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ПЕРЕЛIК СКОРОЧЕНЬ
ВФД — високофруктозна дiєта
ЕКГ — електрокардiограма
МС — метаболiчний синдром

ЧСС — частота серцевих скорочень
QTс — показник коригованого iнтервалу при спiв-

ставлення тривалостi iнтервалу Q–T iз трива-
лiстю серцевого циклу

Вiдомо, що серцево-судиннi захворюва-
ння є основною причиною iнвалiдизацiї та
смертностi населення в країнах, що знаходя-
ться на стадiї економiчного розвитку. Змiна
способу життя в сторону зменшення фiзи-
чних навантажень на тлi висококалорiйної
дiєти за «захiдним» зразком виступає однi-
єю з головних причин пандемiчного розпо-
всюдження метаболiчного синдрому (МС).
Кожен компонент даного симптомокомпле-
ксу є незалежним чинником кардiоваскуляр-
ного ризику, проте їх сполучення в однiєї
особи пiдвищує даний ризик в бiльшiй мi-
рi, нiж сума окремих складових. МС являє
собою кластер факторiв, зокрема iнсулiноре-
зистентнiсть, гiперiнсулiнемiю, гiпертензiю,

дислiпiдемiю, вiсцеральне ожирiння. Пере-
лiк останнiх постiйно поповнюється, що об-
умовлює наявнiсть рiзних комбiнацiй скла-
дових даного синдрому [1].

Оскiльки МС є предиктором порушень
функцiї системи кровообiгу, необхiдно роз-
починати його корекцiю на раннiх стадiях
для попередження розвитку серцево-судин-
них ускладнень. При цьому, на особливу
увагу заслуговує застосування препаратiв
на основi природних компонентiв, якi мi-
стять комплекси бiологiчно активних речо-
вин, структурно подiбних метаболiтам орга-
нiзму, та характеризуються бiльш низькою
токсичнiстю у порiвняннi з синтетичними
лiкарськими засобами.
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Одним iз таких препаратiв є Кратал (ви-
робництва ПАТ НВЦ «Борщагiвський хiмi-
ко-фармацевтичний завод», м. Київ), який
мiстить природну амiнокислоту таурин, екс-
тракт плодiв глоду та кропиви собачої. Вста-
новлено, що Кратал виявляє кардiотонiчну
дiю, антиангiнальний, антиаритмiчний, ан-
тиагрегантний та седативний ефекти. Вiдо-
мо, що глiд розширює коронарнi судини,
покращує кровообiг та метаболiзм мiокар-
да, а кропива собача проявляє гiпотензивнi,
спазмолiтичнi, протиатеросклеротичнi вла-
стивостi та сприяє вiдновленню серцевого
ритму [2].

Експериментальнi та клiнiчнi дослiдже-
ння свiдчать про кардiо- та вазопротектор-
ний ефект таурину, який може реалiзовува-
тися за рахунок таких механiзмiв, як регуля-
цiя метаболiзму катiонiв, зокрема Ca2+, Na+

й K+, стабiлiзацiя клiтинних мембран, кон-
троль активностi протеїнкiназ та фосфатаз,
попередження розвитку оксидативного стре-
су та апоптозу кардiомiоцитiв, полiпшення
лiпiдного профiлю та осморегуляцiї, про-
тизапальних та цукрознижуючих властиво-
стей [3, 4].

Наявнiсть у вищевказаної амiнокислоти
широкого спектра дiї на серцево-судинну си-
стему також свiдчить про можливий захи-
сний фармакологiчний ефект комплексного
препарату Кратал на функцiональний стан
мiокарда за умов МС.

В наших попереднiх дослiдженнях було
виявлено, що застосування Краталу гальмує
розвиток iнсулiнорезистентнiстi, iнтолеран-
тностi до вуглеводiв, абдомiнального ожи-
рiння, гiпертриглiцеридемiї, оксидативного
стресу, ендотелiальної дисфункцiї та про-
тромбiчного стану, вiдновлює бiоенергети-
чнi процеси в мiтохондрiях кардiомiоцитiв
у щурiв iз МС рiзного генезу, а також сприяє
зниженню базальної гiперглiкемiї, глюкозу-
рiї, нормалiзацiї клiренсу креатинiну, швид-
костi клубочкової фiльтрацiї, виразностi мi-
кроальбумiнурiї та ослабленню оксидатив-
ного та нiтрозивного стресу в нирках у дi-
абетичних тварин [5].

Епiдемiологiчнi дослiдження, проведенi
в країнах Пiвденної Америки, Європи та
Океанiї, свiдчать про те, що в останнiй час
збiльшується кiлькiсть вживання простих
вуглеводiв в перерахунку на душу населен-
ня, зокрема фруктози, яка входить до скла-
ду сучасних солодощiв, сиропiв та напоїв.
Внаслiдок надмiрного надходження енергiї
у виглядi фруктози порушується обмiн ре-
човин i розвивається МС, цукровий дiабет,
неалкогольна жирова хвороба печiнки, гi-
пертензiя та iшемiчна хвороба серця [6].

Метою роботи було дослiдити вплив пре-
парату Кратал на функцiональний стан сер-
цево-судинної системи у самцiв щурiв iз ме-
таболiчним синдромом, iндукованим високо-
фруктозною (ВФД) дiєтою.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Тварин утримували в стандартних умо-
вах вiварiю при природному освiтленнi та
харчовому режимi, рекомендованому для
даного виду тварин. Дослiдження проводи-
лися вiдповiдно до нацiональних Загальних
етичних принципiв експериментiв на твари-
нах, що узгоджується з положеннями Єв-
ропейської конвенцiї про захист хребетних
тварин, якi використовуються для експери-
ментальних та iнших наукових цiлей, Дире-
ктиви ЄС №609 (1986 р.) та наказу МОЗ
України №281 вiд 01.11.2000 р. «Про заходи
щодо подальшого вдосконалення органiза-
цiйних норм роботи з використанням експе-
риментальних тварин» [7].

МС iндукували у щурiв-самцiв лiнiї Вi-

стар вагою 200-250 г хронiчним (протягом
двох мiсяцiв) надходженням фруктози iз пи-
тною водою в концентрацiї 200 г/л [8].

В проведених дослiдженнях використо-
вували таблетки Краталу, якi мiстять 867 мг
таурину; 43 мг екстракту плодiв глоду;
87 мг екстракту кропиви собачої; допомi-
жнi речовини: крохмаль картопляний; ма-
гнiю стеарат; аеросил. Препарат в перера-
хунку 100 мг таурину на кг маси тiла або
розчинник вводили внутрiшньошлунково за
допомогою зонду тваринам iз МC протягом
8 тижнiв, починаючи з першого дня експе-
рименту.

Таким чином, у дослiдженнi було сфор-
мовано три експериментальнi групи по 6 щу-

Проблеми ендокринної патологiї № 2, 2015 95



Експериментальнi дослiдження

рiв в кожнiй: 1 — iнтактний контроль; 2 —
ВФД + розчинник; 3 — ВФД + Кратал.

Для дослiдження функцiонального ста-
ну серцево-судинної системи експеримен-
тальних тварин використовували метод еле-
ктрокардiографiї. При аналiзi електрокар-
дiограм (ЕКГ) у трьох стандартних вiдве-
деннях вiд кiнцiвок враховували такi пока-
зники: амплiтуда зубцiв R, P, S i T, часто-
та серцевих скорочень (ЧСС) та тривалiсть
iнтервалiв R–R, T–P, Q–T. Для спiвставлен-
ня тривалостi iнтервалу Q–T iз тривалiстю
серцевого циклу використовували показник
коригованого iнтервалу (QTс), який визна-

чали за формулою Bazett:

QTс =
Q–T√
R–R

[9].

Проведено статистичний аналiз отрима-
них результатiв. Визначення характеру роз-
подiлу ознаки в виборцi здiйснювали за до-
помогою критерiю Шапiро-Уiлка. Для мно-
жинних порiвнянь даних iз нормальним
розподiлом проводили параметричний одно-
факторний дисперсiйний аналiз ANOVA
та застосовували метод Ст’юдента-Н’юмена-
Кейлса [10]. Результати надавали у виглядi
середнього та похибки середнього (X±SX).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

В результатi проведених дослiджень
верифiковано розвиток iнсулiнорезистен-
тностi та iнтолерантностi до вуглеводiв
за умов тривалого надходження фру-
ктози, що пiдтверджується бiльш висо-
кими показниками площини пiд вiдпо-
вiдними глiкемiчними кривими вiдносно
тих, що спостерiгали у контрольних тва-
рин (вiдповiдно: тест толерантностi до
глюкози — 1043,7± 82,5 ммоль/л·хв. vs
683,1± 27,3 ммоль/л·хв.; тест толерантностi
до iнсулiну — 547,1± 18,8 ммоль/л·хв. vs
379,9± 34,2 ммоль/л·хв.; р6 0,05).

В серцевому м’язi в нормi виявлено ви-
сокий вмiст амiносульфокислоти таурину
(50% вiд загальної кiлькостi вiльних амiно-
кислот у ссавцiв та 25% у людини), який
знижується за патологiчних умов, наслiд-
ком чого є дисфункцiя даного органу [3, 4].

В результатi аналiзу ЕКГ було виявлено,
що в усiх дослiджених групах iнтервали та
зубцi були у правильнiй послiдовностi, рi-
зниця мiж тривалiстю iнтервалiв R–R′ у рi-
зних серцевих циклах складала не бiльше
5%, що свiдчить про збереження у них си-
нусового ритму.

Встановлено, що в щурiв iз МС, якi отри-
мували розчинник, збiльшувалася ЧСС за
рахунок зменшення iнтервалiв R–R′ вiдно-
сно показникiв в групi iнтактного контролю
(табл. 1), що може свiдчити про розвиток
синусової тахiкардiї – першої ознаки серце-
вої недостатностi [11]. Отриманi данi пiд-

тверджуються результатами клiнiчних до-
слiджень, якi свiдчать про наявнiсть у пацi-
єнтiв iз тахiкардiєю деяких компонентiв МС,
тобто гiпертензiї, ожирiння, зростання рiвня
глюкози й iнсулiну в кровi та порушення
лiпiдного обмiну [12].

Можливим поясненням скорочення iн-
тервалiв R–R′ та прискорення ЧСС є рефле-
кторна вiдповiдь серця на пiдвищення ар-
терiального тиску [13], що виникає за умов
даної моделi МС внаслiдок активацiї сим-
патичної нервової системи хронiчним надхо-
дженням фруктози [14].

Застосування Краталу призводило до
пролонгацiї iнтервалу R–R′ та нормалiзацiї
ЧСС, що свiдчить про позитивний ефект
препарату на вiдновлення нормального сер-
цевого ритму та попередження розвитку си-
нусової тахiкардiї (див. табл. 1). Одним iз
можливих механiзмiв нормалiзацiї серцево-
го ритму при застосуваннi Краталу вважа-
ють кардiотонiчну дiю плодiв глоду та глю-
корамнозиду кропиви собачої [2]. Отрима-
нi данi узгоджуються з результатами клi-
нiчних дослiджень щодо зменшення ЧСС
та зниження систолiчного й дiастолiчного
тиску через 10 днiв лiкування Краталом хво-
рих iз iшемiчною хворобою серця та м’якою
артерiальною гiпертензiєю [15]. Попередже-
ння прояву тахiкардiї та пiдвищення скоро-
чувальної активностi мiокарда пiд впливом
Краталу також спостерiгали у щурiв iз екс-
периментальною коарктацiєю аорти [16].

96 Проблеми ендокринної патологiї № 2, 2015



Експериментальнi дослiдження

Слiд зазначити, що в експерименталь-
них тварин iз МС спостерiгали подовжен-
ня iнтервалу P–Q (табл. 1), який вiдобра-
жає час проведення iмпульсу вiд синусового
вузла до скорочувального мiокарда шлуно-
чкiв, що свiдчить про зниження швидкостi
атрiовентрикулярної провiдностi [17]. Введе-
ння Краталу запобiгало скороченню iнтерва-
лу P-Q та сприяло нормалiзацiї атрiовентри-
кулярної провiдностi в експериментальних
щурiв (див. табл. 1).

Встановлено, що в експериментальних
тварин, якi отримували розчинник, вiдмi-
чається порушення процесiв проведення iм-
пульсiв, про що свiдчить скорочення iнтер-
валу Q–T вiдносно iнтактного контролю,
який характеризує електричну систолу сер-
ця (табл. 2). Вiдомо, що показник Q–T має
видовi особливостi та залежить вiд ЧСС [18],
тому його аналiз доповнюють розрахунком
корегованого iнтервалу QTc, який викори-

стовують для дiагностування аритмiчних
станiв. В результатi проведених розрахункiв
було виявлено скорочення iнтервалу QTc
у щурiв iз МС вiдносно показникiв iнтактно-
го контролю (див. табл. 2).

Крiм того, вiдмiчалося зменшення дi-
астолiчного iнтервалу T–P та пiдвищення
показника QT/TP, який характеризує вiд-
ношення тривалостi систоли шлуночкiв до
дiастоли. Характер змiн iнтервалiв Q–T,
T–P та QT/TP у експериментальних тва-
рин (див. табл. 2) свiдчить про прискорен-
ня деполяризацiї та реполяризацiї мiокарда
шлуночкiв, тобто про збiльшення напруги
серця.

Вiдомо, що Кратал полiпшує скорочу-
ваннiсть мiокарда (пiдвищує максимальну
швидкiсть та iндекси скорочення й релакса-
цiї) у хворих iз серцево-судинною недоста-
тнiстю [19]. Введення Краталу щурам iз екс-
периментальною пiтуiтрин-iзопреналiновою

Т а б л и ц я 1
Вплив Краталу на частоту серцевих скорочень, тривалiсть iнтервалуR–R′ та P–Q

у щурiв iз метаболiчним синдромом, iндукованим високофруктозною дiєтою, (X ±SX)

Група тварин n
Тривалiсть iнтервалу, с

ЧСС, уд./хв. R–R′ P–Q

Iнтактний контроль 6 0,127± 0,001 0,037± 0,001 470,9± 4,8

ВФД + розчинник 6 0,119± 0,001∗ 0,044± 0,001∗ 505,4± 6,6∗

ВФД + Кратал 6 0,134± 0,003# 0,037± 0,003# 450,2± 11,2#

П р и м i т к а. * — cтатистично значущi вiдмiнностi у порiвняннi з показниками групи «Iнтактний
контроль» (р6 0,05); # — cтатистично значущi вiдмiнностi у порiвняннi з показниками групи «ВФД +
розчинник» (р6 0,05).

Т а б л и ц я 2
Вплив Краталу на тривалiсть iнтервалiв Q–T, T–P, корегованого iнтервалу QTc та

спiввiдношення QT/TP у щурiв iз метаболiчним синдромом, iндукованим
високофруктозною дiєтою, (X ± SX)

Група тварин n
Тривалiсть iнтервалу, с

QT/TP
Q–T QTc T–P

Iнтактний контроль 6 0,074± 0,004 0,203± 0,010 0,028± 0,002 2,81± 0,29

ВФД + розчинник 6 0,064± 0,003∗ 0,177± 0,008∗ 0,018± 0,002∗ 3,83± 0,33∗

ВФД + Кратал 6 0,075± 0,005# 0,206± 0,013# 0,024± 0,001# 3,28± 0,20 #

П р и м i т к а. * — cтатистично значущi вiдмiнностi у порiвняннi з показниками групи «Iнтактний
контроль» (р6 0,05); # — cтатистично значущi вiдмiнностi у порiвняннi з показниками групи «ВФД +
розчинник» (р6 0,05).
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кардiомiопатiєю сприяло пiдвищенню енер-
гетичного обмiну в мiокардi й вiдновленню
показникiв його скорочення та попереджу-
вало загибель тварин [2].

В результатi проведеного дослiдження
встановлено, що у щурiв, якi отримували
Кратал, спостерiгалася нормалiзацiя трива-
лостi iнтервалiв Q–T та QTс, що свiдчить
про вiдновлення скорочувальної активностi
серця, порушеної за умов даної моделi МС
(див. табл. 2). Лiтературнi данi свiдчать про
подовження тривалостi iнтервалу Q–T пiд
впливом лавандулiфолiозиду, одного з ком-
понентiв кропиви собачої [2]. В той же час,
використання Краталу сприяло пролонгацiї
iнтервалу T–P та зниженню спiввiдношення
QT/TP, що вказує на позитивний ефект пре-
парату на тривалiсть дiастоли мiокарда.

Вiдомо, що висота зубцiв Q, R, S, Т
та тривалiсть iнтервалу QRS є показника-
ми, якi характеризують проведення iмпуль-
су по шлуночковому комплексу. У експери-

ментальних тварин, якi отримували розчин-
ник, було виявлено збiльшення амплiтуди
зубця Т у другому та третьому вiдведен-
нях вiдносно показникiв в групi iнтактного
контролю (табл. 3). Зростання амплiтуди
або тривалостi зубця Т може свiдчити про
розвиток iшемiї в субендокардiальних ша-
рах [20].

В результатi проведених дослiджень
встановлено, що застосування Краталу
у щурiв iз МС сприяє зниженню амплiтуди
зубця Т, що може свiдчити про гальмую-
чий ефект препарату на розвиток iшемiчних
процесiв в мiокардi.

У щурiв iз МС, якi отримували розчин-
ник, спостерiгалося збiльшення у другому
та третьому вiдведеннi амплiтуди зубця Р
(табл. 4), який вiдображає процеси збудже-
ння передсердь, порiвняно з iнтактним кон-
тролем. Крiм того, спостерiгалося скорочен-
ня тривалостi зубця Р у другому вiдведеннi,
що може свiдчити про прискорення деполя-

Т а б л и ц я 3
Вплив «Краталу» на амплiтуду зубця Т (I, II, III) та його тривалiсть (II) у самцiв
щурiв iз метаболiчним синдромом, iндукованим високофруктозною дiєтою, (X ± SX)

Група тварин n

Амплiтуда зубця
Т, mV Тривалiсть

зубця Т, с
III II III

Iнтактний контроль 6 0,051± 0,006 0,113± 0,005 0,124± 0,008 0,033± 0,004

ВФД + розчинник 6 0,061± 0,004 0,139± 0,008* 0,148± 0,009* 0,040± 0,005

ВФД + «Кратал» 6 0,080± 0,003 0,147± 0,010 0,118± 0,007# 0,042± 0,002

П р и м i т к а. * — cтатистично значущi вiдмiнностi у порiвняннi з показниками групи «Iнтактний
контроль» (р6 0,05); # — cтатистично значущi вiдмiнностi у порiвняннi з показниками групи «ВФД +
розчинник» (р6 0,05).

Т а б л и ц я 4
Вплив Краталу на амплiтуду зубця P (I, II, III) та його тривалiсть (II) у самцiв

щурiв iз метаболiчним синдромом, iндукованим високофруктозною дiєтою, (X ± SX)

Група тварин n

Амплiтуда зубця
P, mV Тривалiсть

зубця P, с
III II III

Iнтактний контроль 6 0,043± 0,004 0,047± 0,004 0,033± 0,002 0,035± 0,002

ВФД + розчинник 6 0,039± 0,001 0,064± 0,004* 0,041± 0,004* 0,028± 0,001*

ВФД + Кратал 6 0,043± 0,004 0,041± 0,002# 0,034± 0,004# 0,029± 0,002

П р и м i т к а. * — cтатистично значущi вiдмiнностi у порiвняннi з показниками групи «Iнтактний
контроль» (р6 0,05); # — cтатистично значущi вiдмiнностi у порiвняннi з показниками групи «ВФД +
розчинник» (р6 0,05).
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ризацiї передсердь, тобто зростання швидко-
стi внутрiшньосерцевого проведення.

Введення Краталу запобiгало зростан-
ню амплiтуди зубця P у другому та тре-
тьому вiдведеннi, що свiдчить про позитив-

ний вплив препарату на процеси деполяри-
зацiї передсердь, якi порушуються за умов
хронiчного навантаження фруктозою (див.
табл. 4).

ВИСНОВКИ

1. Використання препарату Кратал у щу-
рiв iз метаболiчним синдромом спри-
яє зниженню частоти серцевих скоро-
чень, нормалiзацiї тривалостi iнтерва-
лiв Q–T, T–P й корегованого iнтерва-
лу QTc, зменшенню амплiтуди зубцiв
T й P, а також запобiгає скороченню
iнтервалу P–Q.

2. Отриманi результати свiдчать про вiд-
новлення нормального серцевого ри-
тму та атрiовентрикулярної провiдно-
стi, полiпшення систолiчної i дiасто-
лiчної активностi серця, гальмування
розвитку синусової тахiкардiї й iшемi-
чних процесiв в мiокардi пiд впливом
Краталу.
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ВПЛИВ КОМПЛЕКСНОГО ПРЕПАРАТУ КРАТАЛ НА ФУНКЦIОНАЛЬНИЙ СТАН
СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ СИСТЕМИ У ЩУРIВ IЗ МЕТАБОЛIЧНИМ СИНДРОМОМ

Iванова О.В., Звягiна Т.С., Горбенко Н. I., Шаламай А.С.1

ДУ «Iнститут проблем ендокринної патологiї iм. В.Я.Данилевського НАМН України», м. Харкiв;
1ПАТ НВЦ «Борщагiвський хiмiко-фармацевтичний завод», м. Київ

ipep_biochem@ukr.net; ovl@bhfz.com.ua

Дослiджено вплив препарату Кратал на функцiональний стан серцево-судинної системи
у самцiв щурiв iз метаболiчним синдромом, iндукованим високофруктозною дiєтою. Встанов-
лено, що Кратал проявляє кардiопротекторний ефект у щурiв iз метаболiчним синдромом за
рахунок вiдновлення нормального серцевого ритму та атрiовентрикулярної провiдностi, пози-
тивного впливу на систолiчну i дiастолiчну активнiсть серця та гальмування розвитку синусової
тахiкардiї та iшемiчних процесiв в мiокардi.

К л ю ч о в i с л о в а: Кратал, таурин, метаболiчний синдром, фруктоза.

ВЛИЯНИЕ КОМПЛЕСНОГО ПРЕПАРАТА КРАТАЛ НА ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ
СОСТОЯНИЕ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ У КРЫС

С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ

Иванова О.В., Звягина Т.С., Горбенко Н.И., Шаламай А.С.1

ГУ «Институт проблем эндокринной патологии им. В.Я. Данилевского НАМН Украины»,
г. Харьков;

1ЗАО НПЦ «Борщаговский химико-фармацевтический завод», г. Киев
ipep_biochem@ukr.net; ovl@bhfz.com.ua

Исследовано влияние препарата Кратал на функциональное состояние сердечно-сосудистой
системы у самцов крыс с метаболическим синдромом, индуцированным высокофруктозной ди-
етой. Установлено, что Кратал оказывает кардиопротекторный эффект за счёт восстановления
нормального сердечного ритма и атриовентрикулярной проводимости, положительного влияния
на систолическую и диастолическую активность сердца и торможения развития синусовой
тахикардии и ишемических процессов в миокарде у крыс с метаболическим синдромом.

К л ю ч е в ы е с л о в а: Кратал, таурин, метаболический синдром, фруктоза.

THE IMPACT OF COMPLEX DRUG KRATAL ON THE FUNCTIONAL STATE OF
CARDIOVASCULAR SYSTEM IN RATS WITH METABOLIC SYNDROME

O.V. Ivanova, T. S. Zvyagina, N. I. Gorbenko, A. S. Shalamay1

SI «V. Danilevsky Institute for Endocrine Pathology Problems of the NAMS of Ukraine», Kharkiv;
1PJSC SIC «Borshchahivskiy CPP», Kiyev
ipep_biochem@ukr.net; ovl@bhfz.com.ua

It was investigated the effect of the drug Kratal on functional state of cardiovascular system
in male rats with metabolic syndrome induced by chronic supplementation with high fructose diet.
It was established that Kratal reveals cardio protective effect in rats with metabolic syndrome due
to restore the normal heart rhythm and atrioventricular conduction, positive impact on systolic and
diastolic heart activity and suppression of sinus tachycardia and ischemic processes development.

K e y w o r d s: Kratal, taurine, metabolic syndrome, fructose.
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