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Реферат. Цель исследования – улучшить качество лечения пациентов, поступивших в отделение реанимации с диа-
гнозом: «T40.9. Отравление другими и неуточненными психодислептиками (галлюциногенами)» и «T43.9. Отравление 
психотропными средствами неуточненными». Материал и методы. В исследование были включены 90 пациентов 
[62 мужчины (68,8%) и 28 женщин (31,2%)], поступавших в отделение анестезиологии и реанимации № 1 ГАУЗ ГКБ № 7 
в 2014–2017 гг. в коматозном состоянии с диагнозом T40.9 и T43.9 (по МКБ-10). Пациенты распределялись на 3 группы 
по 30 человек случайным образом по мере поступления. Моментом начала исследования считали время поступления 
в отделение. Всем пациентам было проведено клинико-лабораторное обследование и необходимое лечение. Резуль-
таты и их обсуждение. По результатам исследования было выявлено, что в группе II и III, инфузионная терапия 
которой контролировалась мониторингом лактата и ScvO2, улучшения показателей гомеостаза происходили быстрее, 
чем в группе I с мониторингом только лактата. Снижение показателей лактата во II и III группе происходило быстрее, 
что говорит о более раннем восстановлении кислородного баланса тканей. Пациентам II и III групп потребовался боль-
ший суточный объем инфузионной терапии и более высокие дозы вазоинотропной поддержки, однако выздоровление 
у этих пациентов наступало быстрее, чем в I группе. В результате оптимизации инфузионной терапии на основании 
совместного мониторинга клиренса лактата и ScvO2 раньше происходила редукция коматозной симптоматики, что и 
являлось критерием выздоровления. Применение меглюмина натрия сукцината 1,5% также привело к более раннему 
восстановлению кислородного баланса тканей по сравнению с контрольной группой. В группе, где применяли меглю-
мина натрия сукцинат 1,5%, быстрее снижалась тахикардия, но медленнее поднималось артериальное давление, что 
обусловлено особенностями данного метода. Наилучшие показатели по редукции коматозного состояния зафиксиро-
ваны в группе III, у которой сочетались мониторинг ScvO2 и применение меглюмина натрия сукцината 1,5%. Выводы. 
При лечении тяжелого отравления вследствие токсического действия неуточненного психотропного вещества должна 
применяться патогенетически обоснованная терапия, направленная на стабилизацию кислородного баланса тканей. 
Нормализация кислородного баланса тканей, основанная на достижении целевых значений лактата и ScvO2, ускоряет 
редукцию коматозного состояния. Применение препарата меглюмина натрия сукцинат 1,5% при лечении отравления 
вследствие токсического действия неуточненного психотропного вещества позволяет обеспечить целевой уровень 
детоксикации на фоне патогенетически обоснованной инфузионной терапии, уменьшить длительность делирия и 
время пребывания в отделении реанимации. Наилучшие результаты получены при сочетании инфузионной терапии, 
корригируемой на основе мониторинга центральной венозной сатурации (ScvO2), и применения инфузии препарата 
меглюмина натрия сукцинат 1,5%.
Ключевые слова: анестезиология, реаниматология, отравление неуточненным химическим веществом, инфузионная 
терапия, венозная сатурация, меглюмина натрия сукцинат.
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Abstract. Aim. To improve the quality of treatment of patients admitted to the intensive care unit with a diagnosis of «T40.9. 
Poisoning with other or unspecifi ed psychodisleptics (hallucinogens)» and «T43.9. Poisoning with unspecifi ed psychotropic 
drugs». Material and methods. 90 patients [62 men (68,8%) and 28 women (31,2%)] admitted to intensive care unit № 1 at city 
clinical hospital № 7 in 2014–2017 in a comatose state diagnosed with T40.9 and T43.9 (according to ICD-10) were enrolled 
at the study. The patients were divided into 3 groups of 30 people randomly upon admission. The time of the study considered 
the time of hospital stay. All patients underwent clinical and laboratory examination and necessary treatment. Results and 
discussion. According to the study, it was revealed that infusion therapy managed according to lactate and ScvO2 monitoring 
leaded to faster homeostasis improvement in group II and III comparing to group I with monitoring solely lactate. The decrease 
in lactate level in group II and III occurred faster, which indicates an earlier tissue oxygen balance restoration. A larger daily 
volume of infusion therapy and higher doses of vaso-inotropic support were required for patients of groups II and III. However, 
recovery in these patients occurred faster than in group I. As a result of infusion therapy optimization on the basis of joint 
monitoring of lactate and ScvO2 clearance, coma symptoms were reduced beforehand, which was the criterion of recovery. The 
use of 1,5% meglumine sodium succinate also led to an earlier tissue oxygen balance restoration compared with the control 
group. In meglumine sodium succinate group tachycardia decreased faster but blood pressure was elevating more slowly due 
to the special properties of this method. The best indicators of coma reduction were recorded in group III, where monitoring 
of ScvO2 was combined with the use of 1,5% meglumine sodium succinate. Conclusion. Pathogenetic therapy should be 
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В ведение. Отравления сопровождают людей с 
самого начала их появления. Со временем меня-

ются лишь токсикологические данные, а следовательно, 
диагностические терапевтические возможности. 

В Татарстане, по данным Роспотребнадзора по РТ, 
острые отравления химической этиологии в быту за 2017 г. 
составили 3 056 случаев, или 79,0 (89,0) на 100 000 на-
селения, что на 11,2% меньше по сравнению с 2016 г. 
(2016 г. – 3 431). Основная доля пострадавших [74,4% 
(77,5%)] – лица в возрасте 18 лет и старше; подростки 
15–17 лет [4,8% (4%)] и дети 0–14 лет [20,8% (18,5%)].

Среди случаев острых отравлений химической этио-
логии в быту преобладают случайные обстоятельства. 
Отравления с целью опьянения, самолечения, ошибочный 
прием составляют 51,6% (50,8%); преднамеренные обсто-
ятельства отравления с целью получения эффекта нарко-
тического опьянения, суицида составляют 25,8% (27%); на 
другие обстоятельства приходится 22,6% (22,2%). 

По половой принадлежности: мужчины составляют 
61,2% (62,8%), женщины – в 1,6 раза реже, 38,8% (37,2%). 
По социально-профессиональным группам пострадавшие 
распределились следующим образом: 41,5% (44,8%) – 
безработные; 16,7% (19,4%) – работающее население; 
16,6% (12,8%) – пенсионеры; 7,6% (6,4%) – школьники 
(7–17 лет); 11,2% (9,9%) – неорганизованные дети 
(0–14лет); 3,4% (3,1%) – дети, посещающие ДДУ (3–6 
лет); 2,8% (3,2%) – учащиеся; 0,2% (0,4%) – люди с не-
определенным местом жительства.

В структуре острых бытовых отравлений химической 
этиологии 33% (35%) приходится на отравления другими 
мониторируемыми видами химических веществ, 32,1% 
(31,3%) – отравления лекарственными препаратами, 
22,9% (22,6%) – алкоголем и спиртосодержащей продук-
цией, 12% (11,1%) – наркотическими веществами.

Основная доля среди отравлений другими монито-
рируемыми видами в 2017 г. приходится на токсическое 
действие окиси углерода – 32,5%; пестицидов, в том числе 
чемеричной настойкой, – 7,7%; разъедающих веществ, 
в том числе уксусной кислотой и уксусной эссенцией, – 
8,0%; органических растворителей – 5,7%; ядовитых 
веществ, содержащихся в съеденных пищевых продук-
тах, – 9,0%, прочие – 7,1%.

Показатели смертности от острых отравлений хими-
ческой этиологии в быту в 2017 г. (2016 г.) составили 13,7 
(14,7 на 100 тыс. населения), отмечается снижение на 
6,8%. Основная доля случаев с летальным исходом прихо-
дится на лиц в возрасте 18 лет и старше – 97,7% (98,6%); 
среди подросткового населения 15–17 лет – 1% (0,7%); на 
детское население 0 – 14 лет – 1,3% (0,7%). Среди острых 
отравлений химической этиологии, закончившихся ле-
тальным исходом, в 2017 г. (2016 г.) наиболее значимыми 
являются отравления от употребления спиртосодержащей 
продукции – 49,4% (47,1%); отравления прочими монито-
рируемыми видами различных веществ – 35,1% (41,7%); 
отравления наркотиками и психодислептиками – 11,1% 
(8,1%); лекарственными препаратами – 4,4% (3,1%).

По социальному положению пострадавших от острых 
отравлений химической этиологии ведущее место из об-

щего числа летальных случаев занимают безработные – 
47,9% (53,4%), пенсионеры – 29,1% (25,8%), работающее 
население – 19,4% (18,4%) [1].

Представление об отравлении как объекте идеаль-
ной комплексной профилактики и терапии с помощью 
универсальных мер по удалению токсического агента и 
некого универсального антидота, который должен был бы 
защищать от любого токсического агента (или большин-
ства из них), изменилось. Сегодня быстрая доступность 
информации из токсикологических центров о ядовитом 
агенте и современной токсический анализ является 
основой дифференцированный диагностики, а знание о 
времени экспозиции и дозе вещества обеспечивают на-
дежную основу для конкретной терапии. 

Однако поступления в отделения реанимации пациен-
та с диагнозом «T40.9. Отравление другими и неуточнен-
ными психодислептиками (галлюциногенами)» и «T43.9. 
Отравление психотропными средствами неуточненными» 
остаются нередким явлением. Порой анамнез собрать 
невозможно, токсикологический анализ запаздывает, а 
терапию надо начинать здесь и сейчас. Поэтому необхо-
димо подобрать такой диагностический критерий, который 
бы позволял контролировать эффективность проведения 
инфузионной терапии независимо от токсического агента. 
Также необходимо выделить такой препарат, который 
позволял бы поддерживать необходимый уровень мета-
болизма в тканях, несмотря на токсическое повреждение. 
Таким «маркером» может являться центральная (сме-
шанная) венозная сатурация (ScvO2) [2], а препаратом 
выбора поддержания достаточного кислородного баланса 
тканей – меглюмина натрия сукцинат (meglumine sodium 
succinate) [3, 4]. 

Цель исследования – улучшить качество лечения 
пациентов, поступивших в отделение реанимации с 
диагнозом «T40.9. Отравление другими и неуточненными 
психодислептиками (галлюциногенами)» и «T43.9. От-
равление психотропными средствами неуточненными».

Материал и методы. Настоящее исследование 
проводилось на базе Казанского государственного ме-
дицинского университета (кафедра анестезиологии и 
реанимации ФГБОУ ВО КГМУ Минздрава России) и отде-
ления анестезиологии и реанимации № 1 ГАУЗ ГКБ № 7 в 
2014–2017 гг. В исследование включались все пациенты, 
поступавшие в клинику в коматозном состоянии с диагно-
зом «T40.9 Отравление другими и неуточненными психо-
дислептиками (галлюциногенами)» и «T43.9 Отравление 
психотропными средствами неуточненными».

Исследование было проведено у 90 пациентов [62 
мужчины (68,8%) и 28 женщин (31,2%)], что коррелирует 
с данными Роспотребнадзора по РТ. Пациенты поступа-
ли в состоянии токсической комы и распределялись по 
трем группам по 30 человек случайным образом по мере 
поступления.

Моментом начала исследования считали время по-
ступления в ОАР.

Всем пациентам регулярно проводились стандартные 
лабораторные и клинические исследования, включая 
ALT, AST, исследование уровня лактата плазмы, а для 

used to stabilize tissue oxygen balance in the course of treatment of severe poisoning with unspecifi ed toxic psychotropic 
substance. Tissue oxygen balance restoration, assesses by reaching the target values of lactate and ScvO2, accelerates the 
reduction of coma. The use of the 1,5% meglumine sodium succinate drug in treatment of poisoning, due to the toxic effect of 
an unspecifi ed psychotropic substance, allows providing the target level of detoxifi cation against the background of pathogenetic 
infusion therapy, reducing the duration of delirium and the time spent in the intensive care unit. The best results were obtained 
in combination of infusion therapy, managed according to central venous saturation (ScvO2) monitoring and 1,5% meglumin 
sodium succinate infusion.
Key words: anesthesiology, resuscitation, poisoning with unspecifi ed chemical substance, infusion therapy, venous saturation, 
meglumine sodium succinate.
For reference: Davydova VR, Ustimov DYu, Berdnikova EA. Managed infusion therapy for unspecifi ed substance toxic effects. 
The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2018; 11 (5): 35–43. DOI: 10.20969/VSKM.2018.11(5).35-43.
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II и III групп проводили мониторинг ScvO2 – центральной 
венозной сатурации крови по анализам КЩС. Все паци-
енты получали инфузионно-трансфузионную терапию 
на основании показателей: АДсист / АДсред (мм рт.ст.), ЧСС 
(в мин), лактат плазмы (ммоль/л), диурез (мл/кг/ч), SatO2 
(%), гематокрит (%), гемоглобин (г/л) [5]. Во II и III группах 
дополнительная коррекция осуществлялась на основании 
смешанной венозной сатурации крови по анализам КЩС.

В III группе проводилась инфузия препарата меглю-
мина натрия сукцината (Meglumine sodium succinate) 1,5% 
по 800 мл в сут (по 400 мл 2 раза в сут) [6]. Критерием 
успешности лечения выбраны адекватное сознание у 
пациента, нормализация анализов (контроль по ALT), 
перевод в профильное отделение. Таким образом, в ис-
следовании было выделено 3 группы.

I. Стандартная инфузионная терапия.
II. Инфузионная терапия, корригируемая на основе 

анализа центральной венозной сатурации (ScvO2).
III. Инфузионная терапия, корригируемая на основе 

анализа центральной венозной сатурации (ScvO2), и ин-

фузия препарата меглюмина натрия сукцинат (Meglumine 
sodium succinate) 1,5%.

Результаты и их обсуждение. Показатели системной 
гемодинамики и кислородного баланса тканей при поступ-
лении в группах представлены в таблице.

Всем пациентам проводилась инфузионная терапия: 
кристаллоиды, витамины группы В6,12, церебропротекто-
ры, симптоматическая терапия, а в III группе – инфузия 
препарата меглюмина натрия сукцинат (Meglumine sodium 
succinate) 1,5% [5]. Инотропная поддержка дофамином по 
показателям АД, ЧСС, диуреза, клиренса лактата во всех 
группах и динамика ScvO2 во II и III группах. 

Клиренс лактата в группах показан на рис. 1.
Динамика ScvO2 во II и III группах отображена на рис. 2.
Инсуффляция кислорода проведена у всех пациентов 

во всех группах. Как видно из представленных диаграмм, 
уровень лактата в группах II и III нормализовался бы-
стрее, что коррелирует с динамикой ScvO2, по которой 
осуществлялась коррекция rxy ≠ 0 – коэффициент корре-
ляции Пирсона.

Показатели системной гемодинамики и кислородного баланса тканей при поступлении пациентов в клинику

Показатели системной 
гемодинамики 

и кислородного баланса

Группы

I II III

Абс. число % Абс. число % Абс. число %
ЦВД ˂ 30 мм рт. ст. 28 93,3 25 83,3 26 86,6
ЧСС ˃ 90, мин 20 66,6 19 63,3 21 70
АДсред.˂ 80 мм рт. ст. 18 60 17 56,6 19 63,3
Лактат плазмы ˃ 2,2 ммоль/л 15 50 17 56,6 18 60
Диурез ˂ 0,5 мл/кг/ч 16 56 14 46,6 16 56
SatO2 ˂ 94% 22 73,3 24 80 26 86,6
Гематокрит ˃ 45% 15 50 16 56 18 60
Гемоглобин ˂ 100 г/л* 1 3,3 1 3,3 – –
ScvO2 ˂ 70% – – 21 70 22 73,3

*Анемия обусловлена железодефицитной формой.

Рис. 1. Клиренс лактата в I, II, III группах

Рис. 2. Динамика ScvO2 во II и III группах



38 ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ   2018   Том 11, вып. 5ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Инотропная поддержка проводилась в I группе в дозе 
(4,2±2,5) мкг/кг/мин, во II группе в дозе (5,4±2,8) мкг/кг/
мин, в III группе в дозе (4,9±2,4) мкг/кг/мин. Нормализа-
ция показателей гемодинамики и кислородного баланса 
тканей, в том числе выход на целевые показатели лактата 
в первые сутки, отмечена у 12 пациентов в I группе, у 20 
больных выход на целевые показатели лактата и ScvO2 
в первые сутки – во II группе, что составило 42,86% от 
количества пациентов с патологическими показателями 
в I группе и 80% во II. Выход на целевые показатели лак-
тата и ScvO2 произошел у 25 пациентов в первые сутки в 
III группе, что составило 96,15% от количества пациентов 
с патологическими показателями.

Полная нормализация показателей у всех пациен-
тов I группы отмечена после третьих суток терапии, во 
II группе – после вторых и в III группе – на вторые сутки. 
По истечении первых суток лечения средний объем ин-
фузии составил (3 520,0±350,0) мл, (4 850,0±425,0) мл, 
(4 550,0±320,0) мл в I, II, III группах соответственно.

Динамика редукции маркеров цитолиза представлена 
на рис. 3.

Динамика редукции коматозной симптоматики пред-
ставлена на рис. 4.

В настоящем исследовании авторами показано, что в 
группах II и III, инфузионная терапия в которых контроли-
ровалась мониторингом лактата и ScvO2, улучшения по-
казателей гомеостаза происходили быстрее, чем в группе 
I с мониторингом только лактата. Снижение показателей 
самого лактата во II и III группах происходило быстрее, 
что говорит о более раннем восстановлении кислородного 
баланса тканей. Пациентам II и III групп потребовался 
больший суточный объем инфузионной терапии, однако 
выздоровление у этих пациентов наступало быстрее, чем 
в I группе, что позволяло раньше отменить инфузию. Так-
же пациентам II и III групп потребовались большие дозы 
вазоинотропной поддержки, но у них появилась возмож-
ность раньше от этой поддержки «уйти».

В результате оптимизации инфузионной терапии на 
основании совместного мониторинга клиренса лактата и 
ScvO2 раньше происходила редукция коматозной симп-
томатики, что и являлось критерием выздоровления. 

Применение меглюмина натрия сукцината (Meglumine 
sodium succinate) 1,5% также привело к более раннему 
восстановлению кислородного баланса тканей по сравне-
нию с контрольной группой. В группе меглюмина натрия 
сукцината (Meglumine sodium succinate) 1,5% быстрее 
снижалась тахикардия, но медленнее поднималось АД, 
что обусловлено особенностями данного метода. Наи-
лучшие показатели по редукции коматозного состояния 
зафиксированы в группе III, у которой сочетались мони-
торинг ScvO2 и применение меглюмина натрия сукцината 
(Meglumine sodium succinate) 1,5%.

Результаты и их обсуждение. Нарушение дыха-
ния является частым осложнением острых экзогенных 
отравлений и развивается оно вследствие нарушения 
газообмена в легких либо транспорта газов кровью, или 
газообмена в тканях (тканевое дыхание). Это приводит 
к гипоксии, которая в зависимости от вида токсического 
вещества может развиваться как гипоксическая гипоксия 
(артериальная гипоксемия), транспортная (гемическая) 
гипоксия, циркуляторная и тканевая (гистотоксическая) 
гипоксия, т.е. согласно известной патогенетической клас-
сификации при острых отравлениях возможны гипокси-
ческие состояния всех видов [7]. 

При острых отравлениях наиболее распространена 
гипоксическая гипоксия, возникающая вследствие нару-
шений внешнего дыхания (86,1%), а в остальных случаях 
(13,9%) преобладают явления гемической, циркуляторной 
и тканевой. Различные нарушения внешнего дыхания, 
встречающиеся при острых отравлениях, приводят к 
развитию гипоксической гипоксии неврогенной, аспира-
ционно-обтурационной или легочной (паренхиматозной) 
формы [8].

При лечении острого отравления перед врачом стоит 
главная задача – проведение патогенетически обоснован-
ной инфузионной терапии, направленной на коррекцию 
сдвигов гомеостаза, вызванных токсическим агентом, и 
удаления токсического агента и продуктов его распада. 
При этом поскольку коматозное состояние при отравле-
ниях является следствием патологических нарушений (в 
том числе кислородным дисбалансом тканей), то прове-
дение обоснованной инфузионной терапии становится 

Рис. 4. Динамика редукции коматозной симптоматики (количество пациентов в коме)

Рис. 3. Динамика редукции маркеров цитолиза ALT U/l (средние значения)
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первоочередной задачей [9, 10, 11]. Здесь необходимо 
использовать тот «маркер», который бы наиболее полно 
и интегрально позволял контролировать достаточность 
инфузионной терапии. Таким «маркером» может являться 
центральная (смешанная) венозная сатурация (ScvO2).

Клиническое использование ScvO2 обусловлено че-
тырьмя составляющими: сердечный выброс, концентрация 
гемоглобина, насыщение гемоглобина кислородом и по-
требление кислорода тканями. Возможно использование 
мониторинга ScvO2 для оценки волемического статуса, 
сердечного выброса и переносимости инфузионной на-
грузки [12, 13], а также для определения показаний к гемо-
трансфузии [14, 15], определения кислородного баланса 
тканей и вазоинотропной поддержки [16]. Выбор ScvO2 для 
проведения патогенетически обоснованной инфузионной 
терапии был обусловлен возможностью ScvO2 отражать 
общий кислородный баланс организма, который выражается 
отношением доставки кислорода к его потреблению в тка-
нях. В клинической интерпретации ScvO2 важно учитывать 
факторы, влияющие на доставку кислорода (вентиляцион-
но-перфузионные отношения, сердечный выброс, уровень 
гемоглобина) и на изменения потребности в нем (синдром 
системной воспалительной реакции, повышение работы 
дыхания, лихорадка, боль, возбуждение, интоксикация, 
седация) [17]. В условиях критического состояния значения 
ScvO2 ниже 65% соответствуют недостаточной доставке кис-
лорода, а выше 75% – нарушению потребления кислорода 
тканями. В связи с этим Р. Bauer et al. (2008) предложили зону 
безопасных значений ScvO2 – «коридор безопасности» – в 
интервале 65–75%, выход из которого ассоциируется с 
увеличением летальности [18].

Необходимо подчеркнуть, что ScvO2 носит «интеграль-
ный» характер – отражает общий кислородный баланс 
организма без учета нарушений регионарного характера 
Таким образом, инфузионная терапия, направленная 
только на восстановление ScvO2, может быть недо-
статочна для адекватного восстановления гомеостаза. 
Диагностическую значимость ScvO2 можно увеличить, 
используя мониторинг лактата. Разнонаправленная дина-
мика обоих показателей позволяет более гибко принимать 
клинические решения с учетом вида нарушения кислород-
ного баланса [19, 20]. В работе Т. Jansen (2010) в группе 
ургентных пациентов, где проводился одновременный 
мониторинг ScvO2 и лактата, было продемонстрировано 
уменьшение времени нахождения в отделениях реанима-
ции, респираторной и вазоинотропной поддержки, тяжести 
органной дисфункции [21].

Гипоксия сопровождает любую патологию. По совре-
менным представлениям гипоксия является патофизио-
логическим процессом, развивающимся в условиях дефи-
цита кислорода или действия токсических веществ [22]. В 
основе гипоксии лежит инактивация митохондриальных 
ферментных и ионотранспортных комплексов. Это ведет 
к нарушению аэробного синтеза энергии, к торможению 
(или полной блокаде) энергозависимых метаболических 
функций клеточных мембран, к структурным изменениям 
и гибели клеток.

По мнению Л.Д. Лукьяновой (1999, 2001), патологи-
ческие эффекты гипоксии реализуются двумя путями: 
вследствие прямого воздействия на биоэнергетический 
аппарат клетки с нарушением его функции (биоэнергети-
ческая гипоксия) и опосредованно – через стрессорную 
активацию нейрогуморального звена, запускающего реак-
ции «патологического» метаболического каскада, которые 
формируют условия, ухудшающие диссоциацию оксиге-
моглобина и ограничивающие поступление кислорода 
в клетку. Возникает так называемая «метаболическая 
гипоксия» [22, 23].

Гипоксия имеет стадийный характер течения. При 
снижении кислорода в среде, окружающей клетку, из-

меняется активность митохондриальных ферментов 
(биоэнергетическая гипоксия) на субстратном участке в 
области І ферментного комплекса (НАД-зависимый путь 
окисления). Это приводит к нарушению сопряженного с 
ним процесса окислительного фосфорилирования – 1-я 
(компенсаторная) стадия биоэнергетической гипоксии.

При продолжающемся гипоксическом воздействии 
нарушения электрон-транспортной функции дыхательной 
цепи распространяются от субстратного к цитохромному 
участку (область цитохромов в-с). Это соответствует 
2-й (обратимой) стадии биоэнергетической гипоксии и 
сопровождается декомпенсацией энергетического об-
мена. Когда нарушения электрон-транспортной функции 
дыхательной цепи митохондрий приводят к инактивации 
цитохромоксидазы, формируется 3-я (терминальная, 
или необратимая) стадия биоэнергетической гипоксии. 
Стадийность процесса определяется тяжестью и дли-
тельностью снижения доставки кислорода к клетке, а в 
комплексе функционально-метаболических нарушений 
(«метаболическая гипоксия») изменения энергетического 
обмена играют ведущую роль.

Для коррекции митохондриальных нарушений при 
гипоксии современная медицина использует вещества, 
способные защитить клетку от гипоксии, так называемые 
цитопротекторы или антигипоксанты [22].

Янтарная кислота (бутадионовая кислота, этан-
1,2-дикарбоновая кислота) является универсальным 
промежуточным метаболитом, образующимся при вза-
имопревращениях углеводов, белков и жиров в расти-
тельных и животных клетках (Оболенский С.В., 2002). В 
физиологических условиях она диссоциирована, поэтому 
название ее аниона – сукцинат, часто применяют как 
синоним термина «янтарная кислота» [24]. Содержание 
янтарной кислоты в животных тканях сопоставимо с тако-
вым для других ди- и трикарбоновых кислот. Эндогенный 
уровень ее в плазме крови человека колеблется от 1 до 
6 мкг/мл. Обнаруживаемая в животных тканях янтарная 
кислота является продуктом пятой и субстратом шестой 
реакции в цикле Кребса. Превращение янтарной кислоты 
в организме обеспечивает продукцию энергии. Мощность 
системы энергопродукции, которую она обеспечивает, в 
сотни раз превосходит все другие системы энергообра-
зования организма [25, 26].

В нервной ткани функционирует так называемый 
γ-аминобутиратный шунт (ГАМК-шунт, или цикл Роберт-
са), в ходе которого янтарная кислота образуется из 
γ-аминомасляной кислоты через промежуточную стадию 
янтарного полуальдегида. У растений янтарная кислота 
продуцируется в глиоксилатном цикле при расщепле-
нии изолимонной кислоты изоцитралазой, у некоторых 
микроорганизмов – в процессе сукцинат-пропионатного 
брожения.

Биологическая активность экзогенного сукцината зави-
сит от дозы, режима введения препарата, его химической 
формы (кислота, соль, сложный эфир) и функционального 
состояния организма. При применении физиологических 
доз янтарной кислоты можно выделить две группы эф-
фектов:

• прямое действие янтарной кислоты на клеточный 
метаболизм;

• влияние янтарной кислоты на транспорт свободного 
кислорода в ткани.

В экспериментах in vitro было показано, что приме-
нение сукцината увеличивает потребление кислорода 
тканями за счет окисления добавленных субстратов до 
конечных продуктов: углекислоты, воды и тепла. Одна 
молекула сукцината обеспечивает окисление многих эндо-
генных субстатов. То есть окисление сукцината является 
необходимым условием каталитического действия других 
карбоновых кислот для усвоения тканью кислорода. Для 
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пополнения пула всех органических кислот цикла Кребса 
у человека оказалось достаточным вводить экзогенный 
сукцинат [25, 26, 27, 28, 29, 30, 31]. Биологическое значе-
ние данного явления заключается в быстром ресинтезе 
клетками АТФ и в повышении их антиоксидантной ре-
зистентности. Преимущества сукцината перед другими 
субстратами клеточного окисления наиболее выражены 
в условиях гипоксии, когда возрастает продукция эндо-
генного сукцината и скорость его окисления.

Например, при ишемических и гипоксических пораже-
ниях головного мозга снижается уровень таких макроэргов, 
как АТФ и креатинфосфат. Изменения дыхательной цепи 
митохондрий начинаются на субстратном участке, где после 
кратковременного усиления резко снижается активность 
НAДН-зависимого пути окисления. Последнее нарушает 
перенос электронов на участке НAДН-коэнзим Q и окисли-
тельное фосфорилирование, связанное с ним. И если на 
начальных этапах гипоксии внутриклеточная концентрация 
макроэргов снижается незначительно, так как активизируют-
ся компенсаторные альтернативные метаболические потоки 
(в частности, сукцинатоксидазный путь окисления), то при 
прогрессировании гипоксии блокируется терминальный 
цитохромный участок дыхательной цепи митохондрий.

Параллельно происходят изменения в гликолитиче-
ском пути образования АТФ. Первоначальная активация 
его и накопление молочной кислоты выступают в роли 
процесса альтернативного окислительному фосфори-
лированию. Однако гликолиз даже в условиях, когда он 
поставляет в клетки до 80% всей образующейся энергии, 
удовлетворяет потребности их в энергии всего на одну 
треть. А если ишемия не устраняется, то наступает тор-
можение гликолиза.

Необходимо отметить, что повреждение системы до-
ставки АТФ часто опережает нарушение его образования. 
Разобщение синтеза и утилизации АТФ объясняет возник-
новение необратимых изменений (повреждений) клеток 
мозга при довольно высоком уровне АТФ. Факторами 
особой значимости при церебральной ишемии и вторич-
ной гипоксии выступают «оксидантный стресс» и рост 
свободных радикалов, источником генерации которых 
служат либо митохондриальные ферменты, либо НAДН-
оксидаза наружной мембраны митохондрий, которая не 
связана с дыхательной цепью. Повышенная продукция 
свободных радикалов является одной из причин длитель-
ного спазма сосудов, прогрессирования ишемического 
отека или набухания мозга.

Поэтому фармакологическая коррекция энергетиче-
ских нарушений в нейронах, обусловленных ишемией 
или гипоксией, должна включать либо восстановление 
НAД-зависимого участка дыхательной цепи митохондрий, 
либо активацию метаболических потоков, альтернативных 
НAД-оксидазному, т.е. обеспечивающих поступление 
электронов на терминальный цитохромный участок дыха-
тельной цепи и поддерживающих тем самым способность 
митохондрий производить энергию.

Наиболее быстрым альтернативным путем выступа-
ет сукцинатоксидазное окисление, активация которого 
возможна через повышение активности сукцинатдегид-
рогеназы и улучшение проникновения как экзогенного, 
так и эндогенного сукцината в митохондрии. Введенная 
в организм янтарная кислота, выполняя каталитическую 
функцию по отношению к циклу Кребса, снижает со-
держание в крови таких интермедиаторов этого цикла, 
как лактат, пируват, цитрат, которые накапливаются на 
ранних стадиях гипоксии. Феномен быстрого окисления 
янтарной кислоты сукцинатдегидрогеназой с быстрым 
ресинтезом АТФ получил название «монополизации 
дыхательной цепи».

Цикл Робертса, функционирующий в нервной тка-
ни, в ходе которого янтарная кислота образуется из 

γ-аминомасляной кислоты, также направлен на защиту 
нейронов от гипоксии. То есть антигипоксическое, нейро-
протекторное действие янтарной кислоты обусловлено ее 
влиянием на ресинтез АТФ в митохондриях и увеличением 
содержания в мозге γ-аминомасляной кислоты [32]. Это 
ослабляет деструкцию мембранных элементов нейронов, 
способствует полному восстановлению функций и струк-
туры мозга [33, 34].

Под влиянием янтарной кислоты в организме нор-
мализуются обмен гистамина и серотонина, улучшается 
микроциркуляция в органах и тканях, усиливается био-
электрическая активность сердца, улучшается гемоди-
намика, восстанавливается активность ключевого окис-
лительно-восстановительного фермента дыхательной 
цепи митохондрий клеток – цитохромоксидазы [6, 35, 36, 
37,]. Таким образом, в основе лечебно-профилактиче-
ского действия янтарной кислоты и ее соединений лежит 
модифицирующее влияние на процессы тканевого мета-
болизма (клеточное дыхание, ионный транспорт, синтез 
белков). Причем амплитуда и направленность модифи-
каций зависят от исходного функционального состояния 
тканей, а конечный результат выражается в оптимизации 
параметров их функционирования.

Выводы:  
1. При лечении тяжелого отравления вследствие ток-

сического действия неуточненного психотропного веще-
ства должна применяться патогенетически обоснованная 
терапия, направленная на стабилизацию кислородного 
баланса тканей.

2. Центральная венозная сатурация и уровень лак-
тата плазмы являются достоверными триггерами для 
коррекции лечения.

3. Нормализация кислородного баланса тканей, осно-
ванная на достижении целевых значений лактата и ScvO2, 
ускоряет редукцию коматозного состояния.

4. Применение препарата меглюмина натрия сукцина-
та (Meglumine sodium succinate) 1,5% при лечении отрав-
ления вследствие токсического действия неуточненного 
психотропного вещества позволяет обеспечить целевой 
уровень детоксикации на фоне патогенетически обосно-
ванной инфузионной терапии, уменьшить длительность 
делирия и время пребывания в ОАР.

5. Наилучшие результаты получены при сочетании 
инфузионной терапии, корригируемой на основе мони-
торинга центральной венозной сатурации (ScvO2), и при-
менения инфузии препарата меглюмина натрия сукцината 
(Meglumine sodium succinate) 1,5%.

Практические рекомендации:  
1. У пациентов с тяжелым отравлением вследствие 

токсического действия неуточненного психотропного 
вещества при коррекции инфузионной терапии следует 
ориентироваться на уровни центральной венозной са-
турации и лактата плазмы как универсальные маркеры 
кислородного баланса тканей.

2. Необходимо проводить нормализацию кислородно-
го баланса тканей у пациетов с отравлением вследствие 
токсического действия неуточненного психотропного 
вещества с помощью патогенетически обоснованной 
инфузионной терапии, основанной на достижении це-
левых значений лактата и ScvO2, что ускоряет редукцию 
делирия.

3. Рекомендовать применение препарата меглюмина 
натрия сукцинат (Meglumine sodium succinate) 1,5%, кото-
рый позволяет обеспечить целевой уровень детоксикации, 
уменьшает длительность коматозного состояния и время 
пребывания в ОАР.

Прозрачность исследования. Исследование спон-
сировалось ОРР ООО «НТФФ «ПОЛИСАН». Авторы 
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Реферат. Цель исследования – изучение наследственного сердечно-сосудистого анамнеза и атеросклеротического 
поражения ствола левой коронарной артерии у некурящих пациентов с острым коронарным синдромом в ассоциации 
с полиморфизмом rs699947 гена VEGF-A. Материал и методы. В исследование были включены 122 некурящих 
пациента с острым коронарным синдромом в возрасте от 29 до 87 лет [средний возраст составил (66,5±1,01) года], 
госпитализированных в отделение кардиологии ГАУЗ ГКБ № 7 г. Казани, среди которых 50 мужчин и 72 женщины. В 
исследуемой группе было 32 пациента с нестабильной стенокардией и 90 пациентов с инфарктом миокарда различной 
локализации. В том числе 61 пациент с подъемом сегмента ST на электрокардиограмме. У всех пациентов оценивался 
семейный анамнез сердечно-сосудистых заболеваний, была проведена коронароангиография и определение поли-
морфизма rs699947 гена VEGF-A методом ПЦР. Результаты и их обсуждение. Отягощенный семейный анамнез по 
ишемической болезни сердца чаще наблюдался среди носителей генотипа AA (51,7%), чем среди носителей генотипа 
СС (13,5%; р=0,001). Различия с носителями генотипа АС rs699947 гена VEGF-A были статистически не значимы (42,9%; 
р=0,5). Наблюдалась достоверно меньшая частота встречаемости отягощенного семейного анамнеза среди носителей 
генотипа СС по сравнению с носителями генотипа АС (р=0,003) и всеми носителями аллеля А (45,9%; р=0,0004). Среди 
носителей аллеля A отягощенный семейный сердечно-сосудистый анамнез встречался чаще, чем среди носителей 
аллеля С (45,9 и 31,2% соответственно; р=0,03). Средний и выраженный стеноз ствола левой коронарной артерии 
наблюдался у 17 (13,9%) пациентов. Наибольшая частота стеноза ствола левой коронарной артерии наблюдалась 
среди носителей генотипа AС (23,2%), чем у всех остальных пациентов (4,3%; р=0,0036). Анализ также показал, что 


