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У результаті досліджень встановлено, що комбінований препарат "Фітокар дин", який містить 
інгібітор АПФ еналаприл, діуретик індапамід і фітопрепарати серцево-судинної дії: настойки кропиви 
собачої та хмелю і екстракт глоду, при одноразовому внутрішньошлунковому введенні спонтанно 
гіпертензованим щурам у дозах 4, 8 і 16 мл/кг знижує вираженість тахікардії з 1 по 6 годину 
спостереження на 14,4-25% залежно від дози. У дозі 0,4 мл/кг, еквівалентній середньотерапевтичній 
дозі у людини, фітокардин перешкоджає аритмогенній дії кальцію хлориду у нормотензивних щурів. 
Багатокомпонентний препарат "Фітокардин" можна призначати поряд з основними антигіпертен-
зивними засобами у фармакотерапії серцево-судинних захворювань. 

Раніше нами було визначе
но антигіпертензивну дію 

нового комбінованого низькодо-
зового препарату "Фітокардин", 
до складу якого входять інгібітор 
А П Ф еналаприл, діуретик інда
памід і фітокомплекс серцево-су
динної дії: настойки кропиви со¬
бачої, хмелю та екстракт глоду 
[5]. Серцево-судинні засоби рос
линного походження підсилюють 
кровообіг у коронарних судинах і 
судинах мозку, проявляють за-
гальнозміцнюючу, вегетостабілі-
зувальну, спазмолітичну і седа¬
тивну дію [6, 7, 8]. Кількісний 
вміст фітокомпонентів у фітокар -
дині вибрано на основі аналізу 
разових доз настойок собачої кро¬
пиви або глоду, або хмелю в скла¬
ді найбільш широко вживаних пре¬
паратів серцево-судинної дії, та¬
ких як "Валокордин", "Корвалол Н", 
"Валоседан", "Корвалдин", "Но-
во-Пассит", "Кардіофіт", "Кардіо¬
вален", "Пумпан", настойок со¬
бачої кропиви, глоду і хмелю то¬
що. У цих препаратах разові дози 
настойки кропиви собачої станов
лять 2 мл, глоду — 0,2-10 мл, су
хого екстракту хмелю — 40-350 м г. 

Встановлено, що фітокар дин 
при одноразовому внутрішньо-
шлунковому введенні спонтанно 

гіпертензованим щурам у дозах 4, 
8 і 16 м л / к г (2,5; 5 і 10 м г / к г по 
еналаприлу і 0,62; 1,24 і 2,48 м г / к г 
по індапаміду) має виражений до-
зозалежний антигіпертензивний 
ефект протягом 24-28 годин спосте¬
реження. Було визначено, що дозу
вання еналаприлу та ін дапаміду, 
які рекомендуються при прийомі 
одноразової середньотерапевтичної 
дози препарату (4 мл), становлять 
2,5 і 0,625 мг відповідно, тобто у 
4,0 рази нижче за добові середньо-
терапевтичні дози відповідних мо-
нопрепаратів. Дозування інших 
діючих речовин рослинного по¬
ходження також відповідає їх мі¬
німальному вмісту у відомих мо¬
но- і комбінованих препаратах. 

На теперішній час стає акту¬
альним дослідження впливу цього 
препарату на серцевий ритм [3, 4]. 

Метою цієї роботи стало вста¬
новлення антиаритмічної дії пре¬
парату "Фітокардин", яку оціню¬
вали за впливом на ЧСС у двох 
серіях дослідів. 

Матеріали та методи 

У І серії дослідів вивчали вплив 
препарату на ЧСС у спонтанно 
гіпертензованих щурів. У ІІ серії 
дослідів вивчали вплив препара¬
ту на показники ЕКГ у нормотен-
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зивних щурів на фоні аритмії, 
індукованої внутрішньовенним вве¬
денням розчину кальцію хлориду. 
У період акліматиза ції після пере¬
везення з розплідника лабораторних 
тварин "Біомодельсервіс" м. Киє¬
ва (протягом 2 тижнів) і в ході 
експерименту тварини знаходи¬
лися в стандартних умовах утри¬
мання. 

I серія. Досліди проведені на 
42 спонтанно гіпертензованих щу¬
рах (SRH) масою 225-300 г. У 
день експерименту у щурів ре¬
єстрували вихідну ЧСС у хвосто¬
вій артерії неінвазивним методом 
за допомогою реєстратора арте¬
ріального тиску B P Recorder ("Ugo 
Basile", Італія). Після введення 
препаратів ЧСС реєстрували про¬
тягом усього періоду вимірюван¬
ня артеріального тиску. Фітокар-
дин вводили щурам одноразово 
внутрішньошлунково в нативному 
вигляді в дозах 4, 8 і 16 м л / к г , що 
відповідає 2,5; 5 і 10 м г / к г по ена-
лаприлу або 0,62; 1,24 і 2,48 м г / к г 
по індапаміду. Як препарати по¬
рівняння використовували таблет¬
ки еналаприлу "Енап" ( K R K A ) , 
таблетки індапаміду "Арифон" 
("Les Laboratoires", Франція) і 
фітокомплекс фітокардину. Таб¬
летки "Енап" вводили внутрішньо-
шлунково один раз у вигляді вод¬
ної суспензії в дозах 5 і 20 м г / к г 
по еналаприлу. Таблетки "Ари-
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Таблиця 
Вплив одноразового внутрішньошлункового введення 
фітокардину (0,4 мл/кг) на ЧСС при хлоркальцієвій 

аритмії у щурів, п = 12 

Група 
Час після введення 

СаСІг, хв 
п ЧСС, уд/хв ЧСС, % до 

вихідного рівня 

Контрольна 
група 

Вихідний рівень 6 404,90±6,020 100 

Контрольна 
група 

0,3 5 306,70±26,30* 75,7 

Контрольна 
група 

1 5 341,40±15,08* 84,3 
Контрольна 

група 2 5 363,80±18,40* 89,8 
Контрольна 

група 

3 5 372,30±17,75 91,9 

Контрольна 
група 

4 5 386,40±19,80 95,4 

Контрольна 
група 

5 5 389,90±18,96 96,3 

Дослідна 
група 

Вихідний рівень 6 360,40±23,26** 100 

Дослідна 
група 

0,3 6 335,20±12,66 93,0 

Дослідна 
група 

1 6 338,20±10,87 93,8 
Дослідна 

група 2 6 356,40±13,58 98,9 
Дослідна 

група 

3 6 365,40±13,05 101,4 

Дослідна 
група 

4 6 362,70±11,86 100,6 

Дослідна 
група 

5 6 377,70±12,86 104,8 

Примітки: 
1) вихідний рівень — показники ЕКГ після настання наркозу перед введенням 
СаСІ2; 
2) * — Р<0,05 відносно вихідного рівня; 
3) ** — 0,05<Р<0,1 відносно вихідного рівня у групі "контроль". 

фон" вводили внутрішньошлун-
ково один раз у вигляді водної 
суспензії в дозах 3 і 10 м г / к г по 
індапаміду. Фітокомплекс вводи¬
ли внутрішньошлунково однора¬
зово в дозах 8 і 16 м л / к г . Ефект 
досліджуваних препаратів оціню¬
вали за зміною ЧСС щодо вихід¬
ного рівня. 

II серія. Досліди проведені на 
12 щурах-самцях масою тіла 270¬
300 г. Рандомізацію тварин з роз¬
поділом за групами проводили ме¬
тодом випадкових чисел. Фіто-
кардин вводили щурам одноразо¬
во у шлунок у дозі 0,4 м л / к г , 
розводячи в 3 рази водою. Зазна¬
чена доза фітокардину відповідає 
його заданій середньотерапевтич-
ній добовій дозі для людини (4 мл) 
з урахуванням коефіцієнта пере¬
рахунку на масу тіла щурів. Че¬
рез 10-15 хв щурам вводили ета-
мінал натрію (30 м г / к г , внут-
рішньоочеревинно) і через 15 хв 
після цього реєстрували вихідну 
ЕКГ у ІІ стандартному відведенні 
на електрокардіографі ЕК1К-01, 
після чого відпрепаровували на 

правій задній лапі стегнову вену, 
в яку вводили 10% розчин каль¬
цію хлориду у дозі 150 м г / к г (по 
кальцію хлориду) протягом 15 с. 
Через 20 с та 1, 2, 3, 4 і 5 хв після 
ін'єкції кальцію хлориду знову ре¬
єстрували ЕКГ, на яких визнача¬
ли регулярність та частоту серце¬
вих скорочень. Контролем слу¬
жила група нелікованих щурів, 
яких наркотизовували, як описа¬
но вище, і через 15 хв після цього 
(при настанні наркозу) реєстру¬
вали вихідну ЕКГ, потім вводили 
10% розчин кальцію хлориду в 
дозі 150 м г / к г протягом 15 с і 
знову реєстрували ЕКГ в ті ж 
терміни, що і в дослідній групі. 
Фармакологічний ефект препара¬
ту оцінювали за його впливом на 
ЧСС на фоні кальцієвої аритмії в 
динаміці, виражаючи її у відсот¬
ках відносно вихідного рівня в тій 
ж е групі тварин. 

Результати та їх 
обговорення 

У І серії дослідів вихідна ЧСС 
у більшості піддослідних спонтан-

но гіпертензованих щурів (80%) 
складала 400-520 у д / х в , що пере¬
вищує верхню межу цього показ¬
ника у нормотензивних щурів да¬
ної вікової групи (388,5 у д / х в ) . 

Короткочасна іммобілізація цих 
щурів при проведенні вимірюван¬
ня АТ і ЧСС, певно, викликає у 
них розвиток емоційно-стресор-
ної реакції, яка на основі почат¬
кового підвищеного тиску при¬
зводить до розвитку тахікардії [8]. 
Внутрішньошлункове одноразове 
введення цим щурам фітокардину 
в дозах 4 та 8 м л / кг викликає на 
4-ій годині після введення корот¬
кочасне зменшення ЧСС на 14,4 
і 19,3% відповідно. До 6-ї години 
і протягом всього подальшого пе¬
ріоду реєстрації ЧСС відновлю¬
ється до вихідного рівня. Введен¬
ня дози 16 м л / к г фітокардину 
викликає зменшення ЧСС на 21¬
25% з 1-ої по 6-у годину спосте¬
реження, потім ЧСС поступово 
відновлюється до вихідного рівня. 

Референс-препарати — фіто-
комплекс фітокардину, "Енап" і 
"Арифон" при внутрішньошлун-
ковому одноразовому введенні не 
проявляють значного впливу на 
ЧСС протягом всього періоду її 
реєстрації. 

Оскільки для монопрепаратів 
еналаприлу та індапаміду не ха¬
рактерний помітний вплив на ЧСС, 
можна припустити, що виявлене 
зменшення ЧСС обумовлене ефек¬
том глоду і кропиви собачої у 
фітокардині. 

У ІІ серії дослідів у контроль¬
ній групі нелікованих щурів ви¬
хідна ЧСС (через 15-20 хв після 
наркотизації) склала в середньо¬
му 405 у д / х в при правильному 
синусовому ритмі ЕКГ. Введення 
тваринам у цей період розчину 
кальцію хлориду викликає вира¬
жені і характерні зміни показ¬
ників ЕКГ, максимум яких вияв¬
ляється вже через 20 с. Серце¬
вий ритм нелікованих тварин у 
період з 20 с по 3 хв характери¬
зується як неправильний синусо-
вий з періодами уповільнення і 
реєстрації рідкісних повільних ви¬
слизаючих ритмів (несинусові — 
ектопічні ритми). ЧСС на 20 се¬
кунді знижується в середньому 
по групі максимально в 1,3 рази. 
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Характер змін показників ЕКГ у 
нелікованих щурів вказує на по¬
рушення основних функцій серця — 
ритму і провідності, дисфункція 
яких лежить в основі серцевих 
аритмій. Ці порушення ЕКГ у нелі-
кованих щурів у цілому свідчать 
про розвиток синусової брадикар¬
дії, найбільш вираженої в пер ш і 2 хв. 
Після введення кальцію хлориду 
рівень реєстрованих показників у 
нелікованих щурів відновлюється 
протягом 4 хв, залишаючись тро¬
хи нижче за вихідний (табл.) . 

Через 20-30 хв після однора¬
зового введення фітокардину та 
наркозу, дія якого настала одразу 
за цим, виявляється помітна тен¬
денція до зниження ЧСС порівня¬
но з тим ж е періодом реєстрації 
у контрольній нелікованій групі. 
Як відомо, засоби для наркозу 
спричиняють кардіодепресивну дію, 
сповільнюючи ритм серця і зни¬
жуючи АТ, а антигіпертензивні і 
седативні засоби, якими є компо¬
ненти препарату, потенціюють вка¬
зані ефекти наркозу. 

Препарат не чинить значного 
впливу на ЧСС у здорових тварин. 
Внутрішньовенне введення каль¬
цію хлориду на фоні фітокардину 
не викликає достовірних змін рит¬
му серця протягом 5 хв реєстра¬
ції ЕКГ. Серцевий ритм лікованих 
тварин тільки протягом 1 хв ха¬
рактеризується рідкісними періо¬
дами уповільнення в окремих тва¬
рин, ектопічні ритми реєструють¬
ся також протягом першої хвили¬
ни тільки у 1 щура. З 2-ої хв ритм 
серця характеризується як регу¬
лярний синусовий. При одноразо¬
вому внутрішньошлунковому вве¬
денні спонтанно гіпертензивним 
щурам у дозах 4,8 і 16 м л / к г 
фітокардин залежно від дози зни¬
жує вираженість тахікардії з 1-ї по 
6-у год спостереження на 14,4-25%. 
У дозі 0,4 м л / к г , еквівалентній 
середньотерапевтичній для люди¬
ни, фітокардин перешкоджає арит-
могенній дії кальцію хлориду у 
нормотензивних щурів. 

Таким чином, фітокардин при 
одноразовому внутрішньошлун-

ковому введенні знижує вираже-
ність тахікардії у спонтанно гі-
пертензованих щурів і перешкод¬
ж а є аритмогенній дії кальцію хло¬
риду у нормотензивних щурів. 
Результати досліджень показу¬
ють, що препарат виявляє прита¬
манну для препаратів глоду і кро¬
пиви собачої антиаритмічну дію, 
профіль якої відповідає даним лі¬
тератури про ефекти цих пре¬
паратів [1, 2]. 

ВИСНОВКИ 
У результаті досліджень вста¬

новлено, що комбінований гіпо¬
тензивний препарат "Фітокардин" 
при одноразовому внутрішньо-
шлунковому введенні спонтанно 
гіпертензованим щурам у дозах 
4, 8 і 16 м л / к г знижує вира-
женість тахікардії з 1 по 6 год 
спостереження на 14,4-25% в за¬
лежності від дози. У дозі 0,4 м л / к г , 
еквівалентній середньотерапевтич-
ній дозі у людини, препарат пере¬
шкоджає аритмогенній дії каль¬
цію хлориду у нормотензивних 
щурів. 
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