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Резюме 
В обзоре рассматривается развитие гепаторенально-
го синдрома и эндотоксикоза при тяжелой компресси-
онной травме. Особое внимание уделено предупрежде-
нию развития органопатологии при травматическом 
токсикозе с помощью антигипоксических фармаколо-
гических средств. Изложены перспективы применения 
сукцинатсодержащих антигипоксантов для коррек-
ции функционально-метаболической активности пе-
чени при травматическом токсикозе.

Патофизиологический подход к проблеме трав-
матической болезни в целом, и травматического 
токсикоза в частности, позволил сформулировать 
концепцию полиорганной или полисистемной недо-
статочности. Под полиорганной недостаточностью 
понимают неспецифические нарушения в жизнен-
новажных органах и системах вследствие тяжелых 
травм и имеющие определенную клиническую ма-
нифестацию [14, 25, 103, 123, 127, 121]. Выражен-
ность полиорганной недостаточности определяется 
исходным функциональным состоянием и различ-
ной способностью органов переносить кислород-
ную недостаточность [114, 115]. Некоторые авторы 
рассматривают синдром полиорганной недостаточ-
ности как клинически конечную стадию системного 
метаболического ответа организма на травму с раз-
витием почечной и печеночной дисфункции [44, 51]. 
Острая печеночно-почечная недостаточность при 
тяжелых травмах по частоте возникновения занима-
ет второе место после дыхательной недостаточно-
сти [37].

Особенностью травматического токсикоза явля-
ется одновременное повреждение почек и печени, 
что в клинике представляют как гепаторенальный 
синдром или полиорганную недостаточность. Гепа-
торенальный синдром — это особое патофизиоло-
гическое состояние, возникающее вследствие из-
менения соотношения в системной гемодинамике 
и выделительной функции почек с развитием вазо-
констрикции и вазодилятации на уровне почечного 
циркуляторного русла [24]. Тяжесть гепаторенально-
го синдрома во многом определяет течение и исход 
тяжелой компрессионной травмы [55]. При разви-
тии гепаторенального синдрома прогноз выживания 

неблагоприятный в связи с минимальными шансами 
на восстановление функции почек. При прогресси-
рующем гепаторенальном синдроме в течение пер-
вых 2,5 месяцев умирает 90 % пациентов [128].

Острая почечная недостаточность часто стано-
вится причиной гибели пострадавших с тяжелой 
компрессионной травмой [133]. Летальность при 
данной форме острой почечной недостаточности 
варьирует от 50 % до 70 %, а при присоединении 
полиорганной недостаточности — до 85–95 % [102, 
73]. Нарушения функции почек наблюдаются еще 
в компрессионном периоде вследствие длитель-
ного спазма клубочковых сосудов почек и рассма-
триваются с позиций страдания всего организма — 
централизации кровообращения, плазмопотери 
и уменьшения ОЦП и ОЦК, сгущения крови, ухудше-
ния работы сердца, легких, изменений метаболизма 
[72]. Кроме того, в раннем посткомпрессионном пе-
риоде значительную роль играет токсемия, которая 
вызывает повреждения различных клеточных эле-
ментов нефрона. Таким образом, острая почечная 
недостаточность является не осложнением, а харак-
терным клиническим проявлением травматического 
токсикоза, обусловленным нарушением клубочко-
вой фильтрации, обтурацией канальцев глобулами 
дезэмульгированного жира и гематином.

По данным Г. Г. Савицкого и др. (1990), у живот-
ных (собак) уже в периоде компрессии часовой диу-
рез уменьшается вдвое вследствие воздействия ка-
техоламинов, выделяющихся в большом количестве 
корой надпочечников под влиянием боли, на систе-
му микроциркуляции почек [80]. Подтверждена за-
кономерность: чем тяжелее травма и интоксикация, 
тем ниже диурез. Другими авторами показано, что 
уремический синдром у пострадавших развивается 
в первые сутки после травмы [105, 132]. Так, у по-
страдавших с травматическим токсикозом почечная 
дисфункция обнаруживается у 47,8 %, острая по-
чечная недостаточность средней и тяжелой степени 
тяжести у 27 % [23]. Острая почечная недостаточ-
ность развивается в основном на 5–7-е сутки после 
компрессии и основными ее причинами становят-
ся жировая эмболия, тромбоэмболия клубочковых 
сосудов почек и разрушение сосудов клубочковой 
системы, базальной мембраны канальцев почек по-
ступающими эндотоксинами [77, 129]. По данным 
E. Erek et al. [117], у пострадавших при землетря-
сении в 1999 г. в Турции наблюдалась в 53 % оли-
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гурия, в 94 % уремия, у 42 % гиперкалиемия, у 83 % 
гипокальциемия, у 87 % высокое содержание в моче 
креатинина.

Полагают, что основной причиной развития 
острой почечной недостаточности при травматиче-
ском токсикозе является явление рабдомиолиза, 
вызванного повреждением сарколеммы мышц и вы-
ходом в сосудистое русло клеточных компонетов 
и метаболитов, что сопровождается миоглобинури-
ей [118, 122, 124]. При кислой реакции мочи мио-
глобин трансформируется в солянокислый гематин, 
выпадает в осадок, закупоривает извитые канальцы 
и оказывает выраженное нефротоксическое дей-
ствие [98, 125]. Повышается проницаемость капил-
ляров почек и в моче появляются белок, цилиндры, 
эритроциты [99].

Почки не относятся к органам с преимуществен-
ной циркуляцией при шоке и это очень быстро при-
водит к изменениям в их метаболизме и функции. 
У пострадавших с компрессионной травмой резко 
повышается активность креатинфосфокиназы [126]. 
Полагают, что активность сывороточной креатинфос-
фокиназы может служить эффективным маркером тя-
жести острой почечной недостаточности в условиях 
рабдомиолиза [113]. Рабдомиолиз сопровождается 
усилением свободнорадикальных процессов и сни-
жением активности супероксиддисмутазы [112].

С увеличением длительности повреждения мяг-
ких тканей уменьшается скорость окисления мала-
та и увеличивается отношение цитрата к малату, что 
свидетельствует об усилении процессов глюконео-
генеза и анаэробного гликолиза в почках [62]. Сни-
жаются скорость переноса электронов на кислород 
и образование макроэргических фосфатов в ком-
прессионном периоде. Авторы относят найденные 
изменения в почках к первым двум фазам острой 
почечной недостаточности — гипоксического и оли-
гурического повреждений.

Развивающаяся острая почечная недостаточ-
ность тем тяжелее, чем обширнее зона поврежде-
ния мышц и чем длительнее было их раздавливание 
[130]. По данным Sever M. S. et al. [129], во время 
землетрясения в 1999 г. в Турции у 61,4 % постра-
давших с травматическим токсикозом наблюдалась 
олигоанурия в течение 10–17 дней посттравматиче-
ского периода.

Изменения электролитного баланса при травма-
тическом токсикозе отягощают нарушения выдели-
тельной способности почек [84]. При повреждении 
опорно-двигательного аппарата с размозжением 
конечностей в первые трое суток у пострадавших 
нарушается выделительная функция почек, пре-
обладает гипокальциемия, гипонатриемия, гипо-
магниемия гиперфосфатаземия [89, 111]. Авторы 
полагают, что в генезе возникновения изменений 
концентраций электролитов играют роль перемеще-
ние ионов в интерстициальное пространство и уси-
ление выведения их из организма почками.

Нарушение электролитного баланса, появление 
большого количества токсических продуктов по-
врежденных тканей и нарушенного метаболизма яв-
ляются причиной развивающейся в декомпрессион-
ном периоде токсемии. Показано, что губительными 
для организма последствиями неадекватной репер-
фузии ишемизированных тканей, являются цитолиз 
и эндотоксикоз [28, 77].

Наряду с нарушениями почек при травматиче-
ском токсикозе повреждаются и функции печени 
[68]. У больных с миоренальным синдромом обна-
руживаются поражения печени в 100 % случаев, вы-
ражающиеся в массивных коагуляционных некро-
зах, жировой и белковой дистрофии гепатоцитов 
[36]. Выявлены морфологические изменения в пе-
чени и при экспериментальной почечной недоста-
точности [64]. Увеличение и болезненность печени 
обнаруживается при почечной недостаточности 
наиболее постоянно. Исследование белков плазмы 
больных с острой почечной недостаточностью вы-
явили гипопротеинемию и диспротеинемию, в том 
числе гипоглобулинемию, зависящие от функ-
ционального состояния печени. Обнаружены так-
же снижение содержания сывороточного железа, 
уменьшение насыщения трансферина железом, 
изменения порфиринового обмена, что указыва-
ет на нарушение деятельности печени. Часто при 
поражениях почек в крови больных наблюдают по-
вышенное содержание печеночно-специфических 
ферментов: аргиназы, аланин-и аспартаттрансфе-
раз; снижение уровня экскреционных холинэсте-
раз, щелочной фосфатазы, что свидетельствует 
об изменении ферментообразующей функции пе-
чени при почечной недостаточности [105]. Нейро-
гуморальные расстройства, нарушения кровообра-
щения, билирубинемия, гиперферментемия ведут 
к одновременному повреждению почек и печени 
[119]. Это подтверждает положение, что между 
почками и печенью существуют тесные функцио-
нальные связи, обеспечивающие их сопряженное 
участие.

Описывая клиническую картину травматического 
токсикоза, А. Я. Пытель [75] большое значение при-
давал нарушениям функции печени, на которую воз-
растает нагрузка по обезвреживанию токсических 
продуктов, поступающих в избыточном количестве. 
Одним из триггеров эндотоксикоза является гипер-
метаболизм, возникающий в ответ на тяжелую ком-
прессионную травму.

Эндотоксикоз — звено, замыкающее «порочный 
круг» травматической болезни. С одной стороны, 
именно эндотоксикоз является причиной наруше-
ния функции большинства органов и систем и фор-
мирования полиорганной недостаточности, и с дру-
гой стороны, именно нарушение функции жизненно 
важных органов (печень, почки и др.) приводит к на-
рушению процессов детоксикации с развитием 
явлений интоксикации [48]. Кроме того, именно 
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эндотоксикоз является причиной системного вос-
палительного ответа при компрессионной травме 
[49] и одним из важных факторов, который опреде-
ляет ход и тяжесть травматической болезни [6, 7, 
61, 97]. Эндотоксикоз, метаболический и иммунный 
дистресс являются составными частями синдрома 
полиорганной недостаточности и его главными про-
явлениями [29, 110].

Тяжелая компрессионная травма вызывает на-
рушения кровообращения в печени. Существенной 
особенностью печеночного кровотока является его 
большая интенсивность, связанная с высоким уров-
нем метаболических процессов в печени. Однако 
в компрессионном периоде и после декомпрессии 
наблюдается относительное уменьшение кровена-
полнения печени. В позднем декомпрессионном 
периоде развивается анемизация печени [81]. Од-
новременно изменяется и микроциркуляция в пе-
чени. Так, по периферии долек превалируют участки 
полнокровия, экстравазации крови. Функционируют 
лишь прямые синусоиды, четко видны только круп-
ные разветвления центральных венул [31]. В центре 
долек ткань печени ишемична, портальные венулы 
и артериолы не обнаруживаются [90]. Спустя 6 ч по-
сле более длительной компрессии в течение 3 ч  ин-
тенсивность локального кровотока в печени сни-
жается на 10 %, а спустя 12 ч — на 16 %. Наиболее 
значительные изменения кровотока в печени наблю-
даются при компрессии в течение 6 ч. Уже спустя 
1 ч после декомпрессии интенсивность локального 
кровотока в печени уменьшается на 30 %, а спустя 
12 ч значения интенсивности локального кровотока 
остаются на 23 % ниже исходных величин. Таким об-
разом, при тяжелой компрессионной травме наблю-
дается уменьшение кровоснабжения печени и эти 
изменения углубляются по мере удлинения периода 
компрессии и декомпрессии. Тяжелая степень ком-
прессии влечет значительные изменения кровос-
набжения печени вследствие истощения адаптаци-
онных возможностей организма.

Следствием недостаточности кровоснабжения 
печени является тяжелая гипоксия органа [20]. Пе-
чень в норме отличается высоким потреблением 
кислорода, но в силу преимущественного кровос-
набжения из системы воротной вены около 20 % 
гепатоцитов имеют низкое (0–10 мм рт. ст.) напря-
жение кислорода и в печени существуют гипоксиче-
ские микроучастки. Печень может нормально функ-
ционировать практически в анаэробных условиях 
в течение часа. Но при травматическом токсикозе 
вследствие глубокой гипоксии органа в печени раз-
виваются метаболические нарушения.

Метаболическая и функциональная активность 
печени хорошо изучена при геморрагическом, эндо-
токсиновом, ожоговом, травматическом шоке [39, 
22, 63]. Комплекс возникающих при этом структур-
ных и функциональных нарушений получил название 
«шоковой клетки», одним из основных факторов па-

тогенеза которой является гипоксия. С учетом это-
го положения можно с уверенностью полагать, что 
предупреждению развития органопатологии при 
травматическом токсикозе будет способствовать 
раннее применение антигипоксических фармаколо-
гических средств.

Наиболее перспективными цитопротекторами 
являются метаболические препараты, которые бла-
годаря своим клинико-фармакологическим свой-
ствам широко вошли в практическую медицину [47]. 
Они отличаются высокой лечебной эффективностью 
и безопасностью, незначительной токсичностью, 
позитивным взаимодействием с другими медика-
ментами [91, 92]. Среди подобных препаратов сле-
дует выделить субстратные антигипоксанты [32, 
34]. Клиническое применение антигипоксантов при 
травматическом токсикозе определяется представ-
лениями о направлении их основного действия при 
сопутствующей органопатологии и их доступностью 
для практических врачей, которая формируется на-
учными разработками и промышленным производ-
ством таких препаратов.

ПРИМЕНЕНИЕ СуБСТРАТНых 
СуКцИНАТСОДЕРЖАщИх АНТИГИПОКСАНТОВ 
ПРИ ТРАВМАТИчЕСКОМ ТОКСИКОзЕ 

С позиций молекулярной фармакологии приме-
нение субстратных антигипоксантов при тяжелой 
компрессионной травме и сопутствующей тканевой 
гипоксии обусловлено возникновением субстрат-
ного «голода» вследствие нарушения поступления 
пирувата в цикл трикарбоновых кислот [33]. Возрас-
тает потеря интермедиаторов цикла Кребса и нару-
шается пополнение пула кислот [10]. В связи с этим 
для повышения энергетического потенциала клетки 
следует использовать субстраты цикла трикарбоно-
вых кислот и в первую очередь сукцинат и его соли 
[87, 88]. Сукцинат — субстрат цикла трикарбоновых 
кислот, окисляющийся ферментом II митохондри-
ального комплекса сукцинатдегидрогеназой. Из-
вестный феномен быстрого окисления сукцината 
при внесении во внутреннюю среду его избытка, по-
лучил название — монополизация сукцинатом дыха-
тельной цепи окисления. Это явление имеет важное 
биологическое значение, поскольку сопровождает-
ся быстрым восстановлением пула динуклеотидов 
и АТФ. Термодинамические преимущества сукцина-
та в скорости окисления над другими субстратами 
клеточного дыхания наиболее выражены в условиях 
тканевой гипоксии, когда НАД-зависимый транспорт 
электронов в дыхательной цепи тормозится, а актив-
ность сукцинатдегидрогеназы и продукция эндоген-
ного сукцината возрастает [46]. Это позволяет сукци-
нату выигрывать конкуренцию в работе дыхательной 
цепи митохондрий перед НАД-зависимыми субстра-
тами, например, альфа-кетоглутаратом. В условиях 
тканевой гипоксии эффекты сукцината сопровожда-
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ются уменьшением или полной компенсацией пост-
травматического метаболического ацидоза. Такой 
эффект связывают прежде всего с энергодающим 
воздействием сукцината, в результате чего увеличи-
вается синтез АТФ, ингибируется гликолиз и усили-
вается глюконеогенез [59]. Энерготропные и антиги-
поксические свойства сукцината разнообразны [56, 
57]. Сукцинат стимулирует синтез восстановитель-
ных факторов в клетке, обладает антиоксидантным 
действием, участвует в липидном обмене [70]. Кро-
ме того, сукцинат положительно влияет на оксигена-
цию внутриклеточной среды, стабилизирует струк-
туру и функцию митохондрий, является индуктором 
синтеза некоторых белков, влияет на ионный обмен 
в клетке [40]. Эффект экзогенного сукцината связан 
с восстановлением активности ключевого фермента 
окислительно-восстановительной активности мито-
хондрий — цитохромоксидазы. В условиях гипоксии 
органов и тканей при травме и шоке образование 
сукцината возможно в реакции окислительного де-
заминирования a-кетоглютаровой кислоты в печени. 
Дополнительное образование сукцината возможно 
в цикле Робертсона с образованием таких субстра-
тов, как ГАМК, ГОМК и янтарный полуальдегид.

В последние годы выявлена регуляторная связь 
сукцината с симпатической системой и уровнем 
моноаминов [104]. Наряду с этим установлено, что 
сукцинат является лигандом рецепторов семейства 
G-белок-сопряженных рецепторов и экспрессирует 
их [120]. Следовательно, сукцинат выполняет регу-
ляторную функцию сигнальных молекул, участвую-
щих в поддержании метаболического гомеостаза 
на системном уровне [60, 116]. Эти свойства сукци-
ната как фармакологического средства для лечения 
травматического токсикоза весьма перспективны, 
поскольку G-сукцинат сопряженный рецептор GPR91 
(orphan G-protein-coupled receptor) выполняет регу-
ляторную роль в сосудисто-почечной гипертензии 
и почечной недостаточности. Таким образом, пра-
вомочность применения сукцината для метаболи-
ческой коррекции нарушенных функций организма 
не вызывает сомнения.

Клинические исследования показали высокий те-
рапевтический эффект сукцината при гипоксических 
нарушениях различного генеза и широкую перспек-
тивность его лечебного применения, в том числе при 
поражениях печени различной этиологии, в качестве 
стимулятора посттравматической регенерации, для 
коррекции иммунодепрессии, для повышения устой-
чивости организма к эндотоксикозу и, наконец, как 
антистрессорного средства [42]. Антистрессорный 
эффект янтарной кислоты обусловлен ее влиянием 
на транспорт медиаторных аминокислот и способно-
стью увеличивать через шунт Робертса содержание 
g-аминомаслянной кислоты. Включение в рецепту-
ры противошоковых плазмозамещающих растворов 
сукцината позволяет повысить их гемодинамические 
эффекты и лечебное действие при шоке [83].

Однако экзогенный сукцинат становится мало-
эффективным при действии экстремальных фак-
торов. Отчасти это обусловлено его невысокой 
проницаемостью через биологические мембраны, 
но в условиях гипоксии при увеличении проницае-
мости клеточных мембран биодоступность сукци-
ната возрастает. Повышения биодоступности сукци-
ната добиваются комбинированным его введением 
с различными метаболитами (лимонной, яблочной 
кислотами). Соли янтарной кислоты и смеси (ли-
монтар — сукцинат натрия и лимонная кислота) ста-
новятся доступными митохондриям и окисляются 
в них [41].

Высокая антигипоксическая и антиоксидантная 
активность сукцината нашла реализацию в инфузи-
онной среде «реамберин 1,5 % для инфузий», в со-
став которого входит активное вещество — смешан-
ная натрий N-метилглютаминовая соль янтарной 
кислоты, электролиты в оптимальных для солевого 
кровезаменителя концентрациях (N- (1-дезокси-
D-глюцитол-1-ил)-N-метиламмония натрия сукци-
ната). Опыт применения реамберина у пациентов 
с тяжелой механической желтухой, при токсических 
поражениях печени, у больных с критическими со-
стояниями различного генеза обусловливают ши-
рокое применение реамберина как лекарственного 
средства в медицине критических состояний [100]. 
Эффективно использование реамберина у больных 
с острой почечной недостаточностью, о чем сви-
детельствует быстрый переход из стадии олигурии 
в полиурию и увеличение суточного диуреза [43]. 
Высокие детоксицирующие свойства реамбери-
на позволяют применять его в токсикологической 
практике [53, 54, 69]. Имеется опыт применения ре-
амберина в педиатрической практике и в восстано-
вительной медицине в качестве базисной инфузион-
ной терапии при состояниях, требующих активного 
восстановления функций органов и систем организ-
ма [76, 79].

Нами установлено, что при травматическом 
токсикозе животных наблюдаются нарушения экс-
креторной функции, которые регистрировали 
по задержке выведения из крови красителя бром-
сульфалеина. Введение животным сразу после де-
компрессии реамберина в дозе 10 мл/кг приводило 
к снижению коэффициента ретенции бромсульфа-
леина в крови спустя 24 ч после травмы на 54 % и че-
рез 72 ч — на 62 % (табл. 1).

n Таблица 1. Влияние реамберина на ретенцию  
бромсульфалеина в крови животных  
при травматическом токсикозе (M ± m, n = 20)

Группы животных
Коэффициент ретенции

24 ч 72 ч

Травма (контроль) 184 ± 14 186 ± 16

Травма + реамберин 85 ± 15* 71 ± 13*

* — достоверные различия (р < 0,05) по сравнению с кон-
тролем
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Введение реамберина также сопровождалось 
уменьшением проявлений эндотоксикоза через 12 ч 
после декомпрессии. На фоне действия реамберина 
содержание мочевины в крови травмированных жи-
вотных снижалось на 29 %, мочевины на 50 %, креа-
тинина на 32 % и калия на 52 % (р < 0,05) (табл. 2).

Введение травмированным животным реамбери-
на приводило к снижению интенсивности гиперфер-
ментемии: активность АлТ в крови животных досто-
верно уменьшалась на 26 %, АсТ — на 24 % (табл. 3).

Высокими энерготропными и антигипоксически-
ми свойствами обладает проксипин, представляю-
щий собой сукцинатный комплекс карбамоилпроиз-
водного оксипиридина [21].

Отечественные биологически активные добавки 
с янтарной кислотой (янтавит, митомин и др.), сре-
ди которых шипучие таблетки «Яна» с содержанием 
0,4 г янтарной кислоты широко используются при по-
слеоперационной кишечной недостаточности в про-
граммах энтерального искусственного питания.

С активацией образования сукцината связывают 
антигипоксическое действие фумарата, глютами-
новой кислоты, оксибутирата натрия. Установлено, 
парентаральным применением фумарата можно 
стимулировать анаэробные энергодающие про-
цессы. Проведенные исследования свидетельству-
ют о субстратном характере действия препарата 
в условиях органной гипоксии [71]. Фумарат явля-
ется активным компонентом отечественного соле-
вого инфузионного раствора «мафусол» (14 г в 1 л) 
и комбинированного синтетического коллоидного 
кровезаменителя на основе полиэтиленоксида по-
лиоксифумарина. Оба препарата в настоящее вре-
мя успешно используются в клинике для борьбы 
с постгипоксическими нарушениями, возникающи-
ми при гиповолемических состояниях различно-
го генеза [82, 87, 108]. Однако при гипоксическом 
состоянии, развившемся на фоне нормоволемии, 
противопоказано введение больших объемов жид-
кости и использование антигипоксанта фумарата 
натрия в виде инфузионных растворов в составе 
мафусола и полиоксифумарина затруднено. В этом 

случае внутривенно применяют препарат конфу-
мин, содержащий 15 %-й раствор фумарата, что 
в 10 раз больше, чем в мафусоле [86]. Такая ле-
карственная форма фумарата натрия позволяет 
применять его как антигипоксический компонент 
в схемах инфузионно-трансфузионной терапии при 
гиповолемии различного генеза, а также как само-
стоятельное лекарственное средство при гипоксии 
в условиях нормоволемии [83].

В последние годы внедрен в клиническую прак-
тику препарат цитофлавин, фармакологические 
эффекты которого обусловлены комплексным воз-
действием входящих в его состав инозина (20 мг), 
никотинамида (10 мг), рибофлавина (2 мг) и сукци-
ната (100 мг). Эффекты цитофлавина обусловле-
ны метаболическими свойствами его компонентов 
и в целом заключаются в стимулировании клеточно-
го дыхания, процессов энергообразования и синте-
за белка, утилизации глюкозы и жирных кислот, улуч-
шении утилизации кислорода тканями, регуляции 
свободнорадикальных процессов [2, 4, 5].

На системном уровне эффекты цитофлавина 
проявляются в противогипоксическом, антиокси-
дантном, нейротропном, антитоксическом действии 
[5, 109]. Цитофлавин применяют для лечения нару-
шений мозгового кровообращения ишемического 
и травматического генеза [8, 9, 85]. Так, при черепно-
мозговой травме применение цитофлавина снижа-
ло продолжительность комы, на 45 % увеличивало 
потребление тканями кислорода, восстанавливало 
показатели гемодинамики и сокращало время пре-
бывания пострадавших в стационаре [106].

Эффективность цитофлавина доказана в 
комплексном лечении больных с токсической 
и гипоксической энцефалопатией, при острых 
и хронических отравлениях, эндотоксикозах, газо-
вогангренозной интоксикации [53, 101]. Использо-
вание цитофлавина в ранней фазе острых тяжелых 
отравлений нейротропными ядами восстанавли-
вает основные звенья иммунитета: T-системы, 
В-системы и фагоцитарной системы у больных 
в критических состояниях.

n Таблица 2. Влияние реамберина на содержание токсических продуктов в крови крыс  
при травматическом токсикозе

Группы животных Мочевина, ммоль/л Мочевая кислота, мг/100 мл Креатинин, мколь/л Калий, ммоль/л

Контроль 7,1 ± 6,0 3,2 ± 0,5 57,21 ± 12 4,2 ± 0,8

Травма 21,8 ± 11,0* 15,2 ± 1,2* 178,4 ± 15* 18,2 ± 1,3*

Травма+ реамберин 15,4 ± 12,0# 7,6 ± 1,4*# 121,3 ± 13*# 8,7 ± 1,2*#

 * — р < 0,05 в сравнении с контролем; # — р < 0,05 в сравнении с травмой

n Таблица 3. Влияние реамберина на активность аланин- и аспартатаминотрансфераз в крови крыс  
при травматическом токсикозе

Группы животных АлАТ, мкмоль/мл ч АсАТ, мкмоль/мл ч

Контроль 1,58 ± 0,34 1,48 ± 0,35

Травма 3,88 ± 0,36* 2,96 ± 0,33*

Травма + реамберин 2,84 ± 0,32*# 2,25 ± 0,27*#

 * — р < 0,05 в сравнении с контролем; # — р < 0,05 в сравнении с травмой
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Известные механизмы действия цитофлавина 
и накопленные сведения о позитивных свойствах 
препарата при гипоксических состояниях различно-
го генеза позволяют расширить показания к его на-
значению в качестве субстратного антигипоксанта 
при травматическом токсикозе.

Нами показано, что введение перед декомпрес-
сией животным цитофлавина в дозе 1,5 мл/кг до-
стоверно увеличивало через 12 ч после травмы у них 
частоту дыхания, артериальное давление и частоту 
сердечных сокращений в среднем на 35 %, ректаль-
ная температура увеличивалась с 33,80 ± 0,1 до 37, 
20 ± 0,2 (р < 0,05). Потребление кислорода крысами 
на фоне действия цитофлавина достоверно увели-
чивалось на 48 %. На фоне действия цитофлавина 
через 12 ч после декомпрессии в крови животных 
снижалось содержание лактата на 32 % и увеличи-
валось в 2,4 раза содержание пирувата (табл. 4).

Антиацидотический эффект цитофлавина может 
быть обусловлен входящим в его состав сукцинатом. 
Известно, что в условиях тканевой гипоксии эффекты 
сукцината сопровождаются уменьшением или пол-
ной компенсацией посттравматического метаболи-
ческого ацидоза. Такой эффект связывают, прежде 
всего, с энергодающим воздействием сукцината, 
в результате чего увеличивается синтез АТФ, ингиби-

руется гликолиз и усиливается глюконеогенез. Кроме 
того, сукцинат положительно влияет на оксигена-
цию внутриклеточной среды, стабилизирует струк-
туру и функцию митохондрий, является индуктором 
синтеза некоторых белков, влияет на ионный обмен 
в клетке. Полагают, что эффект экзогенного сукци-
ната связан с восстановлением активности ключе-
вого фермента окислительно-восстановительной 
активности митохондрий — цитохромоксидазы. 
Действительно, применение цитофлавина в дозе 
1,5 мл/кг при травматическом токсикозе способству-
ет восстановлению основных функциональных си-
стем и кислотно-основного состояния через 12 ч по-
сле декомпрессии. На фоне действия цитофлавина 
через 12 ч после декомпрессии увеличивался рН кро-
ви с 7,17 ± 0,02 до 7,22 ± 0,01 (р < 0,05). Увеличивалось 
на 32 % напряжение кислорода в крови и величина 
актуального бикарбоната на 66 % на фоне снижения 
напряжения углекислого газа на 41 % и уменьшения 
дефицита буферных оснований на 46 % (р < 0,05).

Неполноценность системы окислительного фос-
форилирования при травматическом токсикозе, ин-
тенсификация катаболических реакций и снижение 
анаболических приводит к субстратному и энергети-
ческому истощению. Прогрессивное снижение ма-
кроэргических фосфатов в печени при тяжелой ком-

n Таблица 4. Влияние цитофлавина на содержание лактата и пирувата в крови крыс  
при травматическом токсикозе (M ± m, n = 10–15)

Время после травмы, ч Воздействие Лактат, ммоль/л ПВК, ммоль/л

12

Иммобилизация 2,7 ± 0,6 2,6 ± 0,5

Травма 9,6 ± 0,6* 0,8 ± 0,5*

Травма + цитофлавин 6,5 ± 0,7** 1,9 ± 0,3**

* — достоверные различия (р < 0,05) по сравнению с иммобилизированными животными, ** — по сравнению с травмированны-
ми крысами

n Таблица 5. Влияние цитофлавина на содержание адениловых нуклеотидов в печени крыс  
после тяжелой компрессионной травмы (М ± m, n = 10)

Время после 
воздействия, ч

Воздействие
АТФ,

мкмоль/г 
АДФ,

мкмоль/г
АМФ,

мкмоль/г
Энергетический заряд 
адениловой системы

цАМФ,
нмоль/г

Интактные 
животные

– 3,28 ± 0,12 0,52 ± 0,02 0,32 ± 0,02 0,859 ± 0,007 985 ± 35

0

Иммобилизация 2,85 ± 0,11 0,67 ± 0,05 0,41 ± 0,03 0,810 ± 0,007 900 ± 37

Травма 2,00 ± 0,09аб 0,89 ± 0,06аб 0,56 ± 0,01аб 0,709 ± 0,007аб 783 ± 34аб

Травма + цитофлавин 1,88 ± 0,05ав 0,95 ± 0,05а 0,48 ± 0,05ав 0,711 ± 0,007а 810 ± 42а

6

Иммобилизация 1,88 ± 0,12а 0,84 ± 0,07а 0,63 ± 0,13а 0,687 ± 0,007 а 825 ± 24а

Травма 1,12 ± 0,14аб 1,19 ± 0,11аб 1,15 ± 0,13аб 0,496 ± 0,007 аб 565 ± 35аб

Травма + цитофлавин 1,54 ± 0,15ав 0,98 ± 0,05а 0,88 ± 0,08а 0,597 ± 0,007 ав 678 ± 26ав

12

Иммобилизация 2,27 ± 0,11а 0,62 ± 0,08а 0,59 ± 0,07а 0,739 ± 0,007 а 886 ± 28а

Травма 1,57 ± 0,12аб 1,00 ± 0,07аб 0,87 ± 0,09аб 0,585 ± 0,007 аб 671 ± 32аб

Травма + цитофлавин 1,74 ± 0,09ав 0,79 ± 0,05ав 0,71 ± 0,05а 0,659 ± 0,007 ав 745 ± 28ав

24

Иммобилизация 2,77 ± 0,14а 0,62 ± 0,17 0,42 ± 0,09 0,808 ± 0,007 885 ± 25

Травма 1,99 ± 0,25аб 0,78 ± 0,16аб 0,59 ± 0,08аб 0,708 ± 0,007 аб 705 ± 32аб

Травма + цитофлавин 2,57 ± 0,05в 0,66 ± 0,11в 0,48 ± 0,05в 0,782 ± 0,007 в 800 ± 27в

72

Иммобилизация 2,85 ± 0,05 0,66 ± 0,15 0,40 ± 0,08 0,813 ± 0,007 946 ± 34

Травма 2,20 ± 0,07а 0,71 ± 0,13а 0,52 ± 0,07а 0,745 ± 0,007а 817 ± 32аб

Травма + цитофлавин 3,18 ± 0,05в 0,51 ± 0,10в 0,35 ± 0,05в 0,842 ± 0,007 в 910 ± 38в

 а —  р < 0,05 в сравнении с интактными животными;  б —  р < 0,05 в сравнении с иммобилизацией,  в—  р < 0,05 в сравнении с трав-
мой
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прессионной травме свидетельствует о нарушении 
митохондриальной выработки АТФ и ингибировании 
гликолитического пути освобождения энергии. Наи-
более выраженные изменения адениннуклеотидного 
пула обнаружены через 6 ч после травмы, а к третьим 
суткам энергетический заряд адениловой системы 
оставался ниже, чем у интактных животных [35]. Си-
стемное введение крысам цитофлавина (1,5 мл/кг) 
повышает энергетический потенциал печени и вос-
станавливает его на третьи сутки посттравматическо-
го периода, что свидетельствует о его выраженных 
энергостабилизирующих свойствах (табл. 5).

Перспективным сукцинатсодержащим препа-
ратом, разработанным на основе 3-оксипиридина, 
является мексидол (2-этил-6-метил-3-оксипиридин 
сукцинат). В присутствии мексидола происходит ак-
тивация сукцинатоксидазного пути окисления, что 
сопровождается восстановлением пиридиннуклео-
тидов и флавопротеидов. В присутствии мексидола 
митохондрии находятся в более энергизированном 
состоянии, чем при окислении одного эндогенного 
сукцината натрия. Мексидол удачно сочетает анти-
оксидантные свойства, присущие оксипиридину, 
с антигипоксической активностью сукцината [17, 18]. 
Механизм действия мексидола в основном обуслов-
лен его антиоксидантным и мембранопротекторным 
действием [58, 94]. Мексидол реагирует с перекис-
ными радикалами липидов и пептидов, повышает 
активность супероксиддисмутазы и других фермен-
тов антиоксидантной защиты [16]. Показана способ-
ность мексидола защищать железосерные центры 
дыхательной цепи митохондрий, цитохром Р-450 эн-
доплазматического ретикулума от окисления и регу-
лировать образование NO в тканях печени мышей [3]. 
Мексидол способен модулировать атромбогенные 
свойства эндотелия сосудистой стенки, что проде-
монстрировано у пациентов с нарушениями в систе-
ме гемореологии, у которых мексидол способство-
вал улучшению перфузионных характеристик тканей 
при неглубоком их снижении [96].

Спектр эффектов мексидола позволяет при-
менять его в различных областях медицины при 
широком круге патологий [67]. В хирургии и трав-
матологии для местного лечения гнойных ран при-
меняются перевязочные материалы с иммобилизо-
ванным мексидолом [30]. Показано в эксперименте, 
что 3-дневный курс мексидола в дозе 25 мг/кг мас-
сы животного купирует некротические процессы 
в коже. В качестве мишеней действия мексидола ав-
торы рассматривают NADH-убихинон-редуктазную 
и сукцинат-убихинон-редуктазную системы. В осно-
ве выраженного дерматопротекторного действия 
мексидола лежит воздействие на системы энергети-
ческого обеспечения за счет регуляторной роли мек-
сидола в контролировании активности ферментных 
систем цепи транспорта электронов и обмена уби-
хинона, а также его антиоксидантные свойства [19]. 
Установлено, что мексидол обладает антимикробной 

активностью по отношению к большинству штам-
мов микроорганизмов, что при его парентеральном 
введении, наряду с местным использованием био-
логически активных раневых покрытий, содержащих 
мексидол с трипсином и ионами меди, ограничивает 
расширение вторичного некроза [66]. Эффективен 
мексидол в лечении асептических ран [26]. Мекси-
дол обладает выраженным гепатопротекторным дей-
ствием [27, 95, 107]. Поликомпонентность действия 
мексидола определяет его использование в качестве 
эффективного антиоксидантного средства в экстре-
мальных ситуациях, травмах и шоке [18]. В частности, 
выявлены защитные свойства мексидола при дли-
тельном иммобилизационном стрессе [13, 38].

Другим перспективным сукцинатсодержащим 
препаратом, синтезированным на основе карбомо-
илпиридина, является проксипин, который обладает 
высокой антигипоксической активностью [58]. Сле-
дует отметить, что по гипоксической активности сук-
цинатсодержащие производные 3-оксипиридина 
превосходят реамберин [15].

Показано, что сукцинатсодержащие препараты 
следует вводить только при отсутствии тяжелой ми-
тохондриальной патологии [52]. В сравнительном 
исследовании эффективности сукцинатсодержа-
щих препаратов показано, что введение при трав-
матическом токсикозе реамберина, цитофлавина 
и метапрота-сукцината способствует восстановле-
нию экскреторной функции печени, препятствует 
развитию гиперферментемии, предупреждает раз-
витие почечной недостаточности вследствие сни-
жения в крови уровня мочевины, мочевой кислоты, 
креатинина и калия. По убыванию эффективности 
защитного действия при травматическом токсико-
зе препараты можно расположить в ряду: метапрот 
плюс > цитофлавин > реамберин [35].

Таким образом, применение субстратных сукци-
натсодержащих антигипоксантов позволит устранить 
возникающий при тяжелой компрессионной трав-
ме «субстратный голод» клеток и защитить структуру 
и функции митохондрий от повреждающего воздей-
ствия тканевой гипоксии. Это приводит к разрешению 
ряда функциональных расстройств, которые свой-
ственны достаточно длительной гипоксии: замедления 
скорости движения крови по микрососудам, уменьше-
ния количества функционирующих кровяных капил-
ляров, нарастания агрегации форменных элементов 
крови. При этом дезаггрегация тромбоцитов и эритро-
цитов может служить доказательством антигипоксиче-
ского эффекта регуляторного антигипоксанта.

ПРИМЕНЕНИЕ АНТИГИПОКСАНТОВ 
С эЛЕКТРОНАКцЕПТОРНыМИ СВОйСТВАМИ 
ПРИ ТРАВМАТИчЕСКОМ ТОКСИКОзЕ 

Нарушение при тяжелой компрессионной трав-
ме транспорта электронов по дыхательной цепи 
определяет применение средств, избирательно 
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действующих на окислительно-восстановительные 
процессы в клетке. Применение антигипоксантов 
с электронакцепторными свойствами позволяет 
устранять нарушенные функции дыхательной цепи 
митохондрий и восстанавливать окислительное 
фосфорилирование. Препараты, способные фор-
мировать окислительно-восстановительные систе-
мы, должны иметь оптимальный редокс-потенциал, 
обладать конформационной доступностью при вза-
имодействии с митохондриальными комплексами, 
осуществлять одно- и двухэлектронный перенос. 
В полной мере этим требованиям отвечает есте-
ственный переносчик электронов по дыхательной 
цепи цитохром С [1, 50]. Известно, что при травма-
тическом токсикозе нарушается проницаемость ми-
тохондриальных мембран, что способствует выходу 
из митохондрий эндогенного цитохрома С, угнете-
нию дыхания и окислительного фосфорилирования. 
Подтверждением этому служат полученные нами 
данные о снижении содержания цитохрома С в пе-

чени крыс при травматическом токсикозе (рис. 1).
Введение крысам с травматическим токсикозом 

цитохрома С в дозе 5 мг/кг достоверно увеличива-
ло его эндогенный пул в печени. Ранее считалось, 
что экзогенный цитохром С не способен проникать 
в клетку в силу своей относительно большой моле-
кулярной массы, равной 13 кДа [11]. Однако работа-
ми С. Е. Манойлова и Ю. С. Манойлова показано, что 
при токсическом поражении печени введение цитох-
рома С повышает интенсивность дыхания гепатоци-
тов и степень его сопряженности с фосфорилирова-
нием [78]. Следовательно, можно предполагать, что 
восстановление в печени компонентов адениловой 
системы и величины их энергетического заряда при 
парентеральном введении крысам цитохрома С об-
условлено его проникновением в печень и взаимо-
действием с ее ультраструктурами, и в первую оче-
редь с митохондриями.

Действительно, парентеральное введение кры-
сам с травматическим токсикозом цитохрома С 
в дозе 5 мг/кг повышает содержание АТФ и вели-
чину энергетического заряда адениловой системы 
(табл. 6).

Введение животным сразу после декомпрессии 
цитохрома С восстанавливает характер элимина-
ции БСФ из крови крыс через 12 ч после травмы 
(табл. 7).

Максимум содержания красителя определяли 
на 2-й мин, затем его содержание плавно снижалось 
и на 32-й мин наблюдений определяли лишь незна-
чительное содержание БСФ. Ретенция БСФ в кро-
ви крыс на фоне действия цитохрома С составляла 
69 %, что в 2 раза меньше, чем у нелеченных живот-

n Таблица 6. Влияние цитохрома С на содержание адениловых нуклеотидов в печени крыс при травматическом 
токсикозе (М ± m, n = 10–15)

Группы животных
АТФ,

мкмоль/г 
АДФ,

мкмоль/г
АМФ,

мкмоль/г
Энергетический заряд 
адениловой системы

Интактные 3,28 ± 0,12 0,52 ± 0,02 0,32 ± 0,02 0,859 ± 0,007

Иммобилизация 2,27 ± 0,11* 0,62 ± 0,08* 0,59 ± 0,07* 0,739 ± 0,007*

Травма 1,57 ± 0,12** 1,00 ± 0,07** 0,87 ± 0,09** 0,585 ± 0,007**

Травма + цитохром С 2,22 ± 0,08*** 0,59 ± 0,06*** 0,49 ± 0,05*** 0,712 ± 0,007***

* — р < 0,05 в сравнении с интактными животными;** — р < 0,05 в сравнении с иммобилизацией, *** — р < 0,05 в сравнении 
с травмой

n Таблица 7. Влияние цитохрома С на содержание БСФ в крови крыс (мкмоль/100 мл) при травматическом  
токсикозе (М ± m, n = 10–15)

Время наблюдений, мин
Группы крыс

интактные иммобилизация травма травма + цитохром С

1 156 ± 11 170 ± 12 0** 128 ± 12***

2 174 ± 7 185 ± 8* 45 ± 11** 141 ± 14***

4 137 ± 6 155 ± 7* 108 ± 11** 127 ± 13***

8 82 ± 5 97 ± 5* 129 ± 10** 98 ± 11***

12 47 ± 6 58 ± 7* 120 ± 7** 71 ± 13***

16 20 ± 5 29 ± 7 95 ± 11** 25 ± 14***

32 2 ± 2 5 ± 2 58 ± 7** 6 ± 4***

* — р < 0,05 в сравнении с интактными животными; ** — р < 0,05 в сравнении с иммобилизацией; ***  — р<0,05 в сравнении с 
травмой

■ Рисунок 1. Изменение содержания цитохрома С в пе-
чени крыс при травматическом токсикозе (*  —  р < 0,05 
в сравнении с интактными животными, ** — р < 0,05  
в сравнении с с травмой)
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ных. Таким образом, на фоне введения цитохрома С 
равномерное распределение БСФ и его удаление 
из крови животных отражает активную экскрецию 
красителя гепатоцитами и свидетельствует о вос-
становлении экскреторной функции печени.

Введение цитохрома С приводило к достоверно-
му снижению уровня мочевины на 40 % и мочевой 
кислоты на 46 %, содержания креатинина на 39 % 
и калия на 50 % (табл. 8).

Имеются данные об антиоксидантном и антиги-
поксическом действии цитохрома С [38]. Полагают, 
что лечебный эффект цитохрома С обусловлен дей-
ствием гемпептидов, являющихся продуктами его 
метаболизма [65]. Эффекты цитохрома С возрастают 
при использовании его липосомальной формы [45].

С увеличением длительности и тяжести тканевой 
гипоксии при тяжелой травме и появлением деком-
пенсации энергетического обмена в виде нарушения 
переноса электронов на участке цитохромов b—с, 
связанном с лабилизацией мембран, положительный 
эффект оказывает экзогенный КоQ, способствующий 
восстановлению дыхательной цепи митохондрий. КоQ 
(убихинон) в качестве редокс-медиатора дыхатель-
ной цепи на участке между флавопротеин дегидроге-
назой и комплексом b–с

1
 стабилизирует внутренние 

мембраны митохондрий, снимает ингибирование сук-
цинатоксидазы и НАДН-оксидазы (Виноградов В. М., 
Криворучко Б. И., 2004). Убихинон оказывает позитив-
ный эффект при ишемии печени [131].

Эффективность антигипоксической защиты тканей, 
органов и в целом организма возрастает при комби-
нированном применении цитохрома С с КоQ, или при 
их сочетании с другими метаболитами, что позволяет 
воздействовать на различные мишени поврежденного 
метаболизма. Примером служит смесь НАД, цитохро-
ма С и инозина (энергостим). Эффективно использо-
вание КоQ и цитохрома С с сукцинатом [32, 34].

Высокими донорно-акцепторными свойствами, 
обладают орто-бензохиноны и 1,4-нафтохиноны, вза-
имодействующие с митохондриальным и экзогенны-
ми фондом пиридиннуклеотидов и способные шун-
тировать перенос электронов на участке НАДН–CoQ. 
К подобным препаратам относится менадион, полу-
чивший практическое применение в качестве лечеб-
ного средства при миопатиях, связанных с недоста-
точностью митохондриальной НАДН-дегидрогеназы. 
Восстановлению функционирования дыхатель-
ных ферментов при гипоксии способствуют син-

тетические переносчики кислорода по типу 
убихинона. Среди препаратов из класса редокс-
полимеров известность приобрел препарат олифен 
(2,5-дигидрооксифенилен-4-тиосульфокислоты мо-
нонатриевая соль), известная под торговой маркой 
как гипоксен. На системном уровне гипоксен обла-
дает антигипоксическими и антиоксидантными свой-
ствами, проявляет антикоагулянтное, гиполипиде-
мическое, вазодилатирующее действие, оказывает 
иммуно- и гемостимулирующие эффекты, связывает 
некоторые токсические соединения [74]. В практиче-
ской медицине гипоксен в виде ампульного раствора 
нашел применение при травме и шоке, оперативных 
вмешательствах. В комплексной терапии травмати-
ческой болезни гипоксен назначается непременно 
с другими противошоковыми средствами. При ле-
чении больных с тяжелой механической травмой под 
влиянием препарата в ближайшие часы улучшаются 
и стабилизируются показатели центральной гемо-
динамики, сосудистый тонус, увеличивается пери-
ферический кровоток [93]. Гипоксен оптимизирует 
функции кислород-транспортной системы и мета-
болизма, улучшает реологические свойства крови 
с тенденцией к гипокоагуляции. Клинически улуч-
шается общее состояние пострадавших, что про-
является уменьшением числа жалоб, повышением 
их двигательной активности, уменьшением степени 
цианоза, сокращением пребывания в коматозном 
состоянии.

Следует помнить, что совокупность патогенети-
ческих факторов травматического токсикоза при-
водит к значительным изменениям фармакокинети-
ки лекарственных средств [12]. В первую очередь, 
вследствие нарушений общего и местного кровоо-
бращения замедляется скорость и полнота резорб-
ции препаратов из тканей, а также их метаболизм 
в печени. В результате ожидаемый лечебный эф-
фект снижается, а в ряде случаев и полностью от-
сутствует. При этом в тканях или полости желудка 
и кишечника образуется определенное депо вводи-
мых препаратов, которое при восстановлении объ-
ема циркулирующей крови и гемодинамики может 
вызывать симптомы передозировки лекарственных 
средств, требующие дополнительной коррекции. 
Наряду с этим централизация кровообращения 
и повышение проницаемости гематоэнцефаличе-
ского барьера усиливает выраженность централь-
ного действия препаратов, обладающих таким дей-

n Таблица 8. Влияние цитохрома С на содержание мочевины, мочевой кислоты, креатинина  
и калия в крови крыс при травматическом токсикозе (М ± m, n = 10–15)

Показатели
Группы крыс

интактные иммобилизация травма травма + цитохром С

Мочевина, ммоль/л 7,1 ± 6,0 8,2 ± 3,5 21,8 ± 11,0** 13,1 ± 11,2***

Мочевая кислота, мг/100 мл 3,2 ± 0,5 4,1 ± 0,6 15,2 ± 1,2** 8,2 ± 1,6***

Креатинин, мкмоль/л 57,21 ± 12 64,2 ± 13 182,3 ± 13** 110,3 ± 14***

Калий, ммоль/л 4,2 ± 0,8 5,3 ± 0,6 18,2 ± 1,3** 9,1 ± 1,3***

*  — р < 0,05 в сравнении с интактными животными;  **  — р < 0,05 в сравнении с иммобилизацией, ***  — р < 0,05  в сравнении с 
травмой
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ствием, и препаратов, для которых эти свойства 
нетипичны. При выборе доз лекарственных средств 
для лечения синдрома длительного раздавливания 
следует принимать во внимание, что сопутствую-
щий метаболический ацидоз уменьшает связывание 
с белками плазмы многих препаратов, что снижает 
их проникновение через биологические барьеры. 
Характер и объем распределения препаратов при 
синдроме длительного раздавливания также зна-
чительно изменяется. Вследствие спазма перифе-
рических сосудов и нарушения микроциркуляции 
в крупных сосудах возрастает время равномерного 
распределения лекарств в сосудистом русле и со-
кращается их объем распределения. Нарушения 
функциональной активности печени приводят к за-
держке элиминации лекарственных средств.
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Metabolic correction of polyorgan failure in 
the early stage of trauMatic toxicosis 

Zarubina I. V.

◆ Summary: The development of hepatorenal syndrome and 
endotoxicosis in severe compression trauma is revewed in 
the article. The main attention is paid to prevention of organ 
pathology in traumatic toxicosis by means of antihypoxic 
drugs. The perspectives of succinate-containing antihypox-
ants for the correction of functional and metabolic activity of 
the liver in traumatic toxicosis are observed.

◆ Key words: traumatic toxicosis; polyorgan failure; meta-
bolic correction.
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