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Èçó÷åíî âëèÿíèå àìèíîôèëëèíà íà óòîìëåíèå äûõàòåëüíîé ìóñêóëàòóðû è âåíòè-
ëÿöèîííûå ðàññòðîéñòâà, âûçâàííûå èíñïèðàòîðíîé ðåçèñòèâíîé íàãðóçêîé íà äûõà-
íèå. Â ýêñïåðèìåíòàõ íà êîøêàõ ïîêàçàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå àìèíîôèëëèíà íà ôîíå èí-
ñïèðàòîðíîãî óòîìëåíèÿ ïîâûøàåò òðàíñäèàôðàãìàëüíîå äàâëåíèå, âîññòàíàâëèâàåò
ñóììàðíóþ áèîýëåêòðè÷åñêóþ àêòèâíîñòü èíñïèðàòîðíûõ ìûøö è äèàôðàãìàëüíîãî
íåðâà, óìåíüøàåò ïîëåçíûé äûõàòåëüíûé öèêë è ÷àñòîòó äûõàíèÿ. Äåëàåòñÿ âûâîä,
÷òî àìèíîôèëëèí â äîçå 24 ìã/êã âíóòðèâåííî êîìïåíñèðóåò èíñïèðàòîðíîå ìûøå÷-
íîå óòîìëåíèå çà ñ÷åò öåíòðàëüíîãî è ïåðèôåðè÷åñêîãî ìåõàíèçìîâ äåéñòâèÿ, ïðè÷åì
ïåðèôåðè÷åñêèå ýôôåêòû àìèíîôèëëèíà ÿâëÿþòñÿ áîëåå âàæíûìè.
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ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ôåíîìåí èíñïèðàòîðíîãî ìûøå÷íîãî óòîìëåíèÿ,
âîçíèêàþùåãî ïðè ÷ðåçìåðíîé ðàáîòå äûõàòåëüíûõ
ìûøö, ìîæåò áûòü ñâÿçàí ñ óãíåòåíèåì íåðâíûõ öåíò-
ðîâ (öåíòðàëüíîå óòîìëåíèå), íåðâíî-ìûøå÷íîé ïåðå-
äà÷è (òðàíñìèññèâíîå óòîìëåíèå) èëè èçìåíåíèÿìè â
ñàìîé ìûøöå (ñîêðàòèòåëüíîå óòîìëåíèå) [7]. Íà
ïðàêòèêå íåâîçìîæíî îòäåëèòü ðàçëè÷íûå êîìïîíåí-
òû óòîìëåíèÿ ðåñïèðàòîðíîé ìóñêóëàòóðû, ïîýòîìó
îáû÷íî ãîâîðÿò î åäèíîì ïðîöåññå óòîìëåíèÿ, îáúå-
äèíÿÿ äâà âçàèìîäîïîëíÿþùèõ è óñèëèâàþùèõ êîì-
ïîíåíòà — öåíòðàëüíûé è ïåðèôåðè÷åñêèé [12]. Ïðè
ñîêðàòèòåëüíîì óòîìëåíèè â ýêñïåðèìåíòå òðàäèöè-
îííî ñ÷èòàþòñÿ ýôôåêòèâíûìè ìåòèëêñàíòèíû [10].
Ýòè ïðåïàðàòû êîìïåíñèðóþò “íèçêî÷àñòîòíîå óòîì-
ëåíèå”, ðàçâèâàþùèåñÿ ïðè íèçêî÷àñòîòíîé ñòèìóëÿ-
öèè äèàôðàãìàëüíîãî íåðâà. Òàêîå óòîìëåíèå ñóùåñò-
âóåò ó áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêèìè îáñòðóêòèâíûìè áî-
ëåçíÿìè ëåãêèõ (ÕÎÁË) èç-çà äëèòåëüíîé ðàáîòû
ïðîòèâ âûñîêîãî ñîïðîòèâëåíèÿ. Â ðàáîòå ïðåäñòàâëå-
íû ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå ïî âëèÿíèþ àìèíî-
ôèëëèíà íà öåíòðàëüíûé è ñîêðàòèòåëüíûé êîìïîíåí-
òû óòîìëåíèÿ èíñïèðàòîðíîé äûõàòåëüíîé ìóñêóëàòó-
ðû ó ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ, âûçâàííûå äëèòåëüíîé
èíñïèðàòîðíîé ðåçèñòèâíîé íàãðóçêîé.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäèëè íà 30 êîøêàõ ïîðîäû
ÅÊØ ïîä õëîðàëîçîóðåòàíîâûì íàðêîçîì
(50 + 500 ìã�êã âíóòðèáðþøèííî). Ïðè ïîìîùè òåð-
ìîðåçèñòîðà ó ïîäîïûòíûõ æèâîòíûõ èçìåðÿëè ðåêòà-

ëüíóþ òåìïåðàòóðó, êîòîðóþ ïîääåðæèâàëè íà óðîâíå
38 – 39 °Ñ. Óòîìëåíèå èíñïèðàòîðíûõ ìûøö ïîëó÷à-
ëè ââåäåíèåì â òå÷åíèå 1,5 ÷ äîáàâî÷íîãî èíñïèðàòîð-
íîãî ðåçèñòèâíîãî ñîïðîòèâëåíèÿ äûõàíèþ, ñîñòàâëÿ-
þùåãî 75 % îò ìàêñèìàëüíîãî ñòàòè÷åñêîãî èíñïèðà-
òîðíîãî äàâëåíèÿ â òðàõåå. Ýëåêòðîìèîãðàììû
äèàôðàãìû, íàðóæíûõ ìåæðåáåðíûõ ìûøö è ýëåêòðî-
íåéðîãðàììó äèàôðàãìàëüíîãî íåðâà ðåãèñòðèðîâàëè
âî âðåìÿ ñïîíòàííûõ èíñïèðàòîðíûõ óñèëèé ñ ïîìî-
ùüþ ýëåêòðîìèîãðàôà MG-440 (Âåíãðèÿ) [1]. Ïî êðè-
âîé àêòèâíîñòè äèàôðàãìàëüíîãî íåðâà îïðåäåëÿëè
îáùåå âðåìÿ äûõàòåëüíîãî öèêëà, ÷àñòîòó äûõàíèÿ
(×Ä), âðåìÿ èíñïèðàòîðíîé è ýêñïèðàòîðíîé ôàç. Ðàñ-
ñ÷èòûâàëè ïîëåçíûé äûõàòåëüíûé öèêë, ïðåäñòàâëåí-
íûé îòíîøåíèåì âðåìåíè âäîõà êî âðåìåíè äûõàòåëü-
íîãî öèêëà [3]. Ñóììàðíóþ áèîýëåêòðè÷åñêóþ àêòèâ-
íîñòü (ÑÝÀ) îïðåäåëÿëè çà 30 ñ íà ìèîèíòåãðàòîðå
ÌÈ-1. Ïðè ïîìîùè ñïèðîãðàôà âû÷èñëÿëè ìèíóòíûé
îáúåì äûõàíèÿ è äûõàòåëüíûé îáúåì. Òðàíñäèàôðàã-
ìàëüíîå äàâëåíèå (ÒÄÄ) îïðåäåëÿëè êàê ðàçíèöó ìåæ-
äó âíóòèæåëóäî÷íûì è âíóòðèïèùåâîäíûì äàâëåíèÿ-
ìè. Ñ ýòîé öåëüþ êîøêå ââîäèëè äâà ëàòåêñîâûõ áàë-
ëîíà: îäèí — â íèæíþþ òðåòü ïèùåâîäà, äðóãîé — â
æåëóäîê. Ïîëó÷åííûå äàííûå ðåãèñòðèðîâàëè ãðàôè-
÷åñêè ñ ïîìîùüþ òåíçîìåòðè÷åñêîé ñèñòåìû Ì-1000
[2]. Ïåðâîé ãðóïïå æèâîòíûõ (n = 20) ñðàçó ïîñëå äî-
ñòèæåíèÿ èíñïèðàòîðíîãî ìûøå÷íîãî óòîìëåíèÿ
âíóòðèâåííî ââîäèëè àìèíîôèëëèí â äîçå 24 ìã�êã.
Àìèíîôèëëèí èñïîëüçîâàëè â äîçå 24 ìã�êã âíóòðè-
âåííî [6]. Ïîñêîëüêó, èçâåñòíî, ÷òî îñíîâíûì äåéñòâó-
þùèì íà÷àëîì àìèíîôèëëèíà ÿâëÿåòñÿ òåîôèëëèí,
ñîñòàâëÿþùåé 80 % ýòîãî ïðåïàðàòà, òî ñðåäíÿÿ ëåòà-
ëüíàÿ äîçà ïðè âíóòðèâåííîì ââåäåíèè êîøêå ñîñòàâ-
ëÿåò äëÿ òåîôèëëèíà 130 ìã�êã, à äëÿ àìèíîôèëëèíà
162 ìã�êã ñîîòâåòñòâåííî [8]. Ïîýòîìó âçÿòàÿ íàìè
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äîçà àìèíîôèëëèíà, ñîñòàâëÿþùàÿ 15 % îò LD50, ñî-
ñòàâëÿëà 24 ìã�êã, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò 19,2 ìã�êã òåî-
ôèëëèíà [9].

Äëÿ èññëåäîâàíèÿ äèíàìèêè ýëåêòðîôèçèîëîãè÷å-
ñêèõ è òåíçîìåòðè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ïîä âëèÿíèåì
íàðêîçà âçÿòà âòîðàÿ êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà æèâîòíûõ
(n = 10). Ðåçóëüòàòû îáðàáàòûâàëè ìåòîäîì Ôèøå-
ðà – Ñòüþäåíòà íà ïåðñîíàëüíîì êîìïüþòåðå ñ ïîìî-
ùüþ ïàêåòà ñòàòèñòè÷åñêèõ ïðîãðàìì.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Êàê âèäíî èç òàáëèöû, â íà÷àëå íàãðóæåííîãî äûõà-
íèÿ ïðè óâåëè÷åíèè ðàáîòû è ïðîèçâîäèòåëüíîñòè äû-
õàòåëüíîé ìóñêóëàòóðû âîçðàñòàëè ÑÝÀ äèàôðàãìû,
íàðóæíûõ ìåæðåáåðíûõ ìûøö, äèàôðàãìàëüíîãî íåð-
âà, ÒÄÄ, äûõàòåëüíûé è ìèíóòíûé îáúåìû äûõàíèÿ;
íå èçìåíÿëèñü ×Ä è ïîëåçíûé äûõàòåëüíûé öèêë. Íà
ðèñóíêå ïîêàçàíà çàïèñü â äèíàìèêå ýëåêòðè÷åñêîé àê-
òèâíîñòè äûõàòåëüíûõ ìûøö è äèàôðàãìàëüíîãî íåð-
âà. Ïðè ñïîêîéíîì äûõàíèè èíñïèðàòîðíàÿ àêòèâ-
íîñòü íàðóæíûõ ìåæðåáåðíûõ ìûøö è àêòèâíîñòü
äèàôðàãìàëüíîãî íåðâà áûëè âûðàæåíû ñëàáî. Îäíàêî
îíè ðåçêî óñèëèâàëèñü ïðè óâåëè÷åíèè ñîïðîòèâëåíèÿ
äûõàíèþ.

×åðåç 90 ìèí íàãðóæåííîãî äûõàíèÿ óìåíüøàëèñü
ïî ñðàâíåíèþ ñ íà÷àëüíûìè äàííûìè ïðè äûõàíèè
÷åðåç ñîïðîòèâëåíèå: ÑÝÀ — äèàôðàãìû — íà
27,5 %, ÑÝÀ íàðóæíûõ ìåæðåáåðíûõ ìûøö — íà
40,2 %, ÑÝÀ äèàôðàãìàëüíîãî íåðâà — íà 29,4 %, äû-
õàòåëüíûé îáúåì — íà 26,6 % è ÒÄÄ — íà 8,2 %. ×Ä è
ïîëåçíûé äûõàòåëüíûé öèêë äîñòîâåðíî óâåëè÷èâà-
ëèñü (íà 43 è 15,4 % ñîîòâåòñòâåííî), ìèíóòíûé îáúåì
äûõàíèÿ íå èçìåíÿëñÿ (òàáëèöà).

Ïîñëå ïðèìåíåíèÿ àìèíîôèëëèíà â äîçå 24 ìã�êã
âíóòðèâåííî, íà÷èíàÿ ñ 5 – 8 ìèí, ïðîèñõîäèëî óâåëè-
÷åíèå èññëåäóåìûõ ïàðàìåòðîâ, ñíèæåííûõ â ðåçóëü-

òàòå äëèòåëüíîãî íàãðóæåííîãî äûõàíèÿ (ðèñóíîê).
Êàê âèäíî èç òàáëèöû, ÑÝÀ äèàôðàãìû óâåëè÷èâà-
ëàñü íà 35,7 %, ÑÝÀ íàðóæíûõ ìåæðåáåðíûõ ìûøö
— íà 73,9 %, ÑÝÀ äèàôðàãìàëüíîãî íåðâà — íà
28,3 %, ÒÄÄ — íà 54 %. Íà 10 – 12-é ìèíóòàõ ïîñëå
ââåäåíèÿ àìèíîôèëëèíà íà ôîíå 90-ìèíóòíîé èíñïè-
ðàòîðíîé íàãðóçêè ïîëåçíûé äûõàòåëüíûé öèêë óìå-
íüøàëñÿ íà 0,118 óñë. åä. (íà 27,2 %). ×àñòîòà äûõàíèÿ
óìåíüøàëàñü ïîä äåéñòâèåì àìèíîôèëëèíà íà 7,5 â
ìèíóòó (íà 31,2 %), ïðè ýòîì óâåëè÷èâàëñÿ äûõàòåëü-
íûé îáúåì íà 21,5 ìë (íà 65,1 %), è, êàê ñëåäñòâèå, ìè-
íóòíûé îáúåì äûõàíèÿ óâåëè÷èâàëñÿ, õîòÿ ýòî óâåëè-
÷åíèå íå áûëî äîñòîâåðíûì. Ïðè äàëüíåéøåì íàáëþ-
äåíèè çà èññëåäóåìûìè ïàðàìåòðàìè ïîñëå ââåäåíèÿ
àìèíîôèëëèíà îêàçàëîñü, ÷òî ÑÝÀ äèàôðàãìû, íà-
ðóæíûõ ìåæðåáåðíûõ ìûøö è äèàôðàãìàëüíîãî íåðâà
îñòàâàëèñü íà ïðåæíåì óðîâíå. ÒÄÄ íà÷èíàëî ïîñòå-
ïåííî ñíèæàòüñÿ, è íà 25 – 30-é ìèíóòàõ ýòî ñíèæåíèå
ñòàíîâèëîñü äîñòîâåðíûì è ñîñòàâëÿëî
17.3 ìì âîä. ñò. ( p < 0,05). Ïàòòåðí äûõàíèÿ, äûõàòå-
ëüíûé è ìèíóòíûé îáúåìû äûõàíèÿ äîñòîâåðíî íå èç-
ìåíÿëèñü.

Èññëåäîâàíèÿ äèíàìèêè ýëåêòðîôèçèîëîãè÷åñêèõ è
òåíçîìåòðè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ïîä âëèÿíèåì íàðêîçà
â êîíòðîëüíîé ãðóïïå æèâîòíûõ ïîêàçàëî, ÷òî çà
90 ìèí íàáëþäåíèÿ äèíàìèêà ðåãèñòðèðóåìûõ ïàðà-
ìåòðîâ ó íàðêîòèçèðîâàííîãî æèâîòíîãî áûëà ìèíè-
ìàëüíàÿ è äîñòîâåðíà. Äàííûå èçìåíåíèÿ áûëè ñâÿçà-
íû ñ óìåíüøåíèåì ãëóáèíû íàðêîçà.

Â èññëåäîâàíèè ìû ðàññìàòðèâàëè îäèí èç ìåõà-
íèçìîâ ôîðìèðîâàíèÿ âåíòèëÿöèîííîé íåäîñòàòî÷íî-
ñòè — óòîìëåíèå èíñïèðàòîðíîé ìóñêóëàòóðû. Èñïî-
ëüçîâàíèå ìîäåëè îñòðîãî óòîìëåíèÿ äèàôðàãìû, êàê
îñíîâíîé èíñïèðàòîðíîé ìûøöû, ñîïîñòàâèìî ñ
óòîìëåíèåì äûõàòåëüíûõ ìûøö, âîçíèêàþùèì ïðè
õðîíè÷åñêèõ îáñòðóêòèâíûõ áîëåçíÿõ ëåãêèõ [5]. Ïðè
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Èññëåäóåìûå ïàðàìåòðû Èñõîäíî 1-ÿ ìèíóòà íàãðóçêè Èíñïèðàòîðíîå
ìûøå÷íîå óòîìëåíèå

Ïîñëå ïðèìåíåíèÿ
àìèíîôèëëèíà

Ñóììàðíàÿ ýëåêòðè÷åñêàÿ àêòèâ-
íîñòü äèàôðàãìàëüíîãî íåðâà, %

100 149,4 � 14,7 105,4 � 13,5 133,7 � 6,6***

Ñóììàðíàÿ ýëåêòðè÷åñêàÿ àêòèâ-
íîñòü äèàôðàãìû, %

100 214,8 � 19,3* 155,6 � 3,7*** 191,3 � 4,8*

Ñóììàðíàÿ ýëåêòðè÷åñêàÿ àêòèâ-
íîñòü íàðóæíûõ ìåæðåáåðíûõ
ìûøö, %

100 301,5 � 41,0** 180,1 � 8,2*** 254,0 � 13,0*

Òðàíñäèàôðàãìàëüíîå äàâëå-
íèå, ìì âîä. ñò.

5,2 � 0,25 27,0 � 0,69* 24,8 � 2,76* 38,2 � 3,13*

Äûõàòåëüíûé îáúåì, ìë 31,5 � 1,78 45,0 � 2,35* 33,0 � 1,47* 54,5 � 5,5**

Ìèíóòíûé îáúåì äûõàíèÿ, ìë�ìèí 498,5 � 36,5 751,0 � 56,4** 78,7 � 48,0 933,5 � 144,1
×àñòîòà äûõàíèÿ, â ìèíóòó 14,9 � 1,01 16,7 � 0,81 24,0 � 1,03** 16,5 � 1,25*

Ïîëåçíûé äûõàòåëüíûé
öèêë, óñë. åä.

0,362 � 0,009 0,376 � 0,019 0,434 � 0,008* 0,316 � 0,003*

* p < 0,001.
** p < 0,01.

*** p < 0,05.



ýòîì “íèçêî÷àñòîòíîì” òèïå óòîìëåíèÿ àêòèâíîñòü
ìåìáðàííîãî ïîòåíöèàëà íîðìàëüíàÿ, íî óìåíüøàåòñÿ
ñèëà âñëåäñòâèå ïîâðåæäåíèÿ ñâÿçè ìåæäó âîçáóæäå-
íèåì è ñîêðàùåíèåì. Â ýêñïåðèìåíòå ýòà ôîðìà óòîì-
ëåíèÿ íàáëþäàåòñÿ ïîñëå ïðîäîëæèòåëüíûõ ñóáìàêñè-
ìàëüíûõ ïåðèîäè÷åñêèõ ñîêðàùåíèé [15].

Îïðåäåëåíèå óòîìëåíèÿ äèàôðàãìû ìû ïðîâîäèëè
íà îñíîâàíèè îáùåïðèçíàííûõ êðèòåðèåâ óòîìëåíèÿ.
Ïî äàííûì ëèòåðàòóðû, óòîìëåíèå äèàôðàãìû õàðàê-
òåðèçóåòñÿ ïàäåíèåì òðàíñäèàôðàãìàëüíîãî äàâëåíèÿ,
óâåëè÷åíèåì ïîëåçíîãî öèêëà áîëåå 0,4 óñë. åä., óìå-
íüøåíèåì ýëåêòðè÷åñêîé àêòèâíîñòè äûõàòåëüíûõ
ìûøö. Êîñâåííûìè ïðèçíàêàìè óòîìëåíèÿ ñ÷èòàþòñÿ
òàõèïíîý è ñíèæåíèå äûõàòåëüíîãî îáúåìà [7]. Â ðà-
áîòå äîñòîâåðíîå óòîìëåíèå äèàôðàãìû îïðåäåëÿëîñü
íà 90-é ìèíóòå íàãðóçî÷íîãî äûõàíèÿ. Êðîìå ýòîãî,
íàáëþäàåòñÿ ñíèæåíèå ñóììàðíîé ýëåêòðè÷åñêîé àê-
òèâíîñòè íàðóæíûõ ìåæðåáåðíûõ ìûøö, ÷òî êîñâåí-
íî ñâèäåòåëüñòâóåò îá óòîìëåíèè è ýòîé ìóñêóëàòóðû.
Óâåðåííîñòü, ÷òî íàáëþäàåìûé ïðîöåññ ÿâëÿåòñÿ
óòîìëåíèåì, à íå ìûøå÷íîé ñëàáîñòüþ, ïîäêðåïëÿåò
ôàêò âîçâðàùåíèÿ âñåõ èññëåäóåìûõ ïàðàìåòðîâ ê èñ-
õîäíûì çíà÷åíèÿì ïîñëå îòêëþ÷åíèÿ èíñïèðàòîðíîãî
ìûøå÷íîãî ñîïðîòèâëåíèÿ [12]. Ìåõàíèçì ïîëó÷åííî-
ãî äèàôðàãìàëüíîãî óòîìëåíèÿ — öåíòðàëüíûé èëè
ñìåøàííûé (öåíòðàëüíûé è ñîêðàòèòåëüíûé). Öåíòðà-
ëüíûé êîìïîíåíò óòîìëåíèÿ îïðåäåëÿåòñÿ íà 90- é ìè-

íóòå íàãðóæåííîãî äûõàíèÿ ïî ôàêòó äîñòîâåðíîãî
ïàäåíèÿ ñóììàðíîé áèîýëåêòðè÷åñêîé àêòèâíîñòè
äèàôðàãìû è äèàôðàãìàëüíîãî íåðâà, íî â òî æå âðåìÿ
ïàäàåò è èíñïèðàòîðíîå óñèëèå, ðàçâèâàåìîå äèàôðàã-
ìîé. Îòäåëèòü ïåðèôåðè÷åñêèé êîìïîíåíò îò öåíòðà-
ëüíîãî íå ïðåäñòàâëÿåòñÿ âîçìîæíûì â äàííûõ óñëî-
âèÿõ ýêñïåðèìåíòà.

Ðåãðåññèîííî-êîððåëÿöèîííûé àíàëèç, ïðîâåäåí-
íûé íàìè â ïðåäûäóùèõ èññëåäîâàíèÿõ [4], âûÿâèë
òåñíóþ è ïîëîæèòåëüíóþ êîððåëÿöèþ ìåæäó ýëåêòðî-
ôèçèîëîãè÷åñêèìè ïîêàçàòåëÿìè, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò
îá îòñóòñòâèè íàðóøåíèé íåðâíî-ìûøå÷íîé ïðîâîäè-
ìîñòè â ïðîöåññå óòîìëåíèÿ äèàôðàãìû. Ïîëîæèòåëü-
íàÿ êîððåëÿöèÿ, îïðåäåëÿåìàÿ ìåæäó ýëåêòðîôèçèîëî-
ãè÷åñêèìè ïîêàçàòåëÿìè äèàôðàãìàëüíîé ìûøöû è
òåíçîìåòðè÷åñêèìè äàííûìè, ãîâîðèò îá îòñóòñòâèè
ðàçîáùåíèÿ ìåæäó ïðîöåññîì ìåìáðàííîãî âîçáóæäå-
íèÿ è ñîêðàùåíèÿ ìèîñèìïëàñòîâ.

Àìèíîôèëëèí ïîëíîñòüþ êîìïåíñèðóåò óòîìëåíèå
èíñïèðàòîðíûõ ìûøö. Óâåëè÷èâàåòñÿ ñèëà ñîêðàùå-
íèé äèàôðàãìû, è êîìïåíñèðóþòñÿ ðåçåðâû íåð-
âíî-ìûøå÷íîãî àïïàðàòà äûõàíèÿ áåç äîñòîâåðíîãî
ñíèæåíèÿ ïîêàçàòåëåé çà 30 ìèí íàáëþäåíèÿ. Óìåíü-
øàåòñÿ ïîëåçíûé äûõàòåëüíûé öèêë íèæå êðèòè÷åñêî-
ãî çíà÷åíèÿ íà 20-é ìèíóòå ïîñëå ââåäåíèÿ. Ïîâûøà-
åòñÿ ñîêðàòèòåëüíàÿ àêòèâíîñòü íàðóæíûõ ìåæðåáåð-
íûõ ìûøö. Ìåõàíèçì êîìïåíñèðîâàíèÿ óòîìëåíèÿ
äèàôðàãìû ñâÿçàí ñ òðåìÿ âîçäåéñòâèÿìè àìèíîôèë-
ëèíà. Ïðåïàðàò ïîâûøàåò ñóììàðíóþ èíñïèðàòîðíóþ
àêòèâíîñòü äûõàòåëüíûõ ìûøö, ëèêâèäèðóÿ, òàêèì
îáðàçîì, öåíòðàëüíûé êîìïîíåíò, êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ
âåäóùèì â ðàçâèòèè èíñïèðàòîðíîãî óòîìëåíèÿ. Êðî-
ìå òîãî, àìèíîôèëëèí íåïîñðåäñòâåííî âîçäåéñòâóåò
íà ñîêðàòèòåëüíûé ïðîöåññ äèàôðàãìû è óëó÷øàåò
äèàôðàãìàëüíûé êðîâîòîê. Ïåðèôåðè÷åñêèå ýôôåêòû
àìèíîôèëëèíà ÿâëÿþòñÿ áîëåå âàæíûìè, ÷òî äåìîíñò-
ðèðóåò ñîõðàíåíèå äèàôðàãìàëüíûõ óñèëèé íà ôîíå
äîñòîâåðíîãî ïàäåíèÿ ñóììàðíîé èíñïèðàòîðíîé àê-
òèâíîñòè ê 30-é ìèíóòå ïîñëå ââåäåíèÿ âåùåñòâà.
Ïðåïàðàò ïåðâè÷íî ëèêâèäèðóåò öåíòðàëüíûé êîìïî-
íåíò óòîìëåíèÿ, à â äàëüíåéøåì ïîääåðæèâàåò ñîêðà-
òèìîñòü äèàôðàãìû íà ïðèåìëåìîì äëÿ àäåêâàòíîé
âåíòèëÿöèè óðîâíå íåïîñðåäñòâåííûì âëèÿíèåì íà
ïðîöåññ ñîêðàùåíèÿ âîëîêîí äèàôðàãìû è óâåëè÷åíè-
åì îáúåìíîé ñêîðîñòè êðîâîòîêà â ìûøöå. Âîçäåéñò-
âèå àìèíîôèëëèíà íà öåíòðàëüíóþ íåðâíóþ ñèñòåìó
è ñòèìóëÿöèÿ àêòèâíîñòè öåíòðàëüíîãî ãåíåðàòîðà
äûõàíèÿ åñòü ñëåäñòâèå åãî àíòàãîíèçìà ñ àäåíîçèíîì,
òàê êàê ðîëü áëîêàäû àäåíîçèíîâûõ ðåöåïòîðîâ ìå-
òèëêñàíòèíàìè ïðèçíàíà. Ïîêàçàíî, ÷òî àäåíîçèí âû-
çûâàåò öåíòðàëüíî-îïîñðåäîâàííîå ðàññëàáëåíèå ñêå-
ëåòíûõ ìûøö. Âåðîÿòíî, äàííûé ýôôåêò ðåàëèçóåòñÿ
÷åðåç À1–ïóðèíåðãè÷åñêèå ðåöåïòîðû [11], êîòîðûå
êîíêóðåíòíî áëîêèðóþòñÿ ìåòèëêñàíòèíàìè. Ïîëîæè-
òåëüíûé èíîòðîïíûé ýôôåêò àìèíîôèëëèíà ñâÿçàí ñ
óâåëè÷åíèåì êîíöåíòðàöèè âíóòðèêëåòî÷íîãî Ca2+

[13], ïóòåì îáëåã÷åíèÿ ïðîõîæäåíèÿ ýêñòðàöåëëþëÿð-
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Çàïèñü ýëåêòðè÷åñêîé àêòèâíîñòè äèàôðàãìàëüíîãî íåðâà (1 ),
äèàôðàãìû (2 ), íàðóæíûõ ìåæðåáåðíûõ ìûøö (3 ).

I — èñõîäíî, II — íà 1-é ìèíóòå äåéñòâèÿ èíñïèðàòîðíîé ðåçèñòèâíîé
íàãðóçêè; III — íà 90-é ìèíóòå äåéñòâèÿ èíñïèðàòîðíîé ðåçèñòèâíîé
íàãðóçêè (èíñïèðàòîðíîå ìûøå÷íîå óòîìëåíèå); IV — ïîñëå âíóòðè-
âåííîãî ââåäåíèÿ àìèíîôèëëèíà (24 ìã�êã) íà ôîíå èíñïèðàòîðíîãî
ìûøå÷íîãî óòîìëåíèÿ.



íîãî Ca2+ ÷åðåç ìåìáðàíó èëè óñèëåíèÿ âûñâîáîæäå-
íèÿ èíòðàöåëëþëÿðíîãî Ca2+ [10]. Ñòèìóëèðóþùåå
äåéñòâèå àìèíîôèëëèíà ìîæåò áûòü îáúÿñíåíî è åãî
àíòàãîíèçìîì ïî îòíîøåíèþ ê àäåíîçèíó. Äëÿ áëîêà-
äû ïóðèíîâûõ ðåöåïòîðîâ, ÷òîáû óñèëèòü âíóòðåííèé
òîê Ca2+, òðåáóåòñÿ äîâîëüíî ìàëîå êîëè÷åñòâî àìèíî-
ôèëëèíà [11]. Êàêîâ áû íè áûë ïåðâè÷íûé ìåõàíèçì,
óâåëè÷åíèå óðîâíÿ ñâîáîäíîãî Ca2+ îáëåã÷àåò âçàèìî-
äåéñòâèå àêòèíà ñ ìèîçèíîì [14].

ÂÛÂÎÄÛ

1. Àìèíîôèëëèí â äîçå 24 ìã�êã âíóòðèâåííî êîì-
ïåíñèðóåò èíñïèðàòîðíîå ìûøå÷íîå óòîìëåíèå, êîòî-
ðîå ðàçâèâàåòñÿ ïðè äëèòåëüíîì äûõàíèè ÷åðåç èíñ-
ïèðàòîðíîå ðåçèñòèâíîå ñîïðîòèâëåíèå.

2. Àìèíîôèëëèí ïîâûøàåò ñóììàðíóþ èíñïèðà-
òîðíóþ àêòèâíîñòü äûõàòåëüíûõ ìûøö, ïåðâè÷íî
ëèêâèäèðóÿ öåíòðàëüíûé êîìïîíåíò, êîòîðûé ÿâëÿåò-
ñÿ âåäóùèì â ðàçâèòèè èíñïèðàòîðíîãî óòîìëåíèÿ.

3. Àìèíîôèëëèí íåïîñðåäñòâåííî âîçäåéñòâóåò íà
ñîêðàòèòåëüíûé ïðîöåññ äèàôðàãìû, î ÷åì ãîâîðèò
óâåëè÷åíèå òðàíñäèàôðàãìàëüíîãî äàâëåíèÿ.

4. Ïåðèôåðè÷åñêèå ýôôåêòû àìèíîôèëëèíà ÿâëÿ-
þòñÿ áîëåå âàæíûìè, ÷òî äåìîíñòðèðóåò ñîõðàíåíèå
äèàôðàãìàëüíûõ óñèëèé íà ôîíå äîñòîâåðíîãî ïàäå-
íèÿ ñóììàðíîé èíñïèðàòîðíîé àêòèâíîñòè ê 30-é ìè-
íóòå ïîñëå ââåäåíèÿ âåùåñòâà.

Èññëåäîâàíèå âûïîëíåíî ïðè ïîääåðæêå ÐÔÔÈ
(ïðîåêò ¹ 00-04-48609).
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EFFECT OF AMINOPHYLLINE ON THE FATIGUE OF INSPIRATORY MUSCLES

I. A. Vinogradova and A. I. Shevchenko

Department of Pharmacology, Petrozavodsk State Medical University, ul. Krasnoarmeiskaya 31, Petrozavodsk, 185035

Russia

Effect of aminophylline on the fatigue of inspiratory muscles and ventilation disorders induced by respiratory resistive load was studied in cats. The admi-
nistration of aminophylline on the background of inspiratory fatigue increases transdiaphragm pressure, restores bioelectric activity of inspiratory muscles and
phrenic nerve, and decreases the respiratory duty cycle and rate. It is concluded that aminophylline in a dose of 24 mg/kg (i.v.) is capable of compensating the
inspiratory muscle fatigue via both central and peripheral mechanisms, the latter effect being probably of greater importance.
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