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Abstract
The presented data are based on the publica-

tions freely accessed from PudMed, Scopus, Med-
line databases, reviewed medical journals, monog-
raphies, clinical recommendations, and guidance 
manuals. The issues of using succinate containing 
preparations in the complex of therapeutic prepara-
tions in patients in critical conditions are reviewed. 
In spite of ambiguous position in relation to effec-
tive usage of the preparations in domestic and for-
eign medical practice, the data of widely usage of 
these preparations in patients of different age and in 
various pathological conditions are submitted.

Key words: succinate, succinic acid, medical 
emergencies, intensive care, anesthesiology, chil-
dren

Резюме
Представленный материал основан на публи-

кациях, полученных в свободном досту-пе из баз 
PudMed, Scopus, Medline, рецензируемых меди-
цинских журналов, монографий, клинических ре-
комендаций, методических пособий. Рассматрива-
ются вопросы применения сукцинатсодержащих 
препаратов в комплексе терапевтических средств 
у пациентов в кри-тических состояниях. Несмо-
тря на неоднозначную позицию в отношении эф-
фективности применения этих препаратов в от-
ечественной и зарубежной медицинской практике, 
пред-ставлены данные широкого применения пре-
паратов этой группы в разных возрастных кате-го-
риях и при разных патологических состояниях.

Ключевые слова: сукцинат, янтарная кисло-
та, неотложные состояния, интенсивная тера-
пия, анестезиология, дети
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Янтарная кислота – двухосновная предельная 
карбоновая кислота, являющаяся одним из звеньев 
клеточного дыхания посредством цикла трикарбо-
новых кислот. Главные преимущества сукцината 
перед другими метаболическими субстратами вид-
ны в условиях гипоксии, на начальных этапах кото-
рой продукция эндогенного сукцината и скорость 
его окисления возрастают. При декомпенсации эн-
догенной продукции янтарной кислоты возникают 
торможение цикла трикарбоновых кислот (ЦТК), 
активация анаэробного гликолиза. В этот момент 
и до наступления необратимых биохимических 
повреждений восстановление процессов энергооб-
мена начинает зависеть от сукцината, в том числе 

и от экзогенного его поступления. В этих услови-
ях при восстановлении физиологического содер-
жания янтарной кислоты нарастает уровень эндо-
генного никотинамидадениндинуклеоти́д (НАД), 
от содержания которого зависит скорость протека-
ния начальных реакций ЦТК. К дополнительным, 
но не менее важным антигипоксическим эффектам 
экзогенного сукцината относят стимуляцию сукци-
натоксидазного окисления янтарной кислоты с вос-
становлением ее потребления в дыхательной цепи 
митохондрий и возрастанием активности антиокси-
дантной функции глутатиона, а также стимуляцией 
белкового метаболизма [33]. Благодаря этим свой-
ствам янтарная кислота имеет широкое примене-
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ние в биохимической промышленности. В частно-
сти, в производстве лекарственных средств.

Сукцинатсодержащие препараты используются 
в различных отраслях медицины. Особенно широкое 
распространение они получили как антиоксиданты 
и цитопротекторы. Рекомендации по применению 
данной группы лекарственных веществ неоднознач-
ны, а сами сукцинатсодержащие препараты имеют 
своих поклонников и противников. Так, например, 
препараты с нейропротективной активностью (ци-
тофлавин, мексидол) являются стандартом терапии 
ишемических поражений мозга (приказ МЗ РФ 
№ 513 от 01.08.2007 г.) [17]. В рекомендациях Аме-
риканской ассоциации инсульта и Американской 
ассоциации сердца (ASA/AHA) [35, 34] от 2011 г. 
в оценке нейропротективных свойств технологий 
и лекарственных средств отмечается, что ни один 
фармакологический агент не продемонстрировал 
достоверной эффективности. То же утверждает Ев-
ропейская организация инсульта (ESO) [40]. Таким 
образом, в этом аспекте возникает некий конфликт 
зарубежных и отечественных школ в контексте 
использования сукцинатсодержащих препаратов 
как нейропротекторов. Однако препараты янтарной 
кислоты получили широкое распространение за ру-
бежом в качестве противомигренозных средств, 
холинолитиков, антидепрессантов и т. д. Данный 
литературный обзор посвящён характеристике 
сукцинатсодержащих препаратов и особенностям 
их распространения в России и за рубежом.

К отечественным наиболее широко используе-
мым препаратам янтарной кислоты относят цитоф-
лавин, реамберин, мексидол. Все эти лекарствен-
ные средства позиционируются как антиоксиданты 
и антигипоксанты. Гипоксия является сложным 
функционально-метаболическим нарушением, 
в основе которой лежит снижение доставки и ути-
лизации кислорода в клетках организма, что может 
быть обусловлено нарушением функций организ-
ма: дыхательной, сердечно-сосудистой систем, 
транспорта крови, митохондриальной дисфункци-
ей. Механизм развития гипоксии, представляющий 
собой несоответствие между потребностью тканей 
в кислороде и доставкой его, связан, прежде всего, 
с нарушением окисления в результате затруднения 
транспорта электронов в дыхательной цепи мито-
хондрий, что приводит к повреждению мембран 
лизосом с выходом аутолитических энзимов в меж-
клеточное пространство [14].

Цитофлавин – комбинированный раствор для вну-
тривенного введения, в состав которого входят янтар-
ная кислота, рибоксин, никотинамид, рибофлавин 
[18]. Все эти компоненты обладают метаболическим, 
нейропротективным и антиоксидантным действием. 
Согласно приказу МЗ РФ № 513 от 01.08.2007 г. пре-
парат входит в стандарты лечения острого нарушения 
мозгового кровообращения благодаря своей способ-
ности активировать внутриклеточный синтез белка, 
способствовать утилизации глюкозы, жирных кислот 
и ресинтезу в нейронах у-аминомасляной кислоты 
(ГАМК) через шунт Робертса. Цитофлавин улучшает 
коронарный и мозговой кровоток, активирует метабо-
лические процессы в центральной нервной системе, 
восстанавливает сознание, рефлекторные нарушения, 
расстройства чувствительности и интеллектуально-
мнестические функции мозга. Обладает быстрым 
пробуждающим действием при посленаркозном уг-
нетении сознания [18].

Цитофлавин хорошо зарекомендовал себя 
как препарат с выраженной нейропротективной 
и антиоксидантной активностью. В условиях пора-
жения мозга, в частности ишемии и ЧМТ, данный 
препарат снижает скорость падения количества 
АТФ, восстанавливает аэробный гликолиз и пре-
пятствует разрушению клеточных мембран свобод-
ными радикалами [21, 36, 7].

Клинический эффект Цитофлавина в комплекс-
ной терапии ишемического инсульта проявляется:
 – восстановлением неврологического дефицита;
 – снижением летальности;
 – значимым увеличением индекса социальной 

адаптации по шкале Бартел;
 – восстановлением когнитивных функций у па-

циентов [22, 24, 7].
Доказана эффективность цитофлавина в интен-

сивной терапии пациентов с черепно-мозговой трав-
мой, в том числе пожилого возраста. Лебедева и соавт. 
(2014) провели двойное слепое рандомизированное 
исследование, в котором продемонстрирован ряд по-
ложительных эффектов от применения цитофлавина 
в виде улучшения когнитивных функций, ускорения 
реабилитации, улучшения обменных процессов [12].

Применение Цитофлавина при гнойном (бактери-
альном), серозном менингитах, менингеальной форме 
клещевого энцефалита наряду с базисной терапией: 
способствует нормализации качественных и количе-
ственных характеристик цереброспинальной жидко-
сти; повышает антиоксидантный потенциал сыворот-
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ность Реамберина в интенсивной терапии острой 
кишечной недостаточности, что проявлялось нор-
мализацией перистальтики кишечника путем воз-
действия на биоэнергетические процессы, про-
исходящие в мышечной оболочке тонкой кишки, 
купированием нарушений сократимости мышечной 
стенки кишки [16, 33]. Проблемам оксидативного 
стресса, метаболическим нарушениям при остром 
калькулезном холецистите, механической желтухе 
и перитоните посвящено несколько исследований, 
которые детализируют не только механизмы неу-
правляемой липопероксидации, но и обосновывают 
включение сукцинатсодержащих растворов для ее 
активной профилактики [2, 15, 27, 18, 33].

Ремберин широко применяется также и в ане-
стезиологии. Включение реамберина в стандартные 
инфузионные схемы помогло добиться следующих 
эффектов:
 – увеличение теплопродукции у анестезирован-

ных пациентов;
 – снижение энтропии ЭЭГ на травматичном эта-

пе операций и увеличение перфузионного ин-
декса во время операции, а в послеоперацион-
ном периоде – к росту энтропии и снижению 
перфузионного индекса;

 – потенцирование действия препаратов анесте-
зии во время операции и активное пробужде-
ние пациентов при снижении концентрации 
анестетиков после операции [8, 30, 31].
Реамберин успешно применяется в «детской» 

анестезиологии, оказывая положительные эффекты 
на теплопродукцию у детей, снижая частоту когни-
тивных нарушений в послеоперационном периоде 
[10]. Также следует отметить, что, несмотря на то, 
что препарат разрешен для использования только у де-
тей старше года, есть ряд работ, свидетельствующих 
об эффективности и безопасности использования Ре-
амберина и в неонатальной практике [4, 11, 1]. В част-
ности, в одной из работ [11] было продемонстрирова-
но, что использование Реамберина у новорожденных, 
нуждающихся в хирургических вмешательствах, 
способствует значительному снижению времени по-
сленаркозной депрессии. Препарат вводился дважды 
внутривенно, медленно, в течение двух минут в дозе 
2 мл/кг с интервалом в 10 мин. после первого введе-
ния, за 10 мин. до окончания оперативного вмешатель-
ства. В исследовании, выполненном Н. Н. Володиным 
и др. (2005), были получены результаты, свидетель-
ствующие о положительном влиянии инфузионных 

ки крови и цереброспинальной жидкости; повышает 
иммунобиологическую резистентность организма [6].

В рамках Конгресса «Евроанестезия-2011» 
было представлено сообщение об уменьшении 
сердечно-сосудистых осложнений и сокращении 
периода реабилитации при применении метабо-
лотропных цитопротекторов [38]. Эти результаты 
были подтверждены исследованием, показавшим, 
что период реабилитации в группе больных, по-
лучающих цитофлавин в стандартной дозировке, 
на 32% короче, чем в контрольной [9].

Реамберин – инфузионный препарат, имеющий 
в своем составе основное действующее вещество – 
меглюмина натрия сукцинат, а также хлориды 
натрия, калия, магния и гидроксид натрия с фар-
макодинамикой, похожей на остальные сукцинатсо-
держащие препараты [18].

Реамберин® обладает антигипоксическим 
и антиоксидантным действием, оказывая положи-
тельный эффект на аэробные процессы в клетке, 
уменьшая продукцию свободных радикалов и вос-
станавливая энергетический потенциал клеток. 
Препарат активирует ферментативные процессы 
цикла Кребса и способствует утилизации жирных 
кислот и глюкозы клетками, нормализует кислотно-
щелочной баланс и газовый состав крови. Обладает 
умеренным диуретическим действием. [18]

Реамберин нашел применение в различных 
областях медицины. Например, Велиев Н. А. и со-
авт. показали в своих исследованиях противовос-
палительное действие препарата путем увеличения 
продукции ИЛ-10 (интерлейкина-10) и снижение 
ИЛ-6 (интерлейкина-6), активации перитонеальных 
макрофагов и функционально активных нейтро-
фильных гранулоцитов в перитонеальном экссудате 
при лечении больных абдоминальным сепсисом [3, 
33]. Реамберин эффективен при легочных патоло-
гиях как метаболическое сопровождение основной 
терапии [25, 33]. В интенсивной терапии острых 
отравлений нейротропными ядами инфузии Реам-
берина приводили к уменьшению длительности 
коматозного состояния, снижению сроков пребыва-
ния больных в реанимационном отделении и умень-
шению общей летальности. Авторы [13, 28, 29, 33] 
считают, что успех терапии обусловлен снижением 
степени гипоксии, что проявлялось восстановлени-
ем потребления кислорода и, как следствие, ростом 
антиоксидантной активности. Проведенные клини-
ческие исследования показали высокую эффектив-



114

2016 Том VI № 3

растворов на основе сукцината и у новорожденных, 
перенесших перинатальную гипоксию [4].

Мексидол – еще один отечественный сукци-
натсодержащий препарат, за рубежом известный 
как эмоксипин. Действующее вещество мексидола – 
этилметилгидроксипиридина сукцинат (ЭМГПС) 
относится к группе антиоксидантных средств. Ме-
ханизм действия Мексидола® обусловлен его анти-
оксидантным, антигипоксантным и мембранопро-
текторным действием. Он ингибирует перекисное 
окисление липидов, повышает активность суперок-
сиддисмутазы, повышает соотношение липид – бе-
лок, уменьшает вязкость мембраны, увеличивает ее 
текучесть, модулирует активность мембраносвязан-
ных ферментов (кальций-независимой фосфодиэсте-
разы, аденилатциклазы, ацетилхолинэстеразы), ре-
цепторных комплексов (бензодиазепинового, ГАМК, 
ацетилхолинового), что усиливает их способность 
связывания с лигандами, способствует сохранению 
структурно-функциональной организации биомем-
бран, транспорта нейромедиаторов и улучшению 
синаптической передачи. Препарат повышает содер-
жание в головном мозге дофамина, вызывает усиле-
ние компенсаторной активации аэробного гликолиза 
и снижение степени угнетения окислительных про-
цессов в цикле Кребса в условиях гипоксии с увели-
чением содержания АТФ и креатинфосфата, актива-
цию энергосинтезирующих функций митохондрий, 
стабилизацию клеточных мембран.

Под влиянием Мексидола® усиливается дей-
ствие транквилизирующих, нейролептических, 
антидепрессивных, снотворных и противосудо-
рожных средств, что позволяет снизить их дозы 
и уменьшить побочные эффекты [18].

Федеральное руководство по использованию 
лекарственных средств [32, 23] предлагает следу-
ющую схему использования препаратов, содержа-
щих ЭМГПС, при остром инсульте: 200–300 мг/сут 
внутривенно капельно в течение 7–10 суток.

Рандомизированным исследованием у пациен-
тов с этими заболеваниями была работа [32], в кото-
рой 40 пациентов с хронической ишемией головного 
мозга были рандомизированы в две группы – по-
лучавшие мексидол и контрольная (по 20 больных 
в каждой; процедура рандомизации не описана, 
сравнения групп по анамнестическим и демографи-
ческим показателям нет). В этой работе представле-
но статистическое сравнение результатов не только 
с исходными значениями неврологических показате-

лей, но и между группами на разных этапах лечения. 
В группе мексидола было выявлено достоверное 
уменьшение выраженности большинства симптомов 
(за исключением головной боли), а также улучшение 
показателя шкалы равновесия и ходьбы.

Сукцинатсодержащие препараты используют-
ся не только в составе терапии как антиоксиданты. 
Хинолитин является инигибитором холинестеразы, 
по активности превосходит прозерин. Действующее 
вещество бисхолинийэтилового эфира – дийодид 
сукцинат. Используется для купирования недеполя-
ризирующего мышечного блока. Применяют в дозе 
2–4 мг [26, 20]. Метопролола сукцинат использу-
ется в кардиологиии не только в отечественной 
практике, но и за рубежом (коммерческое название 
Toprol, Toprol XL). Десвенафлаксина сукцинат при-
меняется как антидепрессантное средство за рубе-
жом (США, Канада), а также как средство выбора 
при негормональной терапии менопаузы [39]. Кро-
ме того, в отечественной медицине и за рубежом 
сукцинатсодержащие препараты используются 
как противомигренозные средства (Суматриптан).

Подводя итог обсуждению вопроса примене-
ния препаратов на основе янтарной кислоты, мож-
но сделать следующие выводы:
 – инфузионные растворы на основе янтарной 

кислоты являются сбалансированными и в сво-
ей структуре компонентов близки по количе-
ственному содержанию плазме крови;

 – растворы янтарной кислоты не оказывают не-
гативного влияния на показатели кислотно-
основного состояния, поскольку их введение 
не сопровождается развитием гиперхлореми-
ческого метаболического ацидоза;

 – препараты янтарной кислоты для внутривен-
ного введения могут использоваться на всех 
этапах лечебного процесса, включая и дого-
спитальный этап скорой медицинской помощи;

 – основными показаниями для назначения рас-
творов янтарной кислоты в педиатрической 
практике являются острые кишечные инфек-
ции, воспалительные заболевания органов 
брюшной полости, отравления, интраопераци-
онный и ранний послеоперационный период;

 – использование растворов янтарной кислоты 
у детей сопровождается регрессированием 
гиповолемии, нормализацией электролитного 
баланса и коррекцией нарушений кислотно-ос-
новного состояния [1].
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