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Èøå ìè ÷å ñêèé èí ñóëüò — ïðè ÷è íà âû ñî êîé ñìåð ò íî ñòè è èí âà ëè äè çà öèè íà ñå ëå íèÿ âî âñåì ìè ðå, òåñ íî ñâÿ çàí
ñ äèñ ôóí ê öèåé ýí äî òå ëèÿ (ÝÄ). Ðå ãó ëÿ öèþ ñïå öè ôè ÷å ñêèõ ôóí ê öèé ýí äî òå ëèÿ îñó ùå ñò â ëÿ åò, â îñíîâ íîì, óíè âåð -
ñà ëü íûé ìî äó ëÿ òîð — îê ñèä àçî òà. Â âû ðà áîò êå îê ñè äà àçî òà ó÷à ñò âó åò ðÿä ôåð ìåí òîâ, íî ñïå öè ôè ÷å ñêèì äëÿ ýí -
äî òå ëèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ ýí äî òå ëè à ëü íàÿ NO-ñèí òà çà (eNOS), íà ðó øå íèå ðå ãó ëÿ öèè êî òî ðîé íà áëþ äà åò ñÿ ïðè èøå ìè ÷å -
ñêîì èí ñó ëü òå. Çíà ÷è òå ëü íóþ ðîëü â ðå ãó ëÿ öèè àê òèâ íî ñòè eNOS îò âî äÿò ïðî òå èí êè íà çå Ñ (ÏÊÑ). Â îá çî ðå ðàñ -
ñìîò ðå íû ñëå äó þ ùèå ïðî öåñ ñû: âçàè ìî ñâÿçü ÝÄ è îê ñè äà àçî òà ïðè èøå ìè ÷å ñêîì èí ñó ëü òå; îñî áåí íî ñòè áèî ëî ãè ÷å -
ñêîé àê òèâ íî ñòè îê ñè äà àçî òà â çà âè ñè ìî ñòè îò ìå ñ òà ñèí òå çà è âðå ìå íè èøå ìè ÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå íèÿ; ðå ãó ëÿ öèÿ àê -
òèâ íî ñòè eNOS ñ ïî ìî ùüþ ÏÊÑ; âçàè ìî ñâÿçü ìåæ äó ÝÄ è àê òèâ íî ñòüþ ÏÊÑ ïðè îê ñè äà òèâ íîì ñòðåñ ñå; îñíîâ -
íûå ñèã íà ëü íûå ïó òè, âêëþ ÷à þ ùèå àê òè âà öèþ eNO Sè ÏÊÑ. Îò ìå ÷å íî, ÷òî ïðè ðàç âè òèè ÝÄ íà áëþ äà åò ñÿ ïî âû -
øåí íàÿ àê òèâ íîñòü ÏÊÑ, îá ñóæ äà åò ñÿ ïåð ñ ïåê òèâ íîñòü ïî èñ êà âå ùåñòâ ñ èí ãè áè ðó þ ùèì âëè ÿ íè åì íà àê òèâ íîñòü
ÏÊÑ äëÿ ëå ÷å íèÿ áî ëü øî ãî ÷èñ ëà ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé è èøå ìè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà â ÷à ñò íî ñòè.
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The ischemic stroke is the rea son of high mor tal ity and pop u la tion dis abil ity world wide and it is closely con nected with en do -
the lium dys func tion (ED). The en do the lium car ries out reg u la tion of spe cific func tions, gen er ally the uni ver sal mod u la tor — ni tro -
gen ox ide. A num ber of en zymes par tic i pates in a pro duc tion of ni tric ox ide, but spe cific for an en do the lium is en do the lial NO
synthase (eNOS), which vi o la tion of reg u la tion is ob served at an ischemic stroke. Sig nif i cant role in ac tiv ity of eNOS reg u la tion
plays pro tein kinase C (PKC). In this re view the fol low ing pro cesses were in ves ti gated: ED and ni tric ox ide in ter re la tion at an
ischemic stroke; some fea tures of bi o log i cal ac tiv ity of ni tric ox ide de pend ing on a place of syn the sis and on time of ischemic dam -
age; eNOS ac tiv ity reg u la tion by means of PKC; in ter re la tion be tween ED and PKC ac tiv ity at ox i da tive stress; the main alarm
ways in clud ing ac ti va tion of eNOS and PKC which reg u late microvascular per me abil ity and a tone of ves sels of a brain. Be ing
guided by the car ried-out anal y sis of the o ret i cal data, it should be noted that at de vel op ment of ED the PKC hy per ac tiv ity is ob -
served, there fore, the search of the sub stances pos sess ing in hib it ing in flu ence on ac tiv ity of PKC for treat ment of the ma jor ity of
car dio vas cu lar dis eases and an ischemic stroke has be come par tic u larly im por tant and per spec tive.

Key words: car dio vas cu lar pa thol o gies, en do the lial func tion, en do the lial dys func tion, en do the lial NO-synthase, neuronal
NO-synthase, in duc ible NO-synthase, ni tro gen ox ide, endothelioprotective prep a ra tions, brain ischemia, pro tein kinase C,
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an ox i da tive stress, vasodilatation, ce re bral vasospasm, microvascular per me abil ity.
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Ââå äå íèå

Èøå ìè ÷å ñêèé èí ñóëüò — ïðè ÷è íà âû ñî êîé ñìåð ò -
íî ñòè è èí âà ëè äè çà öèè íà ñå ëå íèÿ âî âñåì ìè ðå, òåñ íî 
ñâÿ çàí ñ äèñ ôóí ê öèåé ýí äî òå ëèÿ, êî òî ðàÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ
ðàí íèì ïðè çíà êîì è íå áëà ãî ïðè ÿò íûì ïðî ãíî ñ òè ÷å -
ñêèì ôàê òî ðîì ïî ñòè øå ìè ÷å ñêèõ è ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè -
ñòûõ îñëîæ íå íèé. Â ïî èñ êå òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ ïó òåé
êîð ðåê öèè èí ñó ëü òà ýí äî òå ëèé ñî ñó äîâ ìîæ íî ðàñ -
ñìàò ðè âàòü, êàê ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íóþ ìè øåíü òå ðà ïåâ òè -
÷å ñêî ãî âîç äåé ñò âèÿ.

Â ðå ãó ëÿ öèè ñïå öè ôè ÷å ñêèõ ôóí ê öèé ýí äî òå ëèÿ:
ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íîé, âà çî äè ëà òà öè îí íîé, àí òè òðîì -
áî òè ÷å ñêîé è àí òè ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé ó÷à ñò âó åò óíè âåð -
ñàëü íûé ìî äó ëÿ òîð — ýí äî ãåí íûé îê ñèä àçî òà. Êëþ ÷å -
âóþ ðîëü â âû ðà áîò êå îê ñè äà àçî òà âû ïîë íÿ åò ýí äî òå -
ëè à ëü íàÿ NO-ñèí òà çà, íà ðó øå íèå ðå ãó ëÿ öèè êî òî ðîé
ìîæ íî íà áëþ äàòü ïðè ìíî ãèõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ -
íèÿõ, â òîì ÷èñ ëå è ïðè èøå ìè ÷å ñêîì èí ñó ëü òå. Ó÷è òû -
âàÿ çíà ÷è òå ëü íóþ ðîëü â ðå ãó ëÿ öèè àê òèâ íî ñòè NOS
ïðî òå èí êè íà çû Ñ, ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ôàð ìà êî -
ëî ãè ÷å ñêîå âîç äåé ñò âèå íà ýòîò âèä ôåð ìåí òîâ òàê æå
ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé íà ó÷ íî-ïðàê òè ÷å ñêèé èí òå ðåñ.

Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî àê òè âà öèÿ ïðî òå èí êè íà çû Ñ ìî -
æåò íà ðó øàòü ôóí ê öèþ ýí äî òå ëèÿ ïðè èøå ìè ÷å ñêîì
èí ñó ëü òå, âû çû âàÿ êàê íå ñïå öè ôè ÷å ñêîå ïî âðåæ äå íèå 
ïó òåì óñè ëå íèÿ ñâî áîä íîðà äè êà ëü íûõ ïðî öåñ ñîâ
â ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëåò êàõ, òàê è ñïå öè ôè ÷å ñêîå èí ãè -
áè ðî âà íèå àê òèâ íî ñòè eNOS çà ñ÷åò ïðî öåñ ñîâ ôîñ -
ôî ðè ëè ðî âà íèÿ è äå ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ, íà ðó øå íèÿ
ïðî öåñ ñîâ òðàíñ êðèï öèè.

1. Ýí äî òå ëè à ëü íàÿ äèñ ôóí ê öèÿ 
ïðè èøå ìèè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà. Ðîëü îê ñè äà àçî òà

Ýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè, ðàñ ïî ëî æåí íûå íà áà -
çàëü íîé ìåì á ðà íå, îá ëà äà þò àóòîê ðèí íîé, ïà ðàê ðèí -
íîé è ýí äîê ðèí íîé ôóí ê öèåé, ñïî ñîá ñò âó þò ïîä äåð -
æà íèþ áà ëàí ñà ìåæ äó ïðî öåñ ñà ìè, ó÷à ñò âó þ ùè ìè
â âà çî ìî òîð íûõ ðå àê öè ÿõ, ïðî ëè ôå ðà öèè êëå òîê,
òðîì áî îá ðà çî âà íèè è âîñ ïà ëå íèè [1, 2].

Ìíî ãèå ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèå ôàê òî ðû, â òîì ÷èñ ëå
îê ñè äà òèâ íûé ñòðåññ [3, 4], ìî ãóò íà ðó øèòü ðà áî òó
ýí äî òå ëèÿ, ñäâè ãàÿ åãî îñíîâ íûå ôóí ê öèè â ñòî ðî íó
âà çî êîí ñò ðèê öèè, óñè ëå íèÿ ïðî öåñ ñîâ òðîì áî îá ðà çî -
âà íèÿ, âîñ ïà ëå íèÿ, ïðî ëè ôå ðà öèè è âû çû âàÿ òåì ñà -
ìûì åãî äèñ ôóí ê öèþ.

Óíè âåð ñà ëü íûì ìî äó ëÿ òî ðîì îñíîâ íûõ ôóí ê öèé ýí -
äî òå ëèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ îê ñèä àçî òà, áèî ëî ãè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü 
êî òî ðî ãî [5, 6] çà âè ñèò îò ìå ñ òà åãî îá ðà çî âà íèÿ è îò
ôåð ìåí òîâ åãî ñèí òå çè ðó þ ùèõ [7, 8]. Íà ñå ãîä íÿø íèé
äåíü âû äå ëÿ þò êîí ñòó è òèâ íûå èçî ôîð ìû, ò.å. èçî ôîð -
ìû NOS, êî òî ðûå ïî ñòî ÿí íî ïðî äó öè ðó þò îò íî ñè òå ëü -
íî íå áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî îê ñè äà àçî òà, èõ àê òèâ íîñòü
çà âè ñèò îò óðîâ íÿ êà ëü öèÿ â êëåò êå. Â çà âè ñè ìî ñòè îò
òêà íåé, â êî òî ðûõ íà õî äÿò ñÿ êîí ñòó è òèâ íûå èçî ôîð ìû
NO-ñèí òàç, âû äå ëÿ þò ýí äî òå ëè à ëü íóþ ñèí òà çó îê ñè äà
àçî òà (eNOS, êî òî ðàÿ îò âå ÷à åò çà ñïå öè ôè ÷å ñêóþ ýí -
äî òå ëè îï ðî òåê òîð íóþ ôóí ê öèþ) è íåé ðî íà ëü íóþ NOS
(nNOS — íåé ðî íû êî ðû áî ëü øèõ ïî ëó øà ðèé (2%),
â ãëó òà ìà òåð ãè ÷å ñêèõ çåð íè ñòûõ êëåò êàõ, ÃÀÌÊ-åð ãè -
÷å ñêèõ êîð çèí ÷à òûõ êëåò êàõ ìîç æå÷ êà, ïî ëî ñà òîì òå ëå)
[9]. Òðå òüÿ èçî ôîð ìà íà çû âà åò ñÿ èí äó öè áè ëü íîé
(iNOS), îíà øè ðî êî ðàñ ïðî ñòðà íå íà â ìàê ðî ôà ãàõ, àñò -
ðî öè òàõ, ìèê ðî ãëè à ëü íûõ êëåò êàõ è åå àê òèâ íîñòü íå çà -
âè ñèò îò óðîâ íÿ êà ëü öèÿ â öè òî ïëàç ìå. Ïðè àê òè âè çà -
öèè èí äó öè áå ëü íîé ñèí òà çû îá ðà çó åò ñÿ áî ëü øîå êî ëè -
÷å ñò âî îê ñè äà àçî òà, êî òî ðûé ìî æåò ïî âðåæ äàòü íåé -
ðîí íûå ñè ñ òå ìû [10].

Ìå õà íèçì ïî âðåæ äà þ ùå ãî äåé ñò âèÿ îê ñè äà àçî òà
íåð âíûõ êëå òîê ïðè èøå ìèè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ñâÿ çû âà þò 
ñ àê òè âà öèåé ãëó òà ìàò íûõ ðå öåï òî ðîâ. Âå ðî ÿò íî, ýòî
ïðî èñ õî äèò ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: âîç áóæ äà þ ùèå àìè -
íî êèñ ëî òû â ñè íàï òè ÷å ñêîé ùå ëè âû çû âà þò ãè ïå ðàê òè -
âà öèþ ãëó òà ìàò íûõ NMDA-ðå öåï òî ðîâ, ÷òî ñïî ñîá ñò -
âó åò îò êðû òèþ Na+- è Ca2+-êà íà ëîâ ñ ïî ñëå äó þ ùèì
óâå ëè ÷å íè åì ïî òî êà êà ëü öèÿ â íåð âíóþ êëåò êó. Ïî ñëåä -
íèé ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ êà ëü ìî äó ëè íîì, êî òî ðûé àê òè âè ðó åò
NOS, êà òà ëè çè ðó þ ùóþ îá ðà çî âà íèå NO. Â ñâîþ î÷å -
ðåäü, NO ñòè ìó ëè ðó åò ãó à íè ëàò öèê ëà çó ñ äà ëü íåé øèì
ñèí òå çîì öÃÌÔ, çà ïó ñ êà þ ùå ãî ðàç ëè÷ íûå âíóò ðè êëå -
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òî÷ íûå ìå òà áî ëè ÷å ñêèå ïðî öåñ ñû. Êðî ìå òî ãî, îê ñèä
àçî òà ïðè âçàè ìî äåé ñò âèè ñ ñó ïåð îê ñè äîì ìî æåò îá ðà -
çî âû âàòü òîêñè÷ íûé âòî ðè÷ íûé ðà äè êàë — ïå ðîê ñè -
íèò ðèò [8—10].

Â ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìàõ íà ðó øå íèÿ ìîç -
ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ ïðè íè ìà þò ó÷à ñ òèå âñå òðè èçî -
ôîð ìû — nNOS, åNOS è iNOS. Ñòî èò îò ìå òèòü, ÷òî
äàí íûå îá èç ìå íå íè ÿõ àê òèâ íî ñòè èçî ôåð ìåí òîâ NOS,
à, ñëå äî âà òå ëü íî, è ñî äåð æà íèè NO â öå ðåá ðà ëü íûõ
ñòðóê òó ðàõ âî âðåìÿ èøå ìèè äî ñòà òî÷ íî ïðî òè âî ðå ÷è âû 
[8—10]. Íà íà ÷à ëü íûõ ýòà ïàõ èøå ìèè, ïðè îê êëþ çèè
ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè ïðî äîë æè òå ëü íî ñòüþ 30 ìèí
íà áëþ äà åò ñÿ ïî âû øå íèå óðîâ íÿ îê ñè äà àçî òà â 20 ðàç
[11, 12]. Âå ðî ÿò íåå âñå ãî ýòî ïðî èñ õî äèò çà ñ÷åò êà ëü -
öèé-çà âè ñè ìî ãî ìå õà íèç ìà è áî ëåå âû ðà æåí íîé àê òè âà -
öèè nNOS, ïî ñðàâ íå íèþ ñ eNOS. Çà òåì íà ïðî òÿ æå -
íèè 7 ñóò. íà áëþ äà åò ñÿ ñíè æå íèå àê òèâ íî ñòè nNOS è
eNOS â òêà íÿõ ñ ïðî ïîð öè î íà ëü íûì óìå íü øå íè åì êî -
ëè ÷å ñò âà îê ñè äà àçî òà [11, 12]. Â îò ëè ÷èå îò ñâî èõ êîí -
ñòó è òèâ íûõ èçî ôîðì iNOS àê òè âè ðó åò ñÿ íà ÷è íàÿ ñ 12 ÷ 
äî 7 ñóò. [14]. Òà êèì îá ðà çîì, ìîæ íî ãî âî ðèòü î öèê -
ëè÷ íî ñòè è ôàç íî ñòè èç ìå íå íèÿ àê òèâ íî ñòè èçî ôîðì è
óðîâ íåé îê ñè äà àçî òà â èøå ìè çè ðî âàí íîì ìîç ãå.

Ïî ìè ìî èç ìå íå íèÿ óðîâ íåé îê ñè äà àçî òà, âû ñâî -
áîæ äå íèå NO ïðè îñò ðîé öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè ìî æåò
îêà çû âàòü êàê îò ðè öà òå ëü íîå, òàê è ïî ëî æè òå ëü íîå âëè -
ÿ íèå íà èñ õîä ãè ïîê ñè ÷å ñêî ãî âîç äåé ñò âèÿ. Òàê, ïî âû -
øå íèå àê òèâ íî ñòè åNOS ïðè âî äèò ê íåé ðîï ðî òåê òèâ íî -
ìó ýô ôåê òó, âå ðî ÿò íî, çà ñ÷åò öå ðåá ðà ëü íîé âà çî äè ëà -
òà öèè, äåé ñò âèþ NO, èí ãè áè ðî âà íèþ àã ðå ãà öèè òðîì -
áî öè òîâ è àä ãå çèè ýí äî òå ëè à ëü íûõ ëåé êî öè òîâ [8—10,
15]. Êðî ìå òî ãî, ýí äî òå ëè à ëü íàÿ NOS ó÷à ñò âó åò â ðå -
ìî äå ëè ðî âà íèè ñî ñó äîâ è àí ãè î ãå íå çå [16, 17]. Ñî ãëàñ íî 
äàí íûì íå êî òî ðûõ àâ òî ðîâ [18] ýí äî òå ëè à ëü íàÿ NOS
ìî æåò òàê æå ñòè ìó ëè ðî âàòü íåé ðî ãå íåç.

Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, îê ñèä àçî òà, ñèí òå çè ðó å ìûé íåé -
ðî íà ëü íîé ñèí òà çîé, íå ãà òèâ íî âëèÿ åò íà âû æè âà å ìîñòü 
êëå òîê è íå âðî ëî ãè ÷å ñêèé ñòà òóñ [19—21]. Òàê æå îò -
ñðî ÷åí íàÿ àê òè âà öèÿ èí äó öè áå ëü íîé ñèí òà çû, óñó ãóá ëÿ -
åò òå ÷å íèå èøå ìè ÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå íèÿ [8, 22]. Òîêñè÷ -
íîñòü îê ñè äà àçî òà, ñèí òå çè ðó å ìî ãî â áî ëü øîì êî ëè ÷å -
ñò âå iNOS, ìî æåò áûòü ñëåä ñò âè åì îá ðà çî âà íèÿ äè -
ñóëü ôè äîâ öè ñ òå è íà è ãëó òà òè î íà [23], ôîð ìè ðî âà íèÿ
íè òðî çî òè î ëîâ èëè íè òðî çè ëè ðî âà íèÿ áåë êîâ [24]. Íå -
ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå ìî æåò áûòü òàê æå îáó ñëîâ ëå íî ïî âû -
øåí íûì îá ðà çî âà íè åì ñâî áîä íî ðà äè êà ëü íûõ ïðî äóê -
òîâ; â êîì áè íà öèè ñ ñó ïåð îê ñèä íû ìè ðà äè êà ëà ìè NO
îá ðà çó åò òîê ñè ÷å ñ êèé ïå ðîê ñè íèò ðèò, ñïî ñîá ñò âó þ ùèé
ïî âðåæ äå íèþ êëå òî÷ íûõ ìåì á ðàí, ëè ïè äîâ, áåë êà,
ÄÍÊ è â öå ëîì êëå òîê, ÷òî ïðè âî äèò ê íåé ðî äå ãå íå ðà -
òèâ íûì ïî âðåæ äå íè ÿì [8]. Ñó ùå ñò âåí íî òàê æå, ÷òî îê -
ñèä àçî òà ìî æåò çà ïó ñ êàòü íå ïî ñðåä ñò âåí íî èëè ÷å ðåç
ïå ðîê ñè íèò ðèò çà ïðîã ðàì ìè ðî âàí íóþ êëå òî÷ íóþ ãè áåëü 
– àïîï òîç [20, 25].

Íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî åñòü äàí íûå î íåé ðî òîê ñè ÷å -
ñêîì äåéñòâèè îê ñè äà àçî òà, ïðî èç âî äè ìî ãî èí äó öè -
áåëü íîé ñèí òà çîé â îñò ðîé ôà çå èí ñó ëü òà, íå êî òî ðûå
èñ ñëå äî âà òå ëè ñ÷è òà þò, ÷òî èí äó öè áè ëü íûé îê ñèä àçî òà 
ïî âû øà åò íåé ðî ãå íåç ïî ñëå èøå ìè ÷å ñêî ãî âîç äåé ñò âèÿ
â 1-å è 3-è ñóò. [26]. Ðîëü èí äó öè áå ëü íî ãî îê ñè äà àçî òà 
â âîñ ñòà íîâ ëå íèè íåð âíîé òêà íè ïîä òâåð æ äà åò ñÿ ñ ïî -
ìî ùüþ ïðè ìå íå íèÿ èí ãè áè òî ðà èí äó öè áå ëü íîé ñèí òà çû
— àìè íî ãó à íè äè íà, ïðè âî äÿ ùå ãî ê óìå íü øå íèþ ïî ñòè -
øå ìè ÷å ñêî ãî íåé ðî ãå íå çà [27]. Íåé ðî íà ëü íàÿ ñèí òà çà
îê ñè äà àçî òà, íà ïðî òèâ, ñíè æà åò èí òåí ñèâ íîñòü ðå ïà ðà -
öèè íåð âíûõ êëå òîê íà âñåõ ýòà ïàõ èøå ìèè [28—30].
Âå ðî ÿò íî, èìå åò ñÿ ñëå äó þ ùàÿ âçàè ìî ñâÿçü — ïðè ïî -
âû øå íèè àê òèâ íî ñòè iNOS óìå íü øà åò ñÿ àê òèâ íîñòü
nNOS, è íà î áî ðîò [30].

Òàê æå èìå þò ñÿ äàí íûå, ÷òî îê ñèä àçî òà, ñèí òå çè -
ðó å ìûé èí äó öè áå ëü íîé NOS ÿâ ëÿ åò ñÿ êëþ ÷å âûì ýô -
ôåê òî ðîì â ïðî öåñ ñàõ èøå ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè -
ðî âà íèÿ [31, 32].

Òà êèì îá ðà çîì, ìîæ íî ðå çþ ìè ðî âàòü ñëå äó þ ùèå
âîç ìîæ íûå ïîä õî äû ê òå ðà ïåâ òè ÷å ñêîé êîð ðåê öèè
èøå ìè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà:

1) íà íà ÷à ëü íûõ ýòà ïàõ èøå ìè ÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå -
íèÿ öå ëå ñî îá ðàç íî óâå ëè ÷è âàòü àê òèâ íîñòü eNOS, è,
òå î ðå òè ÷å ñêè, iNOS;

2) íà áî ëåå ïîçä íèõ ýòà ïàõ èøå ìèè è/ èëè ðå ïåð -
ôó çèè, êîã äà íà áëþ äà åò ñÿ âû ðà æåí íàÿ àê òè âà öèÿ
iNOS, óñó ãóá ëÿ þ ùàÿ ïî âðåæ äå íèå êëå òîê, åå àê òèâ -
íîñòü íå îá õî äè ìî îãðà íè ÷èâàòü;

3) íåé ðî íà ëü íóþ ñèí òà çó òå ðà ïåâ òè ÷å ñêè âû ãîä íî
áëî êè ðî âàòü êàê ïðè îñò ðîé, òàê è ïðè õðî íè ÷å ñêîé
èøå ìèè, à àê òèâ íîñòü eNOS — ïî âû øàòü.

Ó÷è òû âàÿ óíè âåð ñà ëü íóþ è çíà ÷è òå ëü íóþ ðîëü
eNOS â êîð ðåê öèè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ èøå ìè -
÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå íèÿ öå ëå ñî îá ðàç íî ðàñ ñìîò ðåòü ìå -
õà íèç ìû åå ðå ãó ëÿ öèè. Ðå ãó ëÿ öèÿ âñåõ èçî ôåð ìåí òîâ
NOS ìî æåò îñó ùå ñò â ëÿ òü ñÿ ìíî ãè ìè âíóò ðè êëå òî÷ -
íû ìè ïðî öåñ ñà ìè, â òîì ÷èñ ëå áî ëü øóþ ðîëü îò âî äÿò
ïðî öåñ ñàì ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ/äå ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ
ñ ïî ìî ùüþ ðÿ äà ïðî òå èí êè íàç.

Ôîñ ôî ëè ðî âà íèå eNOS ïî-ðàç íî ìó âëèÿ åò íà òå -
÷å íèå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ, â òîì ÷èñ ëå ïðè
èøå ìè ÷å ñêîì èí ñó ëü òå, ïðè êî òî ðîì àê òèâ íîñòü
eNOS ñíè æå íà [33, 34].

Ïî íå êî òî ðûì äàí íûì [33], ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå
àìè íî êèñ ëî òû ñå ðè íà îê ñè ãå íàç íî ãî öåí ò ðà S116,
ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå êà ëü ìî äó ëè íî âî ãî òðå î íè íà —
Ò495 è äå ôîñ ôî ëè ðè ðî âà íèå ðå äóê òàç íî ãî ñå ðè íà — 
S1177 ïðè âî äèò ê ñíè æå íèþ àê òèâ íî ñòè eNOS, ÷òî
ÿâ ëÿ åò ñÿ ôàê òî ðîì äèñ ôóí ê öèè ýí äî òå ëèÿ. Ïî âû øå -
íèå ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ êà ëü ìî äó ëè íî âî ãî Ò495 è äå -
ôîñ ôî ëè ðè ðî âà íèÿ ðå äóê òàç íî ãî S1177 öåí ò ðîâ ëå -
æèò â îñíî âå ïà òî ãå íå òè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà ïðè èøå ìèè 
ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà [33].

Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ. 2016; 60(4) Îáçîðû
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2. Ýí äî òå ëè à ëü íàÿ äèñ ôóí ê öèÿ è àê òèâ íîñòü ÏÊÑ

Îä íèì èç ïåð ñ ïåê òèâ íûõ íà ïðàâ ëå íèé êîð ðåê òè -
ðîâ êè ýí äî òå ëè à ëü íîé ôóí ê öèè ñëå äó åò ðàñ ñìàò ðè -
âàòü ðå ãó ëÿ öèþ eNOS ñ ïî ìî ùüþ ïðî òå èí êè íà çà Ñ
(ÏÊÑ). ÏÊÑ óñè ëè âà åò ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå êà ëü ìî -
äó ëè íî âî ãî Ò495 è äå ôîñ ôî ëè ðè ðî âà íèå ðå äóê òàç íî -
ãî S1177. Èí ãè áè ðî âà íèå ÏÊÑ ïðè âî äèò ê óâå ëè ÷å -
íèþ àê òèâ íî ñòè eNOS [33, 35].

Äàí íûå î ðî ëè îê ñè äà òèâ íî ãî ñòðåñ ñà è ÏÊÑ
â ïî âðåæ äå íèè ýí äî òå ëèÿ ïðè âî äÿò ìíî ãèå èñ ñëå äî -
âà íèÿ [36—39]. Àê òè âà öèÿ ÏÊÑ ïðè èøå ìèè/ðå -
ïåð ôó çèè ìî æåò îñó ùå ñò â ëÿ òü ñÿ êàê ðå öåï òîð íûì,
òàê è áåç ðå öåï òîð íû ìè ìå õà íèç ìà ìè [40, 41].

Àê òè âà öèÿ ÏÊÑ áåç ðå öåï òîð íûì ìå õà íèç ìîì
îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ñ ïî ìî ùüþ àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà 
(ÀÔÊ). Îäèí èç ìå õà íèç ìîâ ñâÿ çàí ñ ïðÿ ìîé ìî äè -
ôè êà öèåé ÀÔÊ ðå ãó ëÿ òîð íî ãî äî ìå íà ÏÊÑ, â ðå -
çóëü òà òå ÷å ãî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ àê òèâ íîñòü ÏÊÑ, çà âè -
ñÿ ùàÿ îò êîí öåí ò ðà öèè êà ëü öèÿ è ôîñ ôî ëè ïè äîâ .
Âòî ðîé ìå õà íèçì ñâÿ çàí ñ ïî âû øå íè åì àê òèâ íî ñòè
òà êèõ ôåð ìåí òîâ, êàê ôîñ ôî ëè ïà çà Ñ, ôîñ ôî ëè ïà çà
D è ôîñ ôî ëè ïà çà À2, ÷òî ïðè âî äèò ê óâå ëè ÷å íèþ ñî -
äåð æà íèÿ ìîù íûõ àê òè âà òî ðîâ ÏÊÑ (ÈÔ3, ÄÀÃ,
æèð íûå êèñ ëî òû, êà ëü öèé). Òðå òèé ìå õà íèçì ñâÿ çàí
ñ óâå ëè ÷å íè åì ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ ÏÊÑ ïî îñòàò êàì
Tyr-512 è Tyr-523. Âîç ìîæ íî, ýòî ñâÿ çà íî ñ àê òè âà -
öèåé áåë êîâ Src, îò íî ñÿ ùèõ ñÿ ê ñå ìåé ñò âó áåë êî âûõ
òè ðî çèí êè íàç, êî òî ðûå ïðåä ñòàâ ëå íû â ðàç ëè÷ íûõ
êëåò êàõ, íå òî ëü êî â ýí äî òå ëè à ëü íûõ [36].

Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî îñíîâ íûì îêèñ ëè òå ëåì ÿâ ëÿ åò ñÿ
ñó ïåð îê ñèä íûé ðà äè êàë, à íå ïå ðå êèñü âî äî ðî äà
è/èëè ãèä ðî êñèä íûé ðà äè êàë. Ýòî îáú ÿñ íÿ åò ñÿ òåì,
÷òî òî ëü êî ñó ïåð îê ñèä äèñ ìó òà çà (ÑÎÄ), ñóá ñò ðà òîì
êî òî ðîé ÿâ ëÿ åò ñÿ ñó ïåð îê ñèä íûé ðà äè êàë, ïðè âî äèò
ê óëó÷ øå íèþ ôóí ê öèè ýí äî òå ëèÿ (ÝÔ). ÑÎÄ çà ùè -
ùà åò ýí äî òå ëèé çà ñ÷åò óìå íü øå íèÿ îá ðà çî âà íèÿ ñó -
ïåð îê ñèä íî ãî ðà äè êà ëà è ïðî äóê òîâ åãî êîí äåí ñà öèè,
òà êèõ êàê ïå ðîê ñè íèò ðèò. Îä íèì èç âîç ìîæ íûõ ýí -
äî òå ëè îï ðî òåê òîð íûõ ìå õà íèç ìîâ èí ãè áè ðî âà íèÿ
ÏÊÑ (èí ãè áè òîð õå ëå ðèò ðèí) ÿâ ëÿ åò ñÿ óìå íü øå íèå
ñî äåð æà íèÿ ñó ïåð îê ñèä íî ãî ðà äè êà ëà, è, ñâÿ çàí íóþ
ñ íèì, óòè ëè çà öèþ îê ñè äà àçî òà [39].

Ïðî äîë æàÿ ðàñ ñìàò ðè âàòü ñâÿçü îê ñè äà òèâ íî ãî
ñòðåñ ñà ñ àê òèâ íî ñòüþ ÏÊÑ íóæ íî îò ìå òèòü, ÷òî
ÑÎÄ ëèøü ÷à ñ òè÷ íî çà ùè ùà åò è âîñ ñòà íàâ ëè âà åò ýí -
äî òå ëè à ëü íóþ ôóí ê öèþ, ñëå äî âà òå ëü íî, åñòü è äðó ãèå 
ìå õà íèç ìû, îïî ñðå äî âàí íûå ÏÊÑ, â ðàç âè òèè ÝÄ
ïî ñëå èøå ìè ÷å ñêîé àòà êè [39].

Àê òè âà öèÿ ÏÊÑ ìî æåò îñó ùå ñò â ëÿ òü ñÿ è ðå öåï -
òîð-îïî ñðå äî âàí íûì ìå õà íèç ìîì. Äî êà çà íà ðîëü ðå -
öåï òî ðîâ ýí äî òå ëè íà â ïî ñòè øå ìè ÷å ñêîì ïî âðåæ äå -
íèè ýí äî òå ëèÿ, ïðè áëî êà äå êî òî ðûõ (ñ ïî ìî ùüþ áî -
ñåí òà íà) ñíè æà åò ñÿ êî ëè ÷å ñò âî ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ
àíà ëî ãè÷ íî äåé ñò âèþ õå ëå ðèò ðè íà. Áëî êà äà ðå öåï òî -

ðîâ ýí äî òå ëè íà óìå íü øà åò â íå êî òî ðîé ñòå ïå íè àê -
òèâ íîñòü ÏÊÑ è ñâÿ çàí íóþ ñ íåé ïî âû øåí íóþ ïðî -
äóê öèþ ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ [42—44].

Òà êèì îá ðà çîì, èñ õî äÿ èç âû øå ñêà çàí íî ãî, íà áëþ -
äà åò ñÿ ñëå äó þ ùàÿ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ñî áû òèé, íà áëþ -
äà å ìûõ ïðè ÝÄ, âû çâàí íîé èøå ìèåé: èøå ìèÿ/ðå ïåð -
ôó çèÿ, àê òè âà öèÿ ÏÊÑ êàê ñïîí òàí íûì (áåç ðå öåï òîð -
íûì), òàê ðå öåï òîð-îïî ñðå äî âàí íûì ìå õà íèç ìîì, óâå -
ëè ÷å íèå ïðî äóê öèè òîê ñè ÷å ñ êèõ ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ
ïî ñðåä ñò âîì ÏÊÑ, àê òè âà öèÿ ÏÊÑ ñâî áîä íû ìè ðà äè -
êà ëà ìè è ÀÔÊ è òàê äà ëåå.

Ïî äîá íûé ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèé ìå õà íèçì ïðåä ñòàâ -
ëÿ åò ñî áîé «ïî ðî÷ íûé êðóã» àê òè âà öèè ÏÊÑ, íà áëþ -
äà å ìûé ïðè ÝÄ, êî òî ðûé âîç ìîæ íî ïðå ðâàòü ñ ïî -
ìîùüþ èí ãè áè òî ðîâ ÏÊÑ.

3. Âçàè ìî ñâÿçü ÏÊÑ è eNOS 
â ðå ãó ëÿ öèè ìèê ðî ñî ñó äè ñòîé ïðî íè öà å ìî ñòè

Îä íèì èç ïî êà çà òå ëåé íà ðó øå íèÿ ôóí ê öèé ýí äî -
òå ëèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ íà ðó øå íèå ïðî íè öà å ìî ñòè. Íà ñå ãîä -
íÿø íèé äåíü ðàñ ñìàò ðè âà þò ñÿ ðàç ëè÷ íûå âíóò ðè êëå -
òî÷ íûå ïó òè ïå ðå äà ÷è èí ôîð ìà öèè, êî òî ðûå ðå ãó ëè -
ðó þò áà ðü åð íóþ ôóí ê öèþ ýí äî òå ëèÿ, è çíà ÷è òå ëü íîå
êî ëè ÷å ñò âî äàí íûõ ñâè äå òå ëü ñò âó åò î êëþ ÷å âîé ðî ëè
êà ëü öèÿ, îê ñè äà àçî òà è ÏÊÑ â ýòèõ ïðî öåñ ñàõ
[45—47].

Ðàñ ñìàò ðè âà þò [45] 2 ðàç ëè÷ íûõ ìå õà íèç ìà ðå ãó -
ëÿ öèè ìèê ðî ñî ñó äè ñòîé ïðî íè öà å ìî ñòè (ðèñ. 1).
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Ðèñ. 1. Âîç ìîæ íûå ïó òè ðå ãó ëÿ öèè ñî ñó äè ñòîé ïðî íè öà å ìî ñòè.
1, 2, 3, 4, 5 — ñòà äèè; À — àãî íèñò ðå öåï òî ðîâ; Ð — ðå öåï òîð; G — G-áå -
ëîê; ÔëÑ — ôîñ ôî ëè ïà çà Ñ; ÔÈÔ2 — ôîñ ôà òè äè ëè íî çè òîë-4,5-äè -
ôîñ ôàò; ÈÔ3 — èíî çè òîë-1,4,5-òðè ôîñ ôàò; Ñà 2+ — èîíû êà ëü öèÿ;
eNOS — ýí äî òå ëè à ëü íàÿ NO-ñèí òà çà; Ë-Àðã — Ë — àð ãè íèí; NO — îê -
ñèä àçî òà; ÃÖ — ãó à íè ëàò öèê ëà çà; ÝÐ — ýí äîï ëàç ìà òè ÷å ñêèé ðå òè êó -
ëóì; ÄÀÃ — äèà öèë ã ëè öå ðîë; ÃÒÔ — ãó à íî çèí ò ðè ôîñ ôàò; öÃÌÔ — öèê -
ëè ÷å ñêèé ãó à íî çèí ìî íî ôîñ ôàò; ÏÊÑ — ïðî òå èí êè íà çà Ñ; ÏÊG — ïðî -
òå èí êè íà çà G; à — öè òî çî ëü íûå àê òè íî âû å ìèê ðî ôè ëà ìåí òû; á — áåë êè 
ñöåï ëå íèÿ; â — ÿêîð íûå (ëèí êåð íûå ãëè êîï ðî òå è äû).



Ïåð âûé ñâÿ çàí ñ àê òè âà öèåé eNOS ñ ïî ìî ùüþ
èîíîâ êà ëü öèÿ, ÷òî ïðè âî äèò ê çà ïó ñ êó ìå õà íèç ìà
eNOS-NO-öÃÌÔ-ÏÊG, èã ðà þ ùå ãî ãëàâ íóþ ðîëü
â óâå ëè ÷å íèè òðàíñ ïîð òà âî äû è ìàê ðî ìî ëå êóë ÷å ðåç
ñî ñó äè ñòûé ýí äî òå ëèé. Âòî ðîé ìå õà íèçì âêëþ ÷à åò
àê òè âà öèþ ÏÊÑ.

Íà ÷à ëü íûå ýòà ïû àê òè âà öèè îáî èõ ìå õà íèç ìîâ
ñõî æè è ïðî èñ õî äÿò â ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëåò êàõ. Îíè
íà ÷è íà þò ñÿ ñ àê òè âà öèè ðå öåï òî ðîâ (1 ñòà äèÿ) (íà -
ïðè ìåð ãè ñ òà ìè íà), ñâÿ çàí íûõ ñ G-áåë êîì. G-áå ëîê 
àê òè âè ðó åò ôåð ìåíò ôîñ ôî ëè ïà çó Ñ (ÔëÑ), êî òî -
ðàÿ (ñòà äèÿ 2) ãèä ðî ëè çó åò ôîñ ôà òè äè ëè íî çè -
òîë-4,5-äè ôîñ ôàò (ÔÈÔ2) â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî îá ðà -
çó åò ñÿ èíî çè òîë-1,4,5-òðè ôîñ ôàò (ÈÔ3) è âòî ðîå
ñî å äè íå íèå — äèà öèë ã ëè öå ðîë (ÄÀÃ). Äà ëåå ïó òè
ðå ãó ëÿ öèè ñî ñó äè ñòîé ïðî íè öà å ìî ñòè ðàñ õî äÿò ñÿ.
Äëÿ àê òè âè ðî âà íèÿ ìå õà íèç ìà ñ ó÷à ñ òè åì eNOS
â ãëàâ íîé ðî ëè ïðî èñ õî äèò ñëå äó þ ùèé áèî õè ìè ÷å -
ñêèé êà ñ êàä: ÈÔ3 (ñòà äèÿ 3) ìî áè ëè çó åò êà ëü öèé
èç ýí äîï ëàç ìà òè ÷å ñêî ãî ðå òè êó ëó ìà (ÝÐ), êî òî ðûé, 
â ñâîþ î÷å ðåäü, ÿâ ëÿ åò ñÿ ìîù íûì àê òè âà òî ðîì
eNOS; çà òåì eNOS (ñòà äèÿ 4) êà òà ëè çè ðó åò ðå àê -
öèþ ïðå âðà ùå íèÿ ë-àð ãè íè íà â îê ñèä àçî òà (NO),
ïî ñëåä íèé â ñâîþ î÷å ðåäü ïî âû øà åò àê òèâ íîñòü ãó -
íè ëàò öèê ëà çû (ÃÖ); ãó à íè ëàò öèê ëà çà (ñòà äèÿ 5)
ìå òà áî ëè çè ðó åò ãó à íî çèí ò ðè ôîñ ôàò (ÃÒÔ) äî öèê -
ëè ÷å ñêî ãî ãó à íî çèí ìî íî ôîñ ôà òà (öÃÌÔ), êî òî ðûé
àê òè âè ðó åò ïðî òå èí êè íà çó G (ÏÊG). ÏÊG èç ìå íÿ -
åò ñòðóê òó ðó áåë êîâ ýí äî òå ëè à ëü íî ãî öè òî ñêå ëå òà,
ìî ëå êóë ìåæ ê ëå òî÷ íûõ êîí òàê òîâ è êîí òàê òîâ êëåò -
êà—ìåæ ê ëå òî÷ íîå âå ùå ñò âî.

Àê òè âà öèÿ ìå õà íèç ìà, ñâÿ çàí íî ãî ñ ÏÊÑ, íà ÷è -
íà åò ñÿ òàê æå, êàê è â ñëó ÷àå ñ ñè ñ òå ìîé
eNOS-NO-ãó à íè ëàò öèê ëà çà-öÃÌÔ-PKG, íî ÄÀÃ, 
êî òî ðûé îá ðà çó åò ñÿ íà âòî ðîé ñòà äèè, ïðè âî äèò ê ïî -
âû øå íèþ àê òèâ íî ñòè ÏÊÑ. ÏÊÑ ìî æåò ðå ãó ëè ðî -
âàòü ïðî íè öà å ìîñòü ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè, âîç äåé ñò âóÿ
ïðÿ ìî íà ñòðóê òóð íûå ýí äî òå ëè à ëü íûå áåë êè, èëè
êîñ âåí íî, ïó òåì ìî äè ôè êà öèè eNOS. Ïó òè ÏÊÑ è
ÏÊG âû ïîë íÿ þò îäè íà êî âóþ ðîëü â ïðî íè öà å ìî ñòè
ìèê ðî ñî ñó äîâ.

Èç âå ñò íî, ÷òî àê òè âà öèÿ ïó òè, îïî ñðå äî âàí íî ãî
÷å ðåç ÏÊÑ (àê òè âà öèÿ áåç êà ëü öèÿ õà ðàê òåð íà íå
äëÿ âñåõ ïîä òè ïîâ ÏÊÑ [35,51]), íå òðå áó åò ïî âû -
øå íèÿ óðîâ íÿ êà ëü öèÿ. Ìå õà íèçì eNOS-NO-ãó à íè -
ëàò öèê ëà çà-öÃÌÔ-PKG ñâÿ çàí ñ áû ñò ðûì óâå ëè ÷å -
íè åì êîí öåí ò ðà öèè êà ëü öèÿ, â îò ëè ÷èå îò ñè ñ òå ìû
ÏÊÑ [45].

Íå âñå èñ ñëå äî âà òå ëè ðàç äå ëÿ þò òî÷ êó çðå íèÿ, ÷òî 
àê òè âà öèÿ ÏÊÑ âå äåò ê ïî âû øå íèþ ïðî íè öà å ìî ñòè
ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè [47—49]. Âîç ìîæ íî, ýòî ñâÿ çà íî
ñ ðàç ëè÷ íîé àê òèâ íî ñòüþ îò äå ëü íûõ èçî ôîðì ÏÊÑ è 
ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì àê òè âà òî ðîâ è èí ãè áè òî ðîâ ÏÊÑ
ðàç íîé ñïå öè ôè÷ íî ñòè.

Óñòà íîâ ëå íî [45], ÷òî èí ãè áè ðî âà íèå eNOS óìå íü -
øà åò ñî ñó äè ñòóþ ïðî íè öà å ìîñòü, èí äó öè ðî âàí íóþ àê -
òè âà òî ðîì ÏÊÑ — ÔÌÀ, íî ÷à ñ òè÷ íî, ïî ý òî ìó ïðåä -
ïî ëà ãà åò ñÿ ÷à ñ òè÷ íîå âëè ÿ íèå ÏÊÑ íà ïðî äóê öèþ îê -
ñè äà àçî òà è ðå ãó ëÿ öèþ ñî ñó äè ñòîé ïðî íè öà å ìî ñòè, à
òàê æå íà ëè ÷èå ìå õà íèç ìà, âëèÿ þ ùå ãî íà ïðî íè öà å ìîñòü 
íå ñâÿ çàí íî ãî ñ âû ñâî áîæ äå íèå îê ñè äà àçî òà.

Ïðè ÝÄ íà áëþ äà åò ñÿ ïî âû øåí íàÿ àê òèâ íîñòü
ÏÊÑ, óâå ëè ÷å íèå ïðî íè öà å ìî ñòè è ñíè æå íèå àê òèâ -
íî ñòè eNOS [50]. Âîç ìîæ íî, ïî âû øåí íàÿ àê òè âà öèÿ 
ÏÊÑ ïðè âî äèò ê óâå ëè ÷å íèþ ïðî íè öà å ìî ñòè, ñíè æå -
íèþ àê òèâ íî ñòè eNOS. Ñ÷è òà åò ñÿ, ÷òî òå ðà ïåâ òè ÷å -
ñêè ëó÷ øå èí ãè áè ðî âàòü àê òèâ íîñòü ÏÊÑ, íî ýòà
òî÷ êà çðå íèÿ òðå áó åò äà ëü íåé øèõ èñ ñëå äî âà íèé.

4. ÏÊÑ è öå ðåá ðà ëü íûé âà çîñ ïàçì

Ïî âû øåí íûé òî íóñ ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ ìî æåò íà -
áëþ äà òü ñÿ ïðè ðàç íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ —
ïðè íà ðó øå íèè ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ, èøå ìè ÷å -
ñêîì è ãåì ìî ðàð ãè ÷å ñêîì èí ñó ëü òàõ. Âû äå ëÿ þò äâà
âîç ìîæ íûõ ìå õà íèç ìà ðàç âè òèÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî âà çîñ -
ïàç ìà [51]. Íà ïåð âûõ ýòà ïàõ ïðå îá ëà äà åò êëàñ ñè ÷å -
ñêèé ìå õà íèçì ìû øå÷ íî ãî ñî êðà ùå íèÿ, ñóòü êî òî ðî ãî 
ñâî äèò ñÿ ê ïî âû øå íèþ ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ ëåã êèõ öå -
ïåé ìè î çè íà (ËÖÌ) ñ ïî ìî ùüþ êè íà çû ëåã êèõ öå -
ïåé ìè î çè íà (ÊËÖÌ), àê òèâ íîñòü êî òî ðîé â çíà ÷è -
òå ëü íîé ñòå ïå íè çà âè ñèò îò êîí öåí ò ðà öèè èîíîâ êà ëü -
öèÿ. Îä íà êî ïðè óìå íü øå íèè ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ ëåã -
êèõ öå ïåé ìè î çè íà ñ ïî ìî ùüþ êè íà çû è ïðè ñíè æå -
íèè óðîâ íÿ êà ëü öèÿ íà áëþ äà åò ñÿ ïîä äåð æà íèå âà çîñ -
ïàç ìà. Ïî ý òî ìó ðàñ ñìàò ðè âà þò äðó ãîé ìå õà íèçì
ñïàç ìà ñî ñó äîâ, êî òî ðûé ó÷à ñò âó åò â îò ñðî ÷åí íîì è
äëè òå ëü íîì âà çîñ ïàç ìå, è çíà ÷è òå ëü íóþ ðîëü â ýòîì
ïðî öåñ ñå ýòîì îò âî äÿò ÏÊÑ [51—54].

Â ìè î öè òàõ ãëàä êèõ ìûøö îñíîâ íàÿ ðîëü ÏÊÑ
ñî ñòî èò â ïî âû øå íèè ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ìèê ðî ôè ëà -
ìåí òîâ ê èîíàì êà ëü öèÿ, ÷òî ïðè âî äèò ê âà çî êîí ñò -
ðèê öèè [53]. Êðî ìå òî ãî, ÏÊÑ ôîñ ôî ðè ëè ðó åò ïî -
òåí öè àë-çà âè ñè ìûå êà ëü öè å âûå êà íà ëû, èí ãè áè ðó þò
êà ëè å âûå, ñâÿ çû âà åò ìíî ãèå äðó ãèå âíóò ðè êëå òî÷ íûå
ñèã íà ëü íûå ïó òè âêëþ ÷à þ ùèå êè íà çó ëåã êèõ öå ïåé
ìè î çè íà, ñè ñ òå ìó îê ñè äà àçî òà, ñè ñ òå ìó âíóò ðè êëå -
òî÷ íî ãî êà ëü öè å âî ãî äå ïî, òè ðî çèí êè íà çó è åå ñóá ñò -
ðà òû, òà êèå, êàê ìè òî ãå íàê òè âè ðó å ìàÿ ïðî òå èí êè íà çà
(ÌÀÏÊ) è ò.ä. Òà êèì îá ðà çîì, ÏÊÑ èìå åò ìóëü òè -
ôàê òîð íûé ñïåêòð âëè ÿ íèÿ íà ìíî ãèå ïðî öåñ ñû, â òîì 
÷èñ ëå ïðî öåñ ñû, ïðè âî äÿ ùèå ê öå ðåá ðà ëü íî ìó âà çîñ -
ïàç ìó [51, 52, 54].

Â ñâÿ çè ñ ýòèì íå îá õî äè ìî ðàñ ñìîò ðåòü ìå õà íèçì
àê òè âà öèè ÏÊÑ â ãëàä êî ìû øå÷ íûõ êëåò êàõ (ÃÌÊ)
ñî ñó äîâ. Ïðî öåññ àê òè âà öèè ÏÊÑ â ÃÌÊ àíà ëî ãè -
÷åí òà êî âî ìó â ýí äî òå ëè à ëü íûõ è âêëþ ÷à åò ñëå äó þ -
ùóþ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü: ðå öåï òîð, ñâÿ çàí íûé
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ñ G-áåë êîì — Ôîñ ôî ëè ïà çà Ñ — ÔÈÔ2 — ÄÀÃ
— ÏÊÑ. Òåì áî ëåå äî êà çà íà öåí ò ðà ëü íàÿ ðîëü ôîñ -
ôî ëè ïà çû Ñ, ÄÀÃ è ÏÊÑ â ïî âû øåí íîé ÷óâ ñò âè -
òåëü íî ñòè ìè î ôè ëà ìåí òîâ ê êà ëü öèþ èìåí íî â ïîä -
äåð æà íèè òî íó ñà ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ ÏÊÑ [51]. Ïî -
âû øåí íûé òî íóñ ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ îáó ñëîâ ëåí àê òè -
âà öèåé ÏÊÑ â áî ëü øåé ñòå ïå íè, ÷åì êî ðî íàð íûõ,
áðû æå å÷ íûõ è áåä ðåí íûõ àð òå ðè ÿõ [55].

Ïî ñëå àê òè âà öèè ÏÊÑ è ïå ðå ìå ùå íèþ åå ê ìåì á -
ðà íå ïðî èñ õî äèò ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå áåë êîâ. Ïðî öåññ
óñè ëå íèÿ ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ ëåã êèõ öå ïåé ìè î çè íà
(ËÖÌ20) è óâå ëè ÷å íèÿ êà ëü öèÿ áû ñò ðî çà òó õà åò, à
äëè òå ëü íîå ñî êðà ùå íèå ïîä äåð æè âà åò ñÿ áëà ãî äà ðÿ ôîñ -
ôî ðè ëè ðî âà íèþ êà ëü äåñ ìî íà, äåñ ìè íà è äð., óâå ëè ÷å -
íèþ óðîâ íÿ ôîñ ôà òàç (1 è 2à), òàê æå ïðè âî äÿ ùèå
ê óâå ëè ÷å íèþ ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ êà ëü äåñ ìî íà, äåñ ìè íà, 

êà ëü ïà è íà, êè íà çû ËÖÌ. Âñå ýòè ïðî öåñ ñû ïðè âî äÿò
ê ñåí ñè áè ëè çà öèè ñî êðà òè òå ëü íûõ ýëå ìåí òîâ ê èîíàì
êà ëü öèÿ [51, 54]. Ê àíà ëî ãè÷ íûì äàí íûì ïðè âî äÿò èñ -
ñëå äî âà íèÿ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì àê òè âà òî ðà ÏÊÑ —
ÔÌÀ. Êëþ ÷å âóþ ðîëü âû ïîë íÿ åò Rho-êè íà çà, êî òî ðàÿ 
èí ãè áè ðó åò ôîñ ôà òà çó ëåã êèõ öå ïåé ìè î çè íà, â ðå çó ëü -
òà òå ÷å ãî íå ïðî èñ õî äèò äå ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ ìè î çè íà,
÷òî îïÿòü æå ïðè âî äèò ê ìû øå÷ íî ìó ñî êðà ùå íèþ [56,
57]. Êðî ìå òî ãî Rho-êè íà çà ïî âû øà åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ïðå -
ïðî ýí äî òå ëè íà, ñïî ñîá ñò âóÿ òåì ñà ìûì ðàç âè òèþ ðÿ äà
ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé [58, 59].

Ïî ìè ìî ýòèõ ìå õà íèç ìîâ ïîä äåð æà íèÿ ñî ñó äè -
ñòî ãî òî íó ñà àê òè âà öèÿ ÏÊÑ ïðè âî äèò ê èí ãè áè ðî âà -
íèþ Ñà2+-çà âè ñè ìûõ- K+ êà íà ëîâ, ÷òî óä ëè íÿ åò ïî -
òåí öè àë äåé ñò âèÿ, à, ñëå äî âà òå ëü íî, è âðåìÿ ñî êðà ùå -
íèÿ [60].
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Ðèñ. 2. Ñõå ìà îñíîâ íûõ ìå õà íèç ìîâ ðàç âè òèÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî âà çîñ ïàç ìà.



Ïðåä ïî ëà ãà þò òàê æå, ÷òî ÏÊÑ èã ðà åò êëþ ÷å âóþ
ðîëü â êà ÷å ñò âå ôàê òî ðà, ñâÿ çû âà þ ùå ãî íå ñêî ëü êî
äðó ãèõ ñèã íà ëü íûõ ïó òåé ñ ó÷à ñ òè åì êà ëü ìî äó ëè íà,
êè íà çû ëåã êèõ öå ïåé ìè î çè íà, îê ñè äà àçî òà, âíóò ðè -
êëå òî÷ íî ãî êà ëü öèÿ, òè ðî çèí êè íà çû è åå ñóá ñò ðà òîâ,
òà êèõ, êàê ìè òî ãå íàê òè âè ðó å ìàÿ ïðî òå èí êè íà çà
(ÌÀÏÊ) [51, 54, 61], ÷òî â ñóì ìå ïîä äåð æè âà åò
äëè òå ëü íîå ñó æå íèå ïðî ñâå òà ñî ñó äîâ.

Ðàñ ñìàò ðè âàÿ ïî âû øåí íûé òî íóñ ìîç ãî âûõ ñî ñó -
äîâ è ÝÄ, íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü ðîëü îê ñè äà àçî òà.

Ñïàçì ñî ñó äîâ ìî æåò áûòü âû çâàí äèñ áà ëàí ñîì
ìåæ äó ôàê òî ðà ìè ðå ëàê ñà öèè (ïðî ñòà öèê ëèí è äð.
ýéêî çà íî è äû, îê ñèä àçî òà) è êîí ñò ðèê öèè (ýí äî òå ëèí).
Ïî ñëåä íèé äåé ñò âó åò ÷å ðåç ÏÊÑ, à ÏÊÑ ðå ãó ëè ðó åò
åãî âû ðà áîò êó [41, 44, 54, 62]. Îê ñèä àçî òà — îñíîâ -
íîé ôàê òîð ðå ëàê ñà öèè — óâå ëè ÷è âà åò öÃÌÔ â öè òî -
çî ëå, êî òî ðûé ïðè âî äèò ê ðàñ ñëàá ëå íèþ ñî ñó äîâ è ïðî -
òè âî ñòî èò ñî êðà òè òå ëü íûì àãåí òàì, â òîì ÷èñ ëå ýí äî òå -
ëè íó [59]. Ñè ñ òå ìû îê ñè äà àçî òà-öÃÌÔ è ÏÊÑ çà -
äåé ñò âî âà íû â ïà òî ãå íå çå öå ðåá ðà ëü íî ãî âà çîñ ïàç ìà, è
ñ÷è òà åò ñÿ, ÷òî ñè ñ òå ìà îê ñèä àçî òà-öÃÌÔ âû ïîë íÿ åò
îò ðè öà òå ëü íóþ îá ðàò íóþ ñâÿçü, ò.å. óìå íü øà åò âà çî êîí -
ñò ðèê öèþ, âû çâàí íóþ ñî êðà òè òå ëü íû ìè ôàê òî ðà ìè,
â òîì ÷èñ ëå, âû çâàí íóþ àê òèâ íî ñòüþ ÏÊÑ. Ñó áà ðàõ -
íî è äà ëü íîå êðî âî èç ëè ÿ íèå (ÑÀÊ) íà ðó øà åò ìå õà íèçì
îò ðè öà òå ëü íîé îá ðàò íîé ñâÿ çè, ÷òî ïðè âî äèò ê ÝÄ, ñëå -
äî âà òå ëü íî äëè òå ëü íîé âà çî êîí ñò ðèê öèè [54].

Èñ ñëå äî âà íèÿ ïî êà çà ëè, ÷òî åñ ëè ðàç âèë ñÿ ñïàçì ñî -
ñó äîâ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, òî äî íà òî ðû îê ñè äà àçî òà íå â ñî -
ñòî ÿ íèè âîç âðà òèòü òî íóñ ñî ñó äîâ â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîå ñî -
ñòî ÿ íèå. Âà çîñ ïàçì, âû çâàí íûé ñ ïî ìî ùüþ àê òè âà òî ðà
ÏÊÑ — ôîð áî ëî âî ãî ýôè ðà, íå ðå ãó ëè ðó åò ñÿ öÀÌÔ,
ïðè ýòîì äî íà òî ðû îê ñè äà àçî òà íå ïðè âî äÿò ê àê òè âà öèè 
NO-ãó à íè ëàò öèê ëà çà-öÃÌÔ-ÏÊG, òîã äà êàê àíà ëîã
öÃÌÔ ïðè âî äèë ê îñëàá ëå íèþ òî íó ñà ñî ñó äîâ [51].

Òà êèì îá ðà çîì, â öå ðåá ðà ëü íîì âà çîñ ïàç ìå èã ðà þò
ðîëü êàê êà ëü öèé-çà âè ñè ìûå òàê è êà ëü öèé-íå çà âè ñè -
ìûå ìå õà íèç ìû (ðèñ. 2) [51], ñ ó÷å òîì ýòî ãî ìîæ íî
ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî áëî êè ðóÿ äå ÿ òå ëü íîñòü ÏÊÑ, âîç -
ìîæ íî óìå íü øèòü âà çîñ ïàçì ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ, ê ðàç -
âè òèþ êî òî ðî ãî ïðè âå ëè ðàç ëè÷ íûå ìå õà íèç ìû.

Çà êëþ ÷å íèå

Ðàñ ñìîò ðåâ âçàè ìî ñâÿçü àê òèâ íî ñòè ÏÊÑ ñ ðàç -
âè òè åì ÝÄ ÷å ðåç ðÿä òà êèõ ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèõ
ïðî öåñ ñîâ, êàê îê ñè äà òèâ íûé ñòðåññ, ìèê ðî ñî ñó äè -
ñòàÿ ïðî íè öà å ìîñòü, ñî ñó äè ñòûé âà çîñ ïàçì, íå ëü çÿ íå 
îò ìå òèòü áî ëü øóþ îá ùå áè î ëî ãè ÷å ñêîþ ðîëü àê òèâ íî -
ñòè ÏÊÑ è, ñëå äî âà òå ëü íî, âå ñü ìà ïåð ñ ïåê òèâ íûì
ñòà íî âè òü ñÿ ïî èñê âå ùåñòâ îá ëà äà þ ùèõ èí ãè áè ðó þ -
ùèì âëè ÿ íè åì íà àê òèâ íîñòü ÏÊÑ äëÿ ëå ÷å íèÿ áî ëü -
øèí ñò âà ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé è èøå ìè -
÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà â ÷à ñò íî ñòè.
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