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Резюме
Исследованиями установлена значимость поврежденного сердца в развитии недостаточности кровообращения, которая 
более выражено проявляется в условиях гиперкальциевой пробы при остром отравлении верапамилом.
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Summary
Signi fi cance of damaged heart in development of circulation insufficiency is stated. It proves to be most evident in conditions 
of hypercalcium test at acute poisoning with verapamil.
Key Words: poisoning, verapamil, isolated hearts.

Введение
Острые отравления блокаторами медлен

ных кальциевых каналов стали достаточно ак
туальны в последние годы для клинической ток
сикологии [7,9,10,11]. Препараты данной фарма
кологической группы широко применяются в 
терапии сердечно-сосудистых нарушений, и в 
связи с этим они стали более доступны для су
ицидальных попыток, так как накапливаются 
в домашних аптечках. Острые отравления бло
каторами медленных кальциевых каналов, пре
жде всего, проявляются нарушениями со сто
роны сердечно-сосудистой системы, миокло- 
ническими судорогами и отеком легких [12,13]. 
В классификации острых отравлений по «из
бирательной токсичности» данная группа пре
паратов относится к веществам, обладающим 
первичным кардиотоксическим эффектам [3,14]. 
Отрицательный инотропный эффект верапами
ла, по литературным данным [4], объясняет
ся его специфической способностью тормозить 
прохождение в кардиомиоциты Са2+.

Целью настоящего исследования явилось 
изучение сократительной функции миокарда, 
выяснение механизмов нарушения сократимости 
сердечной мышцы и значимости поврежденного
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сердца в формировании недостаточности крово
обращения при остром отравлении верапамилом.

Материалы и методы исследования
Исследования проведены на 30 изолиро- 

ванных изоволюмически сокращающихся серд
цах белых беспородных крысах-самцах с мас
сой 180-200 гр. по E.L. F a lle n  et a l. (1967). При 
использовании этой модели исключается влия
ние экстракардиальных факторов на сократи
мость миокарда, и выявляемые нарушения со
кратительной функции сердца могут быть обу
словлены только повреждениями самого сердца. 
Опыты проводились с учетом требований, изло
женных в руководстве, положений о соблюде
нии принципов гуманного обращения с экспери
ментальными животными (Приложение к при
казу М3 СССР от 1977 г.) и рекомендаций Меж
дународного комитета по науке о лабораторных 
животных, поддержанных ВОЗ, в которых де
тально изложена информация об использовании 
лабораторных животных в экспериментальных 
исследованиях [5].

Нами была выбрана внутрибрюшинная ме
тодика введения верапамила в дозе 2,5 мг/100 г 
массы с целью меньшей травматизации живот
ного, точного дозирования и простоты введения 
препарата. Учитывая литературные данные [8] 
по воздействию экзогенных веществ, угнетаю
щих метаболизм, продолжительность экспери
мента составила 60 минут. Также длительность 
экспериментального отравления была выбрана с 
учетом способности верапамила в эти сроки вы
зывать значимые нарушения кардиогемодинами
ки при острых отравлениях.
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На 60-й минуте крыс наркотизировали ка- 
липсолом в дозе 100 мг/кг массы внутрибрюшин- 
но. Выполняли срединную торакотомию, серд
це извлекали и погружали в охлажденный до
2-4° С раствор Кребса-Хензелайта. Затем серд
це фиксировали, надев аорту на канюлю пер- 
фузионной установки, межпредсердную пере
городку прошивали с целью устранения спон
танного ритма. Через частично резецирован
ное левое предсердие в левый желудочек вводи
ли латексный баллончик постоянного объема и 
фиксировали его лигатурой у основания сердца. 
Перфузию осуществляли через аорту раствором 
Кребса-Хензелайта, подогретым до 37°С и насы
щенным карбогеном (95% 02 и 5% С02) под дав
лением 70 мм рт.ст. Навязывание ритма осущест
вляли прямоугольными импульсами длительно
стью 3 мс, напряжением на 10% выше порого
вого с частотой 240 мин-1, используя электро
стимулятор ЭС-50-1. Латексный баллончик, за
полненный раствором Кребса-Хензелайта, сое
диняли с датчиком электроманометра ВМТ (Гер
мания), благодаря чему механические колебания 
внутрижелудочкового давления преобразовыва
лись в электрические и пода-^вались на самопи
сец H338-1IL

На основании графического материала рас
считывали комплекс силовых (систолическое, 
диастолическое и развиваемое давление) и ско
ростных (+dp/d t max - максимальная скорость 
увеличениями; -d p /d t  max - максимальная ско
рость уменьшения внутрижелудочкового давле
ния) показателей [2], а также дефект диастолы, 
позволявших оценивать сократительную функ
цию сердца.

Результаты и их обсуждение. В группе крыс 
с острым отравлением верапамилом по сравне
нию с контрольными животными, уже в пери
од стабилизации (первые 30 мин после начала 
перфузии) работы изолированных сердец (табл.
1) отмечались значительные нарушения возбу
димости сердца, проявлявшиеся фибрилляци
ей желудочков.

При исходной частоте сердечных сокраще
ний 240 мин-1 несмотря на 30- минутный пери
од стабилизации, отчетливо выявлялось нару
шение сократительной функции миокарда, что 
выражалось в снижении систолического и раз
виваемого давления в 2 и 1,7 раза соответствен
но по сравнению с аналогичными показателя
ми контрольных сердец. Диастолическое давле
ние достоверно было выше контроля в 1,2 раза,

Таблица 1. Влияние верапамила на сократимость миокарда при навязывании 
ритма высокой частоты (М ± т )

Показатели ЧСС, мин
Группы животных

К I

Систолическое давление, мм рт. ст.

240 56,3±1,4 26,8±1,6*

300 57,1 ± 1,1 26,1 ±1,4*

400 60,0±1,0 25,6±1,8*

500 64,1 ±1,2 23,8±0,7*А

Диастолическое давление, мм рт. ст.

240 4,8±0,2 6,0±0,5*

300 ' 4,9±0,1 7,1 ±0,8*

400 4,9±0,1 7,5±0,6*А

500 7,1 ±0,1 9,9±0,6*А

Развиваемое давление, мм рт. ст.

240 51,2±1,5 30,1 ±0,5*

300 52,1 ±0,6 29,5±0,6*

400 54,8±1,0 28,4±0,7*А

500 56,9±1,3 19,7±0,7*А



Дефект диастолы, мм рт. ст. • с
400

500 9,6±0,5

17,1 ±0,5

59,6±5,1*

240

300
Неусваиваемость навязываемого ритма

400

500 60%

Примечание. Группы животных: К - контроль (n=10); I -  2,5 мг (п=10); • - 
достоверность различий по отнош ению  к контролю (р<0,05); л - достоверность 

по отнош ению к исходным величинам (р<0,05).

а максимальные скорости сокращения и рассла
бления (табл 2) снижены на 40,7% и 54,5% по 
отношению к контролю.

С целью выяснения возможных механизмов 
нарушения сократительной функции миокарда, 
применялось навязывание высокого ритма со
кращений (300, 400 и 500 мин — 1). Этот прием 
дает возможность оценить взаимосвязь процес
сов сокращения и расслабления, а также спо
собность Са2+-зависимой АТФазы саркоплаз- 
матического ретикулума (СПР) и сарколеммы 
осуществлять удаление ионов Са2+ из сарко
плазмы за более короткий промежуток времени 
и вызывать расслабление миокарда, что позво
ляет оценивать работу мембранных ионных на

сосов (транспортных АТФаз) кардиомиоцитов.
Сердца контрольных животных (табл. 1) при 

навязывании высокого ритма сокращений (300 
мин-1) отвечали достоверным снижением си
столического давления в 2,2 раза по сравнению 
с контролем и были ниже исходных в группе в 
1 р аа  Развиваемое давление снижалось относи
тельно исходных данных опытной группы в 1 
раз и в 1,8 раза по отношению к контролю. Ди
астолическое давление было достоверно выше 
контроля и не достоверно возрастало по отно
шению к исходному группы в 1,4 раза и 1,2 раза 
соответственно.

При ритме сокращений — 400 мин — 1 на
блюдалось достоверное снижение систолического

Таблица. 2. Чувствительность к гипоксии изолированных сердец крыс, 
подвергнутых токсическому действию верапамила (М±ш)

Показатели
Группы

животных
Исходные
величины

Гипоксия, мин Реокснгенацня, мни

2 10 2 10

Систолическое давление, мм рт. ст.
К 56.311,4 27,7±1,5 26,111,3 33,412,7 53,811,8

о 26,811,6* 22,1Ю ,6*А 19,5Ю,4*А 28,0113* 30,611,3*Л

Диастолическое давление, мм рт. ст.
К 4,8±0,2 8,8±0,4 11,110,5 10 д ю з 8,1Ю,6

0 6,0±0,5* 11,7±0,5*л 15.8Ю, 4*А 133Ю ,5*А 12,110,3 *л

Развиваемое давление, мм рт. ст.
к 51,211,4 19,111,3 15,111,6 23,012,8 46,111,4

О 30,1 ±0,5* 9»3±0,6#А 5,6Ю,5*А 19,6Ю,8А 20,810,8*л

Скорость сокращения, 

мм рт. ст. / с

к 1112±21 442±35 318122 521141 977119

о 659±11* 208111*А 17719*А 295112*А 323112*л

Скорость расслабления, 

мм рт. ст. / с

к 841±31 257118 254112 335124 636117

О 382116* 9813*А 10316*А 192111*А 252116*А
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давления по отношению к контролю в 2,3 раза 
и не достоверное к исходному в 1 раз. Развива
емое давление так ж е было достоверно сниже
но к контролю и исходным данным на 2 раза и 
1 раз соответственно. Диастолическое давление 
достоверно повышалось по отношению к кон
тролю и исходному в 1,5 и 1,2 раза.

Сердца животных, подвергнутых острому 
отравлению верапамилом, отвечали отрицатель
ным хроно-инотропным эффектом при ритме 500 
мин- 1. Навязывание высокого ритма сокраще
ний приводило к достоверно выраженному сни
жению систолического давления по отношению 
к контролю в 2,7 раза и исходному в 1,1 раза в 
группе, и развиваемого давления 2,9 и 1,5 соот
ветственно, и повышению диастолического дав
ления в 1,4 и 1,6 раза. В контрольной группе все 
сердца усваивали навязывание высокого ритма 
сокращений, в опытной группе в 60% отмечены 
альтернирующие сокращения (табл. 1).

При навязывании ритма высокой частоты у 
контрольных животных дефект диастолы был в 
пределах физиологических значений. При ча
стоте стимуляции 400 мин — 1 у сердец опыт
ной группы появляется дефект диастолы (17,1 
мм рт.ст.ес) свидетельствуя о нарушении рас
слабления миокарда, а при ритме 500 мин — 1 
наблюдался в 100% случаев и был увеличен по 
сравнению с контролем в 6,2 раза.

Ответная реакция изолированных сердец на 
навязывание высокой частоты сокращений, про

являющаяся ростом диастолического давления и 
появлением дефекта диастолы отраженна в ли
тературе [1] и позволяет думать, что в основе 
отрицательного хроно-инотропного эффекта ле
жит недостаточность мембранных ионных насо
сов, в первую очередь Са2+-зависимой АТФа- 
зы СПР и сарколеммы, сердец животных, об
условленная кардиотоксическим действием ве
рапамила. Кроме того, наличие дефекта диасто
лы может быть следствием нарушения глико- 
литических процессов, которые по данным Ф.З. 
Меерсона (1981) являются обязательным звеном 
транспорта макроэргических фосфатных групп 
в сократительный аппарат для удаления ионов 
кальция из миофибрилл и развития диастоли
ческого расслабления миокарда.

С целью выяснения возможных механизмов 
кардиодепрессии исследовали энергетический 
метаболизм миокарда и выделение ферментов 
в коронарный проток (табл. 3). Изолированные 
сердца животных, перенесшие отравление вера- 
памилом, достоверно увеличивали потребление 
глюкозы на 1 мм рт. ст. развиваемого давления.

Увеличение потребления глюкозы может 
быть связано как с разобщением окисления с 
фосфорилированием и усилением анаэробно
го гликолиза в кардиомиоцитах, так и с нару
шением молекулярных механизмов транспорта 
энергии (креатинкиназный челночный механизм) 
к местам ее потребления, путем ингибирования 
отдельных ферментов креатинфосфокиназного

Таблица. 3. Влияние острого отравления верапамилом (доза 2,5 мг/100 г) и гипоксии 
на потребление глюкозы, выделение лактата, пирувата и ферментов 

изолированными сердцами крыс (М ± т)

Показатели
Г руппы 

животных

Исходные
величины

Ритм 500 м и н '' До гипоксии Гипоксия 10 мин
Реоксигенацня 

10 мин

Глюкоза, к 140,5±0,7 183,6±3,2 162,1±2,7 1020,011,5 334,112,8

ммоль/мин-кг о 178,011,4* 350,3±7,4*А 528.5±2,2*А 1688,0±14,2фА 590,413,9*А

Лактат, К 43.6±0,7 59,9±1,2 57,6±0,5 104,612,0 70,010,6

ммоль/мин-кг о 98,011,3* 141,612,1фА 144,111,5*А 197,911,2* л 155 Д 1 2 ^ * А

Пируват,
К 2,4Ю,04 6,1±0,1 3,4±0,1 * 7.1Ю,03 5,210,08

ммоль/мин-кг о 19,7±0,1 * 27,1±0,7*л 27,9±0,4*л 40,210,1 *А 26,1Ю ,5фл

ACT, К 1,9±0,1 0,4±0,05 0,4 ±0,001 0.3Ю,06 0,6Ю,03

мккат/мин-г о 4,5Ю,5* 0,5±0,02фл 0,610,004*А 0,610, И А 1,0Ю,04*А

лдг, К 0,5±0,06 0,2±0,01 0,2±0,004 0.4Ю.01 0,110,01

мккат/минг о 1,5±0,1 • 0,910,09 фА 0,9±0,002*л 1,5Ю,09фА 0,6Ю,03*А

КК-МВ, К 1,4±0.09 0,6±0,04 0,5±0,003 0,510,03 0.2Ю.02

ME о 2,1 ±0,04* 0,8±0,01фл 0,810,003фА 0,610,03 фА 2,5Ю,1ФА



механизма. Это может быть следствием нако
пления в миокарде недоокисленных метаболи
тов жирных кислот, один из которых (длинно
цепочный ацил-КоА), как известно, ингибиру
ет адениннуклеотидтранслоказу.

О нарушении окисления глюкозы в цикле 
Кребса после часового отравления верапами
лом свидетельствовало также достоверно боль
шее выделение кардиомиоцитами в коронарный 
проток лактата более чем в 2,2 раза и пирува- 
та в 8,2 раза по сравнению с контролем. Более 
значимое увеличение выделения пирувата мо
жет свидетельствовать о нарушении его мета
болизма в цикле Кребса в митохондриях вслед
ствие разобщения процессов окисления и фос- 
форилирования.

Острое отравление верапамилом индуциро
вало достоверное повышение по сравнению с 
контролем (табл. 3) выхода ACT, ЛДГ, КК-МВ- 
фракции в 2,3; 3 и 1,5 раза соответственно, из 
изолированных сердец в перфузат, что свиде
тельствует о повышенной проницаемости мем
бран кардиомиоцитов, которая может быть об
условлена как уменьшением общего количества 
мембранных фосфолипидов, так и их отдель
ных фракций [2].

Таким образом, в опытах, выполненных 
на изолированных сердцах крыс, перенесших 
острое отравление верапамилом, отмечается вы
раженное снижение сократительной функции 
миокарда, наблюдающееся в период стабили
зации и усугубляющееся при навязывании рит
ма высокой частоты, что проявляется снижени
ем силовых и скоростных показателей сократи
мости и ростом диастолического давления. На
рушение метаболизма выражалось в изменении 
концентрации метаболитов углеводного обмена 
в коронарном перфузате, при повышении по
требления глюкозы на 1 мм рт. ст. и увеличении 
выхода ферментов в коронарный проток.

Как отмечено выше, кардиомиоциты в 
условиях воздействия верапамила не в состо
янии обеспечить должные метаболические и 
функциональные приспособительные изменения, 
которые позволили бы миокарду реагировать на 
увеличение нагрузки, подключая резервный ис
точник образования энергии - анаэробный глико
лиз. В этой связи, мы на следующем этапе экс
периментов исследовали влияние 10 мин. гипок- 
сической перфузии на сократительную функцию 
изолированных сердец крыс, перенесших часо
вое отравление верапамилом (табл. 2).

Сердца с первых минут перфузии отвечали 
достоверным, по отношению к контролю и опы
ту, снижением систолического в 1,2 и развива
емого давления в 2 и 3,2 раза, достигая мини
мальных значений к концу (10 мин эксперимен
та) гипоксической пробы, как по отношению к

контролю, так и по отношению к опыту, в 1,4 
(систолическое) и 3,7 и 5,3 раза (диастолическое) 
соответственно. По мере нарастания гипоксии (10 
мин) отмечалось достоверное уменьшение, как к 
контролю, так и к исходным данным, скорост
ных показателей сократимости - максимальной 
скорости сокращения на 44,3% и 73,1% и рас
слабления на 59,4% и 73,0% соответственно.

Диастолическое давление на второй мину
те гипоксии достоверно возрастало (табл. 2) по 
отношению к контролю в 1,3 раз, а на 10 мин 
было достоверно выше контроля и опыта в 1,4 
и 2,6 раза.

Анализ полученных данных позволяет сде
лать еще два важных заключения: во-первых, 
при гипоксической перфузии угнетаются как 
процессы расслабления, так и процессы сокра
щения, и, во-вторых, острое отравление верапа
милом делает изолированные сердца более чув
ствительными к гипоксии.

Реоксигенация в течение 10 мин. изолиро
ванных сердец контрольных животных обу
словливала умеренное восстановление силовых 
и скоростных показателей сократимости (табл.
2). В опытной группе показатели сократимости 
были более низкими, а диастолическое давле
ние более высоким, что обусловлено «кардио- 
токсическим» воздействием верапамила, усу
губляющего реоксигенационные повреждения 
кардиомиоцитов. Так, в опытной группе систо
лическое и диастолическое давление достовер
но превышало исходный уровень в 1,1 и 2 раза.

Скорость сокращения и расслабления были 
меньше, чем исходные на 50,1% и 34%. Доста
точно высокий уровень диастолического давле
ния в сравнении с исходным свидетельствовал 
(наряду с низкой скоростью расслабления) о со
хранении мышечных контрактур.

В этих ж е экспериментах определяли вли
яние гипоксической перфузии на выход в коро
нарный проток ферментов и метаболитов угле
водного обмена (табл. 3). Гипоксическая проба до
стоверно снижала эффективность использова
ния глюкозы изолированными сердцами, о чем 
можно судить по возраставшему выделению в 
проток на 10 мин лактата 2 раза и пирувата и 
5,7 раза по отношению к контролю. При иссле
довании ферментов в коронарном протоке отме
чено увеличение по отношению к контролю вы
хода ACT, ЛДГ, КК-МВ фракции в 2; 3,7; 1,2 
раза соответственно.

При восстановлении оксигенации потребле
ние глюкозы на 1 мм рт. ст. развиваемого дав
ления сердцами опытной группы значительно 
уменьшалось по сравнению с показателями, за
регистрированными во время действия гипок
сии, но оставалось выше исходного и превы
шало контрольные данные. На 10-й мин. реок-



сигенации уровень лактата и пирувата в опыт
ной группе достоверно превышал контрольные 
значения в 2,2 и 5 раз. Реоксигенация усиливала 
утечку ACT из кардиомиоцитов как в контроле, 
так и в опыте. В опытной группе, в реоксигена- 
ционный период, выход ЛДГ и ACT достовер
но превышал уровень контрольных значений в 
6 и 1,6 раза. Уровень КК-МВ-фракции увеличи
вался по сравнению с 10-й мин. гипоксии и был 
выше контрольного значения в 12,5 раза (табл. 3).

Таким образом, гипоксия оказывает суще
ственное влияние на сократительную функцию 
миокарда изолированных сердец с более значи
мыми изменениями у животных, перенесших 
острое часовое отравление верапамилом. Нару
шение диастолического расслабления миокар
да и сократительной функции сердца связано 
с гипоксией, в условиях которой нарушаются 
гликолитические процессы и возникает энерге
тический дефицит, что обусловливает ингиби
рование ферментов, участвующих в транспор
те кальция, что ведет к его накоплению в мио- 
плазме [6]. После возобновления оксигенации не 
происходит полного восстановления сократи
тельной способности миокарда, что может быть 
следствием энергетического дефицита, сниже
ния активности Na- К- АТФазы и нарушением 
функции электрогенного насоса мембран. В на

рушении электромеханического сопряжения и 
снижении сократительной функции миокарда 
при гипоксии немаловажное значение имеет вну
триклеточный ацидоз, развивающийся при ги
поксии вследствие активации анаэробного гли
колиза и накопления лактата.

Метаболические изменения в миокарде экс
периментальных животных, подвергнутых воз
действию верапамила, вероятно, обусловлены 
энергетическим дефицитом вследствие разоб
щения окисления и фосфорилирования, ацидо
зом, повреждением мембран кардиомиоцитов, 
что проявилось увеличением выделения лак
тата и пирувата, неэффективным потреблени
ем глюкозы и возрастанием выхода ферментов 
в коронарный проток. Выявленные метаболиче
ские нарушения оказались настолько выражен
ными, что даже реоксигенация оказалась неспо
собной улучшить метаболические процессы в ми
окарде, подвергнутом воздействию верапамила.

Одним из следующих этапов наших экспе
риментов является изучение влияния повышен
ной концентрации ионов кальция в перфузион- 
ном растворе на сократительную функцию изо
лированных сердец, перенесших часовое острое 
отравление верапамилом.

Перфузия контрольных сердец раствором с 
повышенной концентрацией ионов кальция в те

Таблица 4. Показатели сократимости изолированных сердец крыс после введения 
верапамила в дозе 2,5 мг/100 г массы животного (М ± т)

Показатели
Группы

животных

Концентрация кальция в перфузионном растворе

2,5 ммоль/л 7,5 ммоль/л 2,5 ммоль/л

Исх. 1 мни 5 мин 10 мни 2 мин

Систолическое
давление,

мм рт. ст.

К 51,111,3 59,8±0,9 56,7±1,9 44,7±2,2 38,71 U

О
29,812,3* 32,6±1,5*А 25,3 ±2,9*А 17,0±2,4*А не сокр.

Диастолическое
давление,

мм рт. ст.

К 4,5±0,3 6,9±1,2 9,9±0,6 12,4±1,1 11,710,3

О 5,ОЮ,3* 5,2±0,3*А 6,1±0,5*А 7,3±0,5*А не сокр.

Развиваемое
давление,

мм рт. ст.

к 46,6±1,6 52,8±0,5 46,7±1,8 * 33,0±2,7 26,911,3

О 24,612,1* 27,3±1,4*А 19,1±2,8*А 10,5±2,6*А не сокр.

Скорость
сокращения,

мм рт. стJ с

к
1035±25 1257±64 1010±43 721±70 510110

О 437124* 488±19*А 323±37*А 200141*А не сокр.

Скорость
расслабления,

мм рт. ст. / с

к 778±14 878±12 668±32 420±16 31519

О 359121* 357110*А 235±18*А 10718*А не сокр.



чение 1-й мин проявлялась положительным ино- 
тропным эффектом, что выражалось в возрас
тании по отношению к исходному систолическо
го и развиваемого давления, а также скорости 
сокращения. Скорость расслабления имела не
значительную тенденцию к снижению. Диасто
лическое давление начинало повышаться с 1-й 
мин перфузии и достигало максимальных зна
чений на 10-й мин (табл. 4).

Сердца животных, перенесших 60 мин 
острое отравление верапамилом, в течение пер
вой минуты гиперкальциевой перфузии обнару
живали положительный инотропный эффект о 
чем свидетельствует достоверное увеличение, 
по сравнению с исходными данными, систоли
ческого, развиваемого давления в 1,1 раза, ско
рости сокращения на 10,4%.

Затем инотропный эффект нивелировал
ся, отмечалась выраженная кардиодепрессия и 
нарастание контрактурных сокращений, в ре
зультате чего силовые и скоростные показатели 
сократимости на 10-й мин перфузии уменьша
лись по отношению к исходным данным, а диа
столическое давление возрастало достоверно по 
отношению к исходному в 1,5 раза, что свиде
тельствует о значительных повреждениях ме
таболизма и несостоятельности кальциевых на
сосов кардиомиоцитов. Реперфузия сердец рас
твором с нормальным содержанием кальция 
(2,5 ммоль/л) негативно повлияла на показате
ли сократимости сердец. К 2-й мин реперфузии 
контрольные сердца сокращались значительно 
хуже, а опытные сердца прекращали свои со
кращения (табл. 4).

Полученные данные свидетельствуют о том, 
что перфузия раствором с увеличенным со
держанием кальция и последующая реперфу-
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зия исходным раствором в разной степени от
ражается на деятельности изолированных сер
дец контрольных животных и животных, пере
несших острое отравление верапамилом. Отсут
ствие достаточно выраженного положительно
го инотропного эффекта в группе сердец, пе
ренесших часовое острое отравление верапами
лом, позволяет думать о сочетанном нарушении 
как процессов сокращения миокарда, так и ме
ханизмов, ответственных за расслабление, ре
зультирующим фактором которых является не
состоятельность кальциевых насосов сарколемы 
и саркоплазматического ретикулума. Прекра
щение сокращения на определенном этапе сви
детельствует о несостоятельности механизмов, 
ответственных за процессы расслабления ми
окарда, в условиях увеличения концентрации 
ионов кальция и реперфузии. Поэтому необхо
димо подчеркнуть, что среди механизмов, от
ветственных за нарушение сократимости сердец 
в условиях острого отравления верапамилом, 
важная роль принадлежит нарушению энерге
тического обмена и метаболизма Са2+ .

Выводы
Проведенные исследования на изолирован

ных сердцах позволяют утверждать, что вера- 
памил при острых отравлениях подавляет энер
гетический метаболизм в миокарде, ингибиру
ет активность транспортных АТФаз, повыша
ет проницаемость мембран, что проявляется в 
угнетении сократительной функции миокарда 
которое более отчетливо выражено в услови
ях предъявления сердцу повышенной нагрузки 
ритмом высокой частоты, гипоксической перфу
зии, реоксигенации и гиперкальциевой перфу
зии и реперфузии.
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