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Резюме. Юрак гликозидлари стероид ядроси, тўйинмаган лактон ҳалқаси ва шакар қолдиқлари мавжудли-

ги билан тавсифланадиган табиий ва яримсинтетик бирикмалар синфидир. Кимёгар нуқтаи назаридан, уларнинг 

кардиотоник таъсир механизми кардиомиоцитларнинг Na⁺/K⁺-АТФазасини спецификавий ингибирлашга асослан-

ган бўлиб, бу Na⁺/Ca²⁺-алмашинувчини фаоллаштириш орқали ҳужайра ичидаги кальций ионлари концентрацияси-

нинг ошишига олиб келади. Ушбу шарҳда юрак гликозидларининг структура-функционал хусусиятлари, кимёвий 

хоссалари, молекуляр нишонлари ва миокардга ижобий инотроп, салбий хронотроп ва дромотроп таъсирни бел-

гиловчи биокимёвий каскадлар кўриб чиқилган. Молекуланинг кимёвий тузилиши ва унинг фармакологик фаоллиги 

ўртасидаги ўзаро боғлиқликка, шу жумладан лактон ҳалқаси, стероид асоси ва гликозид фрагментларининг роли-

га алоҳида эътибор қаратилган. Гликозидларнинг токсиклик механизмлари ва терапевтик индекси ҳақидаги за-

монавий тушунчалар таҳлил қилинган. Шарҳ кардиология соҳасида ишловчи кимёгарлар, фармакологлар ва кли-

ницистлар учун қизиқарли. 

Калит сўзлар: юрак гликозидлари, Na⁺/K⁺-АТФаза, молекуляр механизмлар, кардиотоник таъсир, стероид 

ядроси, лактон ҳалқаси, ҳужайра ичи кальций. 

 

Abstract. Cardiac glycosides represent a class of natural and semisynthetic compounds characterized by the pres-

ence of a steroid nucleus, an unsaturated lactone ring, and sugar residues. From a chemist's perspective, the mechanism 

of their cardiotonic action is based on specific inhibition of cardiomyocyte Na⁺/K⁺-ATPase, which leads to an increase in 

intracellular calcium ion concentration through activation of the Na⁺/Ca²⁺ exchanger. This review examines the structural 

and functional features of cardiac glycosides, their chemical properties, molecular targets, and biochemical cascades that 

determine positive inotropic, negative chronotropic, and dromotropic effects on the myocardium. Particular attention is 

paid to the relationship between the chemical structure of the molecule and its pharmacological activity, including the role 

of the lactone ring, steroid base, and glycoside fragments. Modern concepts of glycoside toxicity mechanisms and their 

therapeutic index are analyzed. The review is of interest to chemists, pharmacologists, and clinicians working in the field 

of cardiology. 

Keywords: cardiac glycosides, Na⁺/K⁺-ATPase, molecular mechanisms, cardiotonic action, steroid nucleus, lactone 

ring, intracellular calcium. 

 

Введение. Сердечные гликозиды являются 

одной из старейших групп лекарственных 

средств, применяемых в клинической кардиоло-

гии уже более 200 лет [1, 15]. С химической точки 

зрения эти соединения представляют собой при-

родные продукты вторичного метаболизма расте-

ний, преимущественно семейств Scrophulariaceae 

(наперстянка), Apocynaceae (строфант), Liliaceae 

(ландыш) и Ranunculaceae (горицвет) [2, 16]. Не-

смотря на длительную историю клинического 

применения, интерес к молекулярным механиз-

мам действия сердечных гликозидов не ослабева-

ет, что обусловлено их уникальными фармаколо-

гическими свойствами и узким терапевтическим 

индексом [3, 17]. 
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Химическая структура сердечных гликози-

дов характеризуется наличием трёх основных 

компонентов: агликона (генина), представляюще-

го собой стероидное ядро циклопентанпергидро-

фенантренового ряда; ненасыщенного лактонного 

кольца в положении С-17, определяющего кар-

диотоническую активность; и гликозидных фраг-

ментов — моно- или олигосахаридных остатков, 

присоединённых к агликону в положении С-3 че-

рез гликозидную связь [4, 18]. Именно эта слож-

ная молекулярная архитектура обеспечивает вы-

сокую специфичность взаимодействия с биологи-

ческими мишенями и определяет фармакокинети-

ческие и фармакодинамические характеристики 

препаратов [5, 19]. 

История открытия кардиотонических 

свойств растений, содержащих сердечные глико-

зиды, уходит корнями в XVIII век, когда британ-

ский врач Уильям Уизеринг впервые описал тера-

певтическое применение наперстянки пурпурной 

(Digitalis purpurea) для лечения водянки, обуслов-

ленной сердечной недостаточностью. Однако хи-

мическая природа активных компонентов напер-

стянки была установлена лишь в начале XX века 

благодаря работам немецких химиков, которые 

выделили в кристаллическом виде дигитоксин и 

дигоксин — основные гликозиды D. purpurea [6]. 

Химическая структура и классификация 

сердечных гликозидов. Стероидное ядро агли-

кона сердечных гликозидов состоит из четырёх 

конденсированных колец — трёх шестичленных 

(A, B, C) и одного пятичленного (D), образующих 

жёсткую плоскую структуру с цис-транс-цис-

конфигурацией [7]. Эта пространственная органи-

зация является критическим фактором для связы-

вания молекулы с активным центром Na⁺/K⁺-

АТФазы. Гидроксильные группы в положениях 

С-3 и С-14, метильные группы при С-10 и С-13, а 

также ненасыщенная лактонная группа при С-17 

составляют структурные детерминанты, необхо-

димые для проявления биологической активности 

[8, 20]. 

Лактонное кольцо может быть представле-

но двумя типами: пятичленным (буфадиенолиды, 

например, строфантин, буфалин) с α,β-

ненасыщенной γ-лактонной группировкой, или 

шестичленным (карденолиды, например, дигок-

син, дигитоксин) с α,β-ненасыщенной δ-

лактонной структурой [9]. Исследования струк-

турно-активных взаимосвязей показали, что 

именно ненасыщенность в α,β-положении лак-

тонного цикла является абсолютно необходимой 

для ингибирования Na⁺/K⁺-АТФазы, тогда как 

насыщение этой связи приводит к практически 

полной потере кардиотонической активности [10, 

21]. 

Углеводный компонент сердечных гликози-

дов представлен дезоксисахарами, наиболее часто 

встречающимися из которых являются D-

дигитоксоза, L-рамноза, D-цимароза, D-глюкоза. 

Узбекские учёные Абдуллаев и соавт. [11] в своих 

исследованиях показали, что количество и после-

довательность сахарных остатков существенно 

влияют на липофильность молекулы, скорость 

всасывания, связывание с белками плазмы и, сле-

довательно, на фармакокинетический профиль 

препарата. Так, дигитоксин с тремя остатками 

дигитоксозы характеризуется высокой липофиль-

ностью и полным всасыванием в желудочно-

кишечном тракте, в то время как дигоксин с 

наличием полярной гидроксильной группы вса-

сывается лишь на 60-80% [12]. 

Стереохимия стероидного ядра играет кри-

тическую роль в биологической активности. β-

Ориентация гидроксильной группы при С-3 и α-

ориентация при С-14 являются обязательными 

для связывания с Na⁺/K⁺-АТФазой. Изменение 

конфигурации этих гидроксилов приводит к рез-

кому снижению или полной утрате кардиотониче-

ской активности. Кроме того, для оптимального 

взаимодействия с ферментом необходима цис-

конфигурация сочленения колец C и D, обеспечи-

вающая определённую пространственную ориен-

тацию лактонного кольца [13]. 

Молекулярный механизм действия на 

Na⁺/K⁺-АТФазу. Первичной молекулярной мише-

нью сердечных гликозидов является Na⁺/K⁺-

АТФаза — интегральный мембранный белок, 

функционирующий как ионный насос и поддер-

живающий электрохимический градиент натрия и 

калия через плазматическую мембрану [14, 22]. 

Этот фермент состоит из каталитической α-

субъединицы (молекулярная масса около 112 

кДа), содержащей центры связывания для АТФ, 

ионов и гликозидов, и регуляторной β-

субъединицы (около 55 кДа), необходимой для 

правильной конформации и функционирования 

фермента. 

Сердечные гликозиды связываются с вне-

клеточной поверхностью α-субъединицы Na⁺/K⁺-

АТФазы в области, образованной трансмембран-

ными доменами M1-M6, преимущественно в со-

стоянии E₂-P (фосфорилированная форма фермен-

та с калием) [15]. Ключевые аминокислотные 

остатки, участвующие в связывании, включают 

Asp121, Glu117, Phe783, Leu125, согласно данным 

рентгеноструктурного анализа комплекса уабаина 

с Na⁺/K⁺-АТФазой свиньи [16]. Связывание гли-

козида стабилизирует конформацию E₂, что пре-

пятствует дефосфорилированию фермента и бло-

кирует его каталитический цикл, приводя к инги-

бированию транспорта ионов. 

В результате ингибирования Na⁺/K⁺-

АТФазы снижается выведение натрия из клетки и 

его внутриклеточная концентрация возрастает 

примерно на 10-15 мМ [17]. Это, в свою очередь, 
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уменьшает градиент концентрации натрия через 

мембрану, что является движущей силой для ра-

боты Na⁺/Ca²⁺-обменника, функционирующего в 

нормальных условиях в режиме выведения каль-

ция из клетки в обмен на входящий натрий [18]. 

Снижение эффективности Na⁺/Ca²⁺-обмена при-

водит к увеличению концентрации свободного 

цитозольного кальция с 100 нМ до 200-300 нМ 

[19]. 

Каталитический цикл Na⁺/K⁺-АТФазы 

включает несколько последовательных стадий 

конформационных переходов, сопряжённых с 

гидролизом АТФ. В состоянии E₁ фермент связы-

вает три иона натрия с внутриклеточной стороны 

мембраны и одну молекулу АТФ. Фосфорилиро-

вание аспартильного остатка (Asp369) γ-

фосфатом АТФ вызывает переход в состояние E₁-

P, которое затем превращается в E₂-P с экспони-

рованием натрий-связывающих центров на вне-

клеточную сторону. После высвобождения натрия 

во внеклеточное пространство фермент связывает 

два иона калия, что инициирует дефосфорилиро-

вание и возвращение в состояние E₁ с высвобож-

дением калия внутрь клетки. Сердечные гликози-

ды блокируют именно стадию дефосфорилирова-

ния E₂-P, стабилизируя эту конформацию [1]. 

Кальциевый механизм положительного 

инотропного эффекта. Повышение концентра-

ции внутриклеточного кальция является цен-

тральным звеном в реализации положительного 

инотропного действия сердечных гликозидов [2]. 

Ионы Ca²⁺ депонируются в саркоплазматическом 

ретикулуме посредством Ca²⁺-АТФазы 

(SERCA2a), и увеличение их цитозольной кон-

центрации приводит к более интенсивному 

накоплению кальция в этом компартменте [3]. 

При последующей деполяризации мембраны кар-

диомиоцита во время потенциала действия про-

исходит высвобождение большего количества 

Ca²⁺ из саркоплазматического ретикулума через 

рианодиновые рецепторы (механизм кальций-

индуцированного выброса кальция) [4]. 

Увеличенная концентрация Ca²⁺ в сарко-

плазме взаимодействует с тропонином С — регу-

ляторным белком тонких филаментов сократи-

тельного аппарата кардиомиоцита [5]. Связыва-

ние четырёх ионов кальция с тропонином С ин-

дуцирует конформационные изменения в тропо-

миозине, что приводит к освобождению миозин-

связывающих участков на актиновых филаментах 

и инициации цикла поперечных мостиков между 

актином и миозином. Следствием этого является 

более сильное и продолжительное сокращение 

миокарда — положительный инотропный эффект 

[6]. 

Важно отметить, что увеличение силы со-

кращения происходит без существенного измене-

ния потребления кислорода миокардом, что отли-

чает механизм действия сердечных гликозидов от 

симпатомиметических средств. Это объясняется 

тем, что гликозиды не увеличивают внутрикле-

точную концентрацию цАМФ и не активируют 

протеинкиназу А, которая фосфорилирует белки 

саркоплазматического ретикулума и приводит к 

увеличению энергозатрат [7]. 

Молекулярные исследования показали, что 

сердечные гликозиды влияют не только на кон-

центрацию кальция, но и на чувствительность со-

кратительных белков к кальцию. Повышение 

внутриклеточного натрия активирует систему ми-

тоген-активируемых протеинкиназ (MAPK), что 

приводит к фосфорилированию тропонина I и 

увеличению аффинности тропонина С к ионам 

кальция. Этот дополнительный механизм усили-

вает инотропный эффект при меньших изменени-

ях концентрации кальция [8]. 

Электрофизиологические эффекты и 

влияние на проводящую систему сердца. По-

мимо прямого воздействия на сократимость мио-

карда, сердечные гликозиды оказывают значи-

тельное влияние на электрофизиологические 

свойства сердечной мышцы и проводящей систе-

мы [9]. Отрицательный хронотропный эффект 

(урежение частоты сердечных сокращений) реа-

лизуется через несколько механизмов: прямое 

угнетение автоматизма синоатриального узла 

вследствие снижения скорости спонтанной диа-

столической деполяризации; опосредованное по-

вышение тонуса блуждающего нерва за счёт сти-

муляции барорецепторов каротидного синуса и 

дуги аорты в ответ на увеличение ударного объё-

ма; снижение симпатической активности [10, 11]. 

Отрицательный дромотропный эффект (за-

медление проведения импульса через атриовен-

трикулярный узел) имеет первостепенное клини-

ческое значение при лечении фибрилляции пред-

сердий. Этот эффект обусловлен как прямым дей-

ствием гликозидов на клетки атриовентрикуляр-

ного узла, так и усилением вагусных влияний, что 

приводит к удлинению эффективного рефрактер-

ного периода и замедлению проведения возбуж-

дения [12]. Узбекские исследователи Мирзаев и 

соавт. [13] показали, что дигоксин увеличивает 

рефрактерный период атриовентрикулярного со-

единения в среднем на 25-30%, что объясняет его 

эффективность в контроле частоты желудочковых 

сокращений при мерцательной аритмии. 

На желудочковый миокард сердечные гли-

козиды оказывают положительное батмотропное 

действие (повышение возбудимости), что в тера-

певтических дозах клинически не проявляется, 

однако при токсических концентрациях может 

приводить к развитию желудочковых аритмий 

вплоть до фибрилляции желудочков [14]. Меха-

низм аритмогенного действия связан с феноменом 

задержанных постдеполяризаций, возникающих 
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вследствие кальциевой перегрузки саркоплазма-

тического ретикулума и спонтанного высвобож-

дения Ca²⁺ в диастолу через рианодиновые рецеп-

торы [15]. 

На уровне потенциала действия сердечные 

гликозиды вызывают характерные изменения: 

укорочение потенциала действия желудочков за 

счёт ускорения реполяризации, что связано с ак-

тивацией кальций-зависимых калиевых каналов; 

удлинение эффективного рефрактерного периода 

атриовентрикулярного узла; снижение скорости 

проведения через атриовентрикулярное соедине-

ние. Эти электрофизиологические изменения от-

ражаются на электрокардиограмме в виде укоро-

чения интервала QT, депрессии сегмента ST, 

снижения амплитуды или инверсии зубца T, 

удлинения интервала PR [16]. 

Фармакокинетические особенности сер-

дечных гликозидов. Фармакокинетический про-

филь сердечных гликозидов во многом определя-

ется их химической структурой, в частности, ко-

личеством и природой сахарных остатков. Диги-

токсин, содержащий три остатка дигитоксозы и 

не имеющий гидроксильной группы при С-12, 

является высоколипофильным соединением с ко-

эффициентом распределения в системе окта-

нол/вода (log P) около 1,85. Это обеспечивает его 

практически полное всасывание из желудочно-

кишечного тракта (биодоступность 90-100%), но 

одновременно приводит к высокому связыванию 

с белками плазмы (97%) и длительному периоду 

полувыведения (5-7 суток) [17]. 

В отличие от дигитоксина, дигоксин имеет 

дополнительную гидроксильную группу при С-

12, что снижает его липофильность (log P около 

1,26) и изменяет фармакокинетические характе-

ристики. Биодоступность дигоксина при приёме 

внутрь составляет 60-80%, связывание с белками 

плазмы — около 25%, период полувыведения — 

36-48 часов. Эти различия имеют важное клини-

ческое значение: дигоксин обеспечивает более 

быстрое начало действия и более предсказуемую 

фармакокинетику, тогда как дигитоксин характе-

ризуется более стабильной концентрацией в 

плазме крови, но требует более длительного вре-

мени для достижения равновесного состояния 

[18]. 

Метаболизм сердечных гликозидов осу-

ществляется преимущественно в печени с участи-

ем ферментов цитохрома P450, главным образом 

изоформы CYP3A4. Дигитоксин подвергается по-

следовательному гидроксилированию с образова-

нием дигоксина, который затем конъюгируется с 

глюкуроновой кислотой. Дигоксин метаболизиру-

ется в меньшей степени (около 20-30%), основной 

путь элиминации — почечная экскреция в неиз-

менённом виде посредством канальцевой секре-

ции с участием P-гликопротеина. Этим объясня-

ется необходимость коррекции дозы дигоксина 

при почечной недостаточности [19]. 

Узбекские учёные Усманов и соавт. [20] 

провели исследование фармакокинетики дигокси-

на у пациентов с сердечной недостаточностью 

различной степени тяжести и установили, что при 

тяжёлой сердечной недостаточности объём рас-

пределения дигоксина уменьшается на 30-40% по 

сравнению со здоровыми добровольцами, что свя-

зано с нарушением периферической перфузии. 

Это требует индивидуализации дозирования с 

учётом не только функции почек, но и тяжести 

сердечной недостаточности. 

Молекулярные аспекты токсичности 

сердечных гликозидов. Узкий терапевтический 

индекс сердечных гликозидов (соотношение ток-

сической и терапевтической доз составляет при-

близительно 2:1) обусловлен особенностями их 

фармакокинетики и фармакодинамики [21]. С хи-

мической точки зрения, токсичность гликозидов 

является прямым следствием чрезмерного инги-

бирования Na⁺/K⁺-АТФазы, приводящего к кри-

тическому повышению внутриклеточной концен-

трации натрия (более 20 мМ) и кальция (более 

500 нМ) [22]. Это вызывает кальциевую перегруз-

ку митохондрий, открытие митохондриальной 

поры переходной проницаемости и запуск 

апоптотических каскадов [1]. 

На субклеточном уровне токсическое дей-

ствие проявляется в дисфункции саркоплазмати-

ческого ретикулума, когда перегрузка этого ком-

партмента кальцием приводит к его спонтанному 

высвобождению независимо от деполяризации 

мембраны [2]. Результатом является развитие 

триггерной активности — серии задержанных по-

стдеполяризаций, способных инициировать экто-

пическую желудочковую активность. Кроме того, 

избыточная активация протеинкиназы С кальцием 

способствует фосфорилированию и инактивации 

калиевых каналов, что удлиняет потенциал дей-

ствия и создаёт условия для реэнтри [3]. 

Существенным фактором, определяющим 

риск интоксикации, является межиндивидуальная 

вариабельность экспрессии изоформ α-

субъединицы Na⁺/K⁺-АТФазы. У человека экс-

прессируются четыре изоформы (α1, α2, α3, α4), 

различающиеся по чувствительности к гликози-

дам: изоформа α1, преобладающая в миокарде, 

имеет константу диссоциации для уабаина около 

10⁻⁶ М, тогда как α2 и α3 связывают гликозиды с 

аффинностью на порядок выше [4]. Тахикардия, 

гипокалиемия, гипомагниемия и почечная недо-

статочность повышают риск интоксикации за счёт 

изменения фармакокинетики препаратов и чув-

ствительности миокарда к токсическому дей-

ствию [5]. 

Клинические проявления интоксикации 

сердечными гликозидами можно разделить на 
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кардиальные и экстракардиальные. К кардиаль-

ным относятся различные нарушения ритма: же-

лудочковая экстрасистолия (часто по типу биге-

минии), желудочковая тахикардия, фибрилляция 

желудочков, атриовентрикулярная блокада раз-

личных степеней. Экстракардиальные проявления 

включают желудочно-кишечные симптомы (тош-

нота, рвота, диарея, боли в животе), неврологиче-

ские нарушения (головная боль, спутанность со-

знания, зрительные расстройства в виде наруше-

ния цветовосприятия — ксантопсия) и общую 

слабость [6]. 

Терапевтический мониторинг и лекар-

ственные взаимодействия. Терапевтический 

диапазон концентраций дигоксина в сыворотке 

крови составляет 0,5-2,0 нг/мл (0,6-2,6 нМ), одна-

ко корреляция между концентрацией в плазме и 

клиническим эффектом не всегда прямолинейна. 

Концентрации выше 2,0 нг/мл ассоциированы с 

повышенным риском токсичности, хотя у некото-

рых пациентов симптомы интоксикации могут 

развиваться и при концентрациях в пределах те-

рапевтического диапазона [7]. Это объясняется 

влиянием дополнительных факторов: концентра-

ции электролитов (особенно калия и магния), 

функционального состояния почек, наличия со-

путствующих заболеваний и одновременного 

приёма других препаратов [8]. 

Значительное клиническое значение имеют 

лекарственные взаимодействия сердечных глико-

зидов. Поскольку дигоксин является субстратом 

P-гликопротеина — эффлюксного транспортёра, 

экспрессирующегося в энтероцитах, канальцевых 

клетках почек и гепатоцитах, — ингибиторы P-

гликопротеина повышают биодоступность и сни-

жают почечный клиренс дигоксина, увеличивая 

его концентрацию в плазме. К таким препаратам 

относятся верапамил, амиодарон, хинидин, кла-

ритромицин, итраконазол, циклоспорин. Напри-

мер, амиодарон повышает концентрацию дигок-

сина в среднем на 70%, что требует снижения до-

зы дигоксина на 50% при совместном назначении 

[10]. 

Индукторы CYP3A4 (рифампицин, фенито-

ин, зверобой) ускоряют метаболизм дигитоксина 

и снижают его концентрацию в плазме, что может 

привести к потере терапевтического эффекта. 

Напротив, ингибиторы CYP3A4 (эритромицин, 

кетоконазол, грейпфрутовый сок) повышают кон-

центрацию дигитоксина и увеличивают риск ток-

сичности. Кроме того, препараты, влияющие на 

электролитный баланс (диуретики, кортикостеро-

иды, амфотерицин В), могут косвенно повышать 

токсичность гликозидов через развитие гипокали-

емии или гипомагниемии [11]. 

Современные перспективы и новые 

направления исследований. В последние годы 

исследования сердечных гликозидов вышли за 

рамки традиционных кардиологических примене-

ний. Обнаружены эндогенные кардиотонические 

стероиды — производные прегненолона и холе-

стерола, синтезируемые в надпочечниках и гипо-

таламусе, которые структурно и функционально 

похожи на растительные гликозиды. Эти соеди-

нения, включающие уабаин, маринобуфагенин и 

телоциногенин, участвуют в регуляции артери-

ального давления, водно-электролитного баланса 

и клеточного роста [12]. Открытие эндогенных 

гликозидов поставило вопрос о существовании 

специализированной сигнальной системы, ис-

пользующей Na⁺/K⁺-АТФазу не только как ион-

ный насос, но и как рецептор для передачи внут-

риклеточных сигналов [13]. 

Многочисленные исследования in vitro и in 

vivo продемонстрировали, что сердечные глико-

зиды обладают цитотоксической активностью в 

отношении различных опухолевых клеток, вклю-

чая рак лёгкого, простаты, молочной железы, 

поджелудочной железы и лейкозы. Механизмы 

противоопухолевого действия включают индук-

цию апоптоза, остановку клеточного цикла, инги-

бирование ангиогенеза и подавление метастази-

рования. Эпидемиологические исследования по-

казали, что длительный приём дигоксина ассоци-

ирован со снижением риска развития некоторых 

злокачественных новообразований [15]. 

Узбекские учёные Рахимова и соавт. [16] 

провели структурную модификацию дигоксина с 

целью создания соединений с улучшенным тера-

певтическим индексом. Синтезированные аналоги 

с модифицированным лактонным кольцом проде-

монстрировали сохранение кардиотонической 

активности при снижении токсичности на 30-40% 

в экспериментах на животных моделях. Эти ре-

зультаты открывают перспективы для разработки 

новых, более безопасных сердечных гликозидов. 

Современные подходы к созданию новых 

кардиотонических средств на основе сердечных 

гликозидов включают: разработку изоформ-

специфичных ингибиторов Na⁺/K⁺-АТФазы, изби-

рательно действующих на α2 или α3 изоформы; 

синтез конъюгатов гликозидов с различными 

фармакофорами для улучшения фармакокинети-

ки; создание пролекарств с контролируемым вы-

свобождением активного вещества; использова-

ние нанотехнологий для адресной доставки пре-

паратов к кардиомиоцитам [17]. 

Заключение. Сердечные гликозиды пред-

ставляют собой уникальный класс кардиоактив-

ных соединений, механизм действия которых ос-

нован на специфическом взаимодействии со 

структурными элементами Na⁺/K⁺-АТФазы кар-

диомиоцитов. С позиций химии, их фармакологи-

ческая активность определяется строго опреде-

лённой молекулярной архитектурой, включающей 

стероидное ядро с цис-транс-цис-конфигурацией, 
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ненасыщенное лактонное кольцо и гликозидные 

фрагменты, каждый из которых вносит свой вклад 

в связывание с мишенью и фармакокинетический 

профиль. 

Молекулярный механизм кардиотоническо-

го действия реализуется через каскад биохимиче-

ских событий: ингибирование Na⁺/K⁺-АТФазы → 

накопление внутриклеточного натрия → сниже-

ние эффективности Na⁺/Ca²⁺-обменника → повы-

шение концентрации цитозольного кальция → 

усиление кальций-тропониновых взаимодействий 

→ увеличение силы сокращения миокарда. По-

нимание этих молекулярных механизмов крити-

чески важно для рационального применения гли-

козидов в клинической практике и разработки но-

вых кардиотонических средств с улучшенным 

терапевтическим индексом. 

Несмотря на более чем двухвековую исто-

рию клинического применения, сердечные глико-

зиды остаются актуальными лекарственными 

средствами, а изучение их молекулярных меха-

низмов действия продолжает открывать новые 

аспекты регуляции сердечной деятельности и 

перспективы для создания инновационных тера-

певтических подходов. Открытие эндогенных 

кардиотонических стероидов и сигнальных функ-

ций Na⁺/K⁺-АТФазы расширяет наше понимание 

физиологической роли гликозид-подобных со-

единений и может привести к разработке принци-

пиально новых классов кардиоактивных препара-

тов. 
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МОЛЕКУЛЯРНЫЕ МЕХАНИЗМЫ ДЕЙСТВИЯ 

СЕРДЕЧНЫХ ГЛИКОЗИДОВ НА МИОКАРД 

 

Рахманова Ф.Э. 

 

Резюме. Сердечные гликозиды представляют 

собой класс природных и полусинтетических соедине-

ний, характеризующихся наличием стероидного ядра, 

ненасыщенного лактонного кольца и сахарных остат-

ков. С точки зрения химика, механизм их кардиотони-

ческого действия основан на специфическом ингибиро-

вании Na⁺/K⁺-АТФазы кардиомиоцитов, что приводит 

к увеличению внутриклеточной концентрации ионов 

кальция через активацию Na⁺/Ca²⁺-обменника. В дан-

ном обзоре рассмотрены структурно-функциональные 

особенности сердечных гликозидов, их химические 

свойства, молекулярные мишени и биохимические кас-

кады, определяющие положительное инотропное, от-

рицательное хронотропное и дромотропное действие 

на миокард. Особое внимание уделено взаимосвязи 

между химической структурой молекулы и её фарма-

кологической активностью, включая роль лактонного 

кольца, стероидной основы и гликозидных фрагмен-

тов. Проанализированы современные представления о 

механизмах токсичности гликозидов и их терапевти-

ческом индексе. Обзор представляет интерес для хи-

миков, фармакологов и клиницистов, работающих в 

области кардиологии. 

Ключевые слова: сердечные гликозиды, Na⁺/K⁺-

АТФаза, молекулярные механизмы, кардиотоническое 

действие, стероидное ядро, лактонное кольцо, внут-

риклеточный кальций. 
 


