интенсивный 
подъём наблюдается между 80 и 100 ли1н>тами ( 0,03" С в ^пн з̂тy ). В 
дальнейшем интенсивность нормализации температуры тела снижает
ся н между 200 и 240 мин>та1\п1 после введения 5-ЭТОБ составляет 
0,001° С за одну минуту. 

Влияние 5-ЭТОЕ па концентрацию гликогена в печени и миокарде 
Определение выполнено на 5-ом часу послеишслшческого перио

да, когда развивается терминальный период ишемичсского интести-
иальиого шока. 5-ЭТОБ в дозе 40 мг/кг вводили до прекращения кро
вотока в тонкой кишке. Следует отметить, что терм1ишльный период 
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HHicciinuiabHoro ин1смичсского шока протекает на фо)1С чрезвычайно 
низкого \-ро:5н:-1 гликогена в печени и миокарде (таблица 6). Введение 5-
ЭТОБ перед jnncj.Hicii тонкой кишки обеспечивает повышение уроиня 
глик-огсиа II м1;о1сарде на 15,1 %, по сравнению с контрольными живот
ными, что является дополнительным энергетическим резервом для 
обсспечсппл сократительной функц!П! миокарда. В печенп содержание 
гликогена оставалось на предельно низком >'ровне, что может быть 
объяснено глубокими структ>рньип1 ишемическими и реперфузионымн 
попрсжлошяли! органа. 

Таблица б 

Влияние 5-ЭТОБ па содержа1Н1е гликогена ( г/100 г ткани) в печени в 
лпюкарде белых крыс после острой ишемии тоьгкой кишкп 

ОРГАН 

1 руппы зкспери.ментальны.х ж'ивотных 

ОРГАН Интактные Контроль Опыт (5-ЭТОБ) 

Печень 2,70 + 0,05 

100,0% 

0,07 + 0,03* 

2,6 % 

0,02 + 0,03* 

0.7 % 

Миокард 0,32±0,10 

100,0% 

0,09+ 0,02"̂  

28,1 % 

0,14 + 0,04* 

43,7 % 

**) Достоверно по отношению к интактным животным 

П.т.'птс 5-ЭТОП на содср:\!сат!е адечтовых нуклеотидов в мио-

Определспие содерясапия адеаиловых нуклеотидов АТФ, АДФ и 
АМФ выполнено параллельно с определением концентрации гликоге
на, рсз\-льтаты представлены на рнс\'нке5. 

У животных, у которы.х ише,%п!я TOJiKofi кишки и послеише.мнче-
ский период протекали на фоне 5-ЭТОБ, отмечается достоверное пре-
Bbimemie концентрации .ЛТФ в миокарде с абсолютным содержанием 
на уровне бО-ЮУа от лслодного. Тенденция к норлгализацин биоэнерге-
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TiiHecKoro метаболизма отк{гчается также и в печени, что свидетель
ствует о благоприятном влиянии 5-ЭТОБ на 6iiOoiTeprci ]п:у opraiui3Ma. 

МИОКАРД 

1 ,4 

1,2 -

1 -

0,8 

0,6 

0,4 

0.2 -

О -

^ 

; ; • > 

Tf55j j - | , ^?=т^,. 
АТФ АДФ АМФ 

РИнтактные ПКонтроль •5-ЭТОБ 

ПЕЧИ1Ь 

АТФ АДФ АМФ 

ОИ.чтактные ПКонтроль @5-ЭТОБ 

Piic. 5. Влияние 5-ЭТОБ па содержание адснпловых нуклеотидов в 
миокарде и печени белых крыс при ишемии п pc;icp;b\-3iiH тон
кой кишки. 
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.-'л •:'•''Г''/!'.''" 5-37ОН на прсдоллситаьность гекссналовпго сна 
С Г;сл1,ю изучения ВЛИЯНИЯ 5-ЭТОБ на мпкросомальное окисление 

испол;.зо;;ан прис.\! конкуре!1Т1!ого взаимодеГ!стаия за N!HKpoco>.ULnbHbie 
фср'!С1!Г1,! с ксеиобиоаиког.) гексеналог»! , разрушение которого осу-
щсс1Р-л;1С[ся Г5 п;50цессе мзич'росо'.кшьисго окисления , а кинетика этого 
пг'сцссса проявлясгсл в изменении продолжительности его наркотиче
скою дс;!ст!;11я. Экспер11Л!енты выполнены ка 40 белых беспородных 
1;рь!с:;.\-самцах «Kiccofi 180-210 i"p, гексенал в дозе 70 мг/кг вводили 
впутрибр:о!1ПП!ио Б обксме 0,4 мл 0,9% раствора хлорида натрия. В се
риях экс!:срг1Мснто)з, в которых изучали модифицирх'юшее влияние 5-
ЭТОБ и;! ;и!игелы1ссгь гсксеиалозого сна препарат вводили внутри-
б1)Ю1'пи;по за 30 ми.п до введения гексенаяа. Средняя продолжитель
ность нар'сотического сна крыс после введения гексе.нала в дозе 70 
мгЛсг составила 57.4:^ 5.9 л^ин^ты. Прелваритсльное ввелсрп!гза 30 ?.1ин 
до п;п.с:лип: гсксснсла 5-ЭТОБ в дозах 20. 40 и 80 мг/кг удлиняет про
должительность сна до 101,0+ 13.6 мин: 116,0± 10,8 мини 163,0+ 16,8 
>.;ии cooTP.cTCTBciHio. Статистически!! анализ показывает ,что межд_\' 
зависи>,п.!м от количества вводимого 5-ЭТОБ уЕел1!че1Н1ем продолж!!-
тельмосгп ге.'.х-еналового сна и снижение.",! потребления кнсторода су-
]цссгз}'ег отр;-.чд;пслык!я корреляционная связь с коэффчидиентол! кор
реляции 0,74. Общим механизмом, приводящим к снижению потреб
ления кислорода и уд^линя:сщ!ц,! продолжительность разрушения ксе-
нобиоти1;а (гексенала) может явиться блокирование ^п!кpocoмaльнoгo 
ок-!1с.чеиия. Вьпслюченис этого кислородозавихпмого процесса снижает 
сбшсе потребление кислорода организмом, что в услози.ях гипоксии 
попыьчаег рез.нсгс!т;ость оргаги!3.ма к кислородно.му голоданию, 
обеспечивая относ.чтелыше уделиче.чие использования к]!Слорода в ре
акциях >,!итохоидр|;аль!!Ого окисления, сопроволсхающихся обазовани-
ем .'\Тс1), Возмо:\Т1ЫМи. то'и<ами приложения действия препарата мог>т 
быть цитохро.мы F̂ -450, так к;н; известно, что производные бензим}ща-
зола. к которы?,: так ;кс оть'ссится 5-ЭТОБ, являются обрати?,!Ыми пн-
П10!!тсрами нитохрома Р-450. 

П.пипии' 5-ЭТ0/^ ,'.'.-7 Ki^prumiy кцовр. с гослепшсмичсском периоде 
1-1арушеьч1я картины крови при ишемии н реперфузии тонкой 

ки,шки за.к.лючаются в нсйтрофильно.м лейкоцитозе с ли^!фoпeниeй, 
сни-л:сн1ги 3 период ицIC^niи ;; после реперфузии числа тромбоцитов в 
к-роаи, сг}'и;снии крови. Профилактическое введение 5-ЭТОБ перед 
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ишелшеи тонкой кишки не влияет на и-змене::!;? аосолютиого урозня 
эритроцитов и лейкоцптоЕ и из.'>!еисяие соогаотелил отдельных вилоа 
лейкоцитов. 

Пзмеиспчс объема цг.ркули'цчотсй кпоп: wjcic uvicMun 
тапкой кишки. 

Эксперименты показали (таблица 7), что при п'лемии и рслсг-ф],-
зии тонкой кишкн абсолютное и отпоситсш-пос па.;;енис соъсгаа ци|)ку 
лирутощей плазмы превышает и во DpexiCHHoii дпиа.ч'.исе оисрс'/к'ает па
дение объёма циркулирующих эритроцитов. 

Таблица 7 
Измене!!И.ч объема циркулируищс]! крови иосЛе острой ол.чоча-

COBOU ншемип TOH!;oii кишки 

Серии Масса Гематок'рит Обье.м икр; уллру.эш.й 

эк'спери.\;еитов тела (гр) ( Vo) эк'спери.\;еитов тела (гр) ( Vo) 

Плазмы Кроац (.мл'1 
{'.-л) 

Контроль 199,КЗ,1 46,0+3,7 5,30+0,10 9,УО+0,20 
(интактные) 

Ише.мия I час 199,2+4,2 53,0+0,8 4,29±0,10 9,20+0,30 

Реперфузия ] час 193,3+4,3 60,0+2,3* 3,72+0,04- 9,30+0.30 

Реперфузня 3 часа 198,3+6,0 60,0+2,0* 1,57+0,30-' 3,92-i0,l;;-' \ 

Реперфузия 5 часов 196,0+5,7 65,0+1,^:''- 1,20+и,кТ'- 3,47+0,10'^ 

Релапаротомня 196,6+5,7 45,0+0.10 4,53+0,10* 8,20+0,20* 

5-ЭТОБ, ишелшя- 190,8+5,5 64,8+1,7* 1,20+0,40'" 3,60x0,50-'^ 
реперфз'зия 5 ча

сов 

"*) достоверное отличие от соответстг.ующего гюка-;аи'Лл 
конрольно!) группе животных при р< 0,05 



ъи upe.\i;; ишемии топкой кишки отмечается сиилсе1П1г ооьема пирку-
лпруюшсй ила:!мы на 19,1 %, через 1 час реперс|'узии1 объём плазмы па
дает до 70,2% исход110го. На 3 часу реперфузионпого периода, когда 
регис';р::р}';отси )5Ь!ра;кениая ххеструкция т]сапгГ! и развивается пгобра-
тп.мое сиигсечис по-!1;с5лс;:ия ;сислорода, объём ц1:р:сул1ф310щеГ1 плаз-
}л]л ссстаслмет 29,6 % от исходного, а объем циркулирующей кроен -
40,0 70. В да-тьиекшем, к 5 часу реперфузионлюго периода, регистриру
ется пез;!а'1лтель]1ая степень дальне]1111его падения ОЦК. В экспери
ментах. Быпслиенных на фоне предварительного введсшья 5-ЭТОБ, не 
зарегисгрироза.чо \'лучшенис л1И1а»П1ки из.мепеиий ОЦК , однако как 
эзо следует из jianee прпвс^хенных да1Н1Ых, препарат спссобствуст сии-
У::си!1ю легаль.чост»! па ф'опс знач]пельпого падепля объёма циркули
рующей крови. 

IriV'rrnr'j г-1()ничсгкп_й moKcuHiUiCiu:! сувсшлипи!: 5-ЭТОП e;.i;ni^in: 
[.Ежеднепные Biiv-грилплшечные инъекции 5-ЭТ05 в дозе 40 мг/кг 

ь течение 28 с\то.к И17"тактни?.! жнвотны.\! не сопрсволгдаются разви
тием патологических из.менеиш"! картины крови. Не из.мсняется ско
рость оседания эритроцитов, содерлазше в периферической крови эрн-
трсцигов и ле11к'оцитов, в течение всего срока наблюдений не изме
няется абсолютное и отлоск'тедыгое содер>ка;{ие отдель1!ых клеток бе
лой icpCBH. Через 2 нгдели отмечен подъём концентрацни гемоглобина 
с последующей 1!ормализацией. Зарегистрировано двухфазное измене
ние KOiUieHTpauHH кровяных пластинО)С : повышение содерясапня тром
боцитов через 2 недели шаекций 5-ЭТОБ с последующей нормалзпа-
цией. 

2.Через 2 недели еяседиевных инъекций 5-ЭТОБ вььявляются не
значительные ^iopфoлoгичecкиe изменения в паренхиматозных орга
нах, после 3 недель введения выявляются явления дистрофии, воспали-
тел'ьпо.ч iHfфильтрации. 

З.В f.'.ecTax !П1ъекиий изменения вььявляются через 3 недели: отёк 
эндокн13ия и пери.'лизия поперечно-полосатой мышцы, воспалительная 
полинуклеариая инфильтрация, паренхиматозная дистрофия части 
мышечных волокон с потерей у единичных волокон поперечной исчер-
ченности. 

При Бведснил! препарата "ЭТОМЕРЗОЛ" заводского 1!зготОБле-
иия ЕЛ\тривенно и Biî TiMiMbmicHHO в дозе 40 мг/кг веса в течение 7 су
ток кролик'ам в местах инъекции п.е развиваются патологическ1!е из.ме-
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неннк тканей . При микроскопическом исследовании ЕИ}тренпих орга
нов выявлено, что "ЭТОМЕРЗОЛ" не оказывает повреждающего дсй-. 
ствия на структуру печенг!, сердца, лёгкого, почек, иадпочсч1П1ков и 
TOHKoii кишки: паренхима, соединительная ткань и сосудистое русло 
органов не отличаются от нормальной гистологической картишл, 

В результате изучения возможных механизмов эффективности 
препарата выявлены два, на наш взгляд важнейшие, механизма его 
влияния, которые обеспечивают увеличение резистентности орга!П13ма 
при экст])емальных и терминальных состояниях организма : 

1.АНТИКАТАБОЛИЧЕСКИЙ ЭФФЕКТ манифестируется спи-
л'сением потребления кислорода под Блиян1!ем препарата. Снижение 
интенсивности катаболиз?,!а способствует сохранегнио структурных 
компонентов и энергетических ресурсов клеятсп, которые необходимы 
для восста}!ОЕИтелыгых процессов в послеагрсссивном периоде. Сни.-
/К-ение потребностей тканей организма в кислороде имеет и самостоя
тельное патогенет11ческое значение , уменьшая э!!ергетичсские расходы 
на работу дыхательных мышц, миокарда и других кодшоиентов функ
циональной системы , обеспечивающей газовый гомеосгаз opraшIЗ^!a. 

2.АНТИКАЛ0РИГЕЫНЫЙ, ГТШОТЕРМИЧЕСКИЙ ЗФсРЕКТ 
(гшгабиотичеекий) проявляется в снижении температуры ядра тела под 
влиянием препарата и, во-первых, является факторо.\!, пplIвoд^!нui^! к 
снил-сеиию энергозатрат иа подцсрнсануге температз'ры тела, а во-
вторых, способствует снижегшю метаболизма и повышению устойчн-
вости тканей к де!1СТЕшо .многих поврсждающ.чх факторов, прсл-где все
го, к к'ислородному голода}П1Ю. Следует учитьтать, что метаболиче-
c:ciie зффскты антиги.поксантов (актспротектров) носят м.чогоплаью-
Еый характер. Во-первых , данные препараты ннгибируют микросо-
мальное окисление и те.м самым увеличивают до.лю кислорода, исполь
зуемого в процессах эгюргопродукщги. Бо-вторых, как показано исслс-
донания?.'Л1 .А.В.Смирнова, 1984; 1994 актопротекторы усили;:,ают сип-
тез РНК в различных органах и тканях, в результате чего в клетке ак--
тигизируетсл образование фср.ментов, обеспечиваюишх зпсргоп'юдук-
цпю, утилизацию метаболитов и антиоксидантпую защиту. Усиление 
синтеза РНК и белков и, ка:; слсдстаие, увеличсгше мощности ;,'.ста5о-
лнческих систем ;с1сгки является одшш из ОС;10ЕНЫХ >.!ехаш!з,'.ЮЕ дей
ствия актопготс.чтороз, что повышает резистентность оргап!!3!,1а иа 
всех уровнях структ^'рио-фушлшональло!-; организации оргн!Г!>.!а. на
чиная от клеточного и заверлзая opraHHSMei.u-LiM. 



jcaaiM ооразом , Б 1;сзультате проведенного псследовар.ня до
стигнуты оспо.зпые цели исследовапня, определённые заданием 
•'ИСЦЕЛИТ ЕЛЬ - 2". Среди предостаБлегтых нам для испытания хи-
:!иче:ких cccTiu'.eHHi'i сбиг.ружено сосдн!1СНиг - производное Г'Сркапто-
пензи.милазоли 5-Э'ГОБ ( возможное название нопого фармакологнче-
с;;о1"0 iip'^rjapaia ТС'л'ЕРЗОЛ ). Препзрагг обсспечииает уьел1-;ченне 
продол:-:>итсл! носзи -/"изни и выаснаае.'лостн >;л!зотных при K0N!5iHni-
ро2:тио;.', ;нггестлналь;Ю.м Ш01.'е. Взедеин.мй в дозе 40 мг/кгдо ишемии 
laniicaaiiKa обеспечивает пьг,:с111:ание 40,2 % iKiiBonuTX, а введе1Н^ый в 
то."; асе дозе псслс одиочасокон ишемии при посстановленин .'срозотока 
г. TCiiKGi'i :л1шке способствует БЬГ/Гиванпю 35,2 % ;киьотных по сравн'е-
нлпо со 100 %летал!,ностыо в контроле. 

Ыы считаем, что осповпылн! показа.чнямм для применения ТО-

-LEc;< - ::ро;Ьлла1;тичгс1;се и лечебное праме;:ение. 

-Проф11Лакт1:чеС1ссе при.'.:ененле перед Бьп:олне}1нг.м хпрургиче-
с'са;: спграи:п;, отлнчаюпн'хег: повьппенной тразмат11ч:;остыо. спас-
11Гг,тяо Еознчплюзентьт ocrpoi; п!по.':с;;л тлапей, шока. 

-П|:1офилакт!Пса гдлемических и ргпсрфуз:;С.Ч1;ых нзменели!! в ор
ганах np;i iiapyajcHHii нрсхсднмсстн !-:аг;:Стралаиых артериальных со
судов, при восстановлении зханевого ?грог;отс:са после ише>лни орга
нон. 

-Л])^лглла!:гпка HUionniccicnx из;,;енс1ши в органах при острой 
гнпот.'сн]! , острой д!лхательнои иедсстагочности, OCTÎ OH кроЕопотгие, 
остром ахнлюсиазме. 

Решение о прозедени!! ;сп1Н!!чес;:их испытанлй препаразд по ука-
за1Н1ьн-л по1хазаннл.м гилиесено 'Фармалолопшссхим ло.митетсм Минк-
cicpc-iaa зд];авсолрапе;нн-! Украины 29 декабря !994 года Спротскол IN 
iO). В )^арько;уехсм научно.м центре по созданию лекарственных 
срхдстз препарат подготовлен яля кл;1нт1ческих испь}та]н5Й в форме 
алтул по 2 мл 4 % расгаора в упаковках по 10 ам.нул. 

Б Ы Б О Д Ы 
1 .Остра;. олноч;1Созая !Ш]ел!ия н репсрфузия зснгсой кишки у бе-

л;1л .'cpi'ac сопрозолдается lOi) % летал.̂ .'Юсть.ю. Гибель животных па-
сту;к;ег на (JJOHC значительных ат^уктурквгх поврг;кдений , носящих 
полис'лднный характер. Ст1)з'ктуркыг п фзлггсцлональные ^гарушснпл, 



характерные длл ?.;одели осггрои ;шлемип н penepq)y3:ni тоитсоа кшики 
ссотвстствуют клнрл1ческ!!м .чаблюдениям прп острых нарушеипях ме-
зелтерпальпого крозообращенля н шоке. Модель адекватна ил7. пзуче-
лпл в 3Kcnepnh!eHTe патогс.леза и разработ:;и спссоооу TCjjarniH экстрс-
!.?йль;:ь:х сосгоянна оргагапма. 

2.1-11ле;л11Я и рг;1срфузля ToiiKoii кпшмп сопроволсдаются дь}-фаз-
fiLH.ia пзмгпсниямз! лптеисивгюстн охлслитсльиасс процессов в срга-
lmJ^;e. Интснеифн}:ация окислительных процессб'з в период пшг:ли:! и 
ренерфз'ЗаН тонкой кншкн л;'митируст резистентность организма п 
продолял'.тельг.осгь >х!ПН!! в посяег.шслпшесг.ом пери.оде. 

З.Прл срагннтел:.!;ом 1:селедоьа!П!И зффскт!!вностя пренаратсв 
из разлн'иных фармакологических групп выявлена высокая aKTiiBiiOCTb 
пр;{ проф>илакт1:чгско.\! введе;нн1 aTjJoniiHa, предннзолопа, ЛТФ, кпса.-
тинфосфата. При лечении 1Н1теетннального пшемнчсского сюка эф
фективно псиользова1н;с окснбутирата лития. Во всех сеуигях экспери
ментов ус:гно2лена эффгкт;:вность препаратов группы антигннохсан-
тоз (актоп])0'1скторов - 5-ЭТОБ). 

4.Введение 5-ЭТОБ увеличизаст срел}пою прох-ол;кительиоеть 
x;;i3}iH в п;рЕв:е сутки до 352,бУо по сразиеии£0 с когггрояа.:, ны:-.а!к;\ст 
-''0,2Ус. >хивот1;ых. Препарат зффехтиве.ч при лечео.но;.; введини! после 
перемесспия и.шеь̂ ии кишки и обссиечи.заст сохранение аскзни хап-от-
пых на фоне острых Д!5строфических, включая микрои-дфозы, из.менс-
HHi": Е ;хнзнги}!0 вахдплх органах - лиокарде, печени, почках и зна-и;-
тельиого дефицита объсг.га циркулнрующег; крови. 

5.Изучение хронической токсич!ЮСТи субсганции прспарал'а 5-
З Т 0 5 , проведенное в экспериментах иа крьюах показало, что введение 
5-ЭТОЕ в дозе 40 мг/кг л!ассы в тече:-п:е 28 дней не сопросох'слается раз-
BHTHCN; патологических изменений карттгы к-рови. Морфологические 
и'сследования показали, что после двух }1гдель ехссдпсвных инъекций 5-
ЭТОБ выявляются ]1езиачительные из.менения со стороны паренхи.ма-
тозных органов, которые после трёх недель введс1П1я принимают вы
раженный характер. При Бведе}!ии препарата "ЭТОМЕРЗОЛ" внпри-
венно и Е;ч\тр!имьш,'еч)10 в TCHeiHie 7 суток устаповле!Ю, что препарат 
не оказывает повреждающего де1!стБия на структуру жизисную вах-ди.и^ 
органов. 

6.Основными показа1П1,чглн для n.pHNieHeKUH 'ТОМЕРЗОЛЛ" яв
ляются: профилактика п лечение шока, ишолических и репсрф\'зиои-
ных измщюннй в органах при нарушс1П1ях проходи.мссти .магисгра:и>-



::]'-.:. • :-c\v;c '̂;. i:vn ncrpc;; г:;по:;гпп , ссл'ои лыхательно" 
•' ;;;, o:ip:;;; ::;:?;о;(отс[;;, ог:рС'! :1;;г!'осиаз-;е. Проф:!-
;'р;:'.!;-а-.;;!е ::c:;c:i ;/'.;;'Ол;;с;;;;см плагогь;^ Хирургических 
:1'ч,;лч]!;1\г:7 Koi'M:!! 11 аю:: араг^л;аг;1ч:10~1ь:о, 01:асиссть;0 
г: ас: :):>[; ! аиоасаа тгакей, шока. 

са a'aacaiaaaa! даасс!мап!;;! р;г;;!асотапм, ттол;,'а!;л;1 раз-
а.аса:гаа [^aaaax'oaraMcniiJi для праатачсского примене-
: ' . . laaa: :'саса!;а nri>;c;i аар}рг;гкскс?1 патологии ор-

;а аа:аа:лаааа;а(;]: :а;л;;гы rcaaofi клапс;;. (!1истр}лл1лл 
р. Гаа^аалааа ГЛллллгарс;-а! з.агаассаралсиил БССР аГ 
1 ;.:;•'.!'"^о? г. .Лаасры : М.Г. Сачса, Э.С. Плтлеалл, 
' аа . [laayaa.a Л.К. Зслакоа, Л.И. Шараоаа. 
i:aaaaiaaaii:aa л ;;еасллп пасгилгамичаслнл попреасдс-
ааа. ('iacrpyaoaa iai ::-У1Сл). Разрслгение М;:Н!!'лсрстаа 

аа i'aaiyaaaan Баларусь 'la лллл11лс:аос ирнменспие N 
!J.0':.V2 Г. Латорг! : Л'.Г. Салех, А.Н .ЛизикоР:, 

Т.е. Папааа, Jl.Ii. Ulapac-a, С.С. СтсОуноз. 
лрл;лл\ааала1!Л0л лс;:готоллл (Зсльп'лх np'i зыполнс-
х. руг'т;,-ааач сларации. (Ilncrpyauiia на ^;eтoд). Газ
елла aai злааасоара;;алпл ГеспуСликл Беларусь на icnii-
л;-лас ]'• ":fi:.d-<'-'C5 от С9.а5.1аЭ4 г. Лзторы М.Г. Са-
аал-а -\.:1. Лал-ааа, МаЭ. Лсз.л:глан. Ю.Г. Боалол, 

• t " 

ba ia aaai 

' г.. r.-'^j I 
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