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Â îïûòàõ íà êðûñàõ èññëåäîâàëè àíòèàðèòìè÷åñêóþ àêòèâíîñòü êîìïëåêñà àëëàïè-
íèíà ñ ãëèöèððèçèíîâîé êèñëîòîé (àëàãëèçèí) íà ôîíå õëîðêàëüöèåâîé (CaCl2) è àäðå-
íàëèíîâîé ìîäåëÿõ àðèòìèé ïðè âíóòðèâåííîì ââåäåíèè. Óñòàíîâëåíî, ÷òî àëàãëèçèí

ÿâëÿåòñÿ ìåíåå òîêñè÷íûì, ÷åì àëëàïèíèí (ËÄ50 ñîîòâåòñòâåííî 70 è 6 ìã�êã). Ïðè
ïàðåíòåðàëüíîì ââåäåíèè äåéñòâóþùàÿ äîçà îñíîâíîãî âåùåñòâà â êîìïëåêñå â 12 ðàç
ìåíüøå, ÷åì ó àëëàïèíèíà. Íà ìîäåëè õëîðêàëüöèåâîé àðèòìèè óñòàíîâëåí äîçîçàâè-

ñèìûé ýôôåêò àëàãëèçèíà. Àëàãëèçèí, ââåäåííûé äî àðèòìîãåíà â äîçå 0,25 ìã�êã,

ïðåäîòâðàùàåò ðàçâèòèå àðèòìèè íà îáåèõ ìîäåëÿõ, à â äîçå 0,125 ìã�êã — òîëüêî
CaCl2 àðèòìèè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àëëàïèíèí, àëàãëèçèí, ãëèöèððèçèíîâàÿ êèñëîòà, àäðåíàëèíîâàÿ
àðèòìèÿ, õëîðêàëüöèåâàÿ àðèòìèÿ, êðûñû

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Áîëüøèíñòâî èñïîëüçóåìûõ àíòèàðèòìè÷åñêèõ
ïðåïàðàòîâ ÿâëÿþòñÿ òîêñè÷íûìè è ïðîÿâëÿþò êóìó-
ëÿòèâíûé ýôôåêò ïðè äëèòåëüíîì ïðèìåíåíèè, ÷òî
ìîæåò ïðèâåñòè ê ëåòàëüíîìó èñõîäó. Â ñâÿçè ñ ýòèì
ïåðñïåêòèâíûì ïîäõîäîì ê ýòîé ïðîáëåìå, ÿâëÿåòñÿ
ñíèæåíèå äîçû äåéñòâóþùåãî íà÷àëà â ïðåïàðàòå ïðè
ñîõðàíåíèè åãî ñïåöèôè÷åñêîé àêòèâíîñòè. Â ñîîòâåò-
ñòâèè ñ ïîñòàâëåííîé çàäà÷åé ïîëó÷åí ñòàáèëüíûé
ìîëåêóëÿðíûé êîìïëåêñ ãëèöèððèçèíîâîé êèñëîòû
(ÃÊ) ñ ëàïïàêîíèòèíîì, ïîëó÷èâøèé íàçâàíèå àëàãëè-
çèí (ÀËÃ). Äåéñòâóþùèì íà÷àëîì â äàííîì êîìïëåê-
ñå ÿâëÿåòñÿ àíòèàðèòìè÷åñêèé ïðåïàðàò àëëàïèíèí
(ÀËÀ), èìåþùèé âûñîêèé òåðàïåâòè÷åñêèé èíäåêñ [1]
(òàáë. 1). Ðàíåå ïîêàçàíî, ÷òî ýôôåêò êîìïëåêñîîáðà-
çîâàíèÿ ãëèöèððèçèíîâîé êèñëîòîé ñ ðàçëè÷íûìè âå-
ùåñòâàìè ïîçâîëÿåò ñíèçèòü èõ äîçó, ñîõðàíÿÿ âûñî-
êóþ àêòèâíîñòü [5 – 7].

Öåëüþ ðàáîòû ÿâèëîñü ïîäòâåðæäåíèå ýôôåêòà
ñíèæåíèÿ äîçû ÀËÀ çà ñ÷åò åãî êîìïëåêñîîáðàçîâà-
íèÿ ñ ãëèöèððèçèíîâîé êèñëîòîé íà äâóõ ìîäåëÿõ
àðèòìèè, à òàêæå óñòàíîâëåíèå ìèíèìàëüíîé äîçû
êîìïëåêñà ïðè âíóòðèâåííîì ââåäåíèè, ïðè êîòîðîé
òåðàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò ÀËÀ ñîõðàíÿåòñÿ.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Îïûòû ïðîâîäèëè íà 120 íàðêîòèçèðîâàííûõ (òèî-

ïåíòàë-íàòðèé, 30 ìã�êã âíóòðèáðþøèííî) ïîëîâîç-
ðåëûõ êðûñàõ-ñàìöàõ ìàññîé 190 – 220 ã. Æèâîòíûå
áûëè ïîëó÷åíû èç âèâàðèÿ ÈÖèÃ ÑÎ ÐÀÍ, âñå ìàíè-

ïóëÿöèè ïðîâîäèëè â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðàâèëàìè è
ïðèíöèïàìè ãóìàííîãî îáðàùåíèÿ ñ æèâîòíûìè.
Îïûòû ïðîâîäèëè â îäíî âðåìÿ — ñ 9 äî 12 ÷. Æèâîò-
íûõ ðàçäåëÿëè íà ãðóïïû ïî 10 îñîáåé â êàæäîé. Àí-
òèàðèòìè÷åñêóþ àêòèâíîñòü ÀËÃ èçó÷àëè ïðè âíóòðè-

âåííîì ââåäåíèè àãåíòà â äîçàõ 0,125 è 0,25 ìã�êã.
Àðèòìèþ âûçûâàëè ïóòåì îäíîêðàòíîãî ââåäåíèÿ â

áåäðåííóþ âåíó 10% ðàñòâîðà CaCl2 â äîçå 250 ìã�êã

èëè àäðåíàëèíà ãèäðîõëîðèäà (ÀÃ) â äîçå 0,3ìã�êã.
Äàííûå äîçû CaCl2 è ÀÃ ÿâëÿþòñÿ ëåòàëüíûìè äëÿ
êðûñ â 100% ñëó÷àÿõ. Èñïîëüçîâàëè 2 ñõåìû ýêñïåðè-
ìåíòà: ââåäåíèå ÀËÃ çà 1 ìèí äî ââåäåíèÿ àðèòìîãåíà
è íà ôîíå ðàçâèâøåéñÿ àðèòìèè.

Çàïèñü ÝÊÃ ïðîèçâîäèëè â òå÷åíèå 10 ìèí. ÝÊÃ ðå-
ãèñòðèðîâàëè âî âòîðîì ñòàíäàðòíîì îòâåäåíèè íà
ïðèáîðå ôèðìû “LabLinc V” (model v75 – 11). Îöåíè-
âàëè äëèòåëüíîñòü èíòåðâàëîâ RR, PQ, QRS, QT, çóáöà
P; àìïëèòóäó çóáöîâ Ð, Ò, R. Îáðàáîòêó äàííûõ âåëè
ïðîãðàììîé Statistica 5.5, èñïîëüçóÿ ïàðàìåòðè÷åñêèé
àíàëèç Ñòüþäåíòà. Â êà÷åñòâå îòêëîíåíèÿ îò ñðåäíåãî
çíà÷åíèÿ èñïîëüçîâàëè ñðåäíþþ ñòàòèñòè÷åñêóþ
îøèáêó.
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Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðè ïàðåíòåðàëüíîì ââåäåíèè

ËÄ50 àëàãëèçèíà ñîñòàâèëà 70 ìã�êã, à ËÄ50 àëëàïèíè-

íà — 6 ìã�êã. Òàêèì îáðàçîì, òîêñè÷íîñòü àëàãëèçèíà
â 12 ðàç ìåíüøå, ÷åì ïîñëåäíåãî.

Â ýêñïåðèìåíòàõ íà èíòàêòíûõ êðûñàõ áûëî èçó÷å-
íî àðèòìîãåííîå äåéñòâèå àëàãëèçèíà. Â òàáë. 2 ïðè-
âåäåíû ïàðàìåòðû ÝÊÃ êðûñ ïðè äåéñòâèè àëàãëèçèíà

â äîçàõ 0,125 è 0,25 ìã�êã. Êàê ïîêàçûâàþò äàííûå
òàáëèöû, àëàãëèçèí ïðàêòè÷åñêè íå îêàçûâàåò âëèÿíèÿ
íà ïàðàìåòðû ÝÊÃ. Íàáëþäàåòñÿ óâåëè÷åíèå ðàññòîÿ-
íèÿ ìåæäó çóáöàìè RR ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì êàê

â äîçå 0,125 ìã�êã, òàê è â äîçå 0,25 ìã�êã, ÷òî ñâèäåòå-
ëüñòâóåò î ëåãêîé áðàäèêàðäèè (ñì. òàáë. 2).

Ïðè èçó÷åíèè àíòèàðèòìè÷åñêîãî äåéñòâèÿ ÀËÃ íà
ìîäåëÿõ èíäóöèðîâàííîé àðèòìèè óñòàíîâëåíî, ÷òî
ýôôåêò êîìïëåêñà çàâèñèò îò ïðèðîäû âåùåñòâà, âû-
çûâàþùåãî àðèòìèþ.

Áûñòðîå âíóòðèâåííîå ââåäåíèå àäðåíàëèíà êðû-

ñàì â äîçå 0,3 ìã�êã ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ æåëóäî÷êî-
âîé ýêñòðàñèñòîëèè è ìîíî- èëè ìóëüòèôîêàëüíîé æå-
ëóäî÷êîâîé òàõèêàðäèè. Àðèòìîãåííûé ýôôåêò êàòå-
õîëàìèíîâ ñâÿçûâàþò, êàê èçâåñòíî, ñ óâåëè÷åíèåì
ïðîâîäèìîñòè ìåäëåííûõ êàëüöèåâûõ êàíàëîâ è âîç-
íèêíîâåíèåì ýêòîïè÷åñêîé ïåéñìåêåðíîé àêòèâíîñòè
â ïðåäñåðäèÿõ è æåëóäî÷êàõ. Íàðóøåíèÿ ñåðäå÷íîãî
ðèòìà, åñëè íå çàêàí÷èâàþòñÿ ôèáðèëëÿöèåé æåëóäî÷-
êîâ, äëÿòñÿ îáû÷íî 6 – 7 ìèí è ïðèâîäÿò ê ëåòàëüíîìó
èñõîäó. Â òå÷åíèå ýòîãî âðåìåíè ó æèâîòíûõ âîçíèêà-
þò íàðóøåíèÿ ðèòìà ñåðäöà äâóõ òèïîâ. Â îäíèõ ñëó-
÷àÿõ ñðàçó æå ïîñëå ââåäåíèÿ ÀÃ â âûñîêèõ äîçàõ âîç-
íèêàåò ïîëèòîïíàÿ ýêñòðàñèñòîëèÿ, ñìåíÿþùàÿñÿ
îáû÷íî æåëóäî÷êîâîé òàõèêàðäèåé è çàêàí÷èâàþùàÿ-
ñÿ ôèáðèëëÿöèåé æåëóäî÷êîâ. Â äðóãèõ ñëó÷àÿõ æåëó-
äî÷êîâàÿ ýêñòðàñèñòîëèÿ âîçíèêàåò íà ôîíå ðåçêîé
áðàäèêàðäèè ñ àòðèîâåíòðèêóëÿðíîé áëîêàäîé ðàçëè÷-
íûõ ñòåïåíåé, êîòîðàÿ ÷åðåç 2 – 3 ìèí ïåðåõîäèò â ïî-
ëèòðîïíóþ ýêñòðàñèñòîëèþ è æåëóäî÷êîâóþ òàõèêàð-
äèþ. Áðàäèêàðäèÿ íîñèò ðåôëåêòîðíûé õàðàêòåð íà
âûçâàííîå ÀÃ ðåçêîå ïîâûøåíèå àðòåðèàëüíîãî äàâ-
ëåíèÿ [8].

Íà àäðåíàëîâîé ìîäåëè àðèòìèè ïðè ïðåäâàðèòåëü-

íîì ââåäåíèè àëàãëèçèíà â äîçàõ 0,125 è 0,25 ìã�êã
ïîêàçàòåëè ÝÊÃ â 50 è 100% ñëó÷àåâ ñîîòâåòñòâåííî
âåðíóëèñü ê íîðìå. Ââåäåíèå àãåíòà â àíàëîãè÷íûõ
äîçàõ ïîñëå âîñïðîèçâåäåíèÿ ÀÃ àðèòìèè ïðèâîäèëî
ê 100% ëåòàëüíîìó èñõîäó (ñì. òàáë. 3). Â õîäå ýêñïå-

ðèìåíòà íàðóøåíèå ðèòìà ïðîõîäèëî ïî âòîðîé ìîäå-
ëè, îïèñàííîé âûøå. Â ñëó÷àå ëåòàëüíîãî èñõîäà ó
êðûñ íà ôîíå ðåçêîé áðàäèêàðäèè íàáëþäàëàñü àòðèî-
âåíòðèêóëÿðíàÿ áëîêàäà. Ó âûæèâøèõ êðûñ ÀÃ àðèò-
ìèÿ ëèáî íå ðàçâèâàëàñü, ëèáî ðàçâèòèå àðèòìèè øëî
ïî îïèñàííîìó ïóòè, à çàòåì â òå÷åíèå 1 èëè 2 ìèí ïî-
êàçàòåëè ÝÊÃ âîçâðàùàëèñü ê íîðìå. Äàííûå, ïðèâå-
äåííûå â òàáë. 4, ïîêàçûâàþò èçìåíåíèÿ ïàðàìåòðîâ
ÝÊÃ íà ìîäåëè àäðåíàëîâîé àðèòìèè ïðè ïðåäâàðèòå-
ëüíîì îäíîêðàòíîì ââåäåíèè àëàãëèçèíà â äîçàõ 0,125

è 0,25 ìã�êã. Â îáîèõ ñëó÷àÿõ íå ïðîèñõîäèò ðàçâèòèå
àðèòìèè, ñëåäîâàòåëüíî, îáå äîçû îáëàäàþò àíòèàðèò-
ìè÷åñêèì ýôôåêòîì íà äàííîé ìîäåëè àðèòìèè (ñì.

òàáë. 4). Â ñëó÷àå äîçû 0,125 ìã�êã áûëà óñòàíîâëåíà
ÝÄ50. Ýòà äîçà áûëà ïîäòâåðæäåíà ðàñ÷åòíûì ìåòîäîì
ïðîáèò-àíàëèçà ïî Ëè÷ôèëüäó – Óèëêîêñîíó, èñïîëü-

çóÿ äîçû 0,06, 0,13 è 0,27 ìã�êã â òðåõ ñåðèÿõ ýêñïåðè-
ìåíòîâ ïî 10 êðûñ â êàæäîé ãðóïïå. Â äàííîé äîçå ñî-

äåðæèòñÿ 0,018 ìã�êã ëàïïàêîíèòèíà, ÷òî â 16 ðàç ìå-
íüøå òåðàïåâòè÷åñêîé äîçû àëëàïèíèíà. Òàêîå
äåéñòâèå ÀËÃ íà ââåäåíèå ëåòàëüíîé äîçû ÀÃ âîç-
ìîæíî ñâÿçàíî ñ äåéñòâèåì àëàãëèçèíà íà àäðåíîðå-
öåïòîðû.

Íà CaCl2 ìîäåëè óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðåäâàðèòåëüíîå

(äî àðèòìîãåíà) ââåäåíèå àëàãëèçèíà â äîçå 0,25 ìã�êã
áëîêèðîâàëî ðàçâèòèå àðèòìèè ó 41% æèâîòíûõ, à â

äîçå 0,125 ìã�êã — ó 80% êðûñ (ñì. òàáë. 3). Àëàãëè-
çèí, ââåäåííûé ïîñëå àðèòìîãåíà, â äîçàõ 0,25 è

0,125 ìã�êã, ïðåêðàùàë óæå ðàçâèâøóþñÿ àðèòìèþ ó
50 è 20% æèâîòíûõ ñîîòâåòñòâåííî.

Ïðè èçó÷åíèè àíòèàðèòìè÷åñêîãî äåéñòâèÿ àëàãëè-
çèíà óñòàíîâëåíû èçìåíåíèÿ ïàðàìåòðîâ ÝÊÃ êðûñû
íà ìîäåëè ÑàÑl2 àðèòìèè ïðè ïðåäâàðèòåëüíîì ââåäå-

íèè àëàãëèçèíà â äîçàõ 0,125 è 0,25 ìã�êã (òàáë. 5).

Âûñîêèå äîçû õëîðèäà êàëüöèÿ (ñâûøå 250 ìã�êã) âû-
çûâàþò ëåòàëüíûå íàðóøåíèÿ ðèòìà ñåðäöà êàê â ðåçó-
ëüòàòå íåïîñðåäñòâåííîãî âîçäåéñòâèÿ íà êàðäèîìèî-
öèòû, îáóñëîâëåííîãî óâåëè÷åíèåì èîííîé ïðîâîäè-
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Ïîêàçàòåëü RR, ìñ PQ, ìñ QRS, ìñ QT, ìñ P, ìñ Pamp, ìÂ Òamp, ìÂ Ramp, ìÂ

Èñõîäíàÿ 188,42 ± 40,74 53,53 ± 8,01 25,52 ± 1,50 72,91 ± 7,43 22,86 ± 3,92 1,51 ± 0,14 2,07 ± 0,68 6,74 ± 1,41

Àëàãëèçèí,
0,25 ìã�êã

200,52 ± 43,95 50,71 ± 6,81 28,67 ± 3,90 75,89 ± 6,99 19,22 ± 2,06 1,34 ± 0,20 2,14 ± 0,57 6,74 ± 1,46

Èñõîäíàÿ 176,66 ± 13,15 47,07 ± 4,20 26,51 ± 2,64 70,10 ± 7,72 22,54 ± 4,34 1,42 ± 0,42 1,56 ± 0,57 7,17 ± 1,54

Àëàãëèçèí,
0,125 ìã�êã

186,78 ± 20,05 50,70 ± 2,27 27,84 ± 4,26 71,09 ± 5,51 22,54 ± 2,56 1,45 ± 0,22 1,65 ± 0,37 6,66 ± 0,93
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Àëàãëèçèí,
ìã�êã

Àëàãëèçèí + àðèòìîãåí Àðèòìîãåí + àëàãëèçèí

CaCl2

(250 ìã�êã)
Àäðåíàëèí
(0,3 ìã�êã)

CaCl2

(250 ìã�êã)
Àäðåíàëèí
(0,3 ìã�êã)

0,125 80 50 50 0

0,25 41 100 20 0



ìîñòè ìåìáðàíû, òàê è â ñâÿçè ñ àêòèâàöèåé
ñèìïàòè÷åñêèõ âëèÿíèé íà ìèîêàðä [8]. Âíóòðèâåííîå
ââåäåíèå õëîðèäà êàëüöèÿ áîäðñòâóþùèì êðûñàì â

âèäå 10% ðàñòâîðà â äîçå 200 – 250 ìã�êã âûçûâàëî
íàðóøåíèÿ ñåðäå÷íîãî ðèòìà äâóõ òèïîâ: ó 80% æè-
âîòíûõ óæå íà 1-é ìèíóòå ïðîèñõîäèëà ôèáðèëëÿöèÿ
æåëóäî÷êîâ. Ó îñòàâøèõñÿ 20% æèâîòíûõ æåëóäî÷êî-
âûå ýêñòðàñèñòîëû â ñî÷åòàíèè ñ ñèíóñîâîé áðàäèêàð-
äèåé è áëîêîì ÀÂ ïðîâåäåíèÿ ñìåíÿëèñü ïîÿâëåíèåì
êîðîòêèõ ïåðèîäîâ æåëóäî÷êîâîé òàõèêàðäèè èëè
ñïîíòàííî ðåâåðñèðóþùåé ôèáðèëëÿöèåé æåëóäî÷-
êîâ. Íà îñíîâàíèè äàííûõ ýòîãî èññëåäîâàíèÿ ìîæíî

çàêëþ÷èòü, ÷òî ÀËÃ â äîçå 0,125 ìã�êã áëîêèðóåò âñå
ñèìïòîìû ñåðäå÷íîé õëîðêàëüöèåâîé àðèòìèè, âêëþ-
÷àÿ ðàçâèòèå ñèíóñíîé áðàäèêàðäèè è æåëóäî÷êîâûå
ýêñòðàñèñòîëû, áîëåå ýôôåêòèâíî, ÷åì â äîçå

0,25 ìã�êã. Íà îñíîâàíèè ïðåäñòàâëåííûõ ðåçóëüòàòîâ
ìîæíî ñäåëàòü âûâîä î äîçîçàâèñèìîì òåðàïåâòè÷å-
ñêîì ýôôåêòå àëàãëèçèíà: ïðè ââåäåíèè àëàãëèçèíà â

äîçå 0,125 ìã�êã ïðîèñõîäèò íåïîëíîå ðàçâèòèå õëîð-
êàëüöèåâîé àðèòìèè. Òîëüêî â 22% ñëó÷àåâ íàáëþäà-
ëîñü ðàçâèòèå ôèáðèëëÿöèè æåëóäî÷êîâ äëèòåëüíî-
ñòüþ 4 ñ, à â îñòàëüíûõ (78%) ñëó÷àÿõ ðàçâèâàëàñü
àðèòìèÿ ñ ïîñëåäóþùèì âîññòàíîâëåíèåì ïàðàìåòðîâ
ÝÊÃ äî íîðìû ÷åðåç 5 – 10 ìèí. Â îòëè÷èå îò ïðåäû-
äóùåãî ñëó÷àÿ, ââåäåíèå ÑàCl2 ïîñëå ââåäåíèÿ àëàãëè-

çèíà â äîçå 0,25 ìã�êã, ôèáðèëëÿöèþ íå âûçûâàåò, à
ïàðàìåòðû ÝÊÃ îñòàþòñÿ ïðàêòè÷åñêè áåç èçìåíåíèé
â òå÷åíèå 10 ìèí, ò.å. ÀËÃ ñîõðàíÿåò àíòèàðèòìè÷å-
ñêèå ñâîéñòâà ÀËÀ, ðàíåå îïèñàííûå äðóãèìè àâòîðà-

ìè [2 – 4]. Êàê èçâåñòíî, àëëàïèíèí ÿâëÿåòñÿ ýôôåê-

òèâíûì àíòèàðèòìè÷åñêèì ñðåäñòâîì ïðè ðàçëè÷íûõ

ôîðìàõ æåëóäî÷êîâûõ àðèòìèé, ïàðîêñèçìàëüíîé

ìåðöàòåëüíîé àðèòìèè è õðîíè÷åñêîé ìîíîôîêóñíîé

ïðåäñåðäíîé òàõèêàðäèè. Â äàííîì ñëó÷àå ìû âèäèì

ïîëíîå ñîõðàíåíèå ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ ÀËÀ â

åãî êîìïëåêñå ñ ÃÊ.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ïîäòâåðæäåí ýôôåêò êîìïëåêñîîáðàçîâàíèÿ: ïðè

ñíèæåíèè äîçû äåéñòâóþùåãî íà÷àëà â 16 ðàç ïóòåì

ñîçäàíèÿ êîìïëåêñà àëàãëèçèíà òåðàïåâòè÷åñêèé ýô-

ôåêò àëëàïèíèíà ñîõðàíÿåòñÿ.

2. Íà äâóõ ìîäåëÿõ àðèòìèè ïîêàçàíî, ÷òî ââåäåíèå

êîìïëåêñà â äîçàõ 0,125 è 0,25 ìã�êã äî àðèòìîãåíà

ïðåïÿòñòâóåò ðàçâèòèþ àðèòìèè êàê â ñëó÷àå õëîðêà-

ëüöèåâîé, òàê è àäðåíàëîâîé àðèòìèè (ËÄ50

125 ìã�êã).

3. Ââåäåíèå êîìïëåêñà â äîçå 0,125 ìã�êã ïîñëå

àðèòìîãåíà ïðåïÿòñòâóåò ðàçâèòèþ õëîðêàëüöèåâîé

àðèòìèè â 50% ñëó÷àåâ è íå îêàçûâàåò âëèÿíèÿ íà ðàç-

âèòèå àäðåíàëîâîé àðèòìèè.

4. Ýôôåêòèâíàÿ äîçà àëàãëèçèíà ïðè ïàðåíòåðàëü-

íîì ââåäåíèè êðûñàì ñîñòàâëÿåò 0,125 ìã�êã.

Ðàáîòà ïîääåðæàíà ïðîãðàììîé Èíòåãðàöèÿ ÑÎ

ÐÀÍ ¹ 146.
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Ïîêàçàòåëü RR, ìñ PQ, ìñ QRS, ìñ QT, ìñ P, ìñ Pamp, ìÂ Tamp, ìÂ Ramp, ìÂ

Èñõîäíàÿ 156,61 ± 16,21 43,01 ± 6,04 25,11 ± 5,41 59,41 ± 8,13 22,62 ± 5,53 1,01 ± 0,32 0,95 ± 0,22 5,53 ± 0,36

Àëàãëèçèí,
0,125 ìã�êã

201,60 ± 37,94 49,22 ± 8,30 25,60 ± 1,27 70,60 ± 5,32 21,13 ± 2,05 1,05 ± 0,09 1,23 ± 0,40 5,94 ± 0,96

Àäðåíàëèí 249,82 ± 86,05 49,05 ± 12,35 25,10 ± 53,84 72,34 ± 10,78 18,89 ± 1,00 1,05 ± 0,19 1,35 ± 0,21 6,87 ± 0,90

Âîññòàíîâëåíèå 195,88 ± 41,63 49,22 ± 8,46 24,61 ± 3,08 76,07 ± 11,41 17,90 ± 1,15 0,99 ± 0,23 1,45 ± 0,19 6,55 ± 1,41

Èñõîäíàÿ 172,21 ± 31,57 47,93 ± 4,52 25,06 ± 3,54 59,08 ± 11,56 22,27 ± 4,01 1,46 ± 0,32 1,37 ± 0,36 7,35 ± 1,27

Àëàãëèçèí,
0,25 ìã�êã
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Ïîêàçàòåëü RR, ìñ PQ, ìñ QRS, ìñ QT, ìñ P, ìñ Pamp, ìÂ Òamp, ìÂ Ramp, ìÂ

Èñõîäíàÿ 151,5 ± 19,5 40,97 ± 1,63 24,26 ± 3,27 53,29 ± 6,24 15,31 ± 1,51 0,92 ± 0,13 1,01 ± 0,17 5,20 ± 0,70

Àëàãëèçèí,
0,125 ìã�êã +
ÑàCl2,
250 ìã�êã
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ANTIARRHYTHMIC ACTIVITY OF ALAGLYZIN

A. O. Bryzgalov, E. B. Volkova, Y. A. Ganenko, M. P. Dolgikh, N. A. Zhukova,
I. V. Sorokina, and T. G. Tolstikova

Vorozhtsov Institute of Organic Chemistry, Siberian Division, Russian Academy of Sciences, pr. Lavrent’eva 9,

Novosibirsk, 630090 Russia

The activity of alaglyzin, a new drug based on a clathrate complex of allapinine (well-known antiarrhythmic) with glycyrrhizic acid (GA), was studied on
the models of arrhythmia induced by itraperitoneal injections of calcium chloride (CaCl2) and adrenaline (epinephrine) in rats. Alaglyzin is less toxic than alla-

pinine (LD50 70 and 6 mg�kg, respectively), and the effective dose of the parent compound in the complex form is also about 12 times lower than that in the re-

ference drug. The experiments showed a dose dependent action of alaglyzin. Pretreatment of the experimental animals with alaglyzin in a dose of 0.25 mg�kg

prevented from the arrhythmia development in both tests, while a dose of 0.125 mg�kg was effective only in the CaCl2 test.
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