
Оригинальные научные публикацииОригинальные научные публикации	

116
МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ 4/2026МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ 4/2026

DOI: https://doi.org/10.51922/1818-426X.2026.4.116

C. Н. Чепелев 1, Ф. И. Висмонт 1, Е. Н. Чепелева 1, 
С. В. Губкин 1,2

КАРДИОПРОТЕКТОРНАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ 
ПОСТКОНДИЦИОНИРОВАНИЯ С ПОМОЩЬЮ 

L-ЛАКТАТА ПРИ ИШЕМИИ-РЕПЕРФУЗИИ МИОКАРДА 
У МОЛОДЫХ И СТАРЫХ КРЫС И ЗНАЧИМОСТЬ 

АКТИВНОСТИ NO-СИНТАЗЫ И М-ХОЛИНОРЕАКТИВНЫХ 
СИСТЕМ В ЕЕ РЕАЛИЗАЦИИ

УО «Белорусский государственный медицинский университет», 
Минск, Республика Беларусь,1 

ГНУ «Институт физиологии НАН Беларуси», 
Минск, Республика Беларусь 2

Цель – изучить кардиопротекторную эффективность посткондиционирования с помощью 
L-лактата (ПостЛ) при ишемии-реперфузии миокарда у молодых и старых крыс и выяс-
нить значимость активности NO-синтазы (NOS) и М-холинореактивных систем (М-ХРС) 
в ее реализации.

Методы. Исследование проведено на молодых и старых наркотизированных нелиней-
ных белых крысах-самцах. Животные через трахеостому переводились на искусственное 
дыхание комнатным воздухом с помощью аппарата искусственной вентиляции легких. 
Для измерения артериального давления и введения препаратов крысам канюлировали 
правую сонную артерию и левую внутреннюю яремную вену соответственно. В ходе экспе-
римента непрерывно регистрировалась электрокардиограмма во II стандартном отведе-
нии. Животным выполняли коронароокклюзию (30 мин) и реперфузию (2 ч). С помощью 
компьютерной планиметрии оценивали размер зоны некроза и зоны риска. ПостЛ модели-
ровали через 25 мин от начала репефузии путем введения нейтрализованного с помощью 
NaOH раствора L-лактата в дозе 10 мг/кг. Ингибитор NOS метиловый эфир NG-нитро-
L-аргинина (L-NAME) в дозе 25 мг/кг вводили крысам сразу после коронароокклюзии, 
а 0,2 %-й р-р блокатора М-ХРС атропин в дозе 2 мг/кг – за 10 мин до моделирования 
ПостЛ.

Результаты. ПостЛ оказывает кардиопротекторный эффект и приводит к умень-
шению размеров зоны некроза в миокарде левого желудочка у молодых и старых особей 
на 26,7 и 25,5 % (р < 0,01) соответственно. Предварительное введение как ингибитора 
NOS L-NAME, так и блокатора М-ХРС атропина устраняло кардиопротекторный эффект 
ПостЛ у молодых, но не у старых крыс, что свидетельствует о значимости активности 
NOS и L-NAME в реализации кардиопротекторного эффекта ПостЛ у молодых, но не у ста-
рых крыс.

Заключение. Активность М-ХРС как и NOS имеет значимость в реализации кардио-
протекторного эффекта ПостЛ при ишемии-реперфузии миокарда у крыс в зависимости 
от их возраста. В условиях системного действия в организме животных как ингибитора 
NOS L-NAME, так и блокатора М-ХРС атропина кардиопротекторный эффект ПостЛ 
сохраняется у старых, но не у молодых крыс.

Ключевые слова: кардиопротекция, инфаркт-лимитирующий эффект, постконди-
ционирование, L-лактат, NO-синтаза, М-холинореактивные системы, молодые и старые 
крысы.
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Сердечно-сосудистые заболевания остаются ве-
дущей причиной смертности в мире, ежегодно 

приводя более чем к 20 миллионам смертей [1]. Среди 
данной группы заболеваний наиболее распространенным 
является острый инфаркт миокарда (ОИМ), возникаю-
щий, как правило, вследствие значительной или полной 
обструкции коронарных артерий. Реперфузия, хотя и не-
обходима, парадоксальным образом может усугубить по-
вреждение, называемое ишемически-реперфузионным 
повреждением миокарда. Для смягчения ишемически-
реперфузионного повреждения, помимо тромболити-
ческой терапии, были разработаны некоторые немеди-
каментозные стратегии, включая различные способы 
кондиционирования, такие как локальное и дистантное 
ишемическое пре-, пер- и посткондиционирование [2].

Дистантное ишемическое кондиционирование 
является более безопасной, неинвазивной стратегией, 
осуществляемой путем выполнения коротких циклов 
ишемии-реперфузии в отдаленном от сердца органе или 
ткани для защиты миокарда от ишемически-реперфу-
зионного повреждения. При этом стоит отметить, что пре-
кондиционирование необходимо применять до начала 
острой ишемии миокарда, что затрудняет его практиче-

ское применение, поскольку почти непредсказуемо на-
ступление ОИМ.

Доклинические [3] и некоторые клинические [4] 
исследования показали, что различные способы ише-
мического кондиционирования оказывают кардиопро-
текторный эффект при ишемически-реперфузионном 
повреждении. Однако остается не всегда ясным, поче-
му этот благоприятный эффект, наблюдаемый в экспе-
риментах на животных, не всегда транслируется в кли-
нической практике. Одной из вероятных причин такого 
различия является влияние факторов риска, таких как 
пол, возраст, наличие сопутствующей патологии, изме-
нений структуры и функции миокарда, прием некото-
рых лекарственных средств [5].

Вместе с тем, особую актуальность в последнее вре-
мя приобретает ограничение ишемически-реперфузион-
ного повреждения не только путем применения раз-
личных подходов ишемического кондиционирования, 
но и с помощью фармакологического кондициониро- 
вания, в результате введения агентов, которые оказы-
вают кардиопротекторный эффект, схожий со способа-
ми ишемического кондиционирования и механизмами 
их реализации. Среди важнейших таких агентов исполь-
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Purpose – to study the cardioprotective efficacy of postconditioning with L-lactate (PostL) 
during myocardial ischemia-reperfusion in young and old rats and to elucidate the role of NO-
synthase (NOS) and M-cholinergic reactive system (M-CRS) activity in its implementation.

Methods. The study was conducted on young and old anesthetized nonlinear white male rats. 
The animals were ventilated with room air via a tracheostomy. The right carotid artery and left 
internal jugular vein were cannulated to measure blood pressure and administer drugs. An electro-
cardiogram (ECG) was continuously recorded in lead II throughout the experiment. The animals 
underwent coronary occlusion (30 min) and reperfusion (2 h). The size of the necrotic zone and the risk 
zone were assessed using computerized planimetry. PostL was modeled 25 min after the start 
of reperfusion by administering a solution of L-lactate neutralized with NaOH at a dose of 10 mg/kg. 
The NOS inhibitor NG-nitro-L-arginine methyl ester (L-NAME) was administered to rats at a dose 
of 25 mg/kg immediately after coronary occlusion, and the 0.2 % M-CRS blocker atropine at a dose 
of 2 mg/kg was administered 10 min before PostL.

Results. PostL exerts a cardioprotective effect and leads to a decrease in the size of the necrotic 
zone in the left ventricular myocardium in young and old animals by 26.7 and 25.5 % (p < 0.01), 
respectively. Pretreatment with both the NOS inhibitor L-NAME and the M-CRS blocker atropine 
abolished the cardioprotective effect of PostL in young but not old rats, indicating the importance 
of NOS and L-NAME in mediating the cardioprotective effect of PostL in young but not old rats.

Conclusion. The activity of M-СRC, like NOS, is important in the implementation of the car-
dioprotective effect of PostL during myocardial ischemia-reperfusion in rats, depending on their age. 
Following systemic administration of both the NOS inhibitor L-NAME and the M-CRS blocker 
atropine, the cardioprotective effect of PostL is maintained in old but not young rats.

Key words: cardioprotection, infarction-limiting effect, postconditioning, L-lactate, NO-synthase, 
M-cholinergic reactive systems, young and old rats.
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зуют аденозин, опиоидные пептиды, брадикинин, аце-
тилхолин, монооксид азота, активаторы АТФ-зависимых 
калиевых каналов, ингибиторы митохондриальных пор 
и другие [6]. Таким образом, многообещающим являет-
ся выяснение механизмов кардопротекторных эффек-
тов ишемического кондиционирования и определение 
фармакологических подходов их регуляции с целью раз-
работки эффективных способов и методов фармаколо-
гического кондиционирования.

Ранее нами в опытах на крысах было установлено, 
что дистантное ишемическое посткондиционирование 
(ДИПост), которое воспроизводилось 15-минутной ише-
мией нижних конечностей и выполнялось через 10 мин 
после 30-минутной острой ишемии миокарда с после-
дующей 120-минутной реперфузией, оказывает инфаркт-
лимитирующий эффект и сопровождается повышением 
уровня лактата в плазме крови у крыс на 87,7 % (p < 0,05) 
по сравнению с интактными животными [7]. Вместе 
с тем было выявлено, что посткондиционирование с по-
мощью L-лактата (ПостЛ), которое осуществлялось пу-
тем введения в левую общую яремную вену нейтра- 
лизованного L-лактата в дозе 10 мг/кг через 25 мин 
от начала реперфузии после 30-минутной острой ише-
мии с последующей 120-минутной реперфузией миокар-
да, как и ДИПост, оказывают инфаркт-лимитирующий 
эффект [7]. На основании полученных данных нами 
было выдвинуто предположение, что повышение уров-
ня лактата в крови (гиперлактатемия), возникающее 
после ДИПост в условиях ишемии-реперфузии миокар-
да, имеет значение в реализации его инфаркт-лимити-
рующего эффекта [7].

Как показано многочисленными научными исследо-
ваниями, в механизмах защиты миокарда от ишемиче-
ского и реперфузионного повреждений имеет значимость 
активность NO-синтазы (NOS), которая обеспечивает 
выработку монооксида азота (NO), и парасимпатиче-
ская регуляция сердечной деятельности, в частности 
активность периферических М-холинореактивных си-
стем (М-ХРС) [8–10].

Известно также, что в организме старых животных 
происходят значительные морфофункциональные и био-
химические изменения: процессы старения организма 
сопровождаются ослаблением влияния парасимпатиче-
ской регуляции на сердце, что связано с деструкцией 
холинергических нервных окончаний, снижением интен-
сивности процессов синтеза ацетилхолина и числа 
М-холинорецепторов в миокарде, нередко также сни-
жается активность NOS, что ведет к дефициту NO и раз-
витию эндотелиальной дисфункции [11–14].

Такие данные дали основания полагать, что воз-
растные изменения в организме могут сказываться 
на кардиопротекторной эффективности ПостЛ при ише-
мии-реперфузии миокарда, а активность NOS и М-ХРС 
могут иметь значимость в механизмах ее реализации.

Цель исследования – выяснить кардиопротектор-
ную эффективность ПостЛ при ишемии-реперфузии мио-
карда у молодых и старых крыс и значимость активно-
сти NOS и М-ХРС в ее реализации.

Методы и материалы

Исследование проведено на 218 наркотизирован-
ных нелинейных белых крысах-самцах, разделенных 
на 2 возрастные группы: 90 молодых крыс, масса ко- 

торых составляла 200–240 г, а возраст – 3–5 мес., 
и 128 старых крыс с массой 400–450 г. и возрастом 
23–25 мес.

Эксперименты проводились в соответствии с эти-
ческими нормами обращения с лабораторными живот-
ными (протокол № 1 от 15.09.2022 Комитета по био-
медицинской этике Белорусского государственного ме-
дицинского университета).

Для наркотизации животных использовали тиопен-
тал натрия в дозе 50 мг/кг внутрибрюшинно. Крыс пе-
реводили на искусственное дыхание атмосферным воз-
духом через трахеостому при помощи аппарата искус-
ственной вентиляции легких (Harvard Appartatus Rodent 
Ventilator, model 683, США). В ходе экспериментов не-
прерывно регистрировали электрокардиограмму (ЭКГ) 
во II стандартном отведении и системное артериаль-
ное давление (АД). На протяжении эксперимента изуча-
лись следующие показатели гемодинамики: среднее 
АД (АДср ) (мм рт. ст.) и частота сердечных сокращений 
(ЧСС) (уд/мин).

С целью моделирования повреждения миокарда, 
вызываемого его ишемией-реперфузией, наркотизиро-
ванным животным вскрывали грудную клетку в IV меж-
реберном промежутке слева. После периода 15-минут-
ной стабилизации гемодинамики крысам выполняли 
30-минутную окклюзию передней нисходящей ветви 
левой коронарной артерии (ЛКА) путем механического 
ее пережатия при помощи лигатуры. Длительность ре-
перфузии миокарда составляла 120 мин.

ПостЛ выполнялось животным, которым через 25 мин 
от начала репефузии вводили в левую общую яремную 
вену 0,5 мл 40 мМоль нейтрализованного раствора 
L-молочной кислоты (Sigma-Aldrich, США), т.  е. в дозе 
10 мг/кг. Нейтрализованный L-лактат готовили раство-
рением L-молочной кислоты в 0,9  % растворе NaCl 
для инъекций с последующим доведением pH до 7,4 
с помощью NaOH. Выбор дозы L-лактата 10 мг/кг был 
обусловлен необходимостью достижения концентрации, 
соответствующей уровню L-лактата сразу после моде-
лирования ДИПост (15-минутная двусторонняя окклю-
зия бедренных артерий) [7].

Выяснение значимости активности М-ХРС в реали-
зации кардиопротекторного эффекта ПостЛ при ишемии-
реперфузии миокарда у молодых и старых крыс прово-
дилось путем введения в левую внутреннюю яремную 
вену 0,2  %-го раствора М-холиноблокатора атропина 
(Sigma-Aldrich, США) в дозе 2 мг/кг за 10 мин до вос-
произведения у крыс ПостЛ, а выяснение значимости 
активности NOS – после введения в левую внутрен-
нюю яремную вену водного раствора метилового эфи-
ра NG-нитро-L-аргинина (L-NAME) (Acros Organics, США) 
в дозе 25 мг/кг сразу после острой ишемии миокарда, 
а в дальнейшем через 25 мин выполнялось ПостЛ.

Зону ишемии (зону риска) выявляли путем введения 
в левую внутреннюю яремную вену 0,5 мл 5 %-го рас-
твора красителя Evans Blue (Sigma-Aldrich, США) в конце 
реперфузии при повторной кратковременной окклюзии 
передней нисходящей ветви ЛКА. Зону риска определя-
ли как зону, не окрашенную в синий цвет. Затем сердце 
извлекали и отделяли от него левый желудочек. После 
замораживания в морозильной камере (–20 ºС в тече-
ние 30 мин) левый желудочек разрезали на 6 попереч-
ных срезов. Срезы взвешивали на электронных весах 
Adventurer AR 1530 (Ohaus, Швейцария), затем их скани-
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ровали при помощи сканера Epson (Китай) с обеих сто-
рон. При помощи компьютерной планиметрии с использо-
ванием программы Adobe Photoshop СС 2013 для каж-
дого среза определяли отношение средней площади 
зоны риска к средней площади всего среза. После этого 
для идентификации зоны некроза (ЗН) срезы помеща-
ли в 1 %-й раствор 2,3,5-трифенилтетразолия хлорида 
на 15 мин при температуре 37,0 ºС. С целью идентифи-
кации ЗН в миокарде левого желудочка крыс использо-
вали метод, основанный на определении активности де-
гидрогеназ [15]. Жизнеспособный миокард (клетки, со-
хранившие дегидрогеназную активность) окрашивался 
в кирпично-красный цвет, а некротизированная ткань 
была бледно-розового цвета. После 24-часовой инкуба-
ции срезов в 10 %-м растворе формалина в термостате 
при температуре 37,0 ºС срезы сканировали повторно 
с обеих сторон. При помощи компьютерной планиметрии 
с использованием программы Adobe Photoshop СС 2013 
для каждого среза миокарда левого желудочка опреде-
ляли отношение средней площади ЗН к средней площа-
ди всего среза.

Экспериментальные группы молодых и старых крыс, 
на которых проводилось исследование кардиопротек-
торной эффективности ПостЛ при ишемии-реперфузии 

миокарда в условиях системного действия в организ- 
ме животных блокатора М-ХРС атропина, представлены 
на рисунке 1.

На рисунке 2 представлены экспериментальные 
группы молодых и старых крыс, на которых проводи-
лось исследование кардиопротекторной эффективности 
ПостЛ при ишемии-реперфузии миокарда в условиях 
системного действия в организме животных ингибито-
ра NOS L-NAME.

Полученные в исследовании результаты анализи-
ровались с использованием стандартных пакетов ста-
тистических программ Statistica 13.3 (Statsoft Inc., США) 
и GraphPad Prism 9.3.1 (GraphPad Software, США). В ра-
боте использовали однофакторный дисперсионный ана-
лиз (ANOVA) с использованием тестов множественных 
сравнений Данна и Бонферрони, при этом результаты 
представлялись в виде: среднее ± стандартная ошибка 
среднего (М ± SEM). Для оценки статистической значи-
мости различий данных в случае их непараметрического 
распределения использовали критерий Крускала–Уоллиса 
и тест множественных сравнений Данна. В данном случае 
результаты были представлены в виде медиана и интер
квартильный размах (Me (Q1; Q3)). Уровень p < 0,05 рас-
сматривался как статистически значимый.

Рисунок 1. Схема протоколов эксперимента для изучения кардиопротекторной эффективности ПостЛ у молодых и старых крыс 
в условиях системного действия в организме животных блокатора М-ХРС атропина
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Результаты

Общая выживаемость крыс после острой коронар-
ной окклюзии составила 66,1 % (74 крысы из 218 по-
гибло в период острого инфаркта миокарда и последу-
ющей реперфузии). При этом в группе Контрольмолодые 
выживаемость животных составила 85,7  %, в группе 
Контрольстарые – 54,5  %, в группе Атропин  +  Конт-
рольмолодые – 80,0 %, в группе Атропин + Контрольстарые – 
48,0  %, в группе L-NAME  +  Контрольмолодые – 70,6  %, 
в группе L-NAME  +  Контрольстарые – 46,2  %, в группе 
ПостЛмолодые – 85,7  %, в группе ПостЛстарые – 70,6  %, 
в группе Атропин  +  ПостЛмолодые – 80,0  %, в группе 
Атропин  +  ПостЛстарые – 63,2  %, в группе L-NAME  + 
ПостЛмолодые – 80,0 % и в группе L-NAME + ПостЛстарые – 
63,2 %. Так, у старых крыс за время 30-минутной коро-
нароокклюзии и последующей 120-минутной реперфу-
зии имело место значительное снижение выживаемости 
в сравнении с молодыми крысами (погибло 56 старых 
и 18 молодых крыс), что свидетельствует о более чем 
трехкратном снижении устойчивости миокарда старых 
крыс к повреждению, вызванному ишемией и репер-
фузией. В итоге из каждой группы животных для после-
дующего анализа данных было отобрано по 12 крыс.

При изучении кардиопротекторной эффективности 
ПостЛ при ишемии-реперфузии миокарда у молодых 

и старых крыс в условиях системного действия в орга-
низме животных как блокатора М-ХРС атропина, так 
и ингибитора NOS L-NAME статистически значимых раз-
личий между анализируемыми группами по показате-
лю размера зоны риска в миокарде левого желудочка 
не выявлено. Так, зона ишемии в группе Контрольмолодые 
составила 54 ± 3 %, Контрольстарые – 55 ± 3 %, Атропин + 
Контрольмолодые – 49 ± 5 %, Атропин + Контрольстарые – 
53 ± 6 %, L-NAME + Контрольмолодые – 50 ± 5 %, L-NAME + 
Контрольстарые – 55  ±  6  %, ПостЛмолодые – 52  ±  4  %, 
ПостЛстарые – 53  ±  3  %, Атропин  +  ПостЛмолодые – 
50 ± 4 %, Атропин + ПостЛстарые – 54 ± 5 %, L-NAME + 
ПостЛмолодые – 54  ±  4  % и L-NAME  +  Постлстарые – 
55 ± 5 %. Таким образом, во всех анализируемых группах 
крыс размеры зоны риска в миокарде левого желудоч-
ка были сопоставимы.

Первая часть исследования была посвящена выясне-
нию кардиопротекторной эффективности ПостЛ при ише-
мии-реперфузии миокарда у молодых и старых крыс 
и значимости активности NOS в ее реализации. Размер 
зоны инфаркта (ЗН) является важным показателем по-
вреждения миокарда из-за его влияния на сократи-
мость сердца. Установлено, что размер ЗН в миокарде 
левого желудочка у животных в группе Контрольмолодые 
составил 45 ± 4 %, а в группе Контрольстарые – 47 ± 5 %. 

Рисунок 2. Схема протоколов эксперимента для изучения кардиопротекторной эффективности ПостЛ у молодых и старых крыс 
в условиях системного действия в организме животных блокатора NOS L-NAME
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В условиях системного действия в организме L-NAME 
в группах контроля формировались следующие разме-
ры зон некроза: в группе L-NAME + Контрольмолодые – 
46 ± 6 % и в группе L-NAME + Контрольстарые – 49 ± 5 %. 
После внутривенного введения животным L-лактата 
(10 мг/кг) у крыс при ишемии-реперфузии миокарда 
в левом желудочке формировались следующие раз- 
меры ЗН: в группе ПостЛмолодые – 33  ±  3  % (р  <  0,01 
в сравнении с группами Контрольмолодые и L-NAME  + 
Контрольмолодые), а в группе ПостЛстарые – 35  ±  4  % 
(р  <  0,01 в сравнении с группами Контрольстарые 
и L-NAME + Контрольстарые). Размер ЗН в миокарде ле-
вого желудочка в группах молодых и старых животных, 
которым выполнялось внутривенное введение ингиби-
тора NOS L-NAME в дозе 25 мг/кг сразу после острой 
ишемии миокарда, а затем через 25 мин от начала ре-
перфузии внутривенно вводили L-лактат в дозе 10 мг/кг, 
был следующим: в группе L-NAME  +  ПостЛмолодые – 
44 ± 4 %, а в группе L-NAME + ПостЛстарые – 37 ± 3 % 
(р  <  0,01 в сравнении с группами Контрольстарые 
и L-NAME + Контрольстарые) (рисунок 3).

Следовательно, полученные результаты свидетель-
ствуют о наличии выраженного инфаркт-лимитирующе-
го эффекта ПостЛ у молодых и старых крыс. В условиях 
системного действия в организме молодых животных 
ингибитора NOS L-NAME (25 мг/кг), введение которого 

в кровоток осуществлялось сразу после острой ише-
мии миокарда и за 25 мин до выполнения ПостЛ, ослаб
ляется инфаркт-лимитирующий эффект ПостЛ, так как 
в левом желудочке сердца имела место более обширная 
(на 33,3 %, р < 0,01, n = 12) ЗН в сравнении с группой 
ПостЛмолодые. У старых крыс после воспроизведения ПостЛ 
(10 мг/кг) в условиях угнетения активности NOS L-NAME 
(25 мг/кг) при ишемии-реперфузии миокарда инфаркт-
лимитирующий эффект L-лактата сохраняется. Следова-
тельно, результаты исследования дают основания пола-
гать, что активность NOS имеет значимость в реализа-
ции инфаркт-лимитирующего эффекта ПостЛ у молодых, 
но не у старых крыс.

Вторая часть исследования была посвящена выясне-
нию кардиопротекторной эффективности ПостЛ при ише-
мии-реперфузии миокарда у молодых и старых крыс 
в условиях системного действия в организме животных 
блокатора М-ХРС атропина. Для данной части исследо-
вания были взяты результаты размеров ЗН в группах 
Контрольмолодые, Контрольстарые, ПостЛмолодые и ПостЛстарые. 
В контрольных группах крыс, которым осуществлялось 
введение на 15-й мин реперфузии блокатора М-ХРС 
атропина в дозе 2 мг/кг, формировались следующие 
размеры ЗН: в группе Атропин  +  Контрольмолодые – 
47  ±  5  %, а в группе Атропин  +  Контрольстарые – 
48 ± 7 %. Размер ЗН в группах молодых и старых жи-
вотных, которым на 15-й мин реперфузии вводили бло-
катор М-ХРС атропин (2 мг/кг), а затем внутривенно 
вводили L-лактат, был следующим: в группе Атропин + 
ПостЛмолодые – 41 ± 4 %, а в группе Атропин + ПостЛстарые – 
32 ± 4 % (р < 0,01 в сравнении с группами Контрольстарые 
и Атропин + Контрольстарые) (рисунок 4).

Полученные результаты размеров ЗН в миокарде 
левого желудочка свидетельствуют о том, что в условиях 
системного действия в организме животных блокатора 
М-ХРС атропина (2 мг/кг) у молодых крыс ПостЛ оказыва-
ло менее выраженный инфаркт-лимитирующий эффект. 
У старых животных в условиях системного действия в их 
организме атропина инфаркт-лимитирующий эффект 
ПостЛ сохранялся. Таким образом, данные выполнен-
ного этапа исследования дают основания заключить, 
что активность периферических М-ХРС имеет значение 
в реализации инфаркт-лимитирующего эффекта ПостЛ 
у молодых, но не у старых крыс. Такое заключение со-
гласуется с имеющимися литературными данными о том, 
что у старых крыс имеет место выраженное снижение 
интенсивности процессов синтеза ацетилхолина и актив-
ности ацетилхолинтрансферазы, свидетельствующее о на-
рушении процессов холинергической регуляции сердеч-
ной деятельности у таких животных [11–13].

В опытах на крысах показано, что ДИПост, модели-
руемое путем 15-минутной двусторонней ишемии бед
ренных артерий через 10 минут после ОИМ, как у моло-
дых, так и у старых животных оказывает инфаркт-лимити-
рующий эффект и сопровождается повышением уровня 
L-лактата в плазме крови.

Впервые установлено, что ПостЛ, воспроизводимое 
путем введения в левую общую яремную вену нейтра-
лизованного NaOH L-лактата в дозе 10 мг/кг через 
25 мин от начала реперфузии, оказывает инфаркт- 
лимитирующий эффект и приводит к уменьшению раз-
меров ЗН в миокарде левого желудочка у молодых и ста-
рых крыс на 26,7 и 25,5 % (р < 0,01) соответственно. 
На основании полученных данных был разработан новый 

Рисунок 3. Влияние ПостЛ на размеры ЗН в миокарде левого 
желудочка у молодых и старых крыс в условиях системного 
действия в организме L-NAME (25 мг/кг). * – р < 0,01 – раз-
личия статистически значимы; ns – различия статистически 

не значимы
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способ кардиопротекции, заключающийся в использо-
вании посткондиционирования L-лактатом [16].

Впервые показано, что активности NOS и М-ХРС 
имеют значимость в реализации инфаркт-лимитирующе-
го эффекта ПостЛ при ишемии-реперфузии миокарда 
у крыс в зависимости от их возраста. В условиях систем-
ного действия в организме животных как ингибитора 
NOS L-NAME в дозе 25 мг/кг, так и блокатора М-ХРС 
атропина в дозе 2 мг/кг инфаркт-лимитирующий эффект 
ПостЛ при ишемии-реперфузии миокарда сохраняется 
у старых, но не у молодых крыс.

Таким образом, есть основания полагать, что ПостЛ-
индуцированная защита миокарда при реперфузионном 
синдроме у старых крыс может быть менее зависима 
от NO-ергических и М-холинергических механизмов, 
в то время как у молодых животных данные системы 
играют ключевую роль в кардиопротекции.

Исследование выполнено в рамках ГПНИ «Трансля-
ционная медицина» подпрограммы 4.2 «Фундаменталь-
ные аспекты медицинской науки» по заданию 1.26 
«Изучить кардиопротекторную эффективность постконди-
ционирования с помощью лактата при ишемии-репер-
фузии миокарда и выяснить механизмы ее реализации» 
(номер государственной регистрации 20220402, срок 
выполнения 2022–2024 гг.), инициативной НИР кафед
ры патологической физиологии «Изучить противоишеми-

ческую и антиаритмическую эффективность дистантного 
ишемического пре- и посткондиционирования при ише-
мии-реперфузии миокарда у молодых и старых крыс 
с дислипидемией» (номер государственной регистра-
ции 20201677, срок выполнения 2021–2025 гг.).

Авторы заявляют об отсутствии конфликта инте- 
ресов.
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