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КОРУТУНДУ 
Бул макала эксперименталдык жаныбарлардын 30- күндүк бийик тоолуу шарттарга адаптациялануусу жана
төмөн бийиктикке реадаптация учурундагы милдронаттын миокарддын некрозунун жүрүшүнө тийгизген таа-
сирин изилдөөгө арналган. Милдронат менен 10 күн дарылангандан кийин, адаптация жана кайра реадаптация-
лоонун 30-чу күнү симуляцияланган кардионекрозу бар жаныбарларда креатинфосфокиназанын - МB (
КФК-MB), тропонин Т (ТрТ), аспартатаминотрансферазанын (AсAT), кан сывороткасындагы протеиндерди бай-
ланыштыруучу май кислоталарынын (жүрөк формасы) кыйла азайган.
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АННОТАЦИЯ
Данная статья посвящена исследованию влияния милдроната на течение некроза миокарда при адаптации экс-
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периментальных животных к условиям высокогорья и реадаптации к условиям низкогорья на 30-й день. Нами
установлено, что после лечения милдронатом в течение 10 дней, у животных с моделированным кардионекрозом
на 30-е сутки адаптации и реадаптации, содержания креатинфосокиназы – МВ (КФК-МВ), тропонина Т (ТрТ),
аспартатаминотрансферазы (АсАТ), кардиальной формы белка, связывающего жирные кислоты (БСЖК) в сы-
воротке крови были достоверно снижены.
Ключевые слова: гипоксия, адреналин, высокогорье, адаптация, реадаптация, кардиоспецифические маркеры,
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ABSTRACT 
This article is devoted to the study of the effect of mildronate on the course of myocardial necrosis during the adaptation
of experimental animals to high altitude conditions and readaptation to low altitude conditions on the 30th day. We
found that after treatment with mildronate during 10 days, the content of creatine phosphokinase - MB (CPK-MB), tro-
ponin T (TrT), aspartate aminotransferase (AST), the cardiac form of the protein binding fatty acids (PBFA) in the blood
serum of animals with simulated cardionecrosis on the 30th day of adaptation and readaptation were significantly re-
duced. 
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Актуальность

Кыргызстан - горная страна, 50% её террито-
рии находится на высоте от 1000 до 3000 м, 30% -
выше 3000 м.  над уровнем моря. В связи с активным
освоением новых регионов, включая и высокогорье,
постоянно увеличивается количество людей, временно
или постоянно перемещающихся в высокогорные рай-
оны в связи с производственной деятельностью. Это
люди, работающие на высокогорных рудниках, строи-
тельстве дорог и гидроэлектростанций. Кроме того,
развитие внутреннего и международного туризма
также увеличивает число людей, посещающих высо-
когорные районы на относительно короткие сроки, а
затем возвращающихся в места своего привычного
обитания. 

Перемещения человека в условиях высоко-
горья приводят к напряжению функциональных си-
стем организма, связанных с высотными (гипоксичес
кими) перепадам. В результате несоответствия между
объемом выполняемой сердцем работы и снабжением
миокарда кислородом, резко возрастает риск развития
ишемических поражений миокарда. 

Следовательно, необходимо дальнейшее из-
учение не только путей и способов медикаментозной
терапии инфаркта миокарда, но и лекарственных
средств, способствующих восстановлению функцио-
нальной активности сердечной мышцы и улучшаю-
щих метаболические процессы в миокарде на
клеточном уровне. 

Несмотря на значительное число работ, по-
священных проблемам адаптации к гипоксии [1,2,3] в
литературе мало освещены вопросы особенностей
течения патологии сердечно-сосудистой системы ор-
ганизма, возвращенного в равнинные (низкогорные)
условия после пребывания в горах. 

При этом следует учесть, что эффективность
многих лекарственных препаратов в условиях горного
климата может значительно отличаться от их воздей-
ствия на организм в условиях равнины [4,5,6,7].

Все вышеизложенное определяет необходи-
мость разработки соответствующих мер по предупреж
дению негативного воздействия факторов высоко-
горья и обеспечения быстрой реадаптации организма
к негативным факторам внешней среды. 

Одним из таких подходов является метод фар-
макологической поддержки метаболизма миокарда в
условиях высокогорья и при реадаптации к низкого-
рью. 

Целью нашей работы явилось изучение ос-
новных биомаркеров повреждения сердечной мышцы
в сыворотке крови экспериментальных животных до
и после моделирования некроза миокарда на фоне
применения милдроната и плацебо на 30-и сутки адап-

тации к условиям высокогорья и на 30-й день реадап-
тации животных к низкогорью.

Материалы и методы исследования

Эксперименты проводились на лабораторных
крысах массой 200-300 грамм на 30-е сутки пребыва-
ния животных в условиях высокогорья (п. Туя-Ашу,
3200 м над уровнем моря), и на 30-е сутки реадапта-
ции к низкогорью (г. Бишкек, 720 м над уровнем моря)
до и после моделирования некроза миокарда на фоне
применения милдроната.

Животные были разделены на 4 группы: 1-
интактные крысы; 2 группа – крысы с эксперимен-
тальным кардионекрозом; 3 группа - крысы с экспе-
риментальным кардионекрозом, которые получали
перорально милдронат в дозе 50 мг/кг массы тела 1
раз в сутки в течение 10 дней; 4 группа - крысы с экс-
периментальным кардионекрозом, которые перо-
рально получали плацебо в дозе 50 мг/кг массы тела
1 раз в сутки в течение 10 дней. 

Катехоламиновый некроз провоцировался од-
нократным внутрибрюшинным введением адреналина
0,25 мг/ кг массы тела. 

Количественное определение КФК – МВ
фракции в сыворотке крови производилось на биохи-
мическом анализаторе CobasIntegra 400 plus (Roche,
Германия).

Количественное определение концентрации
АсАТ в сыворотке крови проводилось на настольном
биохимическом автоанализаторе «RESPONS 920»
фирмы DiaSysDiagnosticSystemsGmbH, Германия.

Количественное определение концентрации
тропонина I в крови проводилось на биохимическом
анализаторе Mindray BS-360Е (Mindray, Китай).

Количественное определение уровня сБСЖК
в сыворотке крови проводилось на биохимическом
анализаторе Mindray BS-360Е (Mindray, Китай).

Результаты исследований и их об-
суждение

Определение уровня КФК-МВ на 30-е сутки
адаптации животных к условиям высокогорья пока-
зало, что количество этого биомаркера по сравнению
с интактными животными в низкогорье было повы-
шено в 2 раза - с 194,7 ± 1,8 до 380,6 ± 19,3 ед. /л, при
р <0,001 (рис.1). 

Введения адреналина гидрохлорида на 30-е
сутки пребывания животных в условиях высокогорья
привело к достоверному увеличению уровня КФК-МВ
в сыворотке крови крыс с 380,6 ± 19,3 до 719,3 ± 17,7
ед. /л, при р <0,001. 
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Рис. 1. Уровень КФК-МВ и АсАТ в сыворотке крови контрольных и опытных крыс до и после моделирования нек-
роза миокарда с применением милдроната и плацебо на 30-е сутки адаптации.
Fig. 1. Serum levels of KPA-CF and ASAT in control and test rats before and after simulating myocardial necrosis using
mildronate and placebo on day 30 of adaptation.

Примечание: * - р <0,05 при сравнении 1 группы с интактной группой в низкогорье; 2 группы с 1 группой; 3 группы
со 2 группой; 4 группы со 2 группой.

После десятидневного введения милдроната крысам
с катехоламиномым некрозом миокарда количество
данного маркера значительно снизилось с 719,3 ± 17,7
до 303,4 ± 4,8 ед. /л (р <0,001) и почти сравнялось с
показателями интактных крыс на 30-е сутки адапта-
ции. У животных, получивших плацебо в течение 10
дней отмечалось недостоверное снижение уровня
КФК- МВ с 719,3 ± 17,7 до 709,9 ± 20,1 ед. /л, при р
<0,7.

На рисунке 1 видно, что на 30-е сутки адап-
тации к условиям высокогорья уровень АсАТ в сыво-
ротке крови животных по сравнению с интактными
животными в низкогорье повысился более, чем в 2
раза с 241,6 ± 8,8 до 512,8 ± 20,4 ед/л, при р <0,001. У
животных с моделированным некрозом миокарда ко-
личество этого маркера повысилось с 512,8 ± 20,4 до
903,5 ± 21,6 ед/л, по сравнению с 1-ой группой (при р
<0,001). После введения милдроната в течение 10 дней
у животных 3-й группы отмечалось снижение уровня
АсАТ в 2,5 раза - с 903,5 ± 21,6 до 339 ± 11 ед/л, при р
<0,001. А у животных 4-ой группы (получавших 10
дней плацебо) уровень маркера продолжал увеличи-
ваться и повысился с 903,5 ± 21,6 до 986,7 ± 16,8 ед/л,
при р <0,007.

Количественное содержание ТрТ в крови на
30-е сутки пребывания животных в условиях высоко-
горья по сравнению с интактными крысами в низко-
горье повысилось с 0,3 ± 0,06 до 0,7 ± 0,1 нг/мл, при р
<0,01.  Определение тропонина Т в сыворотке крови

крыс через 18 часов после моделирования катехола-
минового некроза в условиях высокогорья на 30-й
день адаптации показало, что количество тропонина
Т значительно увеличилось с 0,7 ± 0,1 до 3,5 ± 0,2
нг/мл, при р <0,001. У животных, получавших в тече-
ние 10 дней лечение милдронатом по сравнению с
группой с моделированным некрозом миокарда, от-
мечалось достоверное снижение уровня ТрТ с 3,5 ±
0,2 до 0,7 ± 0,03 нг/мл, при р <0,001. Обследование
крыс, получавших плацебо, также выявило через 10
дней незначительное повышение количества ТрТ с 3,5
± 0,2 до 4,0 ± 0,04 нг/мл, при р <0,03 по сравнению с
животными 2-ой группы (рис.2). Содержание БСЖК
в крови животных на 30-е сутки пребывания в усло-
виях высокогорья по сравнению с интактными живот-
ными в низкогорье повысилось с 1,1 ± 0,02 до 2,0 ± 0,2
нг/мл, при р <0,002. Уровень БСЖК после моделиро-
вания кардионекроза с помощью введения адреналина
гидрохлорида повысился с 2,0 ± 0,2 до 9,6 ± 0,4 нг/мл,
при р <0,001. У животных, получавших лечение милд-
ронатом уровень данного маркера снизился более чем
в 7 раз - с 9,6 ± 0,4 до 1,3 ± 0,08 нг/мл, при р <0,001
(рис.2).

Обследование крыс, в течение 10 дней, полу-
чавших плацебо, также показало снижение уровня
БСЖК с 9,6 ± 0,4 до 9,4 ± 0,3 нг/мл по сравнению с
животными 2-ой группы, хотя и статистически не-
значимое (р <0,7).
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Рис. 2. Уровень ТрТ и БСЖК  в сыворотке крови контрольных и опытных крыс до и после моделирования некроза
миокарда с применением милдроната и плацебо на 30-е сутки адаптации.
Fig. 2. Serum TpT and BCG levels of control and test rats before and after simulating myocardial necrosis using mildronate
and placebo on day 30 of adaptation.
Примечание: * - р <0,05 при сравнении 1 группы с интактной группой в низкогорье; 2 группы с 1 группой; 3 группы
со 2 группой; 4 группы со 2 группой.

Изменения уровня показателей биомарке-
ров повреждения миокарда крыс в сравниваемых
экспериментальных группах на 30-е сутки реадап-
тации

Из рисунка 3 видно, что на 30-е сутки реадап-
тации к низкогорью, уровень КФК-МВ по сравнению
с животными интактной группы увеличился с 194,7 ±
1,8 до 290,8 ± 14,0 ед./л, при р < 0,001. У животных с
моделированным некрозом миокарда на 30-е сутки
реадаптации к низкогорью по сравнению с живот-
ными 1 группы, наблюдалось достоверное повышение
уровня КФК-МВ в 2 раза - с 290,8 ± 14,0 до 657,5 ±
14,3 ед./л, при р <0,001. У животных 3-й группы, по-
лучивших лечение милдронатом, количество маркера
снизилось в 3 раза с 657,5 ± 14,3   до 201,2 ± 7,8 ед./л,
при р ≤ 0,001(рис.3). У животных, получивших в тече-
ние 10 дней плацебо наблюдалось дальнейшее повы-
шение уровня данного маркера с 657,5 ± 14,3 до 717,2
± 15,2 ед./л, при р <0,08.

На 30-е сутки реадаптации уровень АсАТ в
сыворотке крови животных второй группы по сравне-
нию с интактной группой увеличился с 241,6 ± 8,8 до
371,1 ± 14,5 ед/л, при р <0,001. При моделированнии
некроза миокарда с помощью введения адреналина
гидрохлорида уровень этого маркера по сравнению с
животными 1-ой группы повысился в 2 раза - с 371,1
± 14,5 до 768,6 ± 18,1 ед/л, (при р <0,001). После де-
сятидневного лечения милдронатом у животных 3- й

группы отмечалось достоверное снижение уровня
АсАТ с 768,6 ± 18,1 до 271,9 ± 8,2 ед/л, при р <0,001.
А у животных 4-ой группы (получавших плацебо)
уровень АсАТ продолжал нарастать и повысился с
768,6 ± 18,1 до 813,2 ± 17,0 ед/л, при р <0,08.
Уровень тропонина Т в сыворотке крови крыс на 30-е
сутки реадаптации по сравнению с интактными жи-
вотными повысился с 0,3 ± 0,06 до 0,5 ± 0,05 нг/мл,
при р <0,004. После введения адреналина гидрохло-
рида на 30-й день реадаптации количество тропонина
Т достоверно увеличилось с 0,5 ± 0,05 до 3,2 ± 0,6
нг/мл, при р <0,001. У животных, получавших тера-
пию милдронатом по сравнению с не леченными жи-
вотными с моделированным некрозом миокарда,
отмечалось достоверное снижение уровня ТрТ с 3,2 ±
0,6 до 0,1 ± 0,03 нг/мл, при р <0,001. Уровень ТрТ в
сыворотке крови животных, в течение 10 дней, полу-
чавших плацебо, продолжал увеличиваться, и по
сравнению с животными 2-ой группы повысился с 3,2
± 0,6 до 3,7 ± 0,1 нг/мл, при р <0,3 (рис.4). 

Уровень БСЖК на 30-е сутки реадаптации по
сравнению с интактными животными увеличился с 1,1
± 0,02 до 0,9 ± 0,06 нг/мл, при р <0,02. После прово-
цирования кардионекроза уровень данного маркера
повысился с 0,9 ± 0,06 до 16,0 ± 0,9 нг/мл, при р
<0,001. У животных, пролеченных милдронатом уро-
вень данного маркера снизился с 16,0 ± 0,9 до 0,7 ±
0,02 нг/мл, при р <0,001. Из рисунка 4 видно, что обс-
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Рис.3. Уровень КФК-МВ и АсАТ в сыворотке крови контрольных и опытных крыс до и после моделирования некроза
миокарда с последующим применением милдроната и плацебо на 30-е сутки реадаптации к условиям низкогорья.
Fig. 3. Level of KPA-MV and ASAT in blood serum of control and experimental rats before and after modeling myocardial
necrosis followed by application of mildronate and placebo on the 30th day of readaptation to low-altitude conditions.

Примечание: * - р <0,05 при сравнении 1 группы с интактной группой низкогорья; 2 группы с 1 группой; 3 группы
со 2 группой; 4 группы со 2 группой.

Рис.4. Уровень ТрТ и БСЖК в сыворотке крови контрольных и опытных крыс до и после моделирования некроза
миокарда с последующим применением милдроната и плацебо на 30-е сутки реадаптации к условиям низкогорья.
Fig. 4. Serum TpT and BSLC levels of control and test rats before and after simulating myocardial necrosis followed by mil-
dronate and placebo on day 30 readaptation to low-altitude conditions.
Примечание: * - р <0,05 при сравнении 1 группы с интактной группой низкогорья; 2 группы с 1 группой; 3 группы
со 2 группой; 4 группы со 2 группой.

ледование крыс, 10 дней, получавших плацебо, также
показало достоверное снижение уровня БСЖК с 16,0
± 0,9 до 10,5 ± 0,2 нг/мл, при р <0,001 по сравнению с
животными 2-ой группы.

Заключение

Таким образом, под действием экзогенно вво-
димого адреналина и естественных факторов высоко-
горья, приводящих к развитию гипоксии, у животных 
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с моделированным некрозом миокарда уровень всех
основных биомаркеров повреждения миокарда КФК–
МВ, АсАТ, тропонина Т и БСЖК достоверно повы-
шался как в низкогорье, так и при долгосрочной адап-
тации и реадаптации.

Результаты проведенных исследований пока-
зали, что пероральное введение милдроната в дозе 50
мг/кг массы тела 1 раз в сутки в течение 10 дней кры-
сам с экспериментальным катехоламиновым некрозом

миокарда на 30-е сутки адаптации и реадаптации жи-
вотных приводило к снижению количества маркерных
ферментов КФК-МВ, ТрТ, АсАТ, БСЖК, что свиде-
тельствует об эффективности применения милдроната
при катехоламиновом поражении миокарда. 
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