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Ìîç ãî âîé êðî âî òîê è öå ðåá ðà ëü íûé èí ñóëüò. 
×àñòü 2. Ïà òî ãå íåç è òå ðà ïèÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà

Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå «Íà ó÷ íûé öåíòð çäî ðî âüÿ äå òåé» Ðîñ ñèé ñêîé àêà äå ìèè ìå äè öèí ñêèõ íà óê,

119991, Ìî ñê âà, Ëî ìî íî ñîâ ñêèé ïðîñï., 2, ñòð.1

Ïðè âî äÿò ñÿ äàí íûå, êà ñà þ ùè å ñÿ ïà òî ãå íå çà öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà, à òàê æå ðî ëè îê ñè äà àçî òà â ìå õà -
íèç ìàõ åãî ðàç âè òèÿ. Ïðî à íà ëè çè ðî âà íû ñâå äå íèÿ îá èç ìå íå íè ÿõ óðîâ íåé ýê ñ ï ðåñ ñèè ãðóï ïû ôåð ìåí òîâ NOS,
êîí öåí ò ðà öèé îê ñè äà àçî òà è åãî ìå òà áî ëè òîâ â èøå ìè çè ðî âàí íûõ îò äå ëàõ ìîç ãà. Ïðè âå äå íû äàí íûå î ñâÿ çè
ñè ñ òå ìû NOS ñ äðó ãè ìè ôåð ìåí ò íû ìè ñè ñ òå ìà ìè. Ðàñ ñìîò ðå íû âîç ìîæ íî ñòè èñ ïî ëü çî âà íèÿ îê ñè äà àçî òà â
öå ðåá ðà ëü íîì èí ñó ëü òå.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ìîç ãî âîé êðî âî òîê, öå ðåá ðà ëü íûé èí ñóëüò, àóòî ðå ãó ëÿ öèÿ ìîç ãî âî ãî êðî âî òî êà, âà çîò -
ðîï íûå aãåí òû

Kh.M. Markov

Brain blood flow and ce re bral in sult. 
Part 2. Ce re bral in sult pathogenesis and ther apy

Sci en tific Cen tre of Children Health, 2, b.1, Lomonosovsky prospekt, Mos cow, 119991, Rus sia

The data re lat ing to the pathogenesis of ce re bral stroke, and the role of ni tric ox ide in the mech a nism of its de vel op ment
is pre sented. In for ma tion on the changes of the ex pres sion lev els of en zymes NOS, con cen tra tions of ni tric ox ide and its
me tab o lites in the ischemic re gions of the brain is an a lyzed. The data on the con nec tion be tween the NOS with other en -
zyme sys tems is shown. The pos si bil i ties of the use of ni tric ox ide in ce re bral stroke are dis cussed.
    Key words: brain blood flow, ce re bral in sult, blood flow autoregulation, vasotropic agent

1. Ïà òî ãå íåç öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà 
è ñè ñ òå ìà îê ñè äà

Óäîâ ëåò âî ðå íèå ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ òðå áî âà íèé ìîç ãà 
ñâîå âðå ìåí íîé è àäåê âàò íîé äî ñòàâ êîé åìó ñ êðî âüþ
êèñ ëî ðî äà, ãëþ êî çû, äðó ãèõ ïè òà òå ëü íûõ âå ùåñòâ ÿâ -
ëÿ åò ñÿ àá ñî ëþò íî íå îá õî äè ìûì óñëî âè åì åãî íîð ìà -
ëü íî ãî ôóí ê öè î íè ðî âà íèÿ. Îí èñê ëþ ÷è òå ëü íî ÷óâ ñò -
âè òå ëåí, áî ëü øå ÷åì ëþ áîé äðó ãîé îð ãàí, ê ìà ëåé -
øèì, ôè çèî ëî ãè ÷å ñêè í å îï ðàâ äàí íûì, èç ìå íå íè ÿì
ýòî ãî ïðî öåñ ñà [56]. Ïî ý òî ìó ëþ áûå íà ðó øå íèÿ êðî -
âî ñíàá æå íèÿ ìîç ãà ÷ðå âà òû ñå ðü åç íû ìè ïî ñëåä ñò âè ÿ -
ìè. Îä íèì èç íàè áî ëåå ÷à ñ òûõ è ãðîç íûõ èç íèõ ÿâ -
ëÿ åò ñÿ öå ðåá ðà ëü íûé èí ñóëüò. Ïî ñëå èí ôàð ê òà ìè î -
êàð äà è îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íèé, öå ðåá ðà ëü íûé
èí ñóëüò ÿâ ëÿ åò ñÿ òðå òüåé âå äó ùåé ïðè ÷è íîé ñìåð ò íî -
ñòè â ðàç âè òûõ ñòðà íàõ. Ðàç ëè ÷à þò äâå îñíîâ íûå
ôîð ìû ýòî ãî çà áî ëå âà íèÿ. ×à ùå âñå ãî (80%) âñòðå -
÷à åò ñÿ èøå ìè ÷å ñêèé èí ñóëüò, âîç íè êà þ ùèé â ðå çó ëü -
òà òå çà êó ïîð êè êà êîé-íè áóäü öå ðåá ðà ëü íîé àð òå ðèè
(èí ôàðêò). Ýòà çà êó ïîð êà ìî æåò áûòü âû çâà íà èëè
îá ðà çî âà íè åì ëî êà ëü íî ãî òðîì áà èëè ýì áî ëèåé (ñåï -

òè ÷å ñêèé ýí äî êàð äèò, íà ðó øå íèÿ ðèò ìà ñåð ä öà, ôèá -
ðèë ëÿ öèÿ ïðåä ñåð äèé, ïðè õè ðóð ãè ÷å ñêèõ îïå ðà öè ÿõ
íà ñåð ä öå). Äðó ãèì òè ïîì öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà
ÿâ ëÿ åò ñÿ ñó áà ðàõ íî è äà ëü íîå êðî âî òå ÷å íèå (15—20% 
ñëó ÷à åâ), âû çû âà å ìîå ðàç ðû âîì àð òå ðèè â ãî ëîâ íîì
ìîç ãå, ÷à ùå âñå ãî ïîä âëè ÿ íè åì âû ñî êî ãî ñè ñ òåì íî ãî
àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ. È â òîì è â äðó ãîì ñëó ÷àå
ïðî èñ õî äèò ðåç êîå íà ðó øå íèå êðî âî îá ðà ùå íèÿ è
ñíàá æå íèÿ ìîç ãà êèñ ëî ðî äîì, âïëîòü äî ïîë íî ãî (èëè 
ïî÷ òè ïîë íî ãî) ïðå êðà ùå íèÿ êðî âî òî êà. Ýòî ïðè âî -
äèò ê ðàç ëè÷ íî ãî ðî äà öå ðåá ðà ëü íûì íà ðó øå íè ÿì
(ïñè õî ý ìî öè î íà ëü íûå, óì ñò âåí íûå, ðå÷ü, àì íå çèÿ,
àôà çèÿ), äâè ãà òå ëü íûì, ñåí çîð íûì è äð. Ïî ñêî ëü êó
NO èã ðà åò âå äó ùóþ ðîëü â ðå ãó ëÿ öèè öå ðåá ðà ëü íî ãî
êðî âî òî êà, âïîë íå îïðàâ äàí íî âîç íè êà åò âî ïðîñ îá
àê òèâ íî ñòè NOS è óðîâ íå NO â ïî ðà æåí íîé îá ëà ñ òè 
ìîç ãà, îá èõ çíà ÷å íèè äëÿ ïà òî ãå íå çà è ñà íî ãå íå çà öå -
ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà.

Ðå çó ëü òà òû ïåð âûõ èñ ñëå äî âà íèé ýòîé ïðîá ëå ìû
îò ëè ÷à þò ñÿ áî ëü øîé ïðî òè âî ðå ÷è âî ñòüþ. Ñó äÿ ïî âå -
ëè ÷è íå âîç íè êà þ ùå ãî ïî ñëå çà êó ïîð êè ñðåä íåé ìîç -
ãî âîé àð òå ðèè öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ôàð ê òà è ñî ïî ñòàâ ëå -
íèè ýòèõ äàí íûå ñ íà ïðàâ ëåí íî ñòüþ è ñòå ïå íüþ èç ìå -
íå íèé óðîâ íÿ NO ìîæ íî áû ëî äó ìàòü êàê î òîì, ÷òî
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îí ñïî ñîá ñò âó åò [13, 65], òàê è î òîì, ÷òî îí òîð ìî çèò 
ðàç âè òèå èí ñó ëü òà [75, 77]. ×à ùå âñå ãî ñî îá ùà ëîñü î 
ïî âû øåí íîì óðîâ íå NO â çî íå öå ðåá ðà ëü íî ãî èí -
ôàð ê òà, ïðè ÷åì ýòîò ôàêò ðàñ ñìàò ðè âàë ñÿ, êàê âå ñü ìà 
íå áëà ãî ïðè ÿò íûé ñäâèã, óñó ãóá ëÿ þ ùèé òå ÷å íèå âîç -
íèê øå ãî ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà.

Cas til lo et al. [21à] îá ñëå äî âà ëè 102 áî ëü íûõ ñ
îñòðûì öå ðåá ðà ëü íûì èí ñó ëü òîì ðàç ëè÷ íîé ýòè î ëî -
ãèè è ïëî ùà äè ïî ðà æåí íîé òêà íè, à òàê æå 24 çäî ðî -
âûõ ëþ äåé (êîí ò ðîëü). Îá óðîâ íå NO â öå ðåá ðà ëü -
íîé æèä êî ñòè ñó äè ëè ïî ñî äåð æà íèþ â íåé íè òðè òà è
íè òðà òà — ñòîé êèõ ïðî äóê òîâ îá ìå íà NO (NO-m)
÷å ðåç 24 ÷ ïî ñëå ïî ÿâ ëå íèÿ ïåð âûõ ñèì ï òî ìîâ èí -
ñóëü òà. Êàæ äûé áî ëü íîé ïîä âåð ãàë ñÿ ñå ðèè êëè íè ÷å -
ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé è îïðå äå ëå íèþ âå ëè ÷è íû èí ôàð ê -
òà. Êîí öåí ò ðà öèÿ NO-m â öå ðåá ðîñ ïè íà ëü íîé æèä -
êî ñòè áû ëà çíà ÷è òå ëü íî âû øå ó áî ëü íûõ, ÷åì ó çäî -
ðî âûõ ëþ äåé. È õî òÿ êîí öåí ò ðà öèè NO-m íå ðàç ëè -
÷à ëèñü â ðàç ëè÷ íûõ ïîä ãðóï ïàõ áî ëü íûõ, îíè ÷åò êî
êîð ðå ëè ðî âà ëè ñ âå ëè ÷è íîé ðà çèâ øå ãî ñÿ öå ðåá ðà ëü -
íî ãî èí ôàð ê òà. Êðî ìå òî ãî, êîí öåí ò ðà öèÿ NO-m áû -
ëà çíà ÷è òå ëü íî âû øå ó áî ëü íûõ ñ èí ñó ëü òîì, ó êî òî -
ðûõ â äà ëü íåé øåì âîç íè êà ëè ñå ðü åç íûå íå âðî ëî ãè ÷å -
ñêèå íà ðó øå íèÿ. Ýô ôåêò NO íå çà âè ñåë îò äðó ãèõ
ïðî ÿâ ëå íèé áî ëåç íè, ñâè äå òå ëü ñò âó þ ùèõ î ïðî ãðåñ -
ñè ðî âà íèè èí ñó ëü òà, òà êèõ, êàê ãè ïåð òåð ìèÿ, âû ñî êîå 
ñî äåð æà íèå ãëþ êî çû â ñû âî ðîò êå êðî âè, âîñ ïà ëå íèå â 
òå ÷å íèå ïåð âîé íå äå ëè ãîñ ïè òà ëè çà öèè. Âñå ýòî, ïî
ìíå íèþ àâ òî ðîâ, ñâè äå òå ëü ñò âó åò î âàæ íîé ðî ëè NO
â ïà òî ãå íå çå öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà.

Äðó ãè ìè èñ ñëå äî âà òå ëÿ ìè ïðè îïðå äå ëå íèè ìå òà áî -
ëè òîâ NO â öåí ò ðà ëü íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìå in vi vo ñ ïî -
ìî ùüþ ìèê ðî äè à ëè çà ïðè ãëî áà ëü íîé è ôî êà ëü íîé öå -
ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè, áû ëè ïî ëó ÷å íû ïðî òè âî ðå ÷è âûå
äàí íûå [30]. Íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü, îä íà êî, ÷òî îïðå -
äå ëå íèå NO-m ïðî âî äè ëîñü òî ëü êî â îñò ðîé ñòà äèè
(ïåð âûå ñóò êè) ôî êà ëü íîé öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè. Ïðè
îïðå äå ëå íèè óðîâ íÿ NO-m â ïî äî ñòðîé ñòà äèè èí ñó ëü -
òà (24—48 ÷), îí áûë âñå ãäà ñó ùå ñò âåí íî ïî âû øåí -
íûì [30]. Ïî äàí íûì Zhang et al. [75], ïî âû øåí íàÿ
ýê ñ ï ðåñ ñèÿ eNOS èìå ëà ìåñ òî â èøå ìè çè ðî âàí íîì (ïî
ñðàâ íå íèþ ñ íå è øå ìè çè ðî âàí íûì) ïî ëó øà ðèè ìîç ãà
óæå ÷å ðåç 1 ÷ ïî ñëå íà ÷à ëà èøå ìèè, äî ñòè ãà ëà ìàê ñè ìó -
ìà ÷å ðåç 24 ÷ è îñòà âà ëàñü óâå ëè ÷åí íîé â òå ÷å íèå 7 ñóò. 
Ýòè äàí íûå ïî ëó ÷å íû â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ ñ ïî ñòî ÿí íîé
èøå ìèåé. Âðå ìåí íàÿ æå èøå ìèÿ (ñ ïî ñëå äó þ ùåé ðå -
ïåð ôó çèåé) âû çû âà ëà ó îò äå ëü íûõ æè âîò íûõ ýê ñ ï ðåñ -
ñèþ eNOS òî ëü êî ÷å ðåç 6 ÷ ïî ñëå åå íà ÷à ëà, à â áî ëü -
øèí ñò âå ñëó ÷à åâ ñïó ñ òÿ 24 ÷, îñòà âà ÿñü ïî âû øåí íîé
åùå 168 ÷ ðå ïåð ôó çèè. Â êîí öå ïåð âûõ ñó òîê ýê ñ ï ðåñ -
ñèÿ eNOS ïî âû øå íà, à nNOS ïî íè æå íà.

Â îò íî øå íèè òî ãî, â êà êîé ÷à ñ òè ñî ñó äîâ èøå ìè çè -
ðî âàí íîé îá ëà ñ òè ìîç ãà ïðî èñ õî äèò ýê ñ ï ðåñ ñèÿ eNOS
ñó ùå ñò âó þò îïðå äå ëåí íûå ïðî òè âî ðå ÷èÿ. Ïî äàí íûì

îä íèõ àâ òî ðîâ, ýòî èìå åò ìåñ òî ãëàâ íûì îá ðà çîì â àð -
òå ðè ÿõ è àð òå ðè î ëàõ è ñó ùå ñò âåí íî ñëà áåå â êà ïèë ëÿ -
ðàõ [75]. Äðó ãèå èñ ñëå äî âà òå ëè íà áëþ äà ëè ïî âû øåí -
íóþ ýê ñ ï ðåñ ñèþ eNOS âî âñåõ ìèê ðî ñî ñó äàõ ïîñ ëå
èøå ìèè, âêëþ ÷àÿ êà ïèë ëÿ ðû è âå íó ëû. Ðîëü âíîâü îá -
ðà çó þ ùèõ ñÿ ïî ñëå èøå ìèè ñî ñó äîâ (àí ãè î ãå íåç) â ïî -
âû øå íèè óðîâ íÿ eNOS íå ÿâ ëÿ åò ñÿ ñêî ëü êî-íè áóäü
çíà ÷è òå ëü íîé, òàê êàê àí ãè î ãå íåç ïðî èñ õî äèò â ïîã ðà -
íè÷ íîé îá ëà ñ òè ìåæ äó èøå ìè çè ðî âàí íîé è íå è øå ìè -
çè ðî âàí íîé òêà íÿ ìè. Çíà ÷å íèå ýòî ãî ôàê òî ðà âîç ìîæ -
íî ÷å ðåç 72—168 ÷ ïî ñëå íà ÷à ëà èøå ìèè. Îä íà êî ïî -
âû øåí íàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ eNOS ïðî èñ õî äèò íà ìíî ãî ðà -
íü øå — óæå ÷å ðåç 24 ÷, êîã äà îá ðà çî âà íèå íî âûõ ñî -
ñó äîâ åùå íå èìå åò ìå ñ òà [75].

Â êà ÷å ñò âå âîç ìîæ íûõ íå ïî ñðåä ñò âåí íûõ ñòè ìó -
ëîâ, âû çû âà þ ùèõ ïî ñòè øå ìè ÷å ñêîå ïî âû øå íèå óðîâ -
íÿ eNOS ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ ëî êà ëü íàÿ ãè ïîê ñèÿ, îñò -
ðîå èí ò ðà ëþ ìè íà ëü íîå íà ïðÿ æå íèå ñäâè ãà (ïðî äâè -
æå íèå êðî âè ïî ñî ñó äàì è òðå íè åì îá èõ ñòåí êè —
she ar stress), ïðî äóê öèÿ ìîç ãî âîé òêà íüþ, êðî âå íîñ -
íû ìè ñî ñó äà ìè è êëåò êà ìè êðî âè ôàê òî ðîâ ðî ñ òà
è/èëè âîñ ïà ëè òå ëü íûõ àãåí òîâ [44, 68]. Ìî ëå êó ëÿð -
íûå ìå õà íèç ìû, êîí ò ðî ëè ðó þ ùèå ýê ñ ï ðåñ ñèþ eNOS
ïî ñëå èøå ìèè ìî ãóò âêëþ ÷àòü àê òè âà öèþ êè íàç íîé
ïå ðå äà ÷è ñèã íà ëîâ è ôàê òî ðîâ òðàíñ êðèï öèè, òà êèõ
êàê èí äó öè ðó å ìûé ãè ïîê ñèåé ôàê òîð-1 è àê òè âà òîð
ïðî òå è íà-1 [44]. ×òî êà ñà åò ñÿ ìå äè à òî ðà, îò âåò ñò âåí -
íî ãî çà ïî âû øå íèå óðîâ íåé eNOS ïî ñëå èøå ìèè,
ñëå äó åò èìåòü â âè äó äâà îá ñòî ÿ òå ëü ñò âà. Ïåð âîå —
ïî âû øå íèå óðîâ íÿ eNOS îãðà íè ÷å íî îá ëà ñòüþ èí -
ôàð ê òà. Ñëå äî âà òå ëü íî, ó÷à ñ òèå â ýòîì ïðî öåñ ñå äèô -
ôóí äè ðó þ ùèõ ñóá ñòàí öèé èç çî íû èí ôàð ê òà èëè íåé -
ðî íà ëü íîå îïî ñðå äî âà íèå ïå ðå äà ÷è ñèã íà ëîâ â ïîã ðà -
íè÷ íûõ îá ëà ñ òÿõ íå äîë æíû èìåòü ìå ñ òà. Âòî ðîå —
ñðàâ íè òå ëü íî îò ñòàâ ëåí íîå âî âðå ìå íè (6—24 ÷) ïî -
âû øå íèå óðîâ íÿ eNOS ïî ñëå èøå ìèè ñó ùå ñò âåí íî
óâå ëè ÷è âà åò ÷èñ ëî âîç ìîæ íûõ òðèã ãåð íûõ ìå õà íèç -
ìîâ ðå àê öèè. Íå ìåä ëåí íûå è îò ñòàâ ëåí íûå ýô ôåê òû
(ñâÿ çàí íûå ñ ðå ïåð ôó çèåé) íà ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò -
êè, òà êèå êàê óâå ëè ÷å íèå íà ïðÿ æå íèÿ ñäâè ãà, ïðè ëè -
ïà íèå ëåé êî öè òîâ, ïðî äóê öèÿ öè òî êè íîâ èëè äðó ãèõ
ñóá ñòàí öèé ìî ãóò ó÷à ñò âî âàòü â ïî âû øå íèè ýê ñ ï ðåñ -
ñèè eNOS [13, 44].

Óâå ëè ÷å íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè eNOS è óðîâ íÿ NO ïî ñëå 
èøå ìèè ìîç ãà èìå åò íå ñî ìíåí íî ïî ëî æè òå ëü íîå çíà -
÷å íèå, óñè ëè âàÿ âà çî äè ëà òà öèþ öå ðåá ðà ëü íûõ ðå çè -
ñòèâ íûõ ñî ñó äîâ, áî ãà òî ñíàá æåí íûõ íè òðîê ñè äåð ãè -
÷å ñêè ìè íåð âà ìè [71], òîð ìî çÿ àã ðå ãà öèþ â ïîã ðà íè÷ -
íîé ñ èí ôàð ê òîì îá ëà ñ òè ìîç ãà. Ïî ý òî ìó, ïî âû øå íèå 
óðîâ íÿ NO â ãî ëîâ íîì ìîç ãå ïó òåì ââå äå íèÿ L-àð ãè -
íè íà (ñóá ñò ðà òà NOS) èëè NO-äî íî ðîâ òîð ìî çèò
ðàç âè òèå èí ñó ëü òà â îò âåò íà çà êó ïîð êó ñðåä íåé ìîç -
ãî âîé àð òå ðèè: ïëî ùàäü ïî ðà æå íèÿ ñó ùå ñò âåí íî ìå -
íü øå, ÷åì ó êîí ò ðî ëü íûõ æè âîò íûõ ñ íîð ìàëü íûì
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èëè ïî íè æåí íûì óðîâ íåì NO. Ñíè æå íèå æå óðîâ íÿ
NO ïðè ââå äå íèè èí ãè áè òî ðîâ NOS äà åò ïðÿ ìî ïðî -
òè âî ïî ëîæ íûé ýô ôåêò [54].

Èñ êóñ ñò âåí íîå èëè åñ òå ñò âåí íîå ïî âû øå íèå óðîâ -
íÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî NO èìå åò ÿâ íî êîì ïåí ñà òîð íîå
çíà ÷å íèå ïðè èøå ìèè ìîç ãà. Îá ýòîì óáå äè òå ëü íî
ñâè äå òå ëü ñò âó åò ðÿä ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ è êëè íè ÷å -
ñêèõ äàí íûõ î òîì, ÷òî äå ôè öèò NO â ãî ëîâ íîì ìîç -
ãå ðåç êî óâå ëè ÷è âà åò âå ëè ÷è íó è íå âðî ëî ãè ÷å ñêèå ïî -
ñëåä ñò âèÿ èøå ìè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà. Îñî áåí íî äå ìîí -
ñò ðà òèâ íû â ýòîì ïëà íå èñ ñëå äî âà íèÿ íà êðû ñàõ Îêà -
ìî òî-Àîêè (SHR) ñ íà ñëåä ñò âåí íî îáó ñëîâ ëåí íîé
àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òî íèåé, ó êî òî ðûõ îá íà ðó æåí ïî -
íè æåí íûé ñèí òåç NO â ãî ëîâ íîì ìîç ãå. Íå îá õî äè ìî 
îò ìå òèòü â ýòîé ñâÿ çè, ÷òî îê ñèä àçî òà íîð ìà ëü íî
ïðî äó öè ðó åò ñÿ â öåí ò ðà ëü íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìå, îêà -
çû âàÿ ñíè æà þ ùåå óðî âåíü ÀÄ âëè ÿ íèå. Ïî êà çà íî,
÷òî òîð ìî æå íèå àê òèâ íî ñòè NOS â ÖÍÑ âû çû âà åò
ïðåñ ñîð íóþ ðå àê öèþ [19]. Ïî íè æåí íûé óðî âåíü NO 
â ãî ëîâ íîì ìîç ãå ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç ìå õà íèç ìîâ ðàç -
âè òèÿ ãè ïåð òî íèè ó ñïîí òàí íî ãè ïåð òåí çèâ íûõ êðûñ
îò ìå ÷åí íîé âûøå ëè íèè [8,9,19].

Ma lin s ki et al. [59] îá íà ðó æè ëè çíà ÷è òå ëü íî ìå íü øåå 
(íà 60%) ïî âû øå íèå óðîâ íÿ NO â îá ëà ñ òè ìîç ãà, ïîä -
âåð ã íó òîé èøå ìèè ïó òåì ïå ðå âÿç êè ñðåä íåé ìîç ãî âîé
àð òå ðèè ó ñïîí òàí íî ãè ïåð òåí çèâ íûõ êðûñ (ÑÃÊ); ðàç -
ìåð èí ôàð ê òà áûë ïðè ýòîì íà ñó ùå ñò âåí íî áî ëü øå ïî
ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íû ìè æè âîò íû ìè. Ïðè ââå äå íèè
ïî ñëåä íèì L-NAME (èí ãè áè òî ðà ñèí òå çà NO) ñòå -
ïåíü ïî âû øå íèÿ óðîâ íÿ NO ïî ñëå âîç íèê íî âå íèÿ öå -
ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà â îò âåò íà çà êó ïîð êó ñðåä íåé
ìîç ãî âîé àð òå ðèè áû ëà òà êîé æå, êàê ó ÑÃÊ ñ ãå íå òè -
÷å ñêè îáó ñëîâ ëåí íûì äå ôè öè òîì NO â ãî ëîâ íîé ìîç ãå
[45]. Ðàç ìåð èí ôàð ê òà áûë áî ëü øå íà 51—180% ó
ýòèõ æè âîò íûõ è ïî äàí íûì äðó ãèõ àâ òî ðîâ [21]. Âû -
çû âà å ìûå èì íå âðî ëî ãè ÷å ñêèå íà ðó øå íèÿ òàê æå áû ëè
ñó ùå ñò âåí íî áî ëåå âû ðà æåí íû ìè, à ñìåð ò íîñòü îò èí -
ñó ëü òà ïî âû øå íà ó ÑÃÊ. Ïî ëà ãà þò, ÷òî òà êàÿ ðåç êî
âû ðà æåí íàÿ ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íîñòü ê èí ñó ëü òó ïðè äå -
ôè öè òå NO îáó ñëîâ ëå íà âî ìíî ãîì íà ðó øå íè åì â ýòèõ
óñëî âè ÿõ êîë ëà òå ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà ïî àíà ñòà ìî çàì
ìåæ äó ïå ðåä íåé è çàä íåé öå ðåá ðà ëü íû ìè àð òå ðè ÿ ìè.
Äå ëî â òîì, ÷òî èøå ìè çè ðî âàí íàÿ îá ëàñòü ìîç ãà íå ìî -
æåò áî ëü øå ïî ëó ë÷àòü íîð ìà ëü íîå êî ëè ÷å ñò âî êðî âè èç
çà êó ïî ðåí íîé ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè è åäèí ñò âåí -
íûì, îñòàâ øèì ñÿ èñ òî÷ íè êîì êðî âî òî êà äëÿ ýòîé îá ëà ñ -
òè, îñòà þò ñÿ àíà ñòî ìî çû ñ äðó ãè ìè öå ðåá ðà ëü íû ìè àð -
òå ðè ÿ ìè [70]. Çäåñü íå îá õî äè ìî ó÷åñòü åùå îä íî îá -
ñòî ÿ òå ëü ñò âî. Ãå íå òè ÷å ñêè îáó ñëîâ ëåí íàÿ (êàê ó ÑÃÊ)
èëè ïðè îá ðå òåí íàÿ íå äî ñòà òî÷ íîñòü ýê ñ ï ðåñ ñèè eNOS è 
óðîâ íÿ NO â ãî ëîâ íîì ìîç ãå ìî æåò ïðè âå ñ òè ê ðàç âè -
òèþ õðî íè ÷å ñêîé ñè ñ òåì íîé ãè ïåð òî íèè, êî òî ðàÿ âû çû -
âà åò ãè ïåð ò ðî ôèþ ñî ñó äè ñòûõ ãëàä êèõ ìûøö è óâå ëè ÷å -
íèå ñî îò íî øå íèÿ ñòåí êè ñî ñó äà/åãî ïðî ñâåò [8]. Â ðå -

çó ëü òà òå âîç ðà ñ òà åò ñî ïðî òèâ ëå íèå êðî âî òî êó ðå çè ñòèâ -
íûõ ñî ñó äîâ, â òîì ÷èñ ëå êîë ëà òå ðà ëü íûõ, ñíè æå íèå èõ
äè ëà òà öè îí íûõ âîç ìîæ íî ñòåé, à îò ñþ äà è âñå ãî êîì ï -
ëåê ñà êîì ïåí ñà òîð íûõ ìå õà íèç ìîâ ìîç ãà ïðè öå ðåá ðà -
ëü íîì èøå ìè ÷å ñêîì èí ñó ëü òå.

Îä íà êî, ðîëü ïî âû øåí íî ãî óðîâ íÿ ñè ñ òåì íî ãî ÀÄ
per se, â òîì ÷èñ ëå ïðè õðî íè ÷å ñêîé ãè ïåð òî íèè, â ïà -
òî ãå íå çå èøå ìè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà íå ñëå äó åò ïðå ó âå ëè -
÷è âàòü, õî òÿ çíà ÷å íèå ýòî ãî ôàê òî ðà, íå ñî ìíåí íî. Äå -
ëî â òîì, ÷òî õî òÿ ñó ùå ñò âó åò îïðå äå ëåí íàÿ çà âè ñè -
ìîñòü ìåæ äó ñòå ïå íüþ ïî âû øå íèÿ ÀÄ è âå ëè ÷è íîé
öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ôàð ê òà, íîð ìà ëè çà öèÿ óðîâ íÿ ÀÄ
àí òè ãè ïåð òåí çèâ íîé òå ðà ïèåé ó ÑÃÊ âû çû âà åò ëèøü
íå áî ëü øîå óìå íü øå íèå ðàç ìå ðîâ èí ñó ëü òà ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ æè âîò íû ìè ñ ïî âû øåí íûì ÀÄ [45]. Êðî ìå òî -
ãî, ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ÄÎÊ-ñî ëå âàÿ ãè ïåð òî íèÿ ñ òà -
êèì æå óðîâ íåì ÀÄ, êàê ó ÑÃÊ, ïðè âî äèò ê âîç íèê -
íî âå íèþ çíà ÷è òå ëü íî ìå íü øå ãî ïî ðàç ìå ðàì èøå ìè ÷å -
ñêî ãî èí ñó ëü òà, ïî ñðàâ íå íèþ ñ ÑÃÊ, ó êî òî ðûõ èìå åò
ìåñ òî ãå íå òè ÷å ñêè îá ñëîâ ëåí íûé äå ôè öèò NO â ãî ëîâ -
íîì ìîç ãå [25, 70]. Ñëå äî âà òå ëü íî, èìåí íî ýòîò äå ôè -
öèò (ëþ áîé ýòè î ëî ãèè, íå òî ëü êî íà ñëåä ñò âåí íûé)
îïðå äå ëÿ åò áî ëü øîå çíà ÷å íèå ïî íè æåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè
eNOS è ñèí òå çè ðó å ìî ãî åþ îê ñè äà àçî òà â ïà òî ãå íå çå
èøå ìè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà. Ïî âû øå íèå æå ýòîé ýê ñ ï ðåñ -
ñèè îáó ñëîâ ëè âà åò ÿâ íî ïðî òåê òèâ íóþ, êîì ïåí ñà òîð -
íóþ ðîëü NO ïðè öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè. Âå äó ùèì
ïðè ýòîì ÿâ ëÿ åò ñÿ ñïî ñîá íîñòü NO ðàñ øè ðÿòü öå ðåá -
ðà ëü íûå ñî ñó äû è îïî ñðå äî âàòü ýô ôåê òû ýí äî òå -
ëèé-çà âè ñè ìûõ âà çî äè ëà òà òî ðîâ, ïðè ÷åì íå òî ëü êî
àöå òèë õî ëè íà, áðà äè êè íè íà, íî è òà êèõ êëàñ ñè ÷å ñêèõ
äëÿ ìîç ãà, êàê êàé íàò [28] èëè N-ìå òèë-D-àñ ïàð òàò
[61]. Íåé ðî ãåí íàÿ âà çî äè ëà òà öèÿ îïî ñðå äó åò ñÿ íè -
òðîê ñè äåð ãè ÷å ñêè ìè íåð âà ìè [71], êàê óæå îò ìå ÷à ëîñü 
âûøå. Êðî ìå òî ãî, ñèí òå çè ðó å ìûé NO ñèí òà çîé îê ñèä 
àçî òà òîð ìî çèò âà çî êîí ñò ðèê òîð íûå ðå àê öèè öå ðåá ðà -
ëü íûõ ñî ñó äîâ è âîç íèê íî âå íèå èõ ñïàç ìîâ, ðîñò ñî ñó -
äîâ è èõ ãè ïåð ò ðî ôèþ [12] — ñòðóê òóð íûå èç ìå íå íèÿ, 
êî òî ðûå ìî ãóò ñíè æàòü ìàê ñè ìà ëü íûé âà çî äè ëà òà òîð -
íûé ïî òåí öè àë [8]. NO ìî æåò òàê æå îêà çû âàòü ïî ëî -
æè òå ëü íîå âëè ÿ íèå íà ïðî íè öà å ìîñòü ñî ñó äîâ, â òîì
÷èñ ëå íà ãå ìà òî ýí öå ôà ëè ÷å ñêèé áà ðü åð [29].

Î ïî ëî æè òå ëü íîé, êîì ïåí ñà òîð íîé ðî ëè eNOS è
NO â ïà òî ãå íå çå öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà ñâè äå òå ëü -
ñò âó þò è íå êî òî ðûå äðó ãèå äàí íûå, êà ñà þ ùè å ñÿ âòî -
ðîé ôîð ìû ýòî ãî çà áî ëå âà íèÿ — ñó áà ðàõ íî è äà ëü íîé
ãåìîð ðà ãèè. Äå ëî â òîì, ÷òî îíà ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ïî -
âû øå íè åì òî íó ñà íå áî ëü øèõ àð òå ðèé è àð òå ðè îë, à
òàê æå ñíè æå íè åì âà çî äè ëà òà òîð íûõ ýô ôåê òîâ NO è
àäå íî çè íà [41,70], ÷òî äîë æíî îãðà íè ÷è âàòü êðî âî òå -
÷å íèå. Ýòè ýô ôåê òû íàè áî ëåå ðåç êî âû ðà æå íû ÷å ðåç
48 ÷ ïî ñëå íà ÷à ëà îñò ðî ãî êðî âî òå ÷å íèÿ è ïðè õî äÿò ê
íîð ìå ñïó ñ òÿ 96 ÷ [67]. Ïî êà çà íî, ÷òî ïî ñêî ëü êó ñó -
áà ðàõ íî è äà ëü íàÿ ãåìîð ðà ãèÿ íå âëèÿ åò íà âû çû âà å -
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ìûå ñî ìà òî-ñåí çîð íûå ïî òåí öè à ëû, óìå íü øå íèå ðå -
àê öèè àð òå ðè îë íà ñî ìà òî-ñåí çîð íóþ ñòè ìó ëÿ öèþ íå
îáó ñëîâ ëå íû èç ìå íå íè ÿ ìè óâå ëè ÷åí íîé íåé ðî íà ëü íîé 
è ìå òà áî ëè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè [66]. NO è àäå íî çèí,
âà çî äè ëà òà öè îí íûå ýô ôåê òû êî òî ðûõ óìå íü øå íû
ïðè ñó áà ðàõ íî è äà ëü íîì êðî âî òå ÷å íèè, èäóò ïà ðàë ëå -
ëü íî ñ ýô ôåê òà ìè ýòî ãî êðî âî òå ÷å íèÿ íà ñî ìà òî-ñåí -
çîð íóþ ñòè ìó ëÿ öèþ è ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ, êàê ìå äè à òî -
ðû ðå àê öèé öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà íà ýòó ñòè ìó ëÿ -
öèþ [16]. Òà êèì îá ðà çîì, â çà âè ñè ìî ñòè îò êîí ê ðåò -
íûõ óñëî âèé íå òî ëü êî ïî âû øå íèå, íî è ïî íè æå íèå
óðîâ íÿ NO (êàê â äàí íîì ñëó ÷àå) ìî æåò èìåòü êîì -
ïåí ñà òîð íîå, öå ðåá ðîï ðî òåê òèâ íîå çíà ÷å íèå [9].

Ñðå äè çà ñëó æè âà þ ùèõ îñî áî ãî âíè ìà íèÿ äàí íûõ
ïî ñëåä íèõ ëåò, ñëå äó åò îò ìå òèòü è óñòà íîâ ëåí íîå âëè ÿ -
íèå eNOS íà àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ, ðå ãó ëè ðó þ ùèõ
ôóí ê öèþ íåé ðî íîâ. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî îí ó÷à ñò âó åò â
ðå ãó ëÿ öèè íåé ðî íà ëü íîé ïå ðå äà ÷è ñâî è ìè ýô ôåê òà ìè
íà àê ñî íû [37]. eNOS ñòè ìó ëè ðó åò íåé ðî ãå íåç ñòâî -
ëî âûõ êëå òîê ìîç ãà, âîç íè êà þ ùèé ïî ñëå ðàç ëè÷ íî ãî
ðî äà ïî ðà æå íèé åãî [14,23]. Âîñ ïðî èç âî äè ìûé íà ãå -
íå òè ÷å ñêîì óðîâ íå äå ôè öèò eNOS òîð ìî çèò ýòîò íåé -
ðî ãå íåç è âîñ ñòà íîâ ëå íèå ôóí ê öèé íåé ðî íîâ ïî ñëå ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî èí ñó ëü òà [23]. Òà êèì îá ðà çîì, âû -
çû âà å ìàÿ äå ôè öè òîì NO äèñ ôóí ê öèÿ ýí äî òå ëèÿ íà ðó -
øà åò ôóí ê öèè íå òî ëü êî ñî ñó äîâ, íî è íåé ðî íîâ.

Ãî âî ðÿ î ìå õà íèç ìàõ ïî ëî æè òå ëü íûõ òå ðà ïåâ òè ÷å -
ñêèõ ýô ôåê òîâ NO ïðè öå ðåá ðà ëü íîì èí ñó ëü òå, íå -
îá õî äè ìî åùå ðàç ñêà çàòü î íè òðîê ñè äåð ãè ÷å ñêîé èí -
íåð âà öèè ñî ñó äè ñòîé ãëàä êîé ìûø öû, îò êðû òèå êî òî -
ðîé ïðè âå ëî ê íî âî ìó ïî íè ìà íèþ íå êî òî ðûõ àñ ïåê òîâ 
íåé ðî ãåí íî ãî êîí ò ðî ëÿ òî íó ñà ðå çè ñòèâ íûõ ñî ñó äîâ.
Íè òðîê ñè äåð ãè ÷å ñêèå íåð âû ÿâ ëÿ þò ñÿ ïî ñòãàí ã ëè î -
íàð íû ìè ïà ðà ñèì ïà òè ÷å ñêè ìè íåð âà ìè, ñòè ìó ëÿ öèÿ
êî òî ðûõ îïî ñðå äó åò ñÿ îê ñè äîì àçî òà è îò ëè ÷à åò èõ îò 
õî ëè íåð ãè ÷å ñêèõ íåð âîâ. Òåð ìèí «íè òðîê ñè äåð ãè ÷å -
ñêèå» ïðåä ëà ãà åò ñÿ äëÿ òî ãî, ÷òî áû èç áå æàòü ïó òà íè -
öû ñ «õî ëè íåð ãè ÷å ñêè ìè» íåð âà ìè, äëÿ êî òî ðûõ àöå -
òèë õî ëèí èã ðà åò ðîëü íåé ðîò ðàí ñ ìè òå ðà. Ôè çèî ëî ãè -
÷å ñêàÿ ðîëü íè òðîê ñè äåð ãè ÷å ñêèõ íåð âîâ â ñî ñó äè -
ñòûõ ãëàä êèõ ìûø öàõ âêëþ ÷à åò äî ìè íàí ò íûé âà çî äè -
ëà òà òîð íûé êîí ò ðîëü öå ðåá ðà ëü íûõ è ãëàç íûõ àð òå -
ðèé, à òàê æå ðå öèï ðîê íóþ ðå ãó ëÿ öèþ ñ àä ðå íåð ãè ÷å -
ñêè ìè ñî ñó äî ñó æè âà þ ùè ìè íåð âà ìè [71].

Îñòà âàë ñÿ, îä íà êî, îò êðû òûì âî ïðîñ, ïî ÷å ìó â
îä íèõ ñëó ÷à ÿõ ïî âû øå íèå óðîâ íÿ NO â ãî ëîâ íîì
ìîç ãå ïðå ïÿò ñò âó åò ðàç âè òèþ öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü -
òà, îá ëà äàÿ âû ðà æåí íûì öå ðåá ðîï ðî òåê òèâ íûì äåé -
ñò âè åì, à â äðó ãèõ ýô ôåêò NO â òà êîé æå êîí öåí ò ðà -
öèè áûë ïðÿ ìî ïðî òè âî ïî ëîæ íûì. Âïåð âûå ìå õà íèç -
ìû òà êî ãî äâîé íî ãî, ðàç íî íàï ðàâ ëåí íî ãî äåé ñò âèÿ
áû ëè ïðî à íà ëè çè ðî âà íû â ðà áî òàõ Hu ang et al. è
Nkha ra na et al. [38, 43]. Â îä íîé èç ðà áîò âîñ ïðî èç -
âå äå íà çà êó ïîð êà ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè ó ìû øåé

ñ ðàç ðó øåí íûì ãå íîì eNOS (ò.í. eNOS íî êà óò íûõ
ìû øåé). Ó ýòèõ ìû øåé ðàç ìåð öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ôàð -
ê òà áûë áî ëü øå, ÷åì ó êîí ò ðî ëü íûõ ñ íå ðàç ðó øåí íûì 
ãå íîì eNOS. Ýòè æå àâ òî ðû ñî îá ùè ëè, ÷òî ó ìû øåé
ñ ðàç ðó øåí íûì ãå íîì nNOS (nNOS íî êà óò íûõ ìû -
øåé) âû çû âà å ìûé çà êó ïîð êîé ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð -
òå ðèè èí ôàðêò áûë ìå íü øå, ÷åì ó êîí ò ðî ëü íûõ. Íà
îñíî âå ýòèõ äàí íûõ àâ òî ðû çà êëþ ÷è ëè, ÷òî NO îá ëà -
äà åò äâîé íîé ðî ëüþ â ïà òî ãå íå çå ôî êà ëü íîé öå ðåá ðà -
ëü íîé èøå ìèè. Åñ ëè åãî èñ òî÷ íè êîì ÿâ ëÿ åò ñÿ eNOS,
îí âû çû âà åò ðàñ øè ðå íèå ñî ñó äîâ è óìå íü øå íèå âå ëè -
÷è íû èí ôàð ê òà. Åñ ëè æå NO ñèí òå çè ðó åò ñÿ íåé ðî íà -
ëü íîé nNOS, îí óâå ëè ÷è âà åò ðàç ìåð èí ôàð ê òà ñâî èì
íåé ðî òîê ñè ÷å ñêèì äåé ñò âè åì. Ýòà èí òåð ï ðå òà öèÿ íà -
øëà ïîä òâåð æ äå íèå â ðà áî òå Yos hi da et al. [74], êî òî -
ðûå îò ìå òè ëè óìå íü øå íèå ðàç ìå ðà öå ðåá ðà ëü íî ãî èí -
ôàð ê òà ó ìû øåé, êî òî ðûì ââî äè ëè 7-íè òðî èí äà çîë
(ñïå öè ôè ÷å ñêèé èí ãè áè òîð nNOS), à òàê æå â ðÿ äå
äðó ãèõ ðà áîò.

Èøå ìè ÷å ñêàÿ íåé ðî òîê ñè÷ íîñòü ñèí òå çè ðó å ìî ãî
nNOS îê ñè äà àçî òà îáó ñëîâ ëå íà òåì, ÷òî îá ðà çó þ -
ùèé ñÿ â âû ñî êèõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ ãëþ òà ìàò ïî ñëå öå -
ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè àê òè âè ðó åò íå ñêî ëü êî êîì ï ëåê ñîâ 
ïî ñòè øå ìè ÷å ñêèõ ãëþ òà ìàò íûõ ðå öåï òî ðîâ, ãëàâ íûì
îá ðà çîì NMDA/Ca2+. Ïî ñëåä íåå, ïî âû øàÿ óðî -
âåíü âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî êà ëü öèÿ, àê òè âè ðó åò íå ñêî ëü -
êî êà ëü öèé-çà âè ñè ìûõ öè òî äå ñò ðóê òèâ íûõ ôåð ìåí -
òîâ, â òîì ÷èñ ëå nNOS, ÷òî âå äåò ê ñèí òå çó NO â
áî ëü øîé ëî êà ëü íîé êîí öåí ò ðà öèè ñ ïî ñëå äó þ ùèì îá -
ðà çî âà íè åì ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ êèñ ëî ðî äà (ïå ðîê -
ñè íèò ðè òà, â ÷à ñò íî ñòè) è öå ðåá ðà ëü íû ìè ìîð ôî ôóí -
ê öè î íà ëü íû ìè íà ðó øå íè ÿ ìè. Èñ ñëå äî âà íèÿ íà òðàíñ -
ãåí íûõ ìû øàõ è ïðè ìå íå íèå ñå ëåê òèâ íûõ èí ãè áè òî -
ðîâ ÿñ íî ïî êà çà ëè âàæ íîå çíà ÷å íèå ýòîé èçî ôîð ìû
NOS â ïà òî ôè çè î ëî ãèè öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè è ïà -
òî ãå íå çå èí ñó ëü òà [9].

Ðîëü iNOS â ïà òî ãå íå çå öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè íå
òàê îä íî çíà÷ íà, êàê eNOS è nNOS. Äå ëî â òîì, ÷òî
íåé ðîï ðî òåê òèâ íûé ýô ôåêò L-àð ãè íè íà è NO-äî íî -
ðîâ òå ðÿ åò ñÿ ÷å ðåç 2 ÷ ïî ñëå íà ÷à ëà öå ðåá ðà ëü íîé
èøå ìèè. Åùå âàæ íåå òîò ôàêò, ÷òî åñ ëè ââå äå íèå
L-àð ãè íè íà ïðî èç âî äÿò ÷å ðåç 24 ÷ ïî ñëå ýòî ãî, âå ëè -
÷è íà ðàç âè âà þ ùå ãî ñÿ èí ôàð ê òà áî ëü øå, ÷åì â êîí ò -
ðî ëå (áåç ââå äå íèÿ L-àð ãè íè íà) [6]. Ïî ëà ãà þò, ÷òî
ýòà ðàç íè öà îáó ñëîâ ëå íà ïî ÿâ ëå íè åì iNOS â èøå ìè -
çè ðî âàí íîé îá ëà ñ òè ìîç ãà ÷å ðåç 6—12 ÷ ïî ñëå âû -
çâàâ øèé èí ôàðêò îñò ðîé öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè [50].
Áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî iNOS ó÷à ñò âó åò â ðàç âè òèè îò -
ñòàâ ëåí íûõ âî âðå ìå íè íåé ðî íà ëü íûõ. Ó ëè øåí íûõ
iNOS ìû øåé ðàç ìåð èí ôàð ê òà, ïî ñëå îñò ðîé ôî êà ëü -
íîé èøå ìèè, çíà ÷è òå ëü íî ìå íü øå, ÷åì ó ìû øåé, îá -
ëà äà þ ùèõ iNOS [48]. Óìå ñò íî íà ïîì íèòü â ñâÿ çè ñ
ýòèì, ÷òî â îò ëè ÷èå îò eNOS è nNOS, iNOS ÿâ ëÿ åò -
ñÿ êà ëü öèé-íå çà âè ñè ìîé è èí äó öè ðó åò ñÿ ãëàâ íûì îá -
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ðà çîì öè òî êè íà ìè íåé òðî ôè ëîâ ïðè âîñ ïà ëå íèè (â
äàí íîì ñëó ÷àå â î÷à ãå öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà). Ïî -
êà çà íî, ÷òî iNOS m R NA ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ òî ëü êî ñïó ñ òÿ 12 
÷ ïî ñëå íà ÷à ëà èøå ìèè, äî ñòè ãà åò ìàê ñè ìà ëü íîé êîí -
öåí ò ðà öèè ÷å ðåç 48 ÷ è ìåä ëåí íî (â òå ÷å íèå 7 ñóò.)
ñíè æà åò ñÿ äî èñ õîä íî ãî óðîâ íÿ [11, 47]. Ãëàâ íûì èñ -
òî÷ íè êîì âû äå ëÿ å ìî ãî èøå ìè çè ðî âàí íûì ìîç ãîì
NO ÿâ ëÿ åò ñÿ iNOS. Îò ñòàâ ëåí íîå âî âðå ìå íè ïî ÿâ -
ëå íèå iNOS îáó ñëîâ ëè âà åò ðàí íåå íåé ðîï ðî òåê òèâ íîå 
è áî ëåå ïîçä íåå íåé ðî òîê ñè ÷å ñêîå äåé ñò âèå L-àð ãè -
íè íà, òàê êàê îí ÿâ ëÿ åò ñÿ åñ òå ñò âåí íûì ñóá ñò ðà òîì
âñåõ òðåõ èçî ôîðì NOS.

Ãî âî ðÿ î íåé ðî òîê ñè÷ íî ñòè iNOS è åå ó÷à ñ òèè â
ðàç âè òèè âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà â çî íå öå ðåá ðà ëü -
íî ãî èí ñó ëü òà, íå îá õî äè ìî êî ðîò êî êîñ íó òü ñÿ âçàè ìî -
äåé ñò âèÿ NO è ïðî ñòà íî è äîâ (ÏÍ) â ýòî âðå ìÿ è â
ýòîé æå îá ëà ñ òè ìîç ãà. ÏÍ, êàê è NO, ñî äåð æàò ñÿ âî 
âñåõ êëåò êàõ ÖÍÑ. Èõ êî ëè ÷å ñò âî òàì òàê æå êàê è
NO, çà âè ñèò îò òè ïà êëå òîê è âîç ðà ñ òà. Â íîð ìà ëü íûõ 
(ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ) óñëî âè ÿõ ñðå äè ïðî ñòà íî è äîâ ïðå -
îá ëà äà þò ïðî ñòà öèê ëèí (ÏÃ12) è ïðî ñòàã ëàí äèí
Å2(ÏÃÅ2). Â ýòèõ óñëî âè ÿõ ÏÍ, êàê è NO, ñèí òå çè -
ðó þò ñÿ êîí ñòè òó òèâ íû ìè èçî ôîð ìà ìè öèê ëî îê ñè ãå íà -
çû (ÑÎÕ-1) è eNOS, ñî âìå ñò íî ïîä äåð æè âàÿ íîð ìà -
ëü íûé êðî âî òîê â ãî ëîâ íîì ìîç ãå è îñó ùå ñò â ëÿÿ ëî êà -
ëü íóþ ïðî ôè ëàê òè êó ñî ñó äè ñòûõ íà ðó øå íèé â íåì.
Ïðè ýòîì ïî íè æåí íàÿ àê òèâ íîñòü îä íîé èç ýòèõ èçî -
ôîðì êîì ïåí ñè ðó åò ñÿ ïî âû øå íè åì àê òèâ íî ñòè äðó ãîé
[7, 77]. Íà ðó øå íèå âçàè ìî äåé ñò âèé ìåæ äó íè ìè è îä -
íî âðå ìåí íîå ïî íè æå íèå óðîâ íåé eNO è ÏÍ ïðè âî äÿò 
ê âîç íèê íî âå íèþ ðåç êîé èøå ìèè ìîç ãà è ðàç âè òèþ îá -
øèð íûõ öå ðåá ðà ëü íûõ èí ñó ëü òîâ [45]. Ââå äå íèå
L-àð ãè íè íà íå òî ëü êî âîñ ñòà íàâ ëè âà åò íîð ìà ëü íîå ñî -
äåð æà íèå NO, íî áëà ãî äà ðÿ àê òè âà öèè ïî ñëåä íèì
öèê ëî êñè ãå íà çû ÑÎÕ, ñî çäà åò ñè òó à öèþ, ïðè êî òî ðîé 
ñî âìå ñò íîå äåé ñò âèå ïî âû øåí íûõ êîí öåí ò ðà öèé eNO
è ïðî ñòà öèê ëè íà çíà ÷è òå ëü íî óâå ëè ÷è âà þò ðå ãè î íà ëü -
íûé öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî òîê, îõ ðà íÿÿ òêà íè ìîç ãà â
ïå ðè îä èøå ìèè-ðå ïåð ôó çèè (áî ëåå íà äåæ íî, ÷åì ýòî
èìå åò ìåñ òî ïîä âëè ÿ íè åì îä íî ãî NO) [7].

Ñî âñåì äðó ãèå îò íî øå íèÿ ñêëà äû âà þò ñÿ ìåæ äó
NO è ÏÍ. Îíè ãå íå ðè ðó þò ñÿ â áî ëü øîì êî ëè ÷å ñò âå
èí äó öè ðó å ìû ìè èçî ôîð ìà ìè iNOS è ÑÎÕ-2 ïðè
ìíî ãèõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñàõ â ãî ëîâ íîì ìîç ãå, â
òîì ÷èñ ëå ëî êà ëü íîé öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè è âû çû âà å -
ìîì åþ èøå ìè ÷å ñêîì èí ñó ëü òå [7, 9]. Óñòà íîâ ëå íî,
÷òî ñî âìå ñò íîå óâå ëè ÷å íèå ñèí òå çà NO è ïðî ñòà öèê -
ëè íà â ýòîì ìå ñ òå ñâÿ çà íî ñ âîç íè êà þ ùèì ëî êà ëü íûì
âîñ ïà ëè òå ëü íûì ïðî öåñ ñîì, êî òî ðûé ïðè íè ìà åò àê òèâ -
íîå ó÷à ñ òèå â ñòà íîâ ëå íèè è ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèè èøå ìè -
÷å ñêèõ ïî ðà æå íèé ìîç ãà [33]. Ïðî äó öè ðó å ìûé èì ìó -
íî âîñ ïà ëè òå ëü íîé èçî ôîð ìîé NOS (iNOS) îê ñèä
àçî òà ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç ãëàâ íûõ ôàê òî ðîâ ïî ñòè øå ìè -
÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ, ñïî ñîá ñò âó þ ùå ãî ïî ðà æå íèþ òêà -

íè ìîç ãà [5, 50]. Ñâîå ãî ìàê ñè ìó ìà, âû çû âà å ìàÿ öå -
ðåá ðà ëü íûì èí ñó ëü òîì èí äóê öèÿ iNOS â èøå ìè çè ðî -
âàí íîé îá ëà ñ òè ìîç ãà, äî ñòè ãà åò ñïó ñ òÿ 24—48 ÷ ïî -
ñëå èøå ìèè â íåé òðî ôè ëàõ, èí ôè ëü òðè ðó þ ùèõ äàí íóþ 
îá ëàñòü è êëåò êàõ öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ [50, 72].
Ââå äå íèå èí ãè áè òî ðà iNOS àìè íî ãó à íè äè íà òîð ìî çèò
ðàç âè òèå âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà è óìå íü øà åò ðàç -
ìåð ïî ðà æå íèÿ ïðè îê êëþ çèè â ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð -
òå ðèè. Ó èñ êóñ ñò âåí íî ëè øåí íûõ íà ãå íå òè ÷å ñêîì
óðîâ íå iNOS ìû øåé âå ëè ÷è íà èí ôàð ê òà è âû ðà æåí -
íîñòü âîñ ïà ëå íèÿ òàê æå ìå íü øå â îò âåò íà îê êëþ çèþ
òîé æå ìîç ãî âîé àð òå ðèè, ÷åì â êîí ò ðî ëå [50, 51]. Ýòè 
äàí íûå óêà çû âà þò íà òî, ÷òî áî ëü øèå êî ëè ÷å ñò âà ïðî -
äó öè ðó å ìî ãî iNO ñèí òà çîé NO ñïî ñîá ñò âó þò ðàç âè -
òèþ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà è îêà çû âà þò òîê ñè ÷å ñ -
êîå äåé ñò âèå íà èøå ìè çè ðî âàí íóþ îá ëàñòü ìîç ãà â
ïîçä íåé ñòà äèè öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà.

Èìå þò ñÿ äàí íûå î òîì, ÷òî öå ðåá ðà ëü íàÿ èøå ìèÿ
óâå ëè ÷è âà åò è ýê ñ ï ðåñ ñèþ ÑÎÕ-2 [64, 72], êî òî ðàÿ, 
êàê è iNOS, îá ëà äà åò âû ðà æåí íû ìè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü -
íû ìè ñâîé ñò âà ìè [5, 7]. Ïðè ýòîì ïðî äîë æè òå ëü -
íîñòü âðå ìå íè, íå îá õî äè ìî ãî äëÿ ìàê ñè ìà ëü íî ãî óâå -
ëè ÷å íèÿ ýòîé ýê ñ ï ðåñ ñèè, òà êàÿ æå, êàê äëÿ iNOS.
Îä íà êî, â îò ëè ÷èå îò ïî ñëåä íåé, ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ÑÎÕ-2
ïðî èñ õî äèò â íåé ðî íàõ ïîã ðà íè÷ íîé îá ëà ñ òè ìîç ãà — 
ìåæ äó íîð ìà ëü íîé è èøå ìè çè ðî âàí íîé òêà íÿ ìè [64]. 
Èí ãè áè òîð ÑÎÕ-2 ñî å äè íå íèå NS-398 óìå íü øà åò
ïëî ùàäü èí ôàð ê òà è âû ðà æåí íîñòü âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî
ïðî öåñ ñà, âû çû âà å ìûå îê êëþ çèåé ñðåä íåé ìîç ãî âîé
àð òå ðèè, óêà çû âàÿ íà òî, ÷òî ïî ðà æå íèå ìîç ãî âîé
òêà íè â äàí íûõ óñëî âè ÿõ îáó ñëîâ ëå íî àê òè âà öèåé
ÑÎÕ-2. Òà êèì îá ðà çîì, êàê iNOS, òàê è ÑÎÕ-2
ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò ñÿ öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèåé, ÷òî ñïî ñîá -
ñò âó åò ðàç âè òèþ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà è ïî ðà æå -
íèþ òêà íè ìîç ãà ïî ñëå ðàç âè òèÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó -
ëü òà [5]. Ïî ñêî ëü êó èí äóê öèÿ iNOS è ÑÎÕ-2 ïðî -
èñ õî äèò â îä íî è òî æå âðåìÿ, ëî ãè÷ íî äî ïó ñ òèòü, ÷òî 
NO, ïðî äó öè ðó å ìûé iNOS, àê òè âè ðó åò ÑÎÕ-2 â
èøå ìè çè ðî âàí íîì ó÷à ñò êå ìîç ãà. Ýòî ïî ëî æå íèå áû -
ëî ÷åò êî ïî êà çà íî â èñ ñëå äî âà íè ÿõ No ga va et al. [64], 
êî òî ðûå óñòà íî âè ëè, ÷òî NO, ñèí òå çè ðó å ìûé iNOS,
ïî âû øà åò êà òà ëè òè ÷å ñêóþ àê òèâ íîñòü è ïðî âîñ ïà ëè -
òå ëü íîå äåé ñò âèå ÑÎÕ-2 â çî íå öå ðåá ðà ëü íî ãî èí -
ñóëü òà. Íà ïå ðè ôå ðèè ïî ñëåä íå ãî ñî äåð æà ùèå iNOS
íåé òðî ôè ëû îêà çà ëèñü â áëèç êîì ñî ñåä ñò âå ñ ñî äåð -
æà ùè ìè ÑÎÕ-2 íåé ðî íà ìè. Èí ãè áè òîð iNOS àìè -
íî ãó à íè äèí óìå íü øàë ïî ñòè øå ìè ÷å ñêóþ àê êó ìó ëÿ -
öèþ ñèí òå çè ðó å ìûõ ÑÎÕ-2 ÏÍ (ïðî ñòà öèê ëèí è
ÏÃÅ2) òî ëü êî â èøå ìè çè ðî âàí íîé îá ëà ñ òè, â êî òî -
ðîé ïðî èñ õî äèò ýê ñ ï ðåñ ñèÿ êàê iNOS, òàê è ÑÎÕ-2. 
Ó ëè øåí íûõ iNOS-ãå íà æè âîò íûõ íà êîï ëå íèå óêà -
çàí íûõ ÏÍ òàê æå óìå íü øà ëîñü.

Ìå õà íèç ìû ïî âû øå íèÿ îê ñè äîì àçî òà àê òèâ íî ñòè 
ÑÎÕ-2 ìî ãóò áûòü ðàç íû ìè. Îäèí èç íèõ ñî ñòî èò â

ÏÀÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÔÈÇÈÎËÎÃÈß È ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ÒÅÐÀÏÈß. — 2013. — ¹2

ISSN 0031-2991 69



òîì, ÷òî NO ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ ãåì-ãðóï ïîé ÑÎÕ-2.
NO ìî æåò, êðî ìå òî ãî, ïî äàâ ëÿòü ïðî öåññ àóòî è íàê -
òè âà öèè ÑÎÕ-2. Ñëå äó åò èìåòü â âè äó, ÷òî îá ðà çó -
þ ùèé ñÿ ïðè ðå àê öèè NO ñ ñó ïåð îê ñè äîì ïå ðîê ñè -
íèò ðèò è ïî ñëå äó þ ùàÿ ïå ðîê ñè äà öèÿ ëè ïè äîâ ìî ãóò
ñïî ñîá ñò âî âàòü âû ñâî áîæ äå íèþ àðà õè äî íî âîé êèñ ëî -
òû (ñóá ñò ðà òà ÑÎÕ) èç êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íû. ×òî
êà ñà åò ñÿ îá ðàò íî ãî ýô ôåê òà — ïî âû øå íèÿ ïðî ñòà íî -
è äà ìè àê òèâ íî ñòè NOS, òî åãî ìå õà íèçì ìå íåå èçó -
÷åí. Ìîæ íî äó ìàòü î òîì, ÷òî ÏÍ âîç äåé ñò âó þò íà
ñèí òåç NO ÷å ðåç öÀÌÔ, òàê êàê ïî ñëåä íèé ïî âû -
øà åò ñòà áè ëü íîñòü NOS mRNA, à òàê æå àê òèâ íîñòü
åå òðàíñ êðèï öèè [76].

Êàê óæå îò ìå ÷à ëîñü âûøå, áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî NO, 
ñèí òå çè ðó å ìî ãî iNOS, îá ëà äà åò íåé ðî òîê ñè ÷å ñêèì ýô -
ôåê òîì. Îêà çà ëîñü, ÷òî ýòîò ýô ôåêò NO îïî ñðå äó åò ñÿ
ïî âû øå íè åì àê òèâ íî ñòè ÑÎÕ-2, êî òî ðàÿ òàê æå òîê ñè -
÷å ñ êè âîç äåé ñò âó åò íà öå ðåá ðà ëü íûå íåé ðî íû è òàê æå
êàê NO ìî æåò, ÷å ðåç ñèí òå çè ðó å ìûå åþ ïðî ñòà íî è äû,
ñïî ñîá ñò âî âàòü îá ðà çî âà íèþ ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ êèñ -
ëî ðî äà. Ïî ëà ãà þò, ÷òî ïî ñëåä íèå ÿâ ëÿ þò ñÿ ãëàâ íû ìè
íåé ðî òîê ñè ÷å ñêè ìè ñî å äè íå íè ÿ ìè, îïî ñðå äó þ ùè ìè äàí -
íûå ýô ôåê òû iNOS-NO è ÑÎÕ-2 — ÏÍ íà òêà íè
ìîç ãà. Åñòü îñíî âà íèå äó ìàòü, ÷òî âçàè ìî äåé ñò âèå ìåæ -
äó NO, ÑÎÕ-2 è ñâî áîä íû ìè ðà äè êà ëà ìè êèñ ëî ðî äà
èã ðà åò ñó ùå ñò âåí íóþ ðîëü â ïà òî ãå íå çå è äðó ãèõ çà áî -
ëå âà íèé ìîç ãà, ñâÿ çàí íûõ ñ âîñ ïà ëå íè åì, òà êèõ êàê
ìíî æå ñò âåí íûé ñêëå ðîç, áî ëåçíü Àëü öãåé ìå ðà è äð.
[64].

Â ïî ñëåä íèå ãî äû âíè ìà íèå êëè íè öè ñòîâ ïðè âëå -
êà åò òàê íà çû âà å ìàÿ ýïè çî äè ÷å ñêàÿ (ïðå ðû âè ñòàÿ)
ãè ïîê ñèÿ (ÝÃ) â ñâÿ çè ñ ïðåä ïî ëà ãà å ìîé ðî ëüþ åå â
ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèõ íà ðó øå íè ÿõ, âå äó ùèõ ê îá -
ñòðóê òèâ íîé îñòà íîâ êå äû õà íèÿ âî âðå ìÿ ñíà íå äî íî -
øåí íûõ äå òåé è âíå çàï íîé ñìåð òè íî âî ðîæ äåí íûõ.
Äèñ ôóí ê öèÿ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû îêà çû âà åò 
ñó ùå ñò âåí íîå âëè ÿ íèå íà çà áî ëå âà å ìîñòü è ñìåð ò -
íîñòü îò ýòèõ ñèí ä ðî ìîâ. Ìîçã î÷åíü ÷óâ ñò âè òå ëåí ê
ýïè çî äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè (ÝÃ), îá íà ðó æè âàÿ ÷åò êèå
ïðî ñòðàí ñò âåí íûå è âðå ìåí íûå ðàç ëè ÷èÿ âîç íè êà þ -
ùèõ íà ðó øå íèé.

Â ýê ñ ïå ðè ìåí òå ïî êà çà íî, ÷òî ïå ðè î äû äëè òå ëü -
íîé íå ïðå ðûâ íîé öå ðåá ðà ëü íîé ãè ïîê ñèè è èøå ìèè
ñòè ìó ëè ðó þò ðàç âè òèå âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ïðî öåñ ñîâ â
ïà ðåí õè ìå ìîç ãà, õà ðàê òå ðè çó þ ùèõ ñÿ íåé òðî ôè ëîâ,
÷òî ïðè âî äèò ê äî ïîë íè òå ëü íûì íà ðó øå íè ÿì â ñî îò -
âåò ñò âó þ ùèõ îá ëà ñ òÿõ [53]. Ó áî ëü íûõ ñòðà äà þ ùèõ
îñòà íîâ êîé äû õà íèÿ âî âðå ìÿ ñíà, èìå åò ìåñ òî óâå ëè -
÷å íèå â ïëàç ìå êðî âè öè òî êè íîâ, ïó ðè íî âûõ êà òà áî -
ëè òîâ, ðàñ òâî ðè ìûõ àä ãå çèâ íûõ ìî ëå êóë è ìàð êå ðîâ
îê ñè äà òèâ íî ãî ñòðåñ ñà, óêà çû âà þ ùèõ íà íà ëè ÷èå ó
íèõ õðî íè ÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ. Åùå áî ëåå âû ðà æåí -
íûé âîñ ïà ëè òå ëü íûé ïðî öåññ ðàç âè âà åò ñÿ ïî ñëå ýïè -
çî äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè, ïðè ÷åì öå ðåá ðà ëü íûå íà ðó øå -

íèÿ, âîç íè êà þ ùèå îò ïî âòîð íûõ ýïè çî äîâ ãè ïîê ñèè
ìîç ãà, áî ëåå âû ðà æå íû, ÷åì ïî ñëå åäè íè÷ íûõ ïå ðè î -
äîâ íå ïðå ðûâ íîé äëè òå ëü íîé èøå ìèè, ýê âè âà ëåí ò íîé
ïî âðå ìå íè êîì ìó ëà òèâ íîé äëè òå ëü íî ñòè ãè ïîê ñè ÷å -
ñêèõ ýïè çî äîâ [57]. Â ãî ëîâ íîì ìîç ãå NO îêà çû âà åò
íå î äè íà êî âûå ýô ôåê òû íà òå ÷å íèå âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî
ïðî öåñ ñà ïîñ ëå öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè. Â òî âðå ìÿ êàê 
ñèí òå çè ðó å ìûé eNO ñèí òà çîé îê ñèä àçî òà òîð ìî çèò
ðàç âè òèå ýòî ãî ïðî öåñ ñà [58] è óëó÷ øà åò ïåð ôó çèþ
òêà íè, ñèí òå çè ðó å ìûé nNO ñèí òà çîé îê ñèä àçî òà ïî -
òåí öè ðó åò ðàç âè òèå âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà è âû -
çû âà åò ïî âðåæ äå íèå íåé ðî íîâ ïî ñëå ýïè çî äè ÷å ñêîé
ãè ïîê ñèè [26].

Al tay et al. [10] ïî êà çà ëè, ÷òî îò íî ñè òå ëü íî êî ðîò -
êàÿ ýïè çî äè ÷å ñêàÿ ãè ïîê ñèÿ äî ñòà òî÷ íà äëÿ òî ãî, ÷òî -
áû äàòü íà ÷à ëî äëè òå ëü íî ìó âîñ ïà ëè òå ëü íî ìó ïðî öåñ -
ñó â öå ðåá ðà ëü íîé ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè. Â òå ÷å íèå 4 ÷
ëåé êî öè òû ïðè ëè ïà þò ê ýí äî òå ëèþ êîð òè êà ëü íûõ âå -
íóë, à èí òåí ñèâ íîñòü ðå àê öèè åùå áî ëåå óñè ëè âà åò ñÿ â
ïî ñëå äó þ ùèå 24 ÷. Ê48 ÷ ýòà ðå àê öèÿ îñëà áå âà åò.
Ñèí òå çè ðó å ìûé nNO ñèí òà çîé NO îêà çû âà åò ñè ëü íîå 
âëè ÿ íèå íà âçàè ìî äåé ñò âèå êëå òîê ýí äî òå ëèÿ è ëåé êî -
öè òîâ, íà ÷àâ øå å ñÿ ïîä âëè ÿ íè åì ýïè çî äè ÷å ñêîé ãè ïîê -
ñèè, òàê êàê òà êîå âçàè ìî äåé ñò âèå ïî ëî ñòüþ îò ñóò ñò -
âó åò ó ëè øåí íûõ nNOS ìû øåé. Âû çû âà å ìîå æå ýïè -
çî äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèåé óâå ëè ÷å íèå ìèê ðî ñî ñó äè ñòî ãî
ñòà çà ó ëè øåí íûõ eNOS ìû øåé ñâè äå òå ëü ñò âó åò î
òîì, ÷òî ñèí òå çè ðó å ìûé eNO ñèí òà çîé NO îãðà íè ÷è -
âà åò âîñ ïà ëè òå ëü íóþ ðå àê öèþ öå ðåá ðà ëü íûõ ìèê ðî ñî -
ñó äîâ ïîñ ëå ýïè çî äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè. eNOS ìî æåò
òàê æå ïðåä îò âðà ùàòü ïî âðåæ äå íèå íåé ðî íîâ ïðè âû -
çû âà å ìûõ ýïè çî äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèåé èí ñó ëü òàõ; ãè áåëü
ïè ðà ìè äà ëü íûõ êëå òîê ãèï ïî êàì ïà èìå ëà ìåñ òî òî ëü êî 
ó eNOS ìó òàí ò íûõ æè âîò íûõ.

Èçó ÷å íèå ìå õà íèç ìîâ âëè ÿ íèÿ eNOS íà âû çû âà å -
ìûé ýïè çî äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèåé âîñ ïà ëè òå ëü íûé ïðî öåññ
ïî êà çà ëî, ÷òî ýòîò ýô ôåêò ñâÿ çàí ñ òîð ìî æå íè åì eNO
âçàè ìî äåé ñò âèÿ ìåæ äó êëåò êà ìè ýí äî òå ëèÿ è ëåé êî öè -
òà ìè ïó òåì áëî êè ðîâ êè àê òè âà öèè ÿäåð íî ãî ôàê òî ðà
òðàíñ êðèï öèè NFêÂ [66]. Ýòî âå äåò ê óìå íü øå íèþ ýê -
ñ ï ðåñ ñèè ñå ëåê òè íîâ è èí òåã ðè íîâ â îá ëà ñ òè ýïè çî äè ÷å -
ñêîé ãè ïîê ñèè, à òàê æå ê òîð ìî æå íèþ NADPH îê ñè -
äà çû íåé òðî ôè ëîâ è âçàè ìî äåé ñò âèÿ òðîì áî öè òîâ ñ ýí -
äî òå ëè åì. Âëè ÿ íèå nNOS íà âîñ ïà ëè òå ëü íûé ïðî öåññ
ïîñ ëå ýïè çî äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè ñâÿ çà íî, êàê ïî ëà ãà þò
[26] ñ îá ðà çî âà íè åì ìîù íî ãî îê ñè äàí òà ïå ðîê ñè íèò ðè -
òà ïðè âçàè ìî äåé ñò âèè ñó ïåð îê ñè äà íè î íà ñ ñèí òå çè ðó å -
ìûì â çíà ÷è òå ëü íûõ êî ëè ÷å ñò âàõ nNO ñèí òà çîé îê ñè -
äîì àçî òà. Ïî êà çà íî, ÷òî ðåç êàÿ êðàò êî âðå ìåí íàÿ è
ýïè çî äè ÷å ñêàÿ öå ðåá ðà ëü íûå ãè ïîê ñèè ñè ëü íî óâå ëè ÷è -
âà þò ýê ñ ï ðåñ ñèþ nNOS è ñèí òåç åþ NO, ÷òî ñïî ñîá ñò -
âó åò îá ðà çî âà íèþ ïå ðîê ñè íèò ðè òà è ïðè âî äèò ê ïî -
âðåæ äå íèþ íåé ðî íîâ, ïðè ÷åì áî ëü øå, ÷åì ïî ñëå ãëî áà -
ëü íîé äëè òå ëü íîé èøå ìèè.
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2. Òå ðà ïèÿ îñò ðî ãî èøå ìè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà

2.1. Îê ñèä àçî òà â òå ðà ïèè öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà

Ëå ÷å íèå îñò ðî ãî èøå ìè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà (êàê è
îñò ðî ãî èí ôàð ê òà ìè î êàð äà) ñî ïðÿ æå íî ñ áî ëü øè ìè
òðóä íî ñòÿ ìè, îä íà èç êî òî ðûõ — íå îá õî äè ìîñòü
ïðè íÿ òèÿ ñðî÷ íûõ ìåð, òàê êàê íà çíà ÷å íèå òðîì áî ëè -
òè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ ìî æåò áûòü ïî ëåç íûì òî ëü êî â
òå ÷å íèå íå áî ëåå 3 ÷à ñîâ ïî ñëå ïåð âûõ ñèì ï òî ìîâ áî -
ëåç íè [63], ÷òî íà ïðàê òè êå âîç ìîæ íî ëèøü ó íå áî -
ëü øî ãî êî ëè ÷å ñò âà áî ëü íûõ. Ïî ïûò êà áëî êè ðî âàòü
ðàç âè òèå ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà ñïó ñ òÿ íå ñêî ëü êî
÷à ñîâ ïó òåì àê òè âà öèè ãëþ òà ìà òîì NMDA-ðå öåï òî -
ðîâ è âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ïî ãëî ùå íèÿ êà ëü öèÿ îêà çà -
ëèñü áåñ ïî ëåç íû ìè. Ýòî ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî ñ òåì,
÷òî ñî îò âåò ñò âó þ ùèå ïðå ïà ðà òû íå ìî ãóò äî ñòè÷ü
ñâîå ãî ìå ñ òà äåé ñò âèÿ èç-çà èøå ìèè çî íû èí ôàð ê òà.
Óñòà íîâ ëå íî, îä íà êî, ÷òî èøå ìè çè ðî âàí íàÿ îá ëàñòü
ìîç ãà ñïó ñ òÿ 24 ÷ ïî ñëå íà ÷à ëà öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè 
âñå åùå ìå òà áî ëè ÷å ñêè àê òèâ íà [60], ÷òî äå ëà åò òå î -
ðå òè ÷å ñêè âîç ìîæ íûì ëå ÷åá íûé ýô ôåêò ôàð ìà êî ëî -
ãè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ â ýòî âðåìÿ è óìå íü øå íèå ðàç -
ìå ðà ïî ðà æåí íîé òêà íè.

Ãî âî ðÿ î âîç ìîæ íîì ïðè ìå íå íèè NO â òå ðà ïèè
öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà íå îá õî äè ìî èìåòü â âè äó
äåé ñò âèå íå êî òî ðûõ ïà òî ãåí íûõ ôàê òî ðîâ, êî òî ðûå
óõóä øà þò ñî ñòî ÿ íèå èøå ìè çè ðî âàí íîé îá ëà ñ òè ìîç ãà 
è ìî ãóò ïðå ïÿò ñò âî âàòü ýô ôåê òàì NO. Ñðå äè ýòèõ
ôàê òî ðîâ îñî áî ñëå äó åò îò ìå òèòü ñâî áîä íûå ðà äè êà -
ëû êèñ ëî ðî äà (ÑÐÊ), èñ òî ùå íèå ýíåð ãèè â êëåò êàõ è 
íà ðó øå íèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íîâ, âå äó ùèõ ê àïîï òî òè ÷å -
ñêîé ñìåð òè êëå òîê. Áëà ãî äà ðÿ íà ëè ÷èþ íå ñïà ðåí íî ãî 
ýëåê ò ðî íà, ÑÐÊ îá ëà äà þò î÷åíü âû ñî êîé ðå àê òî ãåí -
íî ñòüþ. Â íîð ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ îíè ÿâ ëÿ þò ñÿ ñî ïóò -
ñò âó þ ùè ìè ïðî äóê òà ìè ìå òà áî ëèç ìà, êî òî ðûå óäà ëÿ -
þò ñÿ àí òè îê ñè äàí ò íû ìè ôåð ìåí òà ìè — ñó ïåð îê ñèä
äèñ ìó òà çîé, êà òà ëà çîé, ãëþ òà òè îí-ïå ðîê ñè äà çîé, à
òàê æå a-òî êî ôå ðî ëîì (âè òà ìè íîì Å), àñ êîð áè íî âîé
êèñ ëî òîé è íå êî òî ðû ìè äðó ãè ìè ñî å äè íå íè ÿ ìè. Îä -
íà êî, â ðÿ äå ñëó ÷à åâ ñè ñ òå ìû î÷è ùå íèÿ êëå òîê îò
ÑÐÊ áû ñò ðî íà ñû ùà þò ñÿ, ÷òî ïî çâî ëÿ åò ÑÐÊ âñòó -
ïàòü â ðàç ëè÷ íî ãî ðî äà ðå àê öèè, ïî ðà æàÿ íóê ëå è íî -
âûå êèñ ëî òû, áåë êè, ëè ïè äû, óã ëå ðî äû. Ýòî âå äåò ê
ðåç êî ìó íà ðó øå íèþ íîð ìà ëü íûõ ïðî öåñ ñîâ â êëåò êàõ
ìîç ãà, âïëîòü äî èõ ãè áå ëè. Ñâî áîä íûå ðà äè êà ëû
êèñ ëî ðî äà îá ðà çó þò ñÿ â áî ëü øîì êî ëè ÷å ñò âå ïðè ðå -
ïåð ôó çèè èøå ìè çè ðî âàí íîé îá ëà ñ òè ìîç ãà è àê òèâ íî
ó÷à ñò âó þò â âîç íèê íî âå íèè åå ïî ðà æå íèé. Çíà ÷å íèå
öè òî òîê ñè÷ íî ñòè ÑÐÊ ÿñ íî ïðî ÿâ ëÿ åò ñå áÿ ó òðàíñ -
ãåí íûõ ìû øåé, íå äî ñòà òî÷ íî ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèõ ãåí
ñó ïåð îê ñèä äèñ ìó òà çû. Ó òà êèõ ìû øåé ðàç ìåð ðàç âè -
âà þ ùå ãî ñÿ èí ôàð ê òà ïî ñëå èøå ìèè ìîç ãà ñó ùå ñò âåí -
íî áî ëü øå, ÷åì ó êîí ò ðî ëü íûõ æè âîò íûõ [22]. Ââå -
äå íèå æå âíóò ðè âåí íî ñó ïåð îê ñèä äèñ ìó òà çû, ñâÿ çàí -

íîé ñ ïî ëè ýòè ëåí ã ëè êî ëåì, îãðà íè ÷è âà åò âå ëè ÷è íó
èí ôàð ê òîâ ó ìû øåé, ïîä âåð ã øèõ ñÿ èøå ìèè-ðå ïåð ôó -
çèè, ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì. Òàê æå ó ìû øåé, ãå -
íå òè ÷å ñêè ïîä ãî òîâ ëåí íûõ ê òî ìó, ÷òî áû ýê ñ ï ðåñ ñè -
ðî âàòü ïî âû øåí íûå êî ëè ÷å ñò âà ñó ïåð îê ñèä äèñ ìó òà -
çû, ðàç âè òèå öå ðåá ðà ëü íûõ èí ôàð ê òîâ òîð ìî çèò ñÿ
[73].

Ñî äåð æà íèå NOS è ñèí òå çè ðó å ìî ãî åþ NO çíà -
÷è òå ëü íî âîç ðà ñ òà åò ïðè îñò ðîé èøå ìèè ìîç ãà [39].
Áó äó ÷è ñâî áîä íûì ðà äè êà ëîì êèñ ëî ðî äà, NO â áî -
ëü øèõ êî ëè ÷å ñò âàõ áû ñò ðî âñòó ïà åò â ðå àê öèþ ñ êèñ -
ëî ðî äîì, ÷òî âå äåò ê îá ðà çî âà íèþ ïå ðîê ñè íèò ðè òà,
êî òî ðûé ÿâ ëÿ åò ñÿ ìîù íûì îê ñè äàí òîì è âûñîêî
òîêñè÷ íûì ñî å äè íå íè åì. Â âû ñî êèõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ
NO ñòà íî âèò ñÿ íåé ðî òîê ñè÷ íûì è ÷å ðåç äðó ãèå ìå õà -
íèç ìû, âêëþ ÷àÿ îïî ñðå äó å ìóþ æå ëå çîì ïå ðîê ñè äà -
öèþ ëè ïè äîâ è èñ òî ùå íèå ýíåð ãèè â êëåò êàõ ïó òåì
ðàç ðó øå íèÿ ìè òî õîí ä ðè à ëü íûõ ôåð ìåí òîâ è íóê ëå è -
íî âûõ êèñ ëîò. Â ïî âû øåí íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ NO ìî -
æåò òàê æå çà ïó ñ êàòü àïîï òîç è àïîï òî òè ÷å ñêóþ ãè -
áåëü íåð âíûõ êëå òîê [52].

Èç ñêà çàí íî ãî ñëå äó åò, ÷òî âîñ ñòà íîâ ëå íèå íîð ìà -
ëü íî ãî óðîâ íÿ ÑÐÊ ïî ñëå îñò ðîé öå ðåá ðà ëü íîé èøå -
ìèè äîë æíî áûòü ïåð âî ñòå ïåí íûì òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèì
ìå ðî ïðè ÿ òè åì ó òà êèõ áî ëü íûõ. Ýòî èìå åò íå òî ëü êî
âàæ íîå ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íîå çíà ÷å íèå, íî îä íî âðå ìåí íî
ÿâ ëÿ åò ñÿ è íå îá õî äè ìûì óñëî âè åì äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ ëå -
÷åá íî ãî ýô ôåê òà îò ïðè ìå íå íèÿ ñ ýòîé æå öå ëüþ NO. 
Î÷è ùå íèå èøå ìè çè ðî âàí íî ãî ìîç ãà îò èç áû òî÷ íî ãî
êî ëè ÷å ñò âà ÑÐÊ ìîæ íî äî áè òü ñÿ, êàê óæå îò ìå ÷à -
ëîñü, ââå äå íè åì àí òè îê ñè äàí ò íûõ ñî å äè íå íèé, òà êèõ
êàê ñó ïåð îê ñèä äèñ ìó òà çà, âè òà ìè íû Å, Ñ è äðó ãèå.

Ðîëü NO â ïà òî ãå íå çå è òå ðà ïèè öå ðåá ðà ëü íîé
èøå ìèè âî ìíî ãîì çà âè ñèò îò èçî ôîðì NOS, ÷òî ïî -
äðîá íî îá ñóæ äà ëîñü âûøå.

Òà êèì îá ðà çîì, àê òèâ íîå ó÷à ñ òèå NO â ïà òî ãå íå -
çå è ïà òî êè íå çå îñò ðî ãî öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà ìî -
æåò ñëó æèòü ìè øå íüþ äëÿ ðàç ëè÷ íî ãî ðî äà êîí ê ðåò -
íûõ òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ ìå ðî ïðè ÿ òèé ó ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ 
áî ëü íûõ. Ïðè ýòîì, îä íà êî, íå îá õî äè ìî ó÷è òû âàòü
íà ëè ÷èå ïðî òè âî ïî ëîæ íûõ ýô ôåê òîâ NO, îáó ñëîâ -
ëåí íûõ ðàç ëè÷ íû ìè èçî ôîð ìà ìè NOS, ñåê ðå òè ðó þ -
ùèõ åãî è âðå ìå íåì, ïðî øåä øèì ïî ñëå íà ÷à ëà âîç -
íèê íî âå íèÿ èøå ìèè.

Â îò íî øå íèè eNO ñè òó à öèÿ ïðå äå ëü íî ÿñ íà: ïî -
ëî æè òå ëü íî ãî òå ðà ïåâ òè ÷å ñêî ãî ýô ôåê òà ìîæ íî îæè -
äàòü ïðè åãî ïðè ìå íå íèè â ðàí íèå ÷à ñû ïî ñëå èí ñó ëü -
òà, êîã äà öå ëå ñî îá ðàç íî ââî äèòü L-àð ãè íèí [6], à
òàê æå ïðÿ ìûå èëè êîñ âåí íûå NO-äî íî ðû. Âìå ñ òå ñ
òåì, èç ãðóï ïû êîñ âåí íûõ NO-äî íî ðîâ îñî áî ñëå äó åò 
îò ìå òèòü ñòà òè íû, ïî ñêî ëü êó îíè äî âî ëü íî øè ðî êî
ïðè ìå íÿ þò ñÿ â ïî ñëåä íåå âðåìÿ äëÿ ïðî ôè ëàê òè êè è
ëå ÷å íèÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà; ïðè ýòîì îíè îá íà -
ðó æè âà þò íå êî òî ðûå îñî áåí íî ñòè ñâîå ãî äåé ñò âèÿ,
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êî òî ðûå íå îá õî äè ìî îáÿ çà òå ëü íî ó÷è òû âàòü ïðè åãî
ïðè ìå íå íèè.

Â ïî ñëåä íèå ãî äû áû ëî óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ñòà òè íû,
òà êèå, êàê àòîð âà ñòà òèí, ïðî âà ñ òà òèí, ñèì âà ñòà òèí,
çî êîð, ìå âà êîð îêà çû âà þò ïðî òåê òèâ íîå äåé ñò âèå íà
ìîçã â îñò ðîé ñòà äèè èøå ìè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà, îáó -
ñëîâ ëåí íîå ïî âû øå íè åì èìè àê òèâ íî ñòè eNOS è
eNO [9, 15, 33, 69]. Îêà çà ëîñü, îä íà êî, ÷òî ïðå êðà -
ùå íèå ïðè å ìà ñòà òè íîâ â îñò ðîé ñòà äèè èí ñó ëü òà íà -
ðó øà åò ôóí ê öèþ öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ è óñó ãóá ëÿ åò
ïî ðà æå íèå ìîç ãà. Ýòî èìå åò ìåñ òî, â ÷à ñò íî ñòè, êîã äà 
áî ëü íûå íå ìî ãóò áî ëü øå ïðè íè ìàòü ñòà òè íû è ïðè -
õî äèò ñÿ îò ìå íÿòü èõ íà çíà ÷å íèå â ïåð âûå äíè ïî ñëå
èí ñó ëü òà. Áû ëî ïî êà çà íî (â òîì ÷èñ ëå íà êëå òî÷ íîì
óðîâ íå), ÷òî òà êèå îñëîæ íå íèÿ âû çâà íû ðåç êèì ïà äå -
íè åì óðîâ íÿ eNO ñðà çó ïî ñëå îò ìå íû ñòà òè íîâ.

Bi an co et al. [15] ïðî ñëå äè ëè çà ñó äü áîé 89 áî ëü -
íûõ, ïå ðå íåñ øèõ îñòðûé èøå ìè ÷å ñêèé èí ñóëüò 3 ìåñ
òî ìó íà çàä. 37 èç 46 ïà öè åí òîâ (60%), ó êî òî ðûõ
òå ðà ïèÿ ñòà òè íà ìè áû ëà ïðå êðà ùå íà â ïåð âûå 3 ñóò.
ïî ñëå èí ñó ëü òà, óìåð ëè, â òî âðå ìÿ êàê ñðå äè 43 áî -
ëü íûõ, ó êî òî ðûõ ýòà òå ðà ïèÿ íå áû ëà ïðå êðà ùå íà,
ñìåðòü èìå ëà ìåñ òî òî ëü êî ó 16 èç íèõ (39%). Äà æå
ñ ó÷å òîì âîç ðà ñ òà è òÿ æå ñòè èí ñó ëü òà, ïðå êðà ùå íèå
òå ðà ïèè ñòà òè íîì â îñò ðîé ñòà äèè èí ñó ëü òà ñî ïðî -
âîæ äà ëîñü ïî âû øåí íûì â 4,66 ðà çà ðè ñ êîì ñìåð òè.
Â äðó ãîé ãðóï ïå áî ëü íûõ áû ñò ðîå ïðå êðà ùå íèå äà ÷è
ñòà òè íîâ â îñò ðîé ñòà äèè öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà ñî -
ïðî âîæ äà ëîñü ñå ìè êðàò íûì ïî âû øå íè åì ðè ñ êà âîç -
íèê íî âå íèÿ íå âðî ëî ãè ÷å ñêèõ íà ðó øå íèé, à òàê æå óâå -
ëè ÷å íè åì ïî ðà æåí íîé îá ëà ñ òè ìîç ãà. Ýòè è äðó ãèå
àíà ëî ãè÷ íûå íà áëþ äå íèÿ ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî
ïðî òåê òèâ íûå ýô ôåê òû òå ðà ïèè ñòà òè íà ìè íå òî ëü êî
èñ ÷å çà ëè ïî ñëå ïðå êðà ùå íèÿ åå â îñò ðîé ñòà äèè èí ñó -
ëü òà, íî âû çû âà å ìûå èøå ìèåé íà ðó øå íèÿ (íåé ðî ëî -
ãè ÷å ñêèå, ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå) áû ëè áî ëåå âû ðà æåí íû -
ìè ó òà êèõ áî ëü íûõ, ÷åì ó òåõ, ó êî òî ðûõ ïðè åì ñòà -
òè íîâ íå îò ìå íÿ ëè òàê ðà íî.

Íå îá õî äè ìî ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî ïðè âå äåí íûå äàí -
íûå íå óìà ëÿ þò çíà ÷å íèÿ ñòà òè íîâ è äðó ãèõ NO-äî -
íî ðîâ â êà ÷å ñò âå ëå ÷åá íûõ ñðåäñòâ ïðè öå ðåá ðà ëü íîì
èí ñó ëü òå. Îíè ëèøü óêà çû âà þò íà íå îá õî äè ìîñòü áî -
ëåå äëè òå ëü íî ãî ïðè ìå íå íèÿ èõ (íå òî ëü êî â îñò ðîé
ñòà äèè) âî èç áå æà íèè íå æå ëà òå ëü íûõ îñëîæ íå íèé.
Êðî ìå òî ãî, ýòè íà áëþ äå íèÿ ÿñ íî äå ìîí ñò ðè ðó þò
ïðî òåê òèâ íóþ ðîëü eNOS è eNO ïðè öå ðåá ðà ëü íîé
èøå ìèè — òåñ íóþ îá ðàò íóþ çà âè ñè ìîñòü ìåæ äó
óðîâ íåì eNO â ÖÍÑ è òÿ æå ñòüþ èí ñó ëü òà [9].

Ïî ñêî ëü êó eNO çà ùè ùà åò ìîçã îò âû çû âà å ìûõ
èí ñó ëü òîì ïî ðà æå íèÿ åãî ïó òåì ïîä äåð æà íèÿ áî ëåå
âû ñî êî ãî óðîâ íÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà, èí òå ðåñ
ïðåä ñòàâ ëÿ åò òîò ôàêò, ÷òî àíà ëî ãè÷ íûé ýô ôåêò îêà -
çû âà þò è ôè çè ÷å ñêèå óïðàæ íå íèÿ. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî
îíè óâå ëè ÷è âà þò ýê ñ ï ðåñ ñèþ eNOS, óëó÷ øà þò ýí äî -

òå ëèé-çà âè ñè ìîå ðàñ ñëàá ëå íèå ñî ñó äîâ è ïî âû øà þò
öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî òîê [27]. Gertz et al. [34] ïî êà çà -
ëè, ÷òî âå ëè ÷è íà èí ôàð ê òà, ðàç âè âà þ ùå ãî ñÿ ïî ñëå ïå -
ðå âÿç êè ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè â ýê ñ ïå ðè ìåí òå,
ìå íü øå ó æè âîò íûõ, êî òî ðûõ äî ýòî ãî çà ñòàâ ëÿ ëè áå -
ãàòü ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì. Ýòîò ýô ôåêò çà âè ñèò
îò eNOS è NO, òàê êàê ó æè âîò íûõ, ëè øåí íûõ
eNOS íà ãå íå òè ÷å ñêîì óðîâ íå, îí ïîë íî ñòüþ îò ñóò -
ñò âó åò.

Ôè çè ÷å ñêèå óïðàæ íå íèÿ îêà çû âà þò ïðî òåê òèâ -
íûé ýô ôåêò ïðè öå ðåá ðà ëü íîì èí ñó ëü òå ïó òåì óâå ëè -
÷å íèÿ êî ëè ÷å ñò âà ÷èñ ëà ïðî ãå íè òîð íûõ êëå òîê (pro ge -
ni tor cells) (ÅÐÑs), ñïî ñîá ñò âóÿ âû çû âà å ìî ìó èìè
îá ðà çî âà íèþ íî âûõ êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ (àí ãè î ãå íå -
çó) [55]. Êðî ìå òî ãî, ôè çè ÷å ñêèå óïðàæ íå íèÿ ïî âû -
øà þò óðî âåíü ýí äî òå ëè à ëü íî ãî ôàê òî ðà ðî ñ òà ñî ñó -
äîâ, êî òî ðûé àê òè âè ðó åò eNOS è ñïî ñîá ñò âó åò àí ãè -
î ãå íå çó, à òàê æå ýê ñ ï ðåñ ñèè eNOS â ñî ñó äàõ è
ÅÐÑs. Ïðè ýòîì ôè çè ÷å ñêèå óïðàæ íå íèÿ óâå ëè ÷è âà -
þò âî âëå ÷å íèå ÅÐÑs â èøå ìè çè ðî âàí íóþ îá ëàñòü
ìîç ãà, ïëîò íîñòü ñî ñó äîâ è öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî òîê â
èø ìè çè ðî âàí íîé è íå è øå ìè çè ðî âàí íîé îá ëà ñ òÿõ
ìîç ãà. Òà êèì îá ðà çîì, ôè çè ÷å ñêèå óïðàæ íå íèÿ îêà -
çû âà þò êàê êðàò êî ñðî÷ íûå, òàê è äîë ãî ñðî÷ íûå ýô -
ôåê òû íà öå ðåá ðà ëü íîå êðî âî îá ðà ùå íèå ÷å ðåç eNOS
è EPCs. Àëü òåð íà òèâ íûì ïó òåì ìî æåò áûòü ïî âû -
øå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè eNOS ïå ðå íî ñîì ãå íà ýòîé èçî -
ôîð ìû NOS, âîç ìîæ íîñòü êî òî ðî ãî ÿñ íî ïî êà çà íà â
ýê ñ ïå ðè ìåí òå Kha ra na [43].

Ñðå äè çà ñëó æè âà þ ùèõ îñî áî ãî âíè ìà íèÿ äàí íûõ
ïî ñëåä íèõ ëåò, êà ñà þ ùèõ ñÿ îá ñóæ äà å ìîé çäåñü ïðîá -
ëå ìû, ñëå äó åò îò ìå òèòü óñòà íîâ ëåí íîå âëè ÿ íèå eNO
íà àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ, ðå ãó ëè ðó þ ùèõ ôóí ê öèè
íåé ðî íîâ. Ïðî äó öè ðó å ìûé eNOS îê ñèä àçî òà â ýí -
äî òå ëèè ñî ñó äîâ îêà çû âà åò ñó ùå ñò âåí íîå âëè ÿ íèå íà
íåé ðî íà ëü íóþ òðàíñ ìèñ ñèþ ñâî è ìè ýô ôåê òà ìè íà àê -
ñî íû [20]. Ïî êà çà íî, ÷òî eNO ñòè ìó ëè ðó åò íåé ðî ãå -
íåç ñòâî ëî âûõ êëå òîê ìîç ãà, âîç íè êà þ ùèé ïî ñëå ðàç -
ëè÷ íî ãî ðî äà ïî ðà æå íèé åãî [22]: äå ôè öèò eNOS,
âîñ ïðî èç âî äè ìûé íà ãå íå òè ÷å ñêîì óðîâ íå, òîð ìî çèò
ýòîò íåé ðî ãå íåç è âîñ ñòà íîâ ëå íèå ôóí ê öèé íåé ðî íîâ
ïî ñëå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî èí ñó ëü òà [22]. Òà êèì îá -
ðà çîì, âû çû âà å ìàÿ äå ôè öè òîì eNO äèñ ôóí ê öèÿ ýí -
äî òå ëèÿ íà ðó øà åò ôóí ê öèè íå òî ëü êî ñî ñó äîâ, íî è
íåé ðî íîâ.

×òî êà ñà åò ñÿ nNOS è ñåê ðå òè ðó å ìî ãî åþ nNOS
êàê ìè øå íè äëÿ òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ ìå ðî ïðè ÿ òèé ïðè
öå ðåá ðà ëü íîì èí ñó ëü òå, îá ñóæ äå íèå ýòî ãî âî ïðî ñà
òðå áó åò ó÷å òà äâîÿ êî ãî ðî äà äàí íûõ. Ñî äíîé ñòî ðî -
íû, âû çû âà å ìàÿ èí ãè áè òî ðà ìè nNOS íåé ðîï ðî òåê -
öèÿ èìå åò ìåñ òî òî ëü êî ñïó ñ òÿ 2 ÷à ñà ïî ñëå ôî êà ëü -
íîé öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè. Ó æè âîò íûõ ñ òðàâ ìà òè ÷å -
ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ìîç ãà ñå ëåê òèâ íûé èí ãè áè òîð
nNOS-7-íè òðî èí äè çîë ñó ùå ñò âåí íî óëó÷ øà åò íåé ðî -
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ëî ãè ÷å ñêèå íà ðó øå íèÿ ïðè åãî ââå äå íèè íà 30 è
60 ìèí ïî ñëå ïî âðåæ äå íèÿ, íî ïî ñëå 2 ÷ ñòà íî âèò ñÿ
íå ýô ôåê òèâ íûì [49]. Êðî ìå òî ãî, nNOS èã ðà åò
ãëàâ íóþ ðîëü â ðàç âè òèè öå ðåá ðà ëü íîé ãè ïå ðå ìèè è
ïî ý òî ìó òîð ìî æå íèå nNOS ìî æåò ïî äàâ ëÿòü âàæ íûå 
êîì ïåí ñà òîð íûå ìå õà íèç ìû ïðè öå ðåá ðà ëü íîé èøå -
ìèè. Ñëå äó åò òàê æå èìåòü â âè äó ðèñê íà ðó øå íèÿ òà -
êèõ âàæ íûõ íåé ðî ëî ãè ÷å ñêèõ ôóí ê öèé, êàê ñè íàï òè -
÷å ñêàÿ ïëà ñ òè÷ íîñòü è íåé ðî íà ëü íàÿ ïå ðå äà ÷à ñèã íà -
ëîâ ïðè òîð ìî æå íèè äàí íî ãî ôåð ìåí òà. Íå îá õî äè ìî
òàê æå ó÷è òû âàòü äàí íûå î íà ðó øåí íîì, àã ðåñ ñèâ íîì
ïî âå äå íèè ëè øåí íûõ NOS æè âîò íûõ. Íà êî íåö, òîð -
ìî æå íèå nNOS ìî æåò àê òè âè ðî âàòü ïðî âîñ ïà ëè òå ëü -
íûé ÿäåð íûé ôàê òîð êàï ïà Â, ÷òî âå äåò ê èí äóê öèè
iNOS è òåì ñà ìûì êîñ âåí íî óâå ëè ÷è âàòü ïî âðåæ äå -
íèå ìîç ãî âîé òêà íè ïî ñëå öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè. Âñå
ñêà çàí íîå âû çû âà åò ñå ðü åç íûå ñî ìíå íèÿ îò íî ñè òå ëü -
íî ïðè ìå íå íèÿ ñå ëåê òèâ íûõ èí ãè áè òî ðîâ nNOS â êà -
÷å ñò âå ëå ÷åá íûõ ñðåäñòâ ïðè îñò ðîì èí ñó ëü òå ó ëþ -
äåé.

Íàè áî ëåå ïîä õî äÿ ùèì çâå íîì ñè ñ òå ìû NO â êà -
÷å ñò âå ëå ÷åá íî ãî ñðåä ñò âà ïðè îñò ðîé öå ðåá ðà ëü íîé
èøå ìèè ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü iNOS,
ò.ê. ïî âû øåí íûå êîí öåí ò ðà öèè ýòîé èçî ôîð ìû NOS
âîç íè êà þò ñïó ñ òÿ íå ñêî ëü êî ÷à ñîâ ïî ñëå íà ÷à ëà èøå -
ìèè è ýô ôåê òû ñèí òå çè ðó å ìî ãî åþ NO äëÿò ñÿ íå ñêî -
ëü êî äíåé, îáåñ ïå ÷è âàÿ òåì ñà ìûì íå îá õî äè ìîå âðå ìÿ 
äëÿ ïðè ìå íå íèÿ äðó ãèõ òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ ñðåäñòâ [73]. 
Ïëî ùàäü öå ðåá ðà ëü íûõ èí ôàð ê òîâ ïî ñëå ïåð ìà íåí ò -
íîé îê êëþ çèè ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè íà 28% ìå -
íü øå è äâè ãà òå ëü íûå íà ðó øå íèÿ âû ðà æå íû ñó ùå ñò -
âåí íî ñëà áåå ó ìû øåé ëè øåí íûõ iNOS ïî ñðàâ íå íèþ 
ñ êîí ò ðî ëü íû ìè æè âîò íû ìè, îá ëà äà þ ùè ìè ýòèì ãå -
íîì [50]. Êðî ìå òî ãî, îò íî ñè òå ëü íî ñå ëåê òèâ íûé èí -
ãè áè òîð iNOS àìè íî ãó à íè äèí îá íà ðó æè âà åò çà âè ñè -
ìîå îò âðå ìå íè è äî çû íåé ðîï ðî òåê òèâ íûé ýô ôåê òû:
÷åì ðà íü øå ââî äèò ñÿ ýòîò ïðå ïà ðàò è ÷åì âû øå äî çà
åãî, òåì ñó ùå ñò âåí íåå óìå íü øå íèå ðàç ìå ðîâ öå ðåá ðà -
ëü íî ãî èí ôàð ê òà. Ñî îá ùà ëîñü îá óìå íü øå íèè ðàç ìå -
ðà èí ôàð ê òà íà 68% è 85%, ïðè ââå äå íèè àìè íî ãó à -
íè äè íà ÷å ðåç 1 è 2 ÷ ïî ñëå îñò ðîé öå ðåá ðà ëü íîé èøå -
ìèè [24]. Êðî ìå òî ãî, â îò ëè ÷èå îò äðó ãèõ íåé ðîï ðî -
òåê òèâ íûõ ïðå ïà ðà òîâ, àìè íî ãó à íè äèí ïðî äîë æà åò
îêà çû âàòü çíà ÷è òå ëü íîå íåé ðîï ðî òåê òèâ íîå äåé ñò âèå
äà æå ïðè åãî íà çíà ÷å íèè ñïó ñ òÿ 24 ÷ ïî ñëå íà ÷à ëà
èøå ìèè, ïðè ÷åì âå ëè ÷è íà èí ôàð ê òà ñî ñòàâ ëÿ ëà òî ëü -
êî 33% ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì. Ïðè ýòîì ñòå ïåíü 
óìå íü øå íèÿ êîð ðå ëè ðî âà ëà ñ ñî ñòî ÿ íè åì äâè ãà òå ëü -
íîé àê òèâ íî ñòè. Èíà ÷å ãî âî ðÿ, íåé ðîï ðî òåê òèâ íûé
ýô ôåêò àìè íî ãó à íè äè íà âå ñü ìà ñó ùå ñò âåí è ñ ôóí ê -
öè î íà ëü íîé òî÷ êè çðå íèÿ.

Íå îá õî äè ìî, îä íà êî, îò ìå òèòü, ÷òî àìè íî ãó à íè -
äèí íå ÿâ ëÿ åò ñÿ àá ñî ëþò íî ñå ëåê òèâ íûì äëÿ iNOS.
Íà ïðè ìåð, îí òîð ìî çèò è ïî ëè àìè íîê ñè äà çó. Îïî -

ñðå äó å ìîå ýòèì ôåð ìåí òîì âû äå ëå íèå 3-àìè íîï ðî ïà -
íî ëà â âû ñî êèõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ ïî ñëå öå ðåá ðà ëü íîé
èøå ìèè îá ëà äà åò ïðÿ ìûì íåé ðî òîê ñè ÷å ñêèì äåé ñò âè -
åì, âïëîòü äî àïîï òî òè ÷å ñêîé ñìåð òè ãëè à ëü íûõ êëå -
òîê. Ïî ñëå öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè ïðî èñ õî äèò çíà ÷è -
òå ëü íîå ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè ïî ëè àìè íîê ñè äà çû, à
àìè íî ãó à íè äèí òîð ìî çèò ïî ñëå äó þ ùóþ ãè ïåð ï ðî äóê -
öèþ 3-àìè íîï ðî ïà íî ëà, âû çû âàÿ óìå íü øå íèå âå ëè ÷è -
íû öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ôàð ê òà. Àìè íî ãó à íè äèí èç âå -
ñòåí òàê æå òåì, ÷òî îí ïðåä îò âðà ùà åò îñëîæ íå íèÿ,
ñâÿ çàí íûå ñ ïî ðà æå íè åì ìåë êèõ ñî ñó äîâ ïðè èí ñó -
ëèí çà âè ñè ìîì äèà áå òå (ðå òè íî ïà òèÿ, íåô ðî ïà òèÿ),
êîã äà îí ïðè ìå íÿ åò ñÿ â òå ÷å íèå äëè òå ëü íî ãî âðå ìå íè
[17].

Ñïî ñîá íîñòü àìè íî ãó à íè äè íà áëî êè ðî âàòü íåé ðî -
äå ñò ðóê òèâ íûå ïðî öåñ ñû ïðè îñò ðîé öå ðåá ðà ëü íîé
èøå ìèè îò ëè ÷à åò åãî îò äðó ãèõ íåé ðîï ðî òåê òèâ íûõ
ñðåäñòâ, ïðè ìå íÿ å ìûõ ó ëþ äåé. Èç äàí íûõ ïðî âå äåí -
íûõ èñ ñëå äî âà íèé ñëå äó åò, ÷òî ýòè ñâîé ñò âà àìè íî ãó -
à íè äè íà î÷åíü âàæ íû äëÿ ëå ÷å íèÿ ôàê òè ÷å ñêè âñåõ
áî ëü íûõ ñ îñòðûì èøå ìè ÷å ñêèì èí ñó ëü òîì. Îñî áåí -
íî òåõ, êòî ïî ñòó ïà åò â êëè íè êó ïîçä íåå 6 ÷ ïî ñëå åãî 
íà ÷à ëà. Ïî êà çà íî òàê æå, ÷òî ýòîò ïðå ïà ðàò áå çî ïà ñåí 
è õî ðî øî ïå ðå íî ñèò ñÿ áî ëü íû ìè [17]. Îí ìî æåò ïðè -
ìå íÿ òü ñÿ âíóò ðè âåí íî è ïå ðî ðà ëü íî è áûòü ïðè ýòîì
âû ñî êî ýô ôåê òèâ íûì íåé ðîï ðî òåê òèâ íûì ñðåä ñò âîì â 
îáî èõ ñëó ÷à ÿõ. Òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèé ïî òåí öè àë äàí íî ãî è 
äðó ãèõ ñå ëåê òèâ íûõ èí ãè áè òî ðîâ iNOS ïðè îñò ðîì
öå ðåá ðà ëü íîì èí ñó ëü òå ïîä âåð ãà åò ñÿ â íà ñòî ÿ ùåå
âðå ìÿ äî ïîë íè òå ëü íûì êëè íè ÷å ñêèì èñ ïû òà íè ÿì.

2.2. Öå ðåá ðà ëü íàÿ èøå ìè ÷å ñêàÿ òî ëå ðàí ò íîñòü

Áû ñò ðîå ïðî âå äå íèå ðå ïåð ôó çèè ïî ñëå èøå ìèè
ìîç ãà ñ÷è òà åò ñÿ íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ íûì ñïî ñî áîì
óìå íü øå íèÿ îá ëà ñ òè öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ôàð ê òà è âîç -
íè êà þ ùèõ íåé ðî ëî ãè ÷å ñêèõ íà ðó øå íèé. Îêà çà ëîñü,
îä íà êî, ÷òî ñà ìà ðå ïåð ôó çèÿ ìî æåò (êàê è â ñåð ä öå)
âû çâàòü äî ïîë íè òå ëü íûå ïî âðåæ äå íèÿ. Èøå ìèÿ —
ðå ïåð ôó çè îí íûå ïî ðà æå íèÿ ìîç ãà ñòà íî âÿò ñÿ â íà -
ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ àê òó à ëü íîé ïðîá ëå ìîé êëè íè ÷å ñêîé è
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé íåé ðî ëî ãèè. Ïðî âî äÿò ñÿ ìíî ãî -
÷èñ ëåí íûå èñ ñëå äî âà íèÿ ñ öå ëüþ íàé òè ñðåä ñò âà, êî -
òî ðûå ïðåä îò âðà ùà þò èëè òîð ìî çÿò (óìå íü øà þò)
âîç íèê íî âå íèå èøå ìèè — ðå ïåð ôó çè îí íûõ ïî ðà æå -
íèé ìîç ãà.

Ìîù íûì íåé ðîï ðî òåê òèâ íûì ôå íî ìå íîì, êî òî -
ðûé äå ëà åò ìîçã ðå çè ñòåí ò íûì ê èøå ìè ÷å ñêèì ïî -
âðåæ äå íè ÿì, ÿâ ëÿ åò ñÿ öå ðåá ðà ëü íàÿ èøå ìè ÷å ñêàÿ òî -
ëå ðàí ò íîñòü [66]. Â ôîð ìå «ïðåä òî ëå ðàí ò íî ñòè» îíà
âîñ ïðî èç âî äèò ñÿ ïðåä âà ðè òå ëü íû ìè ëåã êè ìè ñòðåñ -
ñîð íû ìè âîç äåé ñò âè ÿ ìè íà ìîçã äî âîç íèê íî âå íèÿ
äëè òå ëü íîé èëè ïî ñòî ÿí íîé èøå ìèè. Èøå ìè ÷å ñêóþ
ïðåä òî ëå ðàí ò íîñòü ìîç ãà ìîæ íî ïî ëó ÷èòü, íà ïðè ìåð,
ñå ðèåé êðàò êî âðå ìåí íûõ ýïè çî äîâ óìå ðåí íîé ãè ïîê -
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ñèè [1, 2, 3, 4]. Âûøå áû ëè ïðè âå äå íû äàí íûå î òîì, 
÷òî äëè òå ëü íàÿ âû ðà æåí íàÿ ãè ïîê ñèÿ è, îñî áåí íî,
ðåç êàÿ ýïè çî äè ÷å ñêàÿ ãè ïîê ñèÿ âû çû âà þò ñó ùå ñò âåí -
íûå íà ðó øå íèÿ ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Îä íà êî
êðàò êî âðå ìåí íàÿ íå îä íî êðàò íî ïî âòî ðÿ þ ùà ÿ ñÿ óìå -
ðåí íàÿ ãè ïîê ñèÿ (10% ÑÎ2 âî âäû õà å ìîì âîç äó õå)
ïî âû øà åò êîì ïåí ñà òîð íûå âîç ìîæ íî ñòè ìîç ãà, â ðå -
çó ëü òà òå ÷å ãî ñëå äó þ ùàÿ (ñïó ñ òÿ íå êî òî ðîå âðå ìÿ)
äëè òå ëü íàÿ è âû ðà æåí íàÿ ãè ïîê ñèÿ ïå ðå íî ñèò ñÿ ìîç -
ãîì ëåã ÷å; ôîð ìè ðó åò ñÿ, èíà ÷å ãî âî ðÿ, ãè ïîê ñè ÷å ñêàÿ
ïðåä òî ëå ðàí ò íîñòü öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ
(êàê àíà ëîã èøå ìè ÷å ñêîé ïðåä òî ëå ðàí ò íî ñòè ñåð ä öà). 
Áëà ãî ïðè ÿò íûé òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèé ýô ôåêò ìî æåò áûòü
ïî ëó ÷åí è ñî çäà íè åì èøå ìè ÷å ñêîé ïðåä òî ëå ðàí ò íî ñòè 
ñ ïî ìî ùüþ ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ [42].

Kunz et al. [46] èñ ïî ëü çî âà ëè â êà ÷å ñò âå ïðåä âà ðè -
òå ëü íî ãî ñòè ìó ëà èøå ìè ÷å ñêîé òî ëå ðàí ò íî ñòè ëè ïî ïî -
ëè ñà õà ðèä (ËÏÑ). Ââå äå íèå åãî ìû øàì çà ñóò êè äî
çà êó ïîð êè ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè (ÑÌÀ) óìå íü -
øà ëî ðàç ìåð èí ôàð ê òà ìîç ãî âîé òêà íè íà 68% è óëó÷ -
øà ëî èøå ìè ÷å ñêèé öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî òîê íà 114% â
îá ëà ñ òè ìîç ãà, íå çà òðî íó òîé èí ôàð ê òîì. Ýòè áëà ãî -
ïðè ÿò íûå ýô ôåê òû íå èìå ëè ìå ñ òà ó ìû øåé, ëè øåí -
íûõ iNOS. ËÏÑ ñî õðà íÿ åò òàê æå ôóí ê öè î íè ðî âà íèå
íåé ðî íîâ è ñî ñó äîâ è óëó÷ øà åò êðî âî òîê â îá ëà ñ òè
ìîç ãà, ïðè ðè ñ êå èí ôàð ê òà. Ýòîò ýô ôåêò îïî ñðå äó åò ñÿ
ñèí òå çè ðó å ìûì iNO ñèí òà çîé NO. Àíà ëî ãè÷ íûå íåé -
ðîï ðî òåê òèâ íûå ðå çó ëü òà òû èøå ìè ÷å ñêîé ïðåä òî ëå -
ðàí ò íî ñòè ìîç ãà ïî ëó ÷å íû è äðó ãè ìè àâ òî ðà ìè [42].
Îä íà êî â óñëî âè ÿõ êëè íè êè (íà ëþ äÿõ) ïðè ìå íå íèå
èøå ìè ÷å ñêîé ïðåä òî ëå ðàí ò íî ñòè âîç ìîæ íî òî ëü êî â
ñëó ÷à ÿõ, êîã äà âîç íèê íî âå íèå èí ñó ëü òà ïðåä ñêà çó å ìî,
÷òî áû âà åò ðåä êî è ñâÿ çà íî ñ ðàç ëè÷ íî ãî ðî äà òåõ íè ÷å -
ñêè ìè è äðó ãè ìè òðóä íî ñòÿ ìè.

Áî ëåå ïåð ñ ïåê òèâ íîé â ýòîì îò íî øå íèè ÿâ ëÿ åò ñÿ
«èøå ìè ÷å ñêàÿ ïî ñòòî ëå ðàí ò íîñòü» ìîç ãà, êî òî ðàÿ
âîñ ïðî èç âî äèò ñÿ íå ñêî ëü êè ìè êî ðîò êè ìè öèê ëà ìè ðå -
ïåð ôó çèè è ðå îê êëþ çèè ñðà çó ïî ñëå îò íî ñè òå ëü íî
äëè òå ëü íîé èëè íå îá ðà òè ìîé ðå ãè î íà ëü íîé èëè ãëî -
áàëü íîé èøå ìèè. Ïî äàí íûì Wang et al. [72-À],
èøå ìè ÷å ñêàÿ ïî ñòòî ëå ðàí ò íîñòü óìå íü øà åò ãè áåëü
íåé ðî íîâ îá ëà ñ òè ÑÀ-1 ãèï ïî êàì ïà è òå ìåí íîé êî ðû
ìîç ãà, ÿâ ëÿ þ ùèõ ñÿ íàè áî ëåå óÿç âè ìû ìè ïðè èøå ìèè. 
Íåé ðîï ðî òåê òèâ íûé ýô ôåêò èøå ìè ÷å ñêîé ïî ñòòî ëå -
ðàí ò íî ñòè, ñó äÿ ïî óìå íü øå íèþ âå ëè ÷è íû èí ôàð ê òà è 
äðó ãèõ íà ðó øå íèé, âû çû âà å ìûõ âðå ìåí íîé ãëî áà ëü -
íîé èøå ìèåé (â òîì ÷èñ ëå âîç ìîæ íîñòü óç íà âà íèÿ è
ïà ìÿ òè) ñî õðà íÿ ëèñü ïî êðàé íåé ìå ðå â òå ÷å íèå 3-õ
íå ðå ïåð ôó çèè, óêà çû âàÿ íà òî, ÷òî èøå ìè ÷å ñêàÿ ïî -
ñòòî ëå ðàí ò íîñòü äåé ñò âè òå ëü íî ïðåä îò âðà ùà åò, à íå
ïðî ñòî çà ìåä ëÿ åò ãè áåëü íåé ðî íîâ ïî ñëå ãëî áà ëü íîé
èøå ìèè. Ïî ñëå äó þ ùåå áî ëåå ïî äðîá íîå èçó ÷å íèå
ýòî ãî âî ïðî ñà ïî êà çà ëî, ÷òî âû ðà æåí íîñòü è ïðî äîë -
æè òå ëü íîñòü öå ðåá ðîï ðî òåê òèâ íî ãî (êàê è êàð äè îï -

ðî òåê òèâ íî ãî) äåé ñò âèÿ èøå ìè ÷å ñêîé ïðåä- è ïî ñòòî -
ëå ðàí ò íî ñòè çà âè ñèò îò äëè òå ëü íî ñòè ïðåä øå ñò âó þ -
ùåé èøå ìèè, à òàê æå êî ëè ÷å ñò âà, ÷à ñ òî òû è äëè òå ëü -
íî ñòè îò äå ëü íûõ ýïè çî äîâ ðå ïåð ôó çèè-îê êëþ çèè.
Àíà ëî ãè÷ íûå äàí íûå áû ëè ïî ëó ÷å íû è äðó ãè ìè èñ -
ñëå äî âà òå ëÿ ìè.

Âíè ìà íèÿ çà ñëó æè âà åò òîò ôàêò, ÷òî ïî ñëå ôî -
êàëü íîé èëè ãëî áà ëü íîé èøå ìèè ìîç ãà èìå åò ìåñ òî
ïå ðè îä ãè ïåð ïåð ôó çèè, âñëåä çà êî òî ðûì ðàç âè âà åò ñÿ 
ãè ïî ïåð ôó çèÿ [42]. Ïðè ýòîì êàê ãè ïåð ïåð ôó çèÿ, òàê 
è ãè ïî ïåð ôó çèÿ ïðå ïÿò ñò âó þò âîñ ñòà íîâ ëå íèþ èøå -
ìè çè ðî âàí íî ãî ìîç ãà; íà áëþ äà åò ñÿ êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ -
äó êî ëè ÷å ñò âîì íåé ðî íîâ è öå ðåá ðà ëü íûì êðî âî òî -
êîì. Â ðàí íåì ïå ðè î äå ðå ïåð ôó çèè âíîâü ïî ñòó ïà þ -
ùèé êèñ ëî ðîä òðàíñ ôîð ìè ðó åò ñÿ â ñâî áîä íûå ðà äè -
êà ëû, òàê êàê íà ðó øà åò ñÿ ïå ðå äà ÷à ñèã íà ëîâ ïî äû õà -
òå ëü íîé öå ïî÷ êå â ìè òî õîí ä ðè ÿõ è ýòî ïðå ïÿò ñò âó åò
ïîë íî ìó èñ ïî ëü çî âà íèþ êèñ ëî ðî äà. Áû ëî ïî êà çà íî,
÷òî èøå ìè ÷å ñêàÿ ïî ñòòî ëå ðàí ò íîñòü óìå íü øà åò ãè -
ïåð ïåð ôó çèþ, òîð ìî çÿ òåì ñà ìûì îá ðà çî âà íèå ÷ðåç -
ìåð íûõ êî ëè ÷åñòâ ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ [40]. Ïî -
ñëåä íåå ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê êëþ ÷å âîé ôàê òîð èøå -
ìèè-ðå ïåð ôó çè îí íûõ íà ðó øå íèé.

Ãè áåëü íåé ðî íîâ ïî ñëå ãëî áà ëü íîé èøå ìèè ìîç ãà 
íà ñòó ïà åò ñ íå êî òî ðîé çà äåð æ êîé, ïðè ÷åì êî ëè ÷å ñò -
âî ïî ãèá øèõ íåé ðî íîâ çà âè ñèò îò äëè òå ëü íî ñòè ïå -
ðè î äà ðå ïåð ôó çèè. Èìå þò ñÿ äàí íûå î òîì, ÷òî
ñìåðòü íåé ðî íîâ âû çû âà åò ñÿ, ïî êðàé íåé ìå ðå, ÷à ñ -
òè÷ íî, àïîï òî çîì [35]. Ðå øà þ ùèì ôàê òî ðîì, âû çû -
âà þ ùèì àïîï òîç ïî ñëå öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè, ÿâ ëÿ -
åò ñÿ âû õîä öè òî õðî ìà Ñ èç ìè òî õîí ä ðèé â öè òî çîëü
[60], ãäå îí àê òè âè ðó åò êàñ ïà çû, çà ïó ñ êà þ ùèå ïðî -
öåññ àïîï òî çà. Öè òî çî ëü íûé öè òî õðîì Ñ ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ 
â ïè ðà ìè äà ëü íûõ êëåò êàõ ÑÀ-1 îá ëà ñ òè ãèï ïî êàì ïà
óæå ÷å ðåç 2 ÷ ïî ñëå íà ÷à ëà ðå ïåð ôó çèè è äî ñòè ãà åò
ìàê ñè ìó ìà ÷å ðåç 12 ÷. Áû ëî òàê æå ïî êà çà íî, ÷òî ñî -
äåð æà íèå öè òî çî ëü íî ãî öè òî õðî ìà Ñ â êî ðå ãî ëîâ -
íî ãî ìîç ãà óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ÷å ðåç 1—3 ñóò. ïî ñëå
10-ìè íóò íîé èøå ìèè [62]. Èøå ìè ÷å ñêàÿ ïî ñòòî ëå -
ðàí ò íîñòü, âû çû âà å ìàÿ ãëàâ íûì îá ðà çîì îê ñè äîì
àçî òà, ðåç êî óìå íü øà åò âû äå ëå íèå öè òî õðî ìà Ñ èç
ìè òî õîí ä ðèé ïó òåì ñíè æå íèÿ èõ ïðî íè öà å ìî ñòè, òàê 
êàê òî æå ñà ìîå äå ëà åò èí ãè áè òîð ìè òî õîí ä ðè à ëü -
íûõ ïîð ïðî íè öà å ìî ñòè [22, 32]. Èíû ìè ñëî âà ìè,
íåé ðîï ðî òåê òèâ íàÿ ðîëü èøå ìè ÷å ñêîé ïî ñòòî ëå ðàí ò -
íî ñòè ÿâ ëÿ åò ñÿ ðå çó ëü òà òîì òîð ìî æå íèÿ âû äå ëå íèÿ
öè òî õðî ìà Ñ èç ìè òî õîí ä ðèé, ïå ðå ãðóç êè èõ êà ëü öè -
åì, èç áû òî÷ íî ãî îá ðà çî âà íèÿ ÑÐÊ è àïîï òî çà.
Â ýòèõ ïðî öåñ ñàõ NO èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü, òàê êàê
îí, ÿâ ëÿ ÿñü îä íèì èç ãëàâ íûõ ôàê òî ðîâ ñî çäà íèÿ
èøå ìè ÷å ñêîé òî ëå ðàí ò íî ñòè, ïðå ïÿò ñò âó åò îá ðà çî âà -
íèþ ÑÐÊ, àïîï òî çó, ïå ðå ãðóç êå ìè òî õîí ä ðèé êà ëü -
öè åì, ïî âû øå íèþ èõ ïðî íè öà å ìî ñòè è âû äå ëå íèþ
èì öè òî õðî ìà Ñ [78].
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