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В работе представлены результаты экспериментального исследования влияния эмоксипина на измене-
ния качественного и количественного состава липидов тканевых структур сердца, интенсивность процессов 
перекисного окисления липидов, антиоксидантный потенциал, активность фосфолипазы А2, морфофункци-
ональное состояние сердечной мышцы. Показан кардиопротекторный липидрегулирующий эффект эмокси-
пина, который реализуется не только за счет уменьшения интенсивности процессов перекисного окисления 
липидов и повышения ферментного антиоксидантного потенциала тканевых структур миокарда, но и за счет 
депрессии активности фосфолипазы А2. Эффективность эмоксипина в восстановлении функциональных из-
менений в сердце коррелирует с его способностью корригировать качественные и количественные измене-
ния липидного спектра. На фоне использования препарата отмечается снижение уровня свободных жирных 
кислот, лизофосфолипидов, повышение содержания суммарных фосфолипидов, фосфатидилхолина.
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The paper presents the results of an experimental study of the infl uence emoxipine on qualitative and quantitative 
changes in lipid composition of tissue structures of the heart, the intensity of lipid peroxidation, antioxidant 
capacity, phospholipase A2 activity, morphology and function of the heart muscle. Shown cardioprotective effect 
lipidreguliruyuschy emoxipine, which is implemented not only by reducing the intensity of lipid peroxidation 
and increase enzyme antioxidant potential myocardial tissue structures, but also due to depressed activity of 
phospholipase A2. Emoxipine effectiveness in restoring functional changes in the heart correlates with its ability to 
correct qualitative and quantitative changes in lipid profi le. On the background of drug use reported decrease in the 
free fatty acids, lysophospholipids, elevated levels of total phospholipids, phosphatidylcholine.
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Эндотоксикоз является процессом, при 
котором нарушения тканевого обмена раз-
виваются не только с самых ранних сроков, 
но и в дальнейшем начинают играть само-
стоятельную, подчас ведущую роль в пато- 
и морфогенезе вторичного повреждения 
внутренних органов [1, 4, 5, 6, 7].

При эндотоксикозе, сама концепция 
которого подразумевает полиорганность 
развивающейся патологии, миокард стано-
вится мишенью вторичного повреждения, 
вызванного эндогенными токсическими со-
единениями с комплексом морфофункцио-
нальных изменений [2, 3].

В то же время участие тканевых нару-
шений белкового и липидного метаболизма 
в развитии поражения сердца до настоящего 
времени остаются малоизученными. Иссле-
дование в этом направлении может привести 
к расширению современных представлений 
об эндотоксикозе, его органах-мишенях, 
подходах к диагностике и патогенетической 
коррекции возникших нарушений.

Цель работы – изучить кардиопротек-
торный липидрегулирующий эффект эмок-
сипина на изменения качественного и ко-
личественного состава липидов тканевых 

структур сердца, интенсивность процессов 
перекисного окисления липидов (ПОЛ), 
антиоксидантный потенциал, активность 
фосфолипазы А2, морфофункциональное 
состояние сердечной мышцы.

Материалы и методы исследования 
Экспериментальное исследование было проведе-

но на 24 взрослых беспородных половозрелых соба-
ках обоего пола массой от 5,7 до 14 кг, разделенных 
на две группы.

Первая группа – контрольная (n = 12). При 
остром экспериментальном перитоните исследова-
ли морфофункциональное состояние, качественный 
и количественный состав липидов, интенсивность 
ПОЛ, фосфолипазную активность тканевых структур 
миокарда, выраженность эндогенной интоксикации.

Вторая группа – опытная (n = 12). Исследовали 
влияние эмоксипина на вышеуказанные компоненты 
гомеостаза при остром экспериментальном перитоните.

Моделирование перитонита. Под общим обез-
боливанием (тиопентал-натрия 0,04 г/кг массы) 
животным в брюшную полость шприцем вводили 
20 % каловую взвесь из расчета 0,5 мл/кг массы тела 
животного (Власов А.П., 1991). Через сутки после 
этой манипуляции животным выполняли срединную 
лапаротомию, оценивали возникшие патологиче-
ские изменения в брюшной полости и санировали 
ее. В контрольные сроки (1, 3, 5 суток) животным 
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производили релапаротомию, биопсию ткани мио-
карда, осуществляли забор крови. Исследования про-
водились в соответствии с нравственными требова-
ниями к работе с экспериментальными животными 
(«Правила проведения работ с использованием экспе-
риментальных животных» (приказ МЗ СССР № 755 
от 12.08.1987 г.), Федеральный закон «О защите жи-
вотных от жестокого обращения» от 01.01.1997 г., 
приказ МЗ РФ от 19.06.2003 г. № 267 «Об утвержде-
нии правил лабораторной практики»), одобрены ло-
кальным этическим комитетом. 

В послеоперационном периоде эксперимен-
тальным животным проводили дезинтоксикацион-
ную (внутривенное введение 5 % раствора глюкозы 
и 0,89 % раствора хлорида натрия из расчета 50 мл/кг 
массы животного) и антибактериальную (внутримы-
шечные инъекции 2 раза в сутки раствора гентамици-
на из расчета 0,8 мг/кг массы тела) терапию.

В опытной группе животным в комплексную те-
рапию включали эмоксипин, обладающий антиокси-
дантным эффектом. Ежедневно внутривенно вводил-
ся 1 % раствор эмоксипина из расчета 10 мг/кг.

Липиды из биоптатов миокарда экстрагирова-
ли хлороформметаноловой смесью (Хиггинс Дж.А., 
1990), фракционировали методом тонкослойной хро-
матографии на силикагелевых пластинах. Полярные 
фосфолипиды разделяли на пластинах фирмы Merk на 
стеклянной основе, нейтральные липиды фракциони-
ровали на силикагелевых пластинах для обращенно-
фазной тонкослойной хроматографии (Хиггинс Дж.А., 
1990; Vaskovsky V.E. et al., 1975). Молекулярный анализ 
проводили на денситометре Model GS-670 (BIO-RAD, 
США) с соответствующим программным обеспечением 
(Phosphor Analyst/PS Sowtware). Содержание малоново-
го диальдегида (МДА) оценивали в реакции с 2-тиобар-
битуровой кислотой. Для определения антиокислитель-
ной активности липидов предварительно проводили 
индукцию липопереокисления раствором сульфата же-
леза в концентрации 5 мкмоль в течение часа. Актив-
ность супероксиддисмутазы (СОД) определяли по спо-
собности фермента тормозить аэробное восстановление 
нитросинего тетразолия до формазана (Гуревич В.С. 
и др., 1990; Досон Р. и др., 1991). Регистрацию катали-
тической деятельности фосфолипазы А2 (ФЛА2) прово-
дили титрометрическим методом по мере образования 
свободных жирных кислот (Трофимов В.А., 1999). ЭКГ 
регистрировали в стандартных отведениях на электро-
кардиографе ЭК ЭТ-01-«Р-Д». Концентрацию обще-
го белка определяли по способу Бредфорд. Оценивали 
уровень молекул средней массы (Пикуза О.И., Шакиро-
ва Л.З., 1994). Определяли общую и эффективную кон-
центрацию альбумина (Грызунов Ю.А., Добрецов Г.Е., 
1994). Проводили световую микроскопию при окраске 
препаратов гематоксилин-эозином.

Полученные цифровые экспериментальные дан-
ные обработаны методом вариационной статистики 
с использованием критерия t-Стьюдента, корреляци-
онная зависимость оценена с помощью критерия r. 
Вычисления и построение диаграмм, отражающих 
динамику изученных показателей, совершали с под-
держкой программы Microsoft Excel XP. Применен 
текстовый процессор Microsoft Word XP.

Результаты исследования 
и их обсуждение 

При моделировании острого перитонита 
в организме экспериментальных животных 

развивался синдром эндогенной интоксика-
ции (ЭИ). Отмечено повышение уровня как 
гидрофильных, так и гидрофобных токсиче-
ских продуктов. Так, уровень молекул средней 
массы повышался более чем в 2 раза, индекс 
токсичности плазмы по альбумину возрастал 
в 2–4 раза, резерв связывания альбумина во все 
исследуемые сроки наблюдения был ниже ис-
ходного значения (нормы) на 50,1 % (р < 0,05).

Оказалось, что при традиционной тера-
пии уровень ЭИ уменьшался. Однако даже 
в конечный этап послеоперационного на-
блюдения исследуемые показатели ЭИ до-
стоверно отличались от исходных значений.

Развитие при перитоните синдрома ЭИ 
тесно коррелировало с интенсификацией 
процессов ПОЛ, активность которых более 
ярко представлена на организменном уровне. 
После моделирования перитонита в плазме 
крови по отношению к исходу отмечалось 
увеличение уровня диеновых конъюгатов на 
57,3 % (р < 0,05), триеновых конъюгатов на 
39,2 % (р < 0,05), МДА на 69,5 % (р < 0,05), 
индуцированного железом МДА (Fe-МДА) 
на 114,3 % (р < 0,05), снижение активности 
СОД на 71,1 % (р < 0,05). Возрастала актив-
ность ФЛА2 более чем в 10 раз (р < 0,05). Тем 
самым подтверждался факт зависимости сте-
пени выраженности ЭИ от накопления пер-
вичных и вторичных молекулярных продук-
тов липопереокисления и активации ФЛА2.

На органном уровне (в ткани сердца) 
выраженность процессов ПОЛ отмечена 
в меньшей степени. При этом активность 
ФЛА2 повышалась на 25,8 % (р < 0,05), 
а СОД – снижалась на 42,5 % (р < 0,05).

Опыты показали, что в тканевых струк-
турах миокарда при эндотоксикозе развива-
ются выраженные расстройства липидного 
обмена (табл. 1). Так, уровень эфиров хо-
лестерола уменьшался на 23,4 % (р < 0,05), 
а суммарных фосфолипидов – на 17,9 % 
(р < 0,05), в спектре которых выявляются 
следующие изменения: уменьшение уров-
ня сфингомиелина, фосфатидилсерина 
и фосфатидилинозита на 15,9, 26,8 и 17,6 % 
(р < 0,05) соответственно, что указывает 
на изменение состояния липидного бислоя 
мембран кардиомиоцитов, в частности, его 
жидкостных свойств.

На этом фоне происходит увеличе-
ние уровня моноацилглицерола на 9,5 % 
(р < 0,05), диацилглицерола – на 4,1 % 
(р < 0,05), свободных жирных кислот на 
10,7 % (р < 0,05), лизофосфолипидов – на 
282,1 % (р < 0,05), что указывает на разви-
тие мембранодестабилизирующих процес-
сов и инициацию ПОЛ.

Следовательно, при перитоните разви-
вается выраженная ЭИ, наступает интен-
сификация процессов ПОЛ и активизация 
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ФЛА2, нарушается состав липидного бислоя 
кардиомиоцитов, что в конечном итоге ведет 
к функциональным расстройствам со сторо-
ны сердца. Наибольшая степень выраженно-
сти указанных нарушений регистрировалась 
в первые 3 суток эксперимента. Важно отме-
тить и то, что традиционная терапия не об-
ладает способностью быстро корригировать 
развившиеся нарушения гомеостаза.

В группе опытов, в которых в ком-
плексной терапии перитонита использован 
эмоксипин, выявлен ряд положительных 
эффектов. Применение препарата позволи-

ло снизить степень выраженности ЭИ, что 
проявлялось в постепенном снижении со-
держания молекул средней массы, индекса 
токсичности плазмы и других маркеров эн-
дотоксикоза. Наиболее заметным указанный 
эффект был к конечному сроку наблюдения.

Редукция свободно-радикальных реак-
ций под влиянием эмоксипина происходила 
уже с третьих суток лечения и достигала 
максимума к конечному сроку наблюдения. 
Оказалось, что указанный эффект ярче был 
выражен на организменном уровне, чем на 
органном (табл. 1).

Таблица 1
Влияние эмоксипина на липидный спектр (%) тканевых структур миокарда 

при эндогенной интоксикации (М ± m)

Показатель Норма Группа Этапы наблюдения
1 сутки 3 сутки 5 сутки

Суммарные фосфолипиды 28,41 ± 1,14 I 21,18 ± 1,56 20,44 ± 1,23* 21,87 ± 1,62
II 24,78 ± 2,30* 26,27 ± 2,53* 26,64 ± 1,84*

Моноацилглицеролы 2,74 ± 0,28 I 4,41 ± 0,84* 4,89 ± 0,81* 4,63 ± 0,42*
II 3,38 ± 0,56 3,19 ± 0,61 2,78 ± 0,26

Холестерол 26,51 ± 3,68 I 27,36 ± 3,16 25,06 ± 2,26 26,31 ± 2,65
II 25,69 ± 2,43 23,49 ± 2,45 25,60 ± 1,99

Эфиры холестерола 14,33 ± 0,49 I 7,77 ± 0,89* 7,02 ± 0,67* 7,32 ± 0,51
II 11,01 ± 2,01 10,62 ± 1,25* 11,87 ± 1,37

Диацилглицеролы 5,31 ± 0,43 I 5,95 ± 0,30* 5,53 ± 0,56 6,25 ± 0,71
II 5,50 ± 0,73 4,80 ± 0,78 5,10 ± 0,47

Свободные жирные кис-
лоты 3,94 ± 0,44 I 4,88 ± 0,36* 7,86 ± 0,24* 9,57 ± 0,91*

II 4,31 ± 0,74 5,06 ± 0,45* 5,51 ± 0,69*
Триацилглицеролы 20,11 ± 1,95 I 22,24 ± 2,04 23,32 ± 2,88 17,86 ± 2,13

II 19,85 ± 2,10 20,18 ± 2,53 19,57 ± 1,84
Сфингомиелин 6,34 ± 0,32 I 4,45 ± 0,37* 4,62 ± 0,27* 4,87 ± 0,60*

II 5,33 ± 0,59 5,87 ± 0,41 6,05 ± 0,65
Лизофосфолипиды 0,39 ± 0,07 I 2,17 ± 0,35* 1,90 ± 0,29* 1,63 ± 0,17*

II 1,57 ± 0,17* 1,31 ± 0,16* 1,16 ± 0,22*
Фосфатидилхолин 38,18 ± 1,97 I 28,36 ± 1,65* 27,21 ± 2,10* 29,10 ± 2,01*

II 32,97 ± 3,13 33,99 ± 2,25 35,54 ± 2,30
Фосфатидилсерин 13,71 ± 1,45 I 7,74 ± 0,86* 6,87 ± 1,49* 4,91 ± 1,21*

II 9,43 ± 1,02* 10,05 ± 1,25 10,64 ± 1,38
Фосфатидилинозит 6,41 ± 0,48 I 7,05 ± 0,61 7,61 ± 0,51* 7,20 ± 0,31

II 5,92 ± 0,39 6,84 ± 0,68 6,28 ± 0,41
Фосфатидилэтанол-амин 35,93 ± 1,84 I 39,37 ± 2,50 42,44 ± 2,10* 38,92 ± 2,57

II 36,80 ± 3,63 36,51 ± 2,55 34,61 ± 2,42

П р и м е ч а н и я : I– контрольная группа; II – опытная группа; * – достоверность по отноше-
нию к норме при р < 0,05; жирный шрифт – достоверность изменений по отношению к контроль-
ным данным при р < 0,05.

Так, в плазме крови содержание МДА 
уменьшалось уже через сутки после на-
чала лечения, а в конечный этап наблю-
дения оно существенно не отличалось от 
исходного уровня. По сравнению с показа-
телями контрольной группы отмечено су-

щественное его снижение в исследованные 
этапы наблюдения соответственно на 6,0, 
12,7 и 22,5 % (р < 0,05). Активность ФЛА2 
в плазме крови сохранялась повышенной 
во все сроки наблюдения. Тем не менее она 
была существенно меньше контрольных 
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результатов. Активность СОД начинала су-
щественно возрастать на третьи сутки лече-
ния и приближалась к нормальным значе-
ниям к конечному сроку наблюдения.

Включение в комплексную терапию 
острого перитонита эмоксипина значитель-
но уменьшало воспалительную реакцию 
миокарда и тем самым предупреждало раз-
витие грубых деструктивных изменений. 
Уже через сутки контрактурные изменения 
носили очаговый характер, а к 5 суткам 
площадь их значительно сокращалась или 
не выявлялась. Отек и инфильтрация ней-
трофилами межуточной ткани уменьша-
лись. К конечному сроку наблюдения до-
минировали репаративные процессы.

Благотворно влиял эмоксипин на липид-
ный гомеостаз в ткани сердца. К конечному 
этапу наблюдения состав нейтральных ли-
пидов и фосфолипидов существенно не от-

личался от соответствующих показателей 
исхода. Наиболее демонстративным оказал-
ся эффект препарата на ряд липидных фрак-
ций. Так, на фоне использования препара-
та содержание суммарных фосфолипидов, 
фосфатидилхолина повышалось соответ-
ственно на 17,0; 16,3 % (р < 0,05), уровень 
свободных жирных кислот, лизофосфоли-
пидов падал соответственно на 11,7; 27,7 % 
(р < 0,05) (табл. 1). 

В тканях сердца эмоксипин замет-
но снижал интенсивность радикальных 
реакций липопереокисления и умень-
шал активность ФЛА2. Содержание ТБК-
активных продуктов уменьшалось через 
сутки после начала лечения, а к конечно-
му сроку было ниже контроля на 21,4 % 
(р < 0,05). Активность ФЛА2 после первого 
введения препарата достоверно снижалась 
на 10,0 % (табл. 2).

Таблица 2
Влияние эмоксипина на интенсивность процессов ПОЛ 
в ткани сердца при эндогенной интоксикации (М ± m)

Показатель Норма Группа Этапы наблюдения
1 сутки 3 сутки 5 сутки

Диеновые конъюгаты 
(усл.ед./мг липидов) 195,75 ± 19,68 I 338,07 ± 20,50* 367,43 ± 25,44* 467,65 ± 21,66*

II 275,12 ± 24,03* 301,64 ± 23,66* 383,90 ± 21,09*
Триеновые конъюгаты 
(усл.ед./мг липидов) 122,38 ± 14,59 I 293,85 ± 38,17* 261,57 ± 37,35 307,02 ± 22,62*

II 266,17 ± 16,66* 197,65 ± 36,31* 239,04 ± 22,78*
МДА (нМоль/г белка) 3,63 ± 0,22 I 5,37 ± 0,27* 4,76 ± 0,31* 3,92 ± 0,26

II 4,17 ± 0,25* 4,20 ± 0,29 3,08 ± 0,28
Fe-МДА (нМоль/г 
белка) 3,77 ± 0,47 I 6,80 ± 0,54* 6,18 ± 0,45* 5,42 ± 0,41*

II 6,04 ± 0,29* 5,49 ± 0,31* 5,06 ± 0,37*
Активность ФЛА2 
(мкмоль/с/г белка) 1,78 ± 0,12 I 2,29 ± 0,18* 1,66 ± 0,23 1,86 ± 0,27

II 1,87 ± 0,14 1,67 ± 0,20 1,65 ± 0,24
СОД (усл.ед.) 12,63 ± 0,32 I 7,77 ± 0,33* 7,35 ± 0,38* 9,11 ± 0,39*

II 9,05 ± 0,47* 8,62 ± 0,41* 10,97 ± 0,34*

П р и м е ч а н и я :   I – контрольная группа; II – опытная группа; * – достоверность по отноше-
нию к норме при р < 0,05; жирный шрифт – достоверность изменений по отношению к контроль-
ным данным при р < 0,05.

Следовательно, представленный ма-
териал данной серии экспериментальных 
исследований показывает, что применение 
эмоксипина при лечении острого перито-
нита способствует уменьшению ЭИ, сни-
жению интенсивности ПОЛ и подавлению 
активности ФЛА2. Важно отметить, что 
препарат нормализует липидный гомео-
стаз. В то же время выявляется разница 
воздействия препарата в различных тка-
нях. В плазме крови ряд эффектов начинает 
прослеживаться в первые сутки примене-
ния, а полноценное действие проявляется 
с 3 суток применения. На органном уровне 
существенное воздействие эмоксипина ре-

гистрируется с первых суток, а в последую-
щем их эффективность не столь выражена 
(табл. 2).

В свете представленных результатов 
можно отметить, что при эндогенной инток-
сикации в сердце возникают морфофункци-
ональные изменения, что подтверждается 
литературными данными. Установлено, что 
указанные расстройства сопровождаются 
существенными отклонениями состава ли-
пидного бислоя мембран кардиомиоцитов, 
выраженность которых коррелирует с ин-
тенсивностью ПОЛ и активностью фос-
фолипазы А2 тканевых структур органа 
(r = 0,712–0,987).
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Выводы
1. При эндотоксикозе перитонеального 

генеза в тканевых структурах сердца воз-
никают выраженные липидные перестрой-
ки, характеризующиеся модификацией 
качественного и количественного состава 
липидов, которые сопровождаются морфо-
логическими и функциональными наруше-
ниями в ткани сердца, интенсификацией 
процессов перекисного окисления липидов, 
повышением активности фосфолипазы А2 
и снижением антиоксидантной защиты. 

2. Применение при эндогенной интокси-
кации эмоксипина, обладающего антиокси-
дантным действием, приводит к уменьшению 
морфофункциональных изменений в сердце. 

3. Эффективность эмоксипина в вос-
становлении функциональных изменений 
в сердце коррелирует с его способностью 
корригировать качественные и количе-
ственные изменения липидного спектра. На 
фоне использования препарата отмечается 
снижение уровня свободных жирных кис-
лот, лизофосфолипидов, повышение содер-
жания суммарных фосфолипидов, фосфа-
тидилхолина. 

4. Кардиопротекторный липидрегулиру-
ющий эффект эмоксипина реализуется не 
только за счет уменьшения интенсивности 
процессов перекисного окисления липидов 
и повышения ферментного антиоксидантно-
го потенциала тканевых структур миокарда, 
но и за счет депрессии активности фосфо-
липазы А2. Причем существенное влияние 
на фосфолипазную активность эмоксипина 
происходит после первого введения.
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