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Íà ìî äå ëè àë êî ãî ëü íîé êàð äè î ìè î ïà òèè èñ ñëå äî âà íî âëè ÿ íèå õðî íè ÷å ñêî ãî ïî òðåá ëå íèÿ ýòà íî ëà è èçî ëÿ -
öè îí íî ãî ñòðåñ ñà íà ðå àê òèâ íîñòü èçî ëè ðî âàí íîé àîð òû êðû ñû è ýê ñ ï ðåñ ñèþ ðå öåï òî ðîâ ýí äî ãåí íûõ âà çî êîí -
ñò ðèê òî ðîâ â àîð òå. Ïðè íó äè òå ëü íóþ àë êî ãî ëè çà öèþ áåñ ïî ðîä íûõ êðûñ ïðî âî äè ëè â òå ÷å íèå 24—28 íåä., èñ -
ïî ëü çóÿ â êà ÷å ñò âå åäèí ñò âåí íî ãî èñ òî÷ íè êà æèä êî ñòè 10%-íûé ðàñ òâîð ýòà íî ëà. Ïðè îöåí êå ðå çó ëü òà òîâ
èñ ñëå äî âà íèÿ ó÷è òû âàë ñÿ âîç ðàñò æè âîò íûõ. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ðå àê òèâ íîñòü èçî ëè ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû,
âû äå ëåí íûõ èç îð ãà íèç ìà ñòà ðûõ (40—45 íåä.) íå ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ êðûñ, â îò âåò íà âîç äåé ñò âèå ýí äî òå ëè -
íà-1(ET1), íî ðàä ðå íà ëè íà (NA), àð ãè íèí âà çîï ðåñ ñè íà (AVP) èëè àí ãè î òåí çè íà II (ATII) íå îò ëè ÷à åò ñÿ îò
òà êî âîé ñî ñó äîâ ìî ëî äûõ æè âîò íûõ. Îä íà êî ñ óâå ëè ÷å íè åì ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè æèç íè ïî âû øà åò ñÿ ÷óâ ñò -
âè òå ëü íîñòü ñî ñó äîâ ê âà çî êîí ñò ðèê òîð íî ìó äåé ñò âèþ ñå ðî òî íè íà (5ÍÒ). Äëè òå ëü íûé èçî ëÿ öè îí íûé
ñòðåññ è ïî òðåá ëå íèå âû ñî êèõ äîç ýòà íî ëà íà ôî íå ñòðåñ ñà ïðè âî äÿò ê óâå ëè ÷å íèþ ET1- è NA-èí äó öè ðî âàí -
íî ãî ñî êðà ùå íèÿ êî ëåö àîð òû è ê çíà ÷è òå ëü íî ìó óìå íü øå íèþ ñî êðà òè òå ëü íîé ðå àê öèè àîð òû íà âîç äåé ñò âèå 
ATII è AVP. Ñòðåññ è àë êî ãîëü â ñî ÷å òà íèè ñî ñòðåñ ñîì âû çû âà þò ñíè æå íèå óðîâ íÿ ìÐÍÊ ETA-R, AT1A-R
è V1A-R è óâå ëè ÷å íèå ñî äåð æà íèÿ ìÐÍÊ a1-AR â àîð òå êðûñ. Îá íà ðó æå íî, ÷òî â ñî ñó äàõ ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ è
àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ ñíè æåí óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè öè òî çî ëü íûõ ãëþ êî êîð òè êî èä íûõ ðå öåï òî ðîâ
(GR), êî òî ðûå ÿâ ëÿ þò ñÿ ôàê òî ðîì òðàíñ êðèï öè äëÿ ãå íîâ ETA-R, AT1A-R V1A-R. Ïðåä ïî ëî æå íî, ÷òî ðàç -
âè òèå ãè ïî ðå àê òèâ íî ñòè ñî ñó äîâ ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ è àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ êðûñ ê äåé ñò âèþ ATII è AVP ïðî èñ -
õî äèò â ðå çó ëü òà òå ñíè æå íèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè èõ ðå öåï òî ðîâ ïî GR-çà âè ñè ìî ìó ìå õà íèç ìó. Ïî êà çà íî, ÷òî ïîä
âëè ÿ íè åì ýòà íî ëà ñî ñó äû ñòà íî âÿò ñÿ èç áè ðà òå ëü íî ãè ïî ðå àê òèâ íû ìè ïî îò íî øå íèþ ê äåé ñò âèþ 5ÍÒ. Ìå -
õà íèçì ýòî ãî ïðî öåñ ñà ïî êà íå ÿ ñåí. Èç ìå íå íèÿ ñî êðà òè òå ëü íûõ ñâîéñòâ ñî ñó äîâ, èç â ëå ÷åí íûõ èç îð ãà íèç ìà
êðûñ ÷å ðåç 1 ìåñ. ïî ñëå îò ìå íû ïðè å ìà ýòà íî ëà (ñòà äèÿ àá ñòè íåí öèè), áû ëè àíà ëî ãè÷ íû èç ìå íå íè ÿì, âû ÿâ -
ëåí íûì íà ñî ñó äàõ àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ. Òà êèì îá ðà çîì, áî ëü øîå çíà ÷å íèå â íà ðó øå íèè íåé ðî ýí äîê -
ðèí íîé ðå ãó ëÿ öèè ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà ïðè äëè òå ëü íîì ïî òðåá ëå íèè ýòà íî ëà èìå åò ñòðåñ ñîð íûé êîì ïî íåíò.
Êðî ìå òî ãî, íà äàí íîé ýê c ïå ðè ìåí òà ëü íîé ìî äå ëè ìû íå ïî ëó ÷è ëè äàí íûõ â ïî ëü çó íå ïî ñðåä ñò âåí íî ãî âëè ÿ íèÿ 
ýòà íî ëà íà ðàç âè òèå àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèè.
     Êëþ ÷å âûå ñëî âà: àë êî ãî ëü íàÿ êàð äè î ìè î ïà òèÿ, ýòà íîë, ñòðåññ, àá ñòè íåí öèÿ, òî íóñ ñî ñó äîâ, ýê ñ ï ðåñ ñèÿ
ìÐÍÊ ðå öåï òî ðîâ.
     Äëÿ öè òè ðî âà íèÿ: Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ. 2015; 59(4): 45-57.
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Vas cu lar re ac tiv ity and re cep tor ex pres sion of en dog e nous vasoconstrictor
in rats with al co holic cardiomyopathy and in su la tion stress
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On the model of al co hol cardiomyopathy stud ied the ef fect of chronic eth a nol con sump tion and the in su la tion stress on
the re ac tiv ity of iso lated rat aorta and the ex pres sion of the en dog e nous vasoconstrictor re cep tors in the aorta. Pushing
alcoholization outbred rats was car ried out for 24—28 weeks, us ing as the sole source of liq uid 10% eth a nol so lu tion. In as -
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sess ing the re sults of the study took into ac count the age of the an i mals. It is found that the re ac tiv ity of iso lated aor tic rings
dis sected from the body of old (40—45 weeks) nonstressed rats in re sponse to endothelin-1 (ET1), noradrenaline (NA),
arginine vasopressin (AVP) or an gio ten sin II (ATII) is not dif fer ent from such re ac tiv ity for young an i mals. How ever, with 
the in crease in life ex pec tancy in creases the sen si tiv ity of ves sels to vasoconstrictor ac tion of se ro to nin (5HT). Pro longed
stress in su la tion and the con sump tion of high doses of eth a nol the stress lead to in creased ET1- and NA- in duced con trac tion
of the aor tic rings and a sig nif i cant de crease in con trac tile re sponse of the aorta to the im pact ATII and AVP. Stress and al co -
hol in com bi na tion with stress caus ing re duc tion mRNA ETA-R, AT1A-R. and V1A-R and in creased mRNA a1-AR in rat 
aorta. It is found that in the ves sels of stressed and alcoholized an i mals re duced level of ex pres sion of cytosolic glucocorticoid
re cep tors (GR), which is a tran scrip tion fac tor for genes ETA-R, AT1A-R V1A-R. It is propoused that the de vel op ment of
vas cu lar hyporesponsiveness of stressed and alcoholized rats to ac tion ATII and AVP is the re sult of re duc ing the ex pres sion
of their re cep tors on the GR- de pend ent mech a nism. It is shown that un der the in flu ence of eth a nol ves sels be come
hyporeactivity se lec tively with re spect to the ac tion of 5HT. The mech a nism of this pro cess is un clear. Im por tantly, the
changes in the con trac tile prop er ties ves sels re cov ered from the rat at 1 month af ter the ab o li tion of the re cep tion of eth a nol
(step ab sti nence ) were sim i lar to changes found at the alcoholized an i mals. Thus, the im por tance of break ing the
neuroendocrine reg u la tion of vas cu lar tone dur ing long-term con sump tion of eth a nol has a stressor com po nents. Fur ther more,
in this ex per i men tal model we not re ceived data in fa vor eth a nol di rect im pact on the de vel op ment of hy per ten sion.
     Key words: al co holic cardiomyopathy; eth a nol; stress; ab sti nence; vas cu lar tone; ex pres sion of re cep tor mRNA.
     For ci ta tion: Patologicheskaya Fiziologiya I eksperimentalnaya terapiya. 2015; 59(4): 45-57.
     For cor re spon dence: Kozhevnikova L.M., e-mail: lubovmih@yandex.ru

Àë êî ãî ëü íàÿ êàð äè î ìè î ïà òèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íîé èç
îñíîâ íûõ ïðè ÷èí, îïðå äå ëÿ þ ùèõ âû ñî êèé óðî âåíü
ñìåð ò íî ñòè ïà öè åí òîâ, ñòðà äà þ ùèõ õðî íè ÷å ñêèì àë êî -
ãî ëèç ìîì. Ïà òî ãå íåç ýòî ãî çà áî ëå âà íèÿ äî ñòà òî÷ íî õî -
ðî øî èçó ÷åí — â åãî îñíî âå ëå æèò íå êî ðî íà ðî ãåí íîå,
íå âîñ ïà ëè òå ëü íîå, ìî íî ýòè î ëî ãè÷ íîå àë êî ãîëü-îáó -
ñëîâ ëåí íîå òîê ñè ÷å ñ êîå ïî âðåæ äå íèå ìè î êàð äà. Åñ ëè
ìå õà íèç ìû, ëå æà ùèå â îñíî âå ïî âðåæ äà þ ùå ãî äåé ñò -
âèå àë êî ãî ëÿ íà ñåð äå÷ íóþ ìûø öó, èç âå ñò íû, òî îñî -
áåí íî ñòè àë êî ãîëü-îáó ñëîâ ëåí íî ãî íà ðó øå íèÿ ñî ñó äè -
ñòî ãî òî íó ñà, ñî ïóò ñò âó þ ùå ãî àë êî ãî ëü íîé êàð äè î ìè î -
ïà òèè, äî íà ñòî ÿ ùå ãî âðå ìå íè ìà ëî èçó ÷å íû. Âìå ñ òå
ñ òåì, ýòà ïðîá ëå ìà ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ äî ñòà òî÷ íî àê òó à -
ëü íîé, ïî ñêî ëü êó èç êëè íè êè èç âå ñò íî, ÷òî ó ïà öè åí -
òîâ, ñòðà äà þ ùèõ II ñòà äèåé àë êî ãî ëü íîé êàð äè î ìè î ïà -
òèè, â áî ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ îò ìå ÷à åò ñÿ óìå ðåí íîå ïî -
âû øå íèå ÀÄ (160—180/90—110 ìì ðò.ñò.), èìå þ -
ùåå òåí äåí öèþ ê ïî âû øå íèþ (âïëîòü äî ãè ïåð òî íè ÷å -
ñêî ãî êðè çà) â ïå ðè îä àá ñòè íåí öèè. Ïî ìå ðå ïðî ãðåñ -
ñè ðî âà íèÿ çà áî ëå âà íèÿ è ïå ðå õî äà åãî â III ñòà äèþ ìî -
æåò íà áëþ äà òü ñÿ êàê ãè ïåð òåí çèÿ (ïðå è ìó ùå ñò âåí íî
äèà ñòî ëè ÷å ñêàÿ), òàê è îò íî ñè òå ëü íàÿ ãè ïî òåí çèÿ.

Âïåð âûå êîí öåï öèÿ î ñâÿ çè ìåæ äó ÷ðåç ìåð íûì
ïî òðåá ëå íè åì ýòà íî ëà è ðàç âè òè åì àð òå ðè à ëü íîé ãè -
ïåð òåí çèè áû ëà âû ñêà çà íà â íà ÷à ëå ïðî øëî ãî âå êà
[1]. Â ïî ñëå äó þ ùèå ãî äû ýòà ãè ïî òå çà áû ëà ïîä òâåð -
æ äå íà ìíî ãî ÷èñ ëåí íû ìè ýïè äå ìè î ëî ãè ÷å ñêè ìè èñ -
ñëå äî âà íèÿ [2—4]. Òåì íå ìå íåå, ìî ëå êó ëÿð íûå ìå -
õà íèç ìû ïî òåí öè ðó þ ùå ãî äåé ñò âèÿ àë êî ãî ëÿ íà ðàç -
âè òèå àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèè, îñòà þò ñÿ íå èç âå ñò -
íû ìè. Ýòî îáó ñëîâ ëå íî ãëàâ íûì îá ðà çîì òåì, ÷òî
âëè ÿ íèå àë êî ãî ëÿ íà ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòóþ ñè ñ òå ìó
ÿâ ëÿ åò ñÿ ìíî ãî ôàê òîð íûì ïðî öåñ ñîì, îñíî âàí íûì íà
ñëîæ íîì âçàè ìî äåé ñò âèè ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ, ãå íå òè ÷å -
ñêèõ, ñî öè à ëü íûõ è ýêî ëî ãè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ [5, 6].

Íàè áî ëåå èçó ÷å íî íå ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå àë êî ãî ëÿ íà
öåí ò ðà ëü íóþ íåð âíóþ ñè ñ òå ìó [7]. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî
ìíî ãî ÷èñ ëåí íûå ïñè õè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ, âû çâàí íûå
õðî íè ÷å ñêèì ïî òðåá ëå íè åì àë êî ãî ëÿ, ñâÿ çà íû ñ èç ìå -
íå íè åì óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè ðå öåï òî ðîâ âàæ íåé øèõ
íåé ðî ìå äè à òî ðîâ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ãëó òà ìà òà, äî ôà ìè -
íà è ñå ðî òî íè íà [6, 8—11].

Âîç ìîæ íûå ìå õà íèç ìû, ëå æà ùèå â îñíî âå ýòà -
íîë-èí äó öè ðî âàí íîé ãè ïåð òåí çèè, áû ëè ïðåä ëî æå íû
íà îñíî âà íèè êëè íè ÷å ñêèõ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ íà -
áëþ äå íèé. Ê íèì îò íî ñÿò ñÿ óâå ëè ÷å íèå àê òèâ íî ñòè
ñèì ïà òè ÷å ñêîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû, ðå íèí-àí ãè î òåí -
çèí-àëü äî ñòå ðî íî âîé ñè ñ òå ìû, îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ, 
ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî Ca2+

â ãëàä êî ìû øå÷ íûõ êëåò êàõ ñî ñó äîâ è äèñ ôóí ê öèÿ ýí -
äî òå ëèÿ [12—15].

Âàæ íóþ ðîëü â èçó ÷å íèè âëè ÿ íèÿ õðî íè ÷å ñêî ãî
ïî òðåá ëå íèÿ àë êî ãî ëÿ íà ìè î ãåí íûå ìå õà íèç ìû ðå ãó -
ëÿ öèè ñî êðà òè òå ëü íîé ôóí ê öèè ãëàä êî ìû øå÷ íûõ êëå -
òîê ñî ñó äîâ èã ðà þò èñ ñëå äî âà íèÿ íà ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íûõ ìî äå ëÿõ àë êî ãî ëèç ìà ó æè âîò íûõ. Âìå ñ òå ñ òåì,
ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî ðå çó ëü òà òû ìíî ãî ÷èñ ëåí íûõ
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé äî âî ëü íî ïðî òè âî -
ðå ÷è âû, ÷òî, ïî-âè äè ìî ìó, ñâÿ çà íî ñ îñî áåí íî ñòÿ ìè
ýê ñ ïå ðè ìåí òà, êî ëè ÷å ñò âîì è ïðî äîë æè òå ëü íî ñòüþ
ïî òðåá ëå íèÿ àë êî ãî ëÿ. Ïî äàí íûì îä íèõ àâ òî ðîâ,
÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü àîð òû ê âà çî êîí ñò ðèê òîð íî ìó äåé -
ñò âèþ àãî íè ñòà a-àä ðå íî ðå öåï ò ðîâ (a-AR) ôå íè -
ëýô ðè íà âîç ðà ñ òà åò óæå ÷å ðåç 2 äíÿ îò íà ÷à ëà ïî -
òðåá ëå íèÿ 5% ðàñ òâî ðà ýòà íî ëà. Óâå ëè ÷å íèå êîí öåí -
ò ðà öèè ïî òðåá ëÿ å ìî ãî ýòà íî ëà äî 10 è 20% ñó ùå ñò -
âåí íî íå âëèÿ åò íà âû ðà æåí íîñòü ôå íè ëýô ðèí-èí äó -
öè ðî âàí íî ãî óâå ëè ÷å íèÿ ñî êðà òè òå ëü íî ãî îò âå òà êî -
ëåö àîð òû, âû äå ëåí íîé èç îð ãà íèç ìà êðûñ ÷å ðåç 2 è
3 íåä. îò íà ÷à ëà ýê ñ ïå ðè ìåí òà [16]. Ïî ìå ðå óâå ëè ÷å -
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íèÿ ïå ðè î äà ïî òðåá ëå íèÿ êðû ñà ìè àë êî ãî ëÿ ÷óâ ñò âè -
òå ëü íîñòü ñî ñó äîâ ê âà çî êîí ñò ðèê òîð íî ìó äåé ñò âèþ
àãî íè ñòîâ a-AR ïî âû øà åò ñÿ ñíà ÷à ëà â àîð òå, çà òåì
â ñîí íîé è áðû æå å÷ íîé àð òå ðè ÿõ [17].

Íà ïðî òèâ, ïî äàí íûì äðó ãèõ àâ òî ðîâ [18], ïî -
òðåá ëå íèå 7,2% ðàñ òâî ðà àë êî ãî ëÿ â òå ÷å íèå 4 íåä.
ñó ùå ñò âåí íî íå âëèÿ åò íà ðå àê òèâ íîñòü èçî ëè ðî âàí -
íûõ êî ëåö àîð òû ïî îò íî øå íèþ ê äåé ñò âèþ ôå íè ëýô -
ðè íà, ñå ðî òî íè íà, ýí äî òå ëè íà-1 è KCl, íî ïî òåí öè ðó -
åò ðå ëàê ñà öèþ ñî ñó äîâ, âû çâàí íóþ àãî íè ñòîì ìó ñ êà -
ðè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ àöå òèë õî ëè íîì. Áî ëåå òî ãî,
óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ñî êðà òè òå ëü íàÿ ðå àê öèÿ èçî ëè ðî âàí -
íûõ ôðàã ìåí òîâ ãðóä íî ãî îò äå ëà àîð òû, èç â ëå ÷åí íî ãî 
èç îð ãà íèç ìà êðûñ ïî ñëå 24-õ íåä. ïå ðî ðà ëü íî ãî ïðè -
å ìà 7,2% ðàñ òâî ðà ýòà íî ëà, ñíè æà åò ñÿ â îò âåò íà
âîç äåé ñò âèå àãî íè ñòà a-AR ôå íè ëýô ðè íà. Ïðè ýòîì
ýòà íîë íå âëèÿ åò íà NO-çà âè ñè ìûå ìå õà íèç ìû ðå -
ëàê ñà öèè êî ëåö àîð òû [19]. Óâå ëè ÷å íèå êîí öåí ò ðà öèè 
åæå äíåâ íî ãî ïî òðåá ëÿ å ìî ãî ðàñ òâî ðà ýòà íî ëà äî 20% 
(6 íåä.) íå èç ìå íÿ åò ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü àîð òû ïî îò -
íî øå íèþ ê äåé ñò âèþ íî ðàä ðå íà ëè íà (NA) êàê â ïðè -
ñóò ñò âèè, òàê è â îò ñóò ñò âèå ýí äî òå ëè à ëü íî ãî ñëîÿ
[20]. Ïî äàí íûì ýòèõ àâ òî ðîâ, òî ëü êî ïðè óïî òðåá -
ëå íèè àë êî ãî ëÿ íà ôî íå ñòðåñ ñà ðàç âè âà åò ñÿ ãè ïåð -
÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ñî ñó äîâ ê äåé ñò âèþ êà òå õî ëà ìè íîâ.
Ïî êà çà íî, ÷òî àê òè âà öèÿ a-AR èí äó öè ðó åò âû ñâî -
áîæ äå íèå ýí äî òå ëè à ëü íû ìè êëåò êà ìè ïðî ñòàã ëàí äè -
íîâ, êî òî ðûå óñè ëè âà þò ñî êðà ùå íèå ãëàä êî ìû øå÷ -
íûõ êëå òîê (ÃÊÌ) ñî ñó äîâ. Ãè ïåð ðå àê òèâ íîñòü ñî ñó -
äîâ ïî îò íî øå íèþ ê NA óñòðà íÿ åò ñÿ ïó òåì óäà ëå íèÿ
ýí äî òå ëèÿ èëè â ïðè ñóò ñò âèè èí ãè áè òî ðà öèê ëî îê ñè -
ãå íà çû èí äî ìå òà öè íà [20].

Ïî êà çà íî, ÷òî äëè òå ëü íîå ïî òðåá ëå íèå ýòà íî ëà
ïðè âî äèò ê ïî âû øå íèþ óðîâ íÿ ýí äî òå ëè íà-1 â êðî âè
[21] è óâå ëè ÷å íèþ ET1-èí äó öè ðî âàí íî ãî ñî êðà ùå íèÿ 
èçî ëè ðî âàí íûõ ôðàã ìåí òîâ ñîí íîé àð òå ðèè êðûñ, ïðè 
ýòîì â ñî ñó äàõ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ìÐÍÊ âà çî êîí ñò ðèê òîð -
íûõ ETA è âà çî äè ëà òà òîð íûõ ETB-ðå öåï òî ðîâ
îñòà åò ñÿ íå èç ìåí íîé [22]. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ îñòà -
þò ñÿ íå ÿñ íû ìè ïðî öåñ ñû, ëå æà ùèå â îñíî âå íå ãà òèâ -
íî ãî âëè ÿ íèÿ õðî íè ÷å ñêî ãî ïî òðåá ëå íèÿ àë êî ãî ëÿ íà
ðå öåï òî ðî ïîñ ðå äî âàí íûå ìå õà íèç ìû ðå ãó ëÿ öèè ìè î -
ãåí íî ãî òî íó ñà ñî ñó äîâ [23, 24].

Öåëü íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå ðå -
àê òèâ íî ñòè ñî ñó äîâ è îñî áåí íî ñòè ýê ñ ï ðåñ ñèè ìåì á -
ðàí íûõ ðå öåï òî ðîâ ýí äî ãåí íûõ âà çî êîí ñò ðèê òî ðîâ
ó êðûñ ñî ñôîð ìè ðî âàâ øåé ñÿ àë êî ãî ëü íîé êàð äè î ìè -
î ïà òèåé è ñî ïóò ñò âó þ ùèì èçî ëÿ öè îí íûì ñòðåñ ñîì.

Ìå òî äè êà

Ýê ñ ïå ðè ìåí òû âû ïîë íå íû íà áåñ ïî ðîä íûõ áå ëûõ
êðû ñàõ-ñàì öàõ (n = 35), ïî ëó ÷åí íûõ èç ÔÃÁÓÍ
«Íà ó÷ íûé öåíòð áèî ìå äè öèí ñêèõ òåõ íî ëî ãèé Ôå äå -

ðà ëü íî ãî ìå äè êî-áèî ëî ãè ÷å ñêî ãî àãåí ò ñò âà», ôè ëè àë
«Ñòîë áî âàÿ». Æè âîò íûå ñî äåð æà ëèñü â ñòàí äàð ò íûõ
óñëî âè ÿõ âè âà ðèÿ ÔÃÁÍÓ «ÍÈÈ ôàð ìà êî ëî ãèè
èì. Â.Â. Çà êó ñî âà» â çà âè ñè ìî ñòè îò óñëî âèé ýê ñ ïå -
ðè ìåí òà (ñì. íè æå) â îá ùèõ êëåò êàõ
(580 õ 375 õ 200 ìì) â ãðóï ïàõ ïî ïÿòü îñî áåé â
êàæ äîé èëè ðàç äå ëü íî, â èí äè âè äó à ëü íûõ êëåò êàõ
(370 õ 200 õ 150 ìì) ïðè êîí ò ðî ëè ðó å ìîì îñâå ùå -
íèè (12 ÷ — ñâåò/12 ÷ — òåì íî òà) è ïî ñòî ÿí íîé
òåì ïå ðà òó ðå (21—23°Ñ) ñî ñâî áîä íûì äî ñòó ïîì
ê âî äå è áðè êå òè ðî âàí íî ìó êîð ìó â òå ÷å íèå 10 ñó òîê
äî íà ÷à ëà òå ñ òè ðî âà íèÿ. Óñëî âèÿ ñî äåð æà íèÿ æè âîò -
íûõ ñî îò âåò ñò âî âà ëî ïðè êà çó ÌÇ ÐÔ ¹ 708í «Îá
ó÷ ðåæ äå íèè ïðà âèë ëà áî ðà òîð íîé ïðàê òè êè» îò
23.08.2010 è ýòè ÷å ñêèì íîð ìàì, èç ëî æåí íûì â Ïðà -
âè ëàõ ëà áî ðà òîð íîé ïðàê òè êè (GLP) Õå ëü ñèí ñêîé
äå êëà ðà öèè (2000).

Âêëþ ÷åí íûå â èñ ñëå äî âà íèå æè âîò íûå áû ëè ðàí -
äî ìè çè ðî âà íû íà 5 ãðóïï:

= 1-ÿ ãðóï ïà (n = 10, âîç ðàñò 10—12 íåä., ìàñ ñà
180—230 ã) — èí òàê ò íûå «ìî ëî äûå» êðû ñû. Æè âîò -
íûå ñî äåð æà ëèñü â îá ùèõ êëåò êàõ â òå ÷å íèå 2 íåä.;

= 2-ÿ ãðóï ïà (n = 10, âîç ðàñò 40—45 íåä., ìàñ ñà
480—550 ã) — èí òàê ò íûå «ñòà ðûå» êðû ñû. Æè âîò -
íûå ñî äåð æà ëèñü â îá ùèõ êëåò êàõ â òå ÷å íèå 28 íåä.;

= 3-ÿ ãðóï ïà (n = 5, âîç ðàñò 40—45 íåä., ìàñ ñà
480—600 ã) — «ñòà ðûå» ñòðåñ cè ðî âàí íûå êðû ñû. Æè -
âîò íûå ñî äåð æà ëèñü â èí äè âè äó à ëü íûõ êëåò êàõ â òå ÷å íèå 
28 íåä. Äëè òå ëü íóþ ïðè íó äè òå ëü íóþ èçî ëÿ öèþ ðàñ ñìàò -
ðè âà ëè êàê ìî äåëü èçî ëÿ öè îí íî ãî ñòðåñ ñà;

= 4-ÿ ãðóï ïà (n = 5, âîç ðàñò 40—45 íåä., ìàñ ñà
480—600 ã) — «ñòà ðûå» ñòðåñ ñè ðî âàí íûå êðû ñû ñî
ñôîð ìè ðî âàâ øåé ñÿ àë êî ãî ëü íîé êàð äè î ìè î ïà òèåé. Æè -
âîò íûå ñî äåð æà ëèñü â èí äè âè äó à ëü íûõ êëåò êàõ â òå ÷å -
íèå 28 íåä. Àë êî ãî ëü íóþ êàð äè î ìè î ïà òèþ ìî äå ëè ðî âà -
ëè ñî ãëàñ íî ðàç ðà áî òàí íîé íà ìè òðàíñ ëÿ öè îí íîé ìî äå -
ëè, âîñ ïðî èç âî äÿ ùåé ýòó ïà òî ëî ãèþ [25] è ñâè äå òå ëü ñò -
âó þ ùåé î òîì, ÷òî äè ëà òà öè îí íàÿ àë êî ãî ëü íàÿ êàð äè î -
ìè î ïà òèÿ ôîð ìè ðó åò ñÿ ó êðûñ ê êîí öó 24-é íåä. ïðè íó -
äè òå ëü íî ãî ïî òðåá ëå íèÿ àë êî ãî ëÿ. Ïðè íó äè òå ëü íóþ àë -
êî ãî ëè çà öèþ æè âîò íûõ ïðî âî äè ëè ïó òåì èñ ïî ëü çî âà íèÿ 
â êà ÷å ñò âå åäèí ñò âåí íî ãî èñ òî÷ íè êà æèä êî ñòè 10%-íî -
ãî âî äíî ãî ðàñ òâî ðà ýòà íî ëà â òå ÷å íèå 24 íåä. Íà ïðî -
òÿ æå íèè âñå ãî ïå ðè î äà èñ ñëå äî âà íèÿ åæå íå äå ëü íî ðå ãè -
ñò ðè ðî âà ëè êî ëè ÷å ñò âî ïî òðåá ëÿ å ìî ãî ýòà íî ëà (ã/êã
â ïå ðå ñ÷å òå íà ÷è ñ òûé ýòà íîë ñðåä íåå ïî òðåá ëå íèå àë êî -
ãî ëÿ â òå ÷å íèå ýê ñ ïå ðè ìåí òà âà ðü è ðî âà ëî â ïðå äå ëàõ
5,0—6,5 ã/êã â ñóò.);

= 5-ÿ ãðóï ïà (n = 5, âîç ðàñò 40—45 íåä., ìàñ ñà
480—600 ã) — «ñòà ðûå» ñòðåñ ñè ðî âàí íûå êðû ñû ñî 
ñôîð ìè ðî âàâ øåé ñÿ àë êî ãî ëü íîé êàð äè î ìè î ïà òèåé
â ñî ñòî ÿ íèè àë êî ãî ëü íîé àá ñòè íåí öèè. Æè âîò íûå ñî -
äåð æà ëèñü â èí äè âè äó à ëü íûõ êëåò êàõ â òå ÷å íèå
28 íåä. Àë êî ãî ëü íóþ êàð äè î ìè î ïà òèþ âîñ ïðî èç âî -
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äè ëè òàê æå êàê è ó æè âîò íûõ 4-é ãðóï ïû. Ïî îêîí -
÷à íèè 24 íåä. àë êî ãî ëè çà öèè ïðå êðà ùà ëè ïðè íó äè -
òåëü íûé ïðè åì àë êî ãî ëÿ, çà ìå íèâ åãî ïè òü å âîé âî äîé, 
êî òî ðóþ êðû ñû ïî ëó ÷à ëè â òå ÷å íèå 1 ìåñ.

Îöåí êó âëè ÿ íèÿ äëè òå ëü íî ãî âîç äåé ñò âèÿ ñòðåñ ñà,
àë êî ãî ëü íîé êàð äè î ìè î ïà òèè è àá ñòè íåí ò íî ãî ñèí ä ðî -
ìà íà ñî êðà òè òå ëü íûå ñâîé ñò âà ñî ñó äîâ è ýê ñ ï ðåñ ñèþ
ðå öåï òî ðîâ ýí äî ãåí íûõ âî çî êîí ñò ðèê òî ðîâ ïðî âî äè ëè
÷å ðåç ñóò êè ïî ñëå èñ òå ÷å íèÿ ïëà íî âî ãî ñðî êà ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà. Æè âîò íûõ íàð êî òè çè ðî âà ëè 25%-íûì ðàñ òâî -
ðîì óðå òà íà (4 ìë/êã). Çà òåì êðûñ äå êà ïè òè ðî âà ëè,
âñêðû âà ëè ãðóä íóþ êëåò êó, èç â ëå êà ëè ãðóä íîé îò äåë
àîð òû è ïî ìå ùà ëè åãî â îõ ëàæ äåí íûé ôè çèî ëî ãè ÷å -
ñêèé ðàñ òâîð Êðåá ñà—Õåí ñå ëàé òà. Ñî ñó äû î÷è ùà ëè
îò æè ðî âîé è ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íåé è íà ðå çà ëè íà êî -
ëü öà øè ðè íîé 1,5—2,0 ìì. Îò êàæ äî ãî ñî ñó äà â ýê ñ -
ïå ðè ìåíò áðà ëè ïî 2 êî ëü öà. Êî ëü öå âûå ôðàã ìåí òû
ñî ñó äîâ êðå ïè ëè íà äåð æà òå ëÿõ, ïî ìå ùåí íûõ â ðàñ -
òâîð Êðåá ñà—Õåí ñå ëàé òà (37°Ñ), àýðè ðó å ìûé ñìå -
ñüþ Î2/ÑÎ2(95/5%). Ñî ñòàâ ðàñ òâî ðà Êðåá -
ñà—Õåí ñå ëàé òà â ìÌ: NaCl — 121; KCl — 4,69;
KH2PO4 — 1,1; Na HCO3 — 23,8; MgSO4 — 1,6;
CaCl2 — 1,6; ÝÄÒÀ — 0,032; D-ãëþ êî çà — 8. Ñè -
ëó ñî êðà ùå íèÿ èçî ëè ðî âàí íûõ ôðàã ìåí òîâ àîð òû èç -
ìå ðÿ ëè â èçî ìåò ðè ÷å ñêîì ðå æè ìå ïî ìå òî äó Ìó ëü âà íè 
ñî ãëàñ íî ðà íåå îïè ñàí íî ìó ïðî òî êî ëó [26]. Ôóí ê öè î -
íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü âà çî êîí ñò ðèê òîð íûõ ðå öåï òî ðîâ
îöå íè âà ëè ñ ïî ìî ùüþ ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà
ñ ïðè ìå íå íè åì ñå ëåê òèâ íûõ ëè ãàí äîâ. Áû ëè èñ ïî ëü çî -
âà íû ñå ðî òî íèí (5ÍÒ), íî ðàä ðå íà ëèí (NA), ýí äî òå -
ëèí-1 (ET1), àð ãè íèí âà çîï ðåñ ñèí (AVP) è àí ãè î òåí -
çèí II (ATII) (Sig ma, ÑØÀ). Î öå ëî ñò íî ñòè ýí äî òå -
ëè à ëü íî ãî ñëîÿ ñî ñó äîâ ñó äè ëè ïî ñòå ïå íè èõ ðàñ ñëàá -
ëå íèÿ íà äåé ñò âèå àãî íè ñòà ìó ñ êà ðè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ
êàð áà õî ëà (Sig ma).

Ïðå ïà ðè ðî âà íèå òêà íåé
 äëÿ ìî ëå êó ëÿð íûõ èñ ñëå äî âà íèé

Ïðå ïà ðè ðî âà íèå òêà íåé ãðóä íî ãî îò äå ëà àîð òû
êðû ñû, äëÿ ìî ëå êó ëÿð íûõ èñ ñëå äî âà íèé, ïðî âî äè ëè
â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîì ðàñ òâî ðå ïðè +4°Ñ. Ïî ñëå î÷è ñò -
êè ôðàã ìåí òà àîð òû îò ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè è æè ðà
åãî ïî ìå ùà ëè â Ever Fresh RNA (Ñè ëåêñ) è õðà íè ëè
äî âû äå ëå íèÿ ÐÍÊ ïðè -20°Ñ. Ñî ñóä, èç â ëå ÷åí íûé
èç ðàñ òâî ðà Ever Fresh RNA, îñâî áîæ äà ëè îò îñòàò -
êîâ æèä êî ñòè è ãî ìî ãå íè çè ðî âà ëè ïðè ïî ìî ùè æèä -
êî ãî àçî òà è ôàð ôî ðî âîé ñòóï êè è ïå ðå íî ñè ëè
â TRI®Re a gent (Sig ma), èñ õî äÿ èç ïðî ïîð öèè íà
1 îá ðà çåö 1 ìë ðå à ãåí òà.

Âû äå ëå íèå òî òà ëü íîé ÐÍÊ

Âû äå ëå íèå òî òà ëü íîé ÐÍÊ èç àîð òû êðû ñû îñó -
ùå ñò â ëÿ ëè ñ ïî ìî ùüþ TRI® Re a gent (Sig ma) ñî ãëàñ -
íî ïðî òî êî ëó ïðî èç âî äè òå ëÿ.

Ñèí òåç êÄÍÊ áèáëè î òåê

Êîí öåí ò ðà öèþ ÐÍÊ è ïðè ìå ñåé â îá ðàç öàõ îïðå -
äå ëÿ ëè íà ñïåê òðî ôî òî ìåò ðå Na noD rop® ND-1000
(«Ther mo Fis her S ci en ti fi cInc.», ÑØÀ). Â äà ëü íåé -
øóþ ïðî áî ïîä ãî òîâ êó áðà ëè îá ðàç öû ñóì ìàð íîé
ÐÍÊ ñ îò íî øå íè åì ïî êà çà òå ëåé àá ñîð á öèè ïðè äëè -
íàõ âîëí 260/280 íì íå íè æå 1,7. Îñíî âû âà ÿñü íà
ïî ëó ÷åí íûõ äàí íûõ î êîí öåí ò ðà öèè òî òà ëü íîé ÐÍÊ
â ðàñ òâî ðå, áðà ëè 1 ìêã òî òà ëü íîé ÐÍÊ äëÿ îá ðà áîò -
êè ÄÍÊà çîé (Fer men tas) ñî ãëàñ íî ïðî òî êî ëó ïðî èç -
âî äè òå ëÿ. êÄÍÊ áèá ëèî òå êè ñèí òå çè ðî âà ëè ñ ïî ìî -
ùüþ íà áî ðà «Ñèí òåç ïåð âîé öå ïè êÄÍÊ» (Ñè ëåêñ,
Ðîñ ñèÿ) ñî ãëàñ íî ïðî òî êî ëó ïðî èç âî äè òå ëÿ ñ èñ ïî ëü -
çî âà íè åì ãåê ñà íóê ëå î òèä íûõ ïðàé ìå ðîâ.

ÏÖÐ â ðå à ëü íîì âðå ìå íè

Äëÿ àì ï ëè ôè êà öèè ïî ëó ÷åí íûõ â õî äå ðå àê öèè
ÎÒ ôðàã ìåí òîâ êîì ï ëå ìåí òàð íîé ÄÍÊ èñ ñëå äó å ìûõ 
ãå íîâ è äå òåê òè ðî âà íèÿ â ðå æè ìå ðå à ëü íî ãî âðå ìå íè
ïðî äóê òîâ ÏÖÐ (ÏÖÐ-ÐÂ) èñ ïî ëü çî âà ëè ñïå öè ôè -
÷å ñêèå ïðàé ìå ðû è óíè âåð ñà ëü íûé íà áîð ðå àê òè âîâ
ôèð ìû «Åâ ðî ãåí» (Ðîñ ñèÿ), ñî äåð æà ùèé ðå ôå ðåí ò -
íûé êðà ñè òåëü ROX. ÏÖÐ â ðå à ëü íîì âðå ìå íè ïðî -
âî äè ëè íà ïðè áî ðå ABI Prizm 7500 ïî ñëå äó þ ùå ìó
òåì ïå ðà òóð íî-âðå ìåí íî ìó ïðî òî êî ëó:

1) íà ÷à ëü íàÿ äå íà òó ðà öèÿ — 95°C, 5 ìèí;
2) òåð ìî öèê ëè ðî âà íèå (45 öèê ëîâ) ñ øà ãà ìè äå -

íà òó ðà öèÿ — 95°C, 15 ñ, îò æèã è ýëîí ãà öèÿ —
60°C, 1 ìèí.

Ïðî òå ñ òè ðî âàâ b-àê òèí, eF1A (elon ga ti on fac -
tor 1 al p ha) è GAPDH â êà ÷å ñò âå âîç ìîæ íûõ ýí äî -
ãåí íûõ êîí ò ðî ëåé íà ìè áûë âû áðàí b-àê òèí, òàê êàê
åãî ýê ñ ï ðåñ ñèÿ èìå ëà íàè ìåíü øèé ðàç áðîñ âî âñåõ èñ -
ñëå äî âàí íûõ îá ðàç öàõ.

Ïðàé ìå ðû äëÿ ãå íîâ b-àê òèí, eF1A, ra tAd ra1a, rat 
V1A-R, rat ETA-R, rat AT1A-R, rat GR áû ëè ïðå -
äî ñòàâ ëå íû OOO «ÄÍÊ-Ñèí òåç» ñ äî ïîë íè òå ëü -
íûì ïðàé ìå ðîì-çîí äîì, ñî äåð æà ùèì ôëó î ðåñ öåí ò -
íûé êðà ñè òåëü FAM è åãî òó øè òåëü BHQ1. Äëÿ
5ÍÒ-ðå öåï òî ðîâ èñ ïî ëü çî âà íû ñëå äó þ ùèå ïî ñëå äî -
âà òå ëü íî ñòè ïðàé ìå ðîâ:

= 5HT2A-R — 
F=5’-CGCTATGTCGCCATCCAGAAC-3’,
R=5’- CAGATATGGTCCACACGGCAATG-3’,
çîíä=5’-FAM- TCACCACAGCCGCTTCAACT
CCAGA -BHQ1-3’;

= äëÿ 5HT2Â-R — 
F=5’- TGC TGA CAA AGG AAC GTT TTG G -3’
R=5’- TTA GGC GTT GAG GTG GCT TG -3’
çîíä=5’-FAM- TGC TCT TTG GCT CAC TGG
CTG CCT -BHQ1-3’

Îá ðà áîò êà ïî ëó ÷åí íûõ äàí íûõ ïðî âî äè ëàñü ñ èñ -
ïî ëü çî âà íè åì ìå òî äà ddCt ñ ó÷å òîì ýô ôåê òèâ íî ñòè
ïðàé ìå ðîâ. Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà äàí íûõ ïðî âî -
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äè ëàñü ïî ïðî ãðàì ìàì Sig ma Plot è Sta tis ti ca 6.0.
Ïðè îöåí êå äàí íûõ èñ ïî ëü çî âà ëè t-êðè òå ðèé Ñòüþ -
äåí òà. Ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó ïî êà çà òå ëÿ ìè ñ÷è òà ëèñü äî -
ñòî âåð íû ìè ïðè óðîâ íå çíà ÷è ìî ñòè p < 0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå
Âëè ÿ íèå õðîíè ÷å ñ êî ãî ïî òðåá ëå íèÿ ýòà íî ëà
 è èçî ëÿ öè îí íî ãî ñòðåñ ñà íà ðå àê òèâ íîñòü 

èçî ëè ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû êðûñ

Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü èçî ëè ðî âàí -
íûõ êî ëåö àîð òû, âû äå ëåí íûõ èç îð ãà íèç ìà ñòà ðûõ
êðûñ (2-ÿ ãðóï ïà), ïî îò íî øå íèþ ê äåé ñò âèþ ýí äî òå -
ëè íà-1, íî ðàä ðå íà ëè íà, àí ãè î òåí çè íà II è àð ãè íèí âà -
çîï ðåñ ñè íà ñó ùå ñò âåí íî íå îò ëè ÷à åò ñÿ îò òà êî âîé ñî -
ñó äîâ ìî ëî äûõ æè âîò íûõ (1-ÿ ãðóï ïà) (ðèñ. 1). Âìå -
ñ òå ñ òåì, ñ óâå ëè ÷å íè åì ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè æèç íè
æè âîò íûõ ïî âû øà åò ñÿ ðå àê òèâ íîñòü ñî ñó äîâ ê âà çî -
êîí ñò ðèê òîð íî ìó äåé ñò âèþ íèç êèõ è ñðåä íèõ äîç ñå -
ðî òî íè íà (0,1—5 ìêÌ). Òàê, ñè ëà ñî êðà ùå íèÿ àîð -
òû íà âîç äåé ñò âèå ìî íî àìè íà â êîí öåí ò ðà öèè 1 ìêÌ
âîç ðà ñ òà åò â 1,7 ðà çà ïî ñðàâ íå íèþ ñ ðå àê öèåé ñî ñó -
äîâ ìî ëî äûõ êðûñ (1-ÿ ãðóï ïà) (535 ± 18 è
324 ± 13 ìã ñî îò âåò ñò âåí íî) (ðèñ. 1).

Âû ÿâ ëå íî, ÷òî ïðè äëè òå ëü íîé èçî ëÿ öèè êðûñ
(3-ÿ ãðóï ïà) ðàç âè âà þò ñÿ ðàç ëè÷ íûå ïî âû ðà æåí íî -
ñòè è íà ïðàâ ëåí íî ñòè èç ìå íå íèÿ ñî ñó äè ñòîé ðå àê òèâ -
íî ñòè ïî îò íî øå íèþ ê èñ ñëå äó å ìûì âà çî êîí ñò ðèê -
òîð íûì ñî å äè íå íè ÿì. Â ðå çó ëü òà òå ïðî äîë æè òå ëü íî -
ãî âîç äåé ñò âèÿ ñòðåñ ñà äî ñòî âåð íî âîç ðà ñ òà åò ñè ëà
èçî ìåò ðè ÷å ñêî ãî ñî êðà ùå íèÿ êî ëåö àîð òû â îò âåò íà
âîç äåé ñò âèå NA è â áî ëü øåé ñòå ïå íè ET1 ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ ðå àê öèåé ñî ñó äîâ ìî ëî äûõ è ñòà ðûõ íå ñòðåñ ñè -
ðî âàí íûõ êðûñ (ðèñ. 1). Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ñî ñó äû
ñòà ðûõ ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ êðûñ, êàê è ñî ñó äû ñòà ðûõ
êðûñ, ãè ïåð ðå àê òèâ íû ê âà çî êîí ñò ðèê òîð íî ìó äåé ñò -
âèþ 5ÍÒ (2-ÿ ãðóï ïà). Âìå ñ òå ñ òåì, íà áëþ äà åò ñÿ
çíà ÷è òå ëü íîå ñíè æå íèå ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ñî ñó äîâ
ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ êðûñ ê äåé ñò âèþ ATII è AVP, î
÷åì ñâè äå òå ëü ñò âî âà ëî óìå íü øå íèå àãî íèñò-èí äó öè -
ðî âàí íî ãî ïðè ðî ñ òà ñè ëû ñî êðà ùå íèÿ àîð òû â 3 è
2,2 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî ïî ñðàâ íå íèþ ñ ðå àê öèåé ñî -
ñó äîâ ìî ëî äûõ è ñòà ðûõ æè âîò íûõ (1-ÿ è 2-ÿ ãðóï -
ïû) (ðèñ. 1).

Êàê âèä íî íà ðèñ 1, ïðè äëè òå ëü íîì ïî òðåá ëå íèè
ýòà íî ëà â ñî ÷å òà íèè ñî ñòðåñ ñîì (4-ÿ ãðóï ïà) åùå
â áî ëü øåé ñòå ïå íè âîç ðà ñ òà åò ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü èçî -
ëè ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû ê äåé ñò âèþ ET1 è NA è
çíà ÷è òå ëü íî óìå íü øà åò ñÿ âà çî êîí ñò ðèê òîð íûé îò âåò
íà ATII è AVP. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî ñòå ïåíü ñíè -
æå íèÿ ñî êðà òè òå ëü íîé ðå àê öèè íà âîç äåé ñò âèå ATII
è AVP ñî ñó äîâ àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ íà ôî íå ñòðåñ ñà
êðûñ áû ëà ñî ïî ñòà âè ìà ñ ðå àê öèåé ñî ñó äîâ ñòðåñ ñè -
ðî âàí íûõ êðûñ (3-ÿ ãðóï ïà).

Ýòà íîë ïðî òè âî ïî ëîæ íûì îá ðà çîì èç ìå íÿë ðå àê -
öèþ èçî ëè ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû â îò âåò íå âîç äåé ñò -
âèå 5ÍÒ (ðèñ. 1). Ñî ñó äû àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ êðûñ
áû ëè ãè ïî ðå àê òèâ íû ïî îò íî øå íèþ ê äåé ñò âèþ 5ÍÒ, 
â òî âðåìÿ êàê ñî ñó äû æè âîò íûõ 2-é è 3-é ãðóïï, íà -
ïðî òèâ, ãè ïåð ðå àê òèâ íû. Òàê, ïðè ðîñò ñè ëû ñî êðà ùå -
íèÿ ñî ñó äîâ àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ êðûñ â îò âåò íà âîç -
äåé ñò âèå 5ÍÒ â êîí öåí ò ðà öèè 1 ìêÌ óìå íü øà åò ñÿ
â 3,8 ðà çà ïî ñðàâ íå íèþ ñ ðå àê öèåé ñî ñó äîâ, âû äå -
ëåí íûõ èç îð ãà íèç ìà ñòà ðûõ è ñòà ðûõ ñòðåñ ñè ðî âàí -
íûõ êðûñ, è â 2 ðà çà ïî ñðàâ íå íèþ ñ ñî ñó äà ìè ìî ëî -
äûõ æè âîò íûõ (1-ÿ ãðóï ïà).

Õà ðàê òåð èç ìå íå íèé ñî êðà òè òå ëü íûõ ñâîéñòâ ñî -
ñó äîâ, èç â ëå ÷åí íûõ èç îð ãà íèç ìà êðûñ ïî ñëå îò ìå íû
ïðè å ìà ýòà íî ëà â ñî ñòî ÿ íèè àá ñòè íåí öèè (5-ÿ ãðóï -
ïà), áûë àíà ëî ãè ÷åí òåì, êî òî ðûå ìû íà áëþ äà ëè íà
ñî ñó äàõ àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ (4-ÿ ãðóï ïà). 
Âìå ñ òå ñ òåì îò ìå íà ïî òðåá ëå íèÿ àë êî ãî ëÿ îêà çû âà ëà 
äî ïîë íè òå ëü íîå íå ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå íà ñíè æåí íóþ
ñòðåñ ñîì è àë êî ãî ëåì ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ñî ñó äîâ ê âà -
çî êîí ñò ðèê òîð íî ìó äåé ñò âèþ AVP (ðèñ. 1).
AVP-èí äó öè ðî âàí íûé ïðè ðîñò ñè ëû ñî êðà ùå íèÿ êî -
ëåö àîð òû, âû äå ëåí íûõ èç îð ãà íèç ìà êðûñ â ñî ñòî ÿ -
íèè àá ñòè íåí öèè, óìå íü øàë ñÿ äî 24%, à ó íå ïðå ðûâ -
íî ïî òðåá ëÿ þ ùèõ àë êî ãîëü — äî 58% ïî ñðàâ íå íèþ
ñ êîí ò ðî ëåì (1-ÿ è 2-ÿ ãðóï ïû). Êðî ìå òî ãî, ÷å ðåç
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Ðèñ. 1. Âëè ÿ íèå äëè òå ëü íî ãî âîç äåé ñò âèÿ èçî ëÿ öè îí íî ãî ñòðåñ ñà è
àë êî ãî ëÿ íà ñî êðà òè ìîñòü èçî ëè ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû â îò âåò íà
âîç äåé ñò âèå ýí äî òå ëè íà-1 (ET1), íî ðàä ðå íà ëè íà (NA), ñå ðî òî íè íà
(5ÍÒ), àí ãè î òåí çè íà II (ATII) è àð ãè íèí âà çîï ðåñ ñè íà (AVP). Çà 100%
ïðè íÿ òà âå ëè ÷è íà àãî íèñò-èí äó öè ðî âàí íî ãî ñî êðà ùå íèÿ êî ëåö
àîð òû ìî ëî äûõ êðûñ (1-ÿ ãðóï ïà).
* — p<0,01 äëÿ ET1, ATII è AVP ïî ñðàâ íå íèþ ñ ðå àê öèåé ñî ñó äîâ ìî -
ëî äûõ (1-ÿ ãðóï ïà) è ñòà ðûõ íå ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ (2-ÿ ãðóï ïà) êðûñ;
** — p<0,05 äëÿ NA ïî ñðàâ íå íèþ ñ 1-é è 2-é ãðóï ïîé;
*** — p<0,01 äëÿ 5ÍÒ ïî ñðàâ íå íèþ ñ 1-é ãðóï ïîé;
# — p<0,01 äëÿ 5ÍÒ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ñî ñó äà ìè ìî ëî äûõ, ñòà ðûõ è
ñòà ðûõ ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ (3-ÿ ãðóï ïà) êðûñ;
@ — p<0,05 äëÿ AVP ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó ðå àê öèåé ñî ñó äîâ àë êî ãî ëè çè -
ðî âàí íûõ (4-ÿ ãðóï ïà) è íà õî äÿ ùèõ ñÿ â ñî ñòî ÿ íèè àá ñòè íåí öèè (5-ÿ
ãðóï ïà) êðûñ.



1 ìåñ. ïî ñëå ïðå êðà ùå íèÿ ïðè íó äè òå ëü íîé àë êî ãî ëè -
çà öèè æè âîò íûõ íà áëþ äà ëàñü òåí äåí öèÿ ê óâå ëè ÷å -
íèþ ñíè æåí íîé ïîä âëè ÿ íè åì àë êî ãî ëÿ ÷óâ ñò âè òå ëü -
íî ñòè ñî ñó äîâ ê äåé ñò âèþ 5ÍÒ (ðèñ. 1).

Äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ in vit ro, ñâè -
äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî äëè òå ëü íîå âîç äåé ñò âèå
ñòðåñ ñà èëè ñòðåñ ñà â ñî ÷å òà íèè ñ ïî òðåá ëå íè åì ýòà -
íî ëà ïðè âî äÿò ê çíà ÷è òå ëü íûì èç ìå íå íè ÿì ðå àê òèâ -
íî ñòè ñî ñó äîâ, êî òî ðûå ïðî ÿâ ëÿ þò ñÿ â âè äå ãè ïåð ÷óâ -
ñò âè òå ëü íî ñòè ê äåé ñò âèþ ET1 è NA è ãè ïî ðå àê òèâ -
íî ñòè ïî îò íî øå íèþ ê äåé ñò âèþ AVP, ATII è 5ÍÒ
(ðèñ. 2, Á, Â). Ïðè ÷åì àë êî ãîëü èç áè ðà òå ëü íî íå ãà -
òèâ íî âëèÿ åò íà ñå ðî òî íè íåð ãè ÷å ñêóþ ðå ãó ëÿ öèþ ñî -
êðà òè ìî ñòè ñî ñó äîâ, óñó ãóá ëÿÿ òà êèì îá ðà çîì èç ìå -
íå íèÿ, âû çâàí íûå äëè òå ëü íûì èçî ëÿ öè îí íûì ñòðåñ -
ñîì (ðèñ. 2, Ã).

Âëè ÿ íèå õðî íè ÷å ñêî ãî ïî òðåá ëå íèÿ ýòà íî ëà 
è èçî ëÿ öè îí íî ãî ñòðåñ ñà íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ

 ðå öåï òî ðîâ â àîð òå êðûñ

Âû ÿâ ëåí íûå èç ìå íå íèÿ ðå àê òèâ íî ñòè èçî ëè ðî âàí -
íûõ êî ëåö àîð òû ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ è àë êî ãî ëè çè ðî âàí -
íûõ êðûñ ìîã ëè áûòü îáó ñëîâ ëå íû êîì ï ëåê ñîì ïðè -
÷èí, è, ïðåæ äå âñå ãî, íà ðó øå íè ÿ ìè íà óðîâ íå ðå öåï òî -
ðîâ è ñèã íà ëü íûõ ñè ñ òåì â ãëàä êî ìû øå÷ íûõ è ýí äî òå -
ëè à ëü íûõ êëåò êàõ. Ïî ý òî ìó â ñëå äó þ ùèõ ñå ðè ÿõ îïû -
òîâ íà ìè áû ëî èçó ÷å íî âëè ÿ íèå äëè òå ëü íî ãî ïî òðåá ëå -
íèÿ ýòà íî ëà è ñòðåñ ñà íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ ðå öåï òî ðîâ ýí äî -
ãåí íûõ âà çî êîí ñò ðèê òî ðîâ, ëî êà ëè çî âàí íûõ â ïëàç ìà -
òè ÷å ñêîé ìåì á ðà íå, à òàê æå öè òî çî ëü íûõ ãëþ êî êîð òè -
êî èä íûõ ðå öåï òî ðîâ (GR). Êàê âèä íî íà ðèñ. 3, èçî -
ëÿ öè îí íûé ñòðåññ ïðè âî äèò ê ìíî ãî êðàò íî ìó óâå ëè ÷å -
íèþ óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè a-àä ðå íî ðå öåï òî ðîâ (a-AR)
â àîð òå êðûñ. Åùå â áî ëü øåé ñòå ïå íè âîç ðà ñ òà åò ñî -
äåð æà íèå ìÐÍÊ a-AR â ñî ñó äàõ àë êî ãî ëè çè ðî âàí -
íûõ êðûñ ïî ñëå îò ìå íû ýòà íî ëà (5-ÿ ãðóï ïà): ñî äåð -
æà íèå èõ ìÐÍÊ âîç ðà ñ òà åò â 7 è 1,5 ðà çà ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ àíà ëî ãè÷ íû ìè âå ëè ÷è íà ìè â ñî ñó äàõ ìî ëî äûõ è
ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ ñî îò âåò ñò âåí íî (ðèñ. 3).
Ïðè àá ñòè íåí ò íîì ñèí ä ðî ìå â àîð òå áî ëåå ÷åì â 2 ðà -
çà óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ñî äåð æà íèå ìÐÍÊ äëÿ ñå ðî òî íè íî -
âûõ ðå öåï òî ðîâ 5HT2B-òè ïà è íå èç ìå íÿ åò ñÿ äëÿ ðå -
öåï òî ðîâ 5HT2À-òè ïà (ðèñ. 3).

Âû ÿâ ëå íî, ÷òî â ñî ñó äàõ, èç â ëå ÷åí íûõ èç îð ãà íèç -
ìà ñòà ðûõ ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ êðûñ (3-ÿ ãðóï ïà), ñíè æà -
åò ñÿ ñî äåð æà íèÿ ìÐÍÊ äëÿ ýí äî òå ëè íî âûõ ðå öåï òî -
ðîâ ETA-òè ïà (ETA-R) (ðèñ. 4, À). Óìå íü øà åò ñÿ
ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ãå íîâ, îò âåò ñò âåí íûõ çà ñèí òåç àí ãè î òåí çè -
íî âûõ (AT1A-R) è âà çîï ðåñ ñè íî âûõ (V1A-R) ðå öåï -
òî ðîâ. Òàê, â àîð òå ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ óðî -
âåíü ìÐÍÊ äëÿ AT1A-R è V1A-R ñíè æà åò ñÿ â 1,9 è
1,8 ðà çà ïî ñðàâ íå íèþ ñ ñî äåð æà íè åì ìÐÍÊ ýòèõ ðå -
öåï òî ðîâ â ñî ñó äàõ ìî ëî äûõ êðûñ ñî îò âåò ñò âåí íî
(ðèñ. 4, Á, Â). Àíà ëî ãè÷ íûå äàí íûå îá óìå íü øå íèè
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Ðèñ. 3. Èç ìå íå íèå óðîâ íÿ ìÐÍÊ ãå íîâ a-àä ðå íî ðå öåï òî ðîâ (a-AR)
è ñå ðî òî íè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ 5HT2B- è 5HT2A-òè ïà â àîð òå ñòðåñ -
ñè ðî âàí íûõ (3-ÿ ãðóï ïà) è àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ êðûñ â ñî ñòî ÿ íèè
àá ñòè íåí öèè (5-ÿ ãðóï ïà). * — p<0,05 è ** — p<0,01 ïî ñðàâ íå íèþ
ñ óðîâ íåì ìÐÍÊ â àîð òå ìî ëî äûõ êðûñ.

Ðèñ. 2. Âëè ÿ íèå âîç ðà ñ òà æè âîò íûõ (À), ïðî äîë æè òå ëü íî ãî èçî ëÿ -
öè îí íî ãî ñòðåñ ñà (Á) è àë êî ãî ëè çà öèè (Â, Ã) íà ðå àê òèâ íîñòü èçî ëè -
ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû ïî îò íî øå íèþ ê äåé ñò âèþ ýí äî ãåí íûõ âà çî -
êîí ñò ðèê òî ðîâ. Íà êàæ äîì ëó ÷å ëå ïå ñò êî âîé äèà ãðàì ìû ïðåä ñòàâ -
ëå íû êîí ò ðî ëü íûå äàí íûå (ïðè íÿ òûå çà 100%), ïî ëó ÷åí íûå íà ñî ñó -
äàõ ìî ëî äûõ (1-ÿ ãðóï ïà, À), ñòà ðûõ (2-ÿ ãðóï ïà, Á, Â) è ñòà ðûõ
ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ (3-ÿ ãðóï ïà, Ã) êðûñ è äàí íûå ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ
ãðóïï ñðàâ íå íèÿ.



ñî äåð æà íèÿ ìÐÍÊ äëÿ ETA-R, AT1A-R è V1A-R
ïî ëó ÷å íû è íà ñî ñó äàõ àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ êðûñ.

Ñó äÿ ïî ðå çó ëü òà òàì èñ ñëå äî âà íèé, îïðå äå ëÿ þ ùåå 
çíà ÷å íèå â ñíè æå íèè óðîâ íÿ ìÐÍÊ äëÿ AT1A-R è
V1A-R è â ðàç âè òèè ãè ïî ðå àê òèâ íî ñòè ñî ñó äîâ ïî îò -
íî øå íèþ ê äåé ñò âèþ ATII è AVP èìå åò äëè òå ëü íîå
âîç äåé ñò âèå ñòðåñ ñà, à íå ýòà íî ëà. Ïî ñêî ëü êó âàæ -
íóþ ðîëü â ðå à ëè çà öèè ñòðåññ-ðå àê öèè èã ðà þò ãëþ êî -
êîð òè êî èä íûå ãîð ìî íû, íà ìè áû ëî èçó ÷å íî âëè ÿ íèå
èçî ëÿ öè îí íî ãî ñòðåñ ñà è ýòà íî ëà íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ öè òî -
çî ëü íûõ GR â ñî ñó äàõ. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ñ óâå ëè ÷å -

íè åì ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè æèç íè æè âîò íûõ â àîð òå
êðûñ óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ñî äåð æà íèå ìÐÍÊ äëÿ GR
(ðèñ. 4, Ã). Â òî âðåìÿ êàê â ñî ñó äàõ ñòà ðûõ êðûñ,
ïîä âåð ã íó òûõ äëè òå ëü íî ìó âîç äåé ñò âèþ ñòðåñ ñà èëè
ñòðåñ ñà â ñî ÷å òà íèè ñ ïî òðåá ëå íè åì ýòà íî ëà, íà ïðî -
òèâ, ñî äåð æà íèå ìÐÍÊ äëÿ GR óìå íü øà åò ñÿ â 1,7 è
1,6 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî ïî ñðàâ íå íèþ ñ ñî ñó äà ìè ñòà -
ðûõ æè âîò íûõ (ðèñ. 4, Ã).

Èç âå ñò íî, ÷òî ñòðåññ, âû çâàí íûé ðàç ëè÷ íû ìè ñî -
öè à ëü íû ìè ôàê òî ðà ìè, ïðî âî öè ðó åò ïî òðåá ëå íèå àë -
êî ãî ëÿ è ñïî ñîá ñò âó åò àë êî ãî ëè çà öèè íà ñå ëå íèÿ [27,
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Ðèñ. 4. Èç ìå íå íèå óðîâ íÿ ìÐÍÊ ãå íîâ ýí äî òå ëè íî âûõ (ETA-R, À), àí ãè î òåí çè íî âûõ (AT1A-R, Á), âà çîï ðåñ ñè íî âûõ (V1A-R, Â) è ãëþ êî êîð òè êî -
èä íûõ (GR, Ã) ðå öåï òî ðîâ â àîð òå ñòà ðûõ (2-ÿ ãðóï ïà), ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ (3-ÿ ãðóï ïà) è àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ (4-ÿ ãðóï ïà) êðûñ. * — p<0,05 ïî
ñðàâ íå íèþ ñ óðîâ íåì ìÐÍÊ â àîð òå ìî ëî äûõ êðûñ (1-ÿ ãðóï ïà); ** — p<0,01 ïî ñðàâ íå íèþ ñ 1 è 2 ãðóï ïîé; # — p<0,05 ïî ñðàâ íå íèþ ñî 2-é
ãðóï ïîé.



28]. Íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå è ýïè -
äå ìè î ëî ãè ÷å ñêèå èñ ñëå äî âà íèÿ ñâè äå òå ëü ñò âó þò î
âàæ íîé ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîé ðî ëè ñòðåñ ñà è õðî íè ÷å ñêî -
ãî ïî òðåá ëå íèÿ ýòà íî ëà â ðàç âè òèè ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè -
ñòûõ çà áî ëå âà íèé, òåì íå ìå íåå, ìíî ãèå àñ ïåê òû íå ãà -
òèâ íî ãî âëè ÿ íèÿ ýòà íî ëà íà ðàç âè òèå, â ÷à ñò íî ñòè,
àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèè, îñòà þò ñÿ íå ÿñ íû ìè. Ïî -
ëà ãà þò, ÷òî íèç êèå äî çû àë êî ãî ëÿ ìî ãóò óìå íü øàòü
àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå çà ñ÷åò ïî çè òèâ íî ãî âëè ÿ íèÿ
íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ NO-ñèí òà çû è ñèí òåç NO â ýí äî òå -
ëè à ëü íûõ êëåò êàõ, â òî âðå ìÿ êàê õðî íè ÷å ñêîå ïî -
òðåá ëå íèå áî ëü øèõ äîç àë êî ãî ëÿ ïðè âî äèò ê äèñ ôóí -
ê öèè ýí äî òå ëèÿ [29, 30]. Áî ëåå òî ãî, â ðÿ äå ðà áîò
ïî êà çà íî, ÷òî äëè òå ëü íîå õðî íè ÷å ñêîå ïî òðåá ëå íèå
àë êî ãî ëÿ ëè áî íå âëèÿ åò íà ïî êà çà òå ëè àð òå ðè à ëü íî ãî
äàâ ëå íèÿ [20, 31], ëè áî, íà ïðî òèâ, îêà çû âà åò ãè ïî -
òåí çèâ íûé ýô ôåêò [32, 33]. Êàê ñâè äå òå ëü ñò âó þò
ìíî ãî ÷èñ ëåí íûå èñ ñëå äî âà íèÿ, ïî òðåá ëå íèå ýòà íî ëà
íà ôî íå ñòðåñ ñà ìî æåò âû çû âàòü ïî âû øå íèå àð òå ðè à -
ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ, à âû ðà æåí íîñòü íå ãà òèâ íî ãî âëè ÿ -
íèÿ íà òî íóñ êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ çà âè ñèò îò õà ðàê -
òå ðà, ñè ëû è ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè ñòðåñ ñà.

Ïî ëó ÷åí íûå â íà ñòî ÿ ùåì èñ ñëå äî âà íèè äàí íûå
òàê æå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî äëè òå ëü íîå ïî òðåá -
ëå íèå ýòà íî ëà â ñî ÷å òà íèè ñ âîç äåé ñò âè åì ñòðåñ ñà
ïðè âî äèò ê çíà ÷è òå ëü íûì èç ìå íå íè ÿì ñî êðà òè òå ëü -
íûõ ñâîéñòâ ñî ñó äîâ è ýê ñ ï ðåñ ñèè ðå öåï òî ðîâ ýí äî -
ãåí íûõ âà çî êîí ñò ðèê òî ðîâ. Ïðè ýòîì áî ëü øîé âêëàä
â äèñ ðå ãó ëÿ öèþ òî íó ñà ñî ñó äîâ âíî ñèò ñòðåñ ñîð íûé
êîì ïî íåíò. Òàê, â ñî ñó äàõ, âû äå ëåí íûõ èç îð ãà íèç ìà
ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ, àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ íà ôî íå ñòðåñ -
ñà èëè â ñî ñòî ÿ íèè àá ñòè íåí öèè êðûñ, â ðàâ íîé ñòå ïå -
íè ïî âû øà åò ñÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê äåé ñò âèþ NA.
Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî ïðè îò íî ñè òå ëü íî íå áî ëü øîì
NA-èí äó öè ðî âàí íîì óâå ëè ÷å íèè ñî êðà òè òå ëü íîé ðå -
àê öèè êî ëåö àîð òû ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ êðûñ è êðûñ
â óñëî âè ÿõ îò ìå íû ýòà íî ëà, óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè
a-AR â àîð òå âîç ðà ñ òà åò ìíî ãî êðàò íî (ðèñ. 1 è 3).
Âîç ìîæ íî, ýòî îáó ñëîâ ëå íî òåì, ÷òî ñêî ðîñòü ñèí òå çà 
ìÐÍÊ ïðè àê òè âà öèè ýê ñ ï ðåñ ñèè äàí íûõ ðå öåï òî ðîâ 
ïðå âîñ õî äèò ñêî ðîñòü ñèí òå çà èõ ðå öåï òîð íûõ áåë -
êîâ. Ïî-âè äè ìî ìó, àíà ëî ãè÷ íûì îá ðà çîì âîç ðà ñ òà åò
ýê ñ ï ðåñ ñèÿ a-AR è â ñî ñó äàõ àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ
æè âîò íûõ.

Íà ïðî òèâ, ãè ïåð ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê äåé ñò âèþ
ET1 èçî ëè ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ è
àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ êðûñ ñî õðà íÿ åò ñÿ â óñëî âè ÿõ
ñíè æåí íî ãî óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè ETA-R, ïî ñðåä ñò âîì
êî òî ðûõ ðå à ëè çó åò ñÿ âà çî êîí ñò ðèê òîð íûé ýô ôåêò
ET1 (ðèñ. 1 è 4, À). Ðå àê öèÿ ñî ñó äîâ îïðå äå ëÿ åò ñÿ
ñî îò íî øå íè åì àê òèâ íî ñòåé ðå öåï òî ðîâ ETA/ETB.
Äèñ áà ëàíñ ýòèõ ðå öåï òî ðîâ â ïî ëü çó ETA ÿâ ëÿ åò ñÿ
ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèì ôàê òî ðîì ðàç âè òèÿ ãè ïåð òåí çèè.
Ðà íåå áû ëî óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ïî òðåá ëå íèå ýòà íî ëà

â òå ÷å íèå 2—10 íåä. ïðè âî äèò ê óâå ëè ÷å íèþ ñè ëû
ÅÒ1-èí äó öè ðî âàí íî ãî ñî êðà ùå íèÿ ñî ñó äîâ, ïðè ýòîì 
óðî âåíü ìÐÍÊ äëÿ ETA- è ETB-ðå öåï òî ðîâ îñòà -
âàë ñÿ íå èç ìåí íûì. Îä íà êî â ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëåò êàõ 
óìå íü øà ëîñü ñî äåð æà íèå âà çî äè ëà òà òîð íûõ ETB-R
[22]. Ýòî ïî çâî ëè ëî àâ òî ðàì ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ïî -
òðåá ëå íèå ýòà íî ëà ïðè âî äèò ê äèñ áà ëàí ñó íà óðîâ íå
ñî îò íî øå íèÿ ETA- è ETB-ðå öåï òî ðîâ â ïîëü çó ïåð -
âûõ. Â íà øèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ ïðè íó äè òåëü íóþ àë êî ãî -
ëè çà öèþ êðûñ îñó ùå ñò â ëÿ ëè â òå ÷å íèå 28 íåä., ÷òî,
íå ñî ìíåí íî, äîë æíî ïðè âî äèòü ê áî ëåå íå ãà òèâ íûì
ïî ñëåä ñò âè ÿì, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó þò ïî ëó ÷åí íûå íà -
ìè äàí íûå î ñíè æå íèè óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè ETA-R.
Âå ðî ÿò íî, äëè òå ëü íîå ïî òðåá ëå íèå ýòà íî ëà åùå â áî -
ëü øåé ñòå ïå íè óã íå òà åò ñèí òåç è ETB-R, ïî ñêî ëü êó,
êàê áû ëî îò ìå ÷å íî âûøå, óæå ÷å ðåç 2 íåä. ïî òðåá ëå -
íèÿ ýòà íî ëà óìå íü øà åò ñÿ ñî äåð æà íèå ýòèõ ðå öåï òî -
ðîâ [22]. Êðî ìå òî ãî, ïîä âëè ÿ íè åì ýòà íî ëà óâå ëè ÷å -
íèå ET1-èí äó öè ðî âàí íî ãî ñî êðà ùå íèÿ àîð òû êðûñ
ïðè ñíè æåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè ETA-R ìîã ëî áûòü îáó -
ñëîâ ëå íî àê òè âà öèåé Rho-êè íàç íî ãî ñèã íà ëü íî ãî êà ñ -
êà äà, à òàê æå íà êîï ëå íè åì àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà
â ÃÌÊ.

Èç âå ñò íî, ÷òî ñòðåññ è õðî íè ÷å ñêîå ïî òðåá ëå íèå
ýòà íî ëà âû çû âà þò àê òè âà öèþ ðå íèí-àí ãè î òåí çè íî âîé 
ñè ñ òå ìû [34]. Íà ìè âïåð âûå óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ñî ñó -
äû, èç â ëå ÷åí íûå èç îð ãà íèç ìà êðûñ, ïîä âåð ã íó òûõ
äëè òå ëü íî ìó âîç äåé ñò âèþ ëåã êî ãî ñòðåñ ñà, âû çâàí íî -
ãî èçî ëÿ öèåé æè âîò íûõ, ãè ïî ðå àê òèâ íû ïî îò íî øå -
íèþ ê âà çî êîí ñò ðèê òîð íî ìó äåé ñò âèþ AVP è ATII.
Àíà ëî ãè÷ íûå ðå çó ëü òà òû ïî ëó ÷å íû è íà ñî ñó äàõ àë -
êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ è íà õî äÿ ùèõ ñÿ â ñî ñòî ÿ íèè àá ñòè -
íåí öèè æè âîò íûõ. Îñíîâ íûì êîì ïî íåí òîì ðå íèí-àí -
ãè î òåí çè íî âîé ñè ñ òå ìû ÿâ ëÿ åò ñÿ ATII, âà çî êîí ñò ðèê -
òîð íûé ýô ôåêò êî òî ðî ãî ðå à ëè çó åò ñÿ ÷å ðåç ëî êà ëè çî -
âàí íûå â ÃÌÊ ðå öåï òî ðû ÀT1-òè ïà. Â ýí äî òå ëè à ëü -
íûõ êëåò êàõ ñî ñó äîâ ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò ñÿ ÀÒ1- è
ÀÒ2-ðå öåï òî ðû, êî òî ðûå êîí ò ðî ëè ðó þò ñåê ðå öèþ
ýí äî òå ëèé-ðàñ ñëàá ëÿ þ ùèõ ôàê òî ðîâ. Ñèã íà ëè çà öèÿ
îò ýòèõ ðå öåï òî ðîâ íî ñèò àí òà ãî íè ñòè÷ íóþ íà ïðàâ -
ëåí íîñòü ïî îò íî øå íèþ äðóã ê äðó ãó [35]. Â íîð ìå,
ïðå îá ëà äà åò âà çî êîí ñò ðèê òîð íûé ýô ôåêò ATII [36,
37]. Õðî íè ÷å ñêîå ïî òðåá ëå íèå ýòà íî ëà âû çû âà åò àê -
òè âà öèþ äàí íîé ýí äîê ðèí íîé ñè ñ òå ìû [34]. Óñòà íîâ -
ëå íî, ÷òî ÷å ðåç 6 íåä. ïî òðåá ëå íèÿ ýòà íî ëà (20%
â/â) â ïëàç ìå ïî âû øà åò ñÿ àê òèâ íîñòü ðå íè íà, àí ãè î -
òåí çèí ï ðåâ ðà ùà þ ùå ãî ôåð ìåí òà (ÀÏÔ), âîç ðà ñ òà åò 
óðî âåíü ATI, ATII è àëü äî ñòå ðî íà [23]. Âìå ñ òå
ñ òåì, ïî òðåá ëå íèå ýòà íî ëà íå âëèÿ åò íà àê òèâ íîñòü
ÀÏÔ è óðîâ íè ATI è ATII â àîð òå è áðû æå å÷ íîé
àð òå ðèè êðûñ, à òàê æå íå èç ìå íÿ åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ðå -
öåï òîð íûõ áåë êîâ è ÀÏÔ [24]. Ñó äÿ ïî ðå çó ëü òà òàì 
ýòèõ èñ ñëå äî âà íèé, â ñî ñó äàõ àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ
æè âîò íûõ íå âîç ðà ñ òà åò àê òèâ íîñòü ëî êà ëü íîé ðå -
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íèí-àí ãè î òåí çè íî âîé ñè ñ òå ìû. Ïî ìíå íèþ àâ òî ðîâ,
ïðè õðî íè ÷å ñêîì ïî òðåá ëå íèè ýòà íî ëà ïî âû øå íèå àð -
òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íî
ÀÒ1À-èí äó öè ðî âàí íûì íà êîï ëå íè åì àê òèâ íûõ ôîðì 
êèñ ëî ðî äà è ñíè æå íè åì áèî äî ñ òóï íî ñòè îê ñè äà àçî òà.

Ñëå äó åò ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî â óïî ìÿ íó òûõ âû øå ðà -
áî òàõ ïå ðè îä ïðè íó äè òå ëü íîé àë êî ãî ëè çà öèè êðûñ
ñî ñòàâ ëÿë 6 íåä., â òî âðåìÿ êàê â íà øèõ èñ ñëå äî âà -
íè ÿõ — 24—28 íåä., ÷òî ñó ùå ñò âåí íûì îá ðà çîì
ìîã ëî îò ðà çè òü ñÿ íà õà ðàê òå ðå èç ìå íå íèé ôóí ê öè î íà -
ëü íîé àê òèâ íî ñòè è ýê ñ ï ðåñ ñèè AT1A-R V1A-R
â ñî ñó äàõ è ðàç âè òèè ãè ïî ðå àê òèâ íî ñòè ïî îò íî øå íèþ 
ê äåé ñò âèþ AVP è ATII. Òàê, â èñ ñëå äî âà íè ÿõ Íà -
òòî íà è ñî àâò. [32] óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ó êðûñ, ïî òðåá -
ëÿâ øèõ 36% ðàñ òâîð ýòà íî ëà â òå ÷å íèå 18 íåä., ñíè -
æà åò ñÿ ñè ñ òî ëè ÷å ñêîå äàâ ëå íèå. Ïðè ýòîì ó àë êî ãî -
ëè çè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ ïðåñ ñîð íàÿ ðå àê öèÿ íà âíóò -
ðè âåí íîå ââå äå íèå NA íå èç ìå íÿ åò ñÿ, íî çíà ÷è òå ëü íî 
ñíè æà åò ñÿ â îò âåò íà ââå äå íèå ATII. Ìû ïðåä ïî ëî -
æè ëè, ÷òî âû ÿâ ëåí íûå íà ìè èç ìå íå íèÿ ðå àê òèâ íî ñòè
ñî ñó äîâ ðàç âè âà þò ñÿ ïî ãëþ êî êîð òè êî èä-çà âè ñè ìî ìó
ìå õà íèç ìó.

Îñíîâ íîé ãîð ìî íà ëü íîé ñè ñ òå ìîé îò âå òà îð ãà íèç -
ìà íà ñòðåññ ÿâ ëÿ åò ñÿ ãè ïî òà ëà ìî-ãè ïî ôè çàð íî-íàä -
ïî ÷å÷ íè êî âàÿ îñü, îò âåò ñò âåí íàÿ çà âû ðà áîò êó
ñòðåññ-ãîð ìî íîâ. Èç ìå íå íèÿ â ðå ãó ëÿ öèè äàí íîé ñè ñ -
òå ìû è ñòðåññ ÿâ ëÿ þò ñÿ ôàê òî ðà ìè ðè ñ êà ðàç âè òèÿ
àë êî ãî ëü íîé çà âè ñè ìî ñòè [38, 39]. Èñ ñëå äî âà íèÿ ïî -
êà çà ëè, ÷òî êîð òè çîë, âëèÿÿ íà ðàç ëè÷ íûå ñòðóê òó ðû
ìîç ãà, ìî æåò óñè ëè âàòü íå ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå àë êî ãî ëÿ
íà êîã íè òèâ íîå ïî âå äå íèå è ïðî âî öè ðî âàòü ðå öè äè âû
åãî ïî òðåá ëå íèÿ [40]. Ïî ëà ãà þò, ÷òî àê òè âà öèÿ öè òî -
çî ëü íûõ GR â ìîç ãå ñïî ñîá ñò âó åò íåé ðî à äàï òà öèè
ê âîç äåé ñò âèþ ýòà íî ëà è ðàç âè òèþ çà âè ñè ìî ñòè [41,
42]. Ïî êà çà íî, ÷òî ïîä âëè ÿ íè åì ýòà íî ëà â ïðå ôðîí -
òà ëü íîé êî ðå, ïðè ëå æà ùåì ÿä ðå è ÿä ðå ëî æà êî íå÷ -
íîé ïî ëî ñêè ñíè æà åò ñÿ óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè GR, â òî
âðå ìÿ êàê â àìèã äà ëå è ãèï ïî êàì ïå îí îñòà åò ñÿ íå èç -
ìåí íûì [43]. Â ñòà äèè àá ñòè íåí öèè, íà ïðî òèâ, äî
íîð ìà ëü íûõ âå ëè ÷èí âîç ðà ñ òà åò ñíè æåí íûé óðî âåíü
ýê ñ ï ðåñ ñèè GR â ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ ñòðóê òó ðàõ ìîç ãà è
ñòà òè ñòè ÷å ñêè äî ñòî âåð íî ïî âû øà åò ñÿ â äðó ãèõ. Ýòè
ðå çó ëü òà òû ïî çâî ëè ëè àâ òî ðàì ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî
GR ÿâ ëÿ þò ñÿ ïî ñðåä íè êîì ýòà íîë-èí äó öè ðî âàí íîé
íåé ðî òîê ñè÷ íî ñòè â ìîç ãå è ðàç âè òèè àë êî ãî ëü íîé çà -
âè ñè ìî ñòè.

Ïðè îñò ðîì è õðî íè ÷å ñêîì ïî òðåá ëå íèè ýòà íî ëà, à 
òàê æå ïðè àá ñòè íåí ò íîì ñèí ä ðî ìå ó ÷å ëî âå êà è ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ â ïëàç ìå çíà ÷è òå ëü íî óâå -
ëè ÷åí óðî âåíü ãëþ êî êîð òè êî èä íûõ ãîð ìî íîâ
[44—46]. Ãëàâ íàÿ ðîëü â ðå à ëè çà öèè ýô ôåê òà ãëþ -
êî êîð òè êî è äîâ ïðè íàä ëå æèò GR. ßâ ëÿ ÿñü ôàê òî ðîì
òðàíñ êðèï öèè, îíè ñïî ñîá íû êàê àê òè âè ðî âàòü, òàê è
ïî äàâ ëÿòü ýê ñ ï ðåñ ñèþ ãå íîâ ðå öåï òîð íûõ áåë êîâ è

ôåð ìåí òîâ. Ïîä èõ âëè ÿ íè åì óñè ëè âà åò ñÿ òðàíñ êðèï -
öèÿ ãå íîâ äëÿ V1A-, ÀÒ1À- è ETA-ðå öåï òî ðîâ è
ïî äàâ ëÿ åò ñÿ äëÿ ETB- è 5ÍÒ1À-ðå öåï òî ðîâ
[47-51]. Ïðè äëè òå ëü íîì ñíè æå íèè ñî äåð æà íèÿ GR
íà ðó øà åò ñÿ ãëþ êî êîð òè êî èä çà âè ñè ìûé ñèí òåç ýòèõ
áåë êîâ. Ðà íåå íà ìè áû ëà óñòà íîâ ëå íà ïðÿ ìàÿ çà âè ñè -
ìîñòü ìåæ äó ñè ëîé âû çâàí íî ãî AVP èëè ATII ñî -
êðà ùå íèÿ èçî ëè ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû, óðîâ íåì ýê ñ ï -
ðåñ ñèè ðå öåï òî ðîâ V1A- è AT1A-òè ïà, ñ îä íîé ñòî -
ðî íû, è ñî äåð æà íè åì ìÐÍÊ äëÿ GR â ñî ñó äàõ,
ñ äðó ãîé. Òàê, ïðè àê òè âà öèè GR ïó òåì èí êó áà öèè
ñî ñó äîâ â òå ÷å íèå 24 ÷ ñ äåê ñà ìå òà çî íîì â 2 è 3 ðà çà
ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì óñè ëè âà åò ñÿ âà çî êîí ñò ðèê -
òîð íàÿ ðå àê öèÿ ñî ñó äîâ â îò âåò íà âîç äåé ñò âèå ATII
èëè AVP, íî íå NA, ET1, 5HT, è ýòè èç ìå íå íèÿ
áû ëè îáó ñëîâ ëå íû âû ðà æåí íûì äåê ñà ìå òà çîí-èí äó -
öè ðî âàí íûì óâå ëè ÷å íè åì ýê ñ ï ðåñ ñèè V1A- è
ÀÒ1À-ðå öåï òî ðîâ [52]. Íà ïðî òèâ, äå ñåí ñè òè çà öèÿ
GR äëè òå ëü íûì ââå äå íè åì êðû ñàì áî ëü øèõ äîç äåê -
ñà ìå òà çî íà ïðè âî äèò ê ñíè æå íèþ ñî äåð æà íèÿ ìÐÍÊ 
äëÿ GR, V1A- è ÀÒ1À-ðå öåï òî ðîâ è óìå íü øå íèþ
ñè ëû ñî êðà ùå íèÿ èçî ëè ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû â îò âåò 
íà âîç äåé ñò âèå ATII è AVP [53, 54].

Àíà ëî ãè÷ íîå ñíè æå íèå óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè GR,
V1A- è ÀÒ1À-ðå öåï òî ðîâ âû ÿâ ëå íî è â ñî ñó äàõ àë êî -
ãî ëè çè ðî âàí íûõ è ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ êðûñ. Íàè áî ëåå
çíà ÷è òå ëü íûì áû ëî ñíè æå íèå ñî äåð æà íèÿ ìÐÍÊ äëÿ
V1A- è ÀÒ1À-ðå öåï òî ðîâ. Ñ ó÷å òîì äàí íûõ ëè òå ðà -
òó ðû è ðå çó ëü òà òîâ ñîá ñò âåí íûõ èñ ñëå äî âà íèé åñòü âñå 
îñíî âà íèÿ ïî ëà ãàòü, ÷òî ðàç âè òèå ãè ïî ðå àê òèâ íî ñòè ñî -
ñó äîâ ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ, àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ èëè íà õî -
äÿ ùèõ ñÿ â ñî ñòî ÿ íèè àá ñòè íåí öèè êðûñ ïî îò íî øå íèþ
ê AVP èëè ATII îáó ñëîâ ëå íî ñíè æå íè åì ýê ñ ï ðåñ ñèè
ãå íîâ, îò âåò ñò âåí íûõ çà ñèí òåç ðå öåï òîð íûõ áåë êîâ.
Îñíîâ íîé ïðè ÷è íîé ðàç âè òèÿ ýòî ãî ïðî öåñ ñà ÿâ ëÿ åò ñÿ
ñíè æå íèå ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè GR, êî òî ðîå
ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íî êàê óìå íü øå íè åì óðîâ íÿ ýê ñ -
ï ðåñ ñèè ýòèõ ðå öåï òî ðîâ, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó þò ðå -
çóëü òà òû íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ, òàê è èõ èñ òî ùå -
íè åì, âû çâàí íûì âû ñî êèì óðîâ íåì ãëþ êî êîð òè êî èä -
íûõ ãîð ìî íîâ â ïëàç ìå ñòðåñ ñè ðî âàí íûõ è àë êî ãî ëè çè -
ðî âàí íûõ æè âîò íûõ. Êðî ìå òî ãî, ìû ïî ëà ãà åì, ÷òî íà -
ðó øå íèå ðå ãó ëÿ öèè òî íó ñà ñî ñó äîâ íà óðîâ íå ìåæ ðå -
öåï òîð íî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ GR, V1A- è ÀÒ1À-ðå -
öåï òî ðîâ âû çâà íû ñòðåñ ñîì èëè ñòðåñ ñîì â ñî ÷å òà íèè
ñ ýòà íî ëîì, íî íå îò äå ëü íî ýòà íî ëîì. Â ðà áî òå  è ñî -
àâò. [20] ïî êà çà íî, ÷òî ñî äåð æà íèå êîð òè êî ñòå ðî íà
â ïëàç ìå êðûñ âîç ðà ñ òà åò ïðè ñòðåñ ñå è ïðè åãî ñî ÷å òà -
íèè ñ àë êî ãî ëåì, â òî âðå ìÿ êàê ïðè ïî òðåá ëå íèè îä íî -
ãî ýòà íî ëà îñòà åò ñÿ íå èç ìåí íûì. Òåì íå ìå íåå, â èñ -
ñëå äî âà íè ÿõ, ïðî âî äè ìûõ íà äîá ðî âî ëü öàõ, óñòà íîâ ëå -
íî, ÷òî óðî âåíü êîð òè çî ëà íà ñòðåññ â áî ëü øåé ñòå ïå íè 
âîç ðà ñ òà åò ó ëèö, ïî òðåá ëÿ þ ùèõ áî ëü øèå äî çû àë êî -
ãî ëÿ, ÷åì ó óìå ðåí íî ïî òðåá ëÿ þ ùèõ ëèö (3,5 è
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0,7 íìîëü/ë ñî îò âåò ñò âåí íî) [30]. Âñå ýòî ñâè äå òåëü -
ñò âó åò î ñëîæ íûõ ìå õà íèç ìàõ íå ãà òèâ íî ãî âëè ÿ íèÿ àë -
êî ãî ëÿ íà ôóí ê öèþ ãè ïî òà ëà ìî-ãè ïî ôè çàð íî-íàä ïî -
÷å÷ íè êî âàÿ îñè è èõ ïî ñëåä ñò âèé íà óðîâ íå öåí ò ðà ëü -
íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû è ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ òêà íåé.

Âïåð âûå âû ÿâ ëå íî íå ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå ýòà íî ëà íà
ñå ðî òî íè íå ãè ÷å ñêóþ ðå ãó ëÿ öèþ òî íó ñà êðî âå íîñ íûõ
ñî ñó äîâ, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó åò ïî äàâ ëå íèå ñî êðà òè -
òå ëü íî ãî îò âå òà èçî ëè ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû â îò âåò
íà âîç äåé ñò âèå íèç êèõ è ñðåä íèõ êîí öåí ò ðà öèÿ 5ÍÒ.
×å ðåç 1ìåñ ïî ñëå îò ìå íû ïðè å ìà ýòà íî ëà íà áëþ äà -
ëàñü òåí äåí öèÿ ê îò íî ñè òå ëü íîé íîð ìà ëè çà öèè
5ÍÒ-èí äó öè ðî âàí íî ãî ñî êðà ùå íèÿ (ðèñ. 1). Ñëå äó åò 
ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî ñ óâå ëè ÷å íè åì ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè
æèç íè æè âîò íûõ è ïðè äëè òå ëü íîì âîç äåé ñò âèè èçî -
ëÿ öè îí íî ãî ñòðåñ ñà, íà ïðî òèâ, ðàç âè âà åò ñÿ ãè ïåð ðå -
àê òèâ íîñòü ñî ñó äîâ ïî îò íî øå íèþ ê äåé ñò âèþ äàí íî -
ãî ìî íî àìè íà. Ðîëü öåí ò ðà ëü íîé ñå ðî òî íè íåð ãè ÷å -
ñêîé ñè ñ òå ìû â ìå õà íèç ìàõ ôîð ìè ðî âà íèÿ àë êî ãî ëü -
íîé çà âè ñè ìî ñòè è àá ñòè íåí ò íî ãî ñèí ä ðî ìà èçó ÷å íà
îò íî ñè òå ëü íî õî ðî øî [8, 55—58]. Ïî ëà ãà þò, ÷òî íå -
ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå àë êî ãî ëÿ íà âàæ íåé øèå íåé ðî ìå äè -
à òîð íûå ñè ñ òå ìû ìîç ãà è íà ðó øå íèå êîã íè òèâ íûõ
ôóí ê öèé ðå à ëè çó åò ñÿ ÷å ðåç ñå ðî òî íè íî âûå ðå öåï òî ðû 
5ÍÒ3-, 5ÍÒ1À- è 5ÍÒ2À/2Ñ/2Â-òè ïà, à òàê æå
÷å ðåç 5ÍÒ-òðàíñ ïîð òåð.

Âëè ÿ íèå ýòà íî ëà íà ôóí ê öèþ ñå ðî òî íè íåð ãè ÷å -
ñêîé ñè ñ òå ìû â ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ òêà íÿõ, â òîì ÷èñ ëå
â ñî ñó äàõ, èçó ÷å íî â ìå íü øåé ñòå ïå íè. Â ýê ñ ïå ðè ìåí -
òàõ íà èçî ëè ðî âàí íîé õâî ñ òî âîé àð òå ðèè êðûñ ïî êà -
çà íî, ÷òî ýòà íîë â êîí öåí ò ðà öèè 0,03 Ì óñè ëè âà åò,
â êîí öåí ò ðà öèè 0,1 Ì — íå èç ìå íÿ åò ÷óâ ñò âè òå ëü -
íîñòü ñî ñó äîâ ê äåé ñò âèþ 5ÍÒ, à â êîí öåí ò ðà öèè 0,3 
Ì èí ãè áè ðó åò 5ÍÒ-èí äó öè ðî âàí íîå ñî êðà ùå íèå.
Êðî ìå òî ãî, ñî ñó äû, èç â ëå ÷åí íûå èç îð ãà íèç ìà êðûñ
ïî ñëå îä íî êðàò íî ãî ïðè å ìà ýòà íî ëà (2 ã/êã), áû ëè
ìå íåå ÷óâ ñò âè òå ëü íû ê äåé ñò âèþ 5ÍÒ [59]. Ïî êà íå -
ÿ ñåí ìå õà íèçì ýòî ãî ôå íî ìå íà. Òðà äè öè îí íî ñ÷è òà -
åò ñÿ, ÷òî âà çî êîí ñò ðèê òîð íûé ýô ôåêò 5ÍÒ ðå à ëè çó -
åò ñÿ, ãëàâ íûì îá ðà çîì, ÷å ðåç 5ÍÒ2À-ðå öåï òî ðû.
Ñó äÿ ïî ðå çó ëü òà òàì èñ ñëå äî âà íèÿ, óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ -
ñèè ýòèõ ðå öåï òî ðîâ â ñî ñó äàõ, èç â ëå ÷åí íûõ èç îð ãà -
íèç ìà àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ â ïå ðè îä îò ìå -
íû ýòà íî ëà, ñó ùå ñò âåí íî íå èç ìå íÿ åò ñÿ (ðèñ. 3). Îä -
íà êî â ýòèõ ñî ñó äàõ ïî÷ òè â 2 ðà çà óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ñî -
äåð æà íèå ìÐÍÊ äëÿ 5ÍÒ2Â-ðå öåï òî ðîâ. Ðà íåå íà -
ìè áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî âîç äåé ñò âèå àãî íè ñòà
5ÍÒ2Â-ðå öåï òî ðîâ BW 723C86 íà ïðåä ñîê ðà ùåí -
íûå ñî ñó äû ïðè âî äèò ê èõ ðàñ ñëàá ëå íèþ [60, 61].
Îä íà êî äî ñèõ ïîð íåò ÷åò êî ãî ïðåä ñòàâ ëå íèÿ î ìå õà -
íèç ìàõ åãî ðå ëàê ñè ðó þ ùå ãî äåé ñò âèÿ, êàê è íåò åäè -
íî ãî ìíå íèÿ î ôóí ê öè î íà ëü íîé ðî ëè 5ÍÒ2Â-ðå öåï -
òî ðîâ â êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äàõ. Ñó äÿ ïî äàí íûì ëè òå -
ðà òó ðû, âàæ íåé øàÿ ôóí ê öèÿ ýòèõ ðå öåï òî ðîâ çà êëþ -

÷àò ñÿ â èõ ìî äó ëè ðó þ ùåì âëè ÿ íèè íà àê òèâ íîñòü
5ÍÒ-òðàíñ ïîð òå ðà (5ÍÒÒ). Ìíî ãèå èí ãè áè òî ðû
5ÍÒÒ îá ëà äà þò àãî íè ñòè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòüþ ïî îò -
íî øå íèþ ê 5ÍÒ2Â-R [62, 63]. Ðà íåå ìû ïî êà çà ëè,
÷òî èí ãè áè òî ðû 5ÍÒ-òðàíñ ïîð òå ðà çíà ÷è òå ëü íî óìå -
íü øà þò ïðè ðîñò ñè ëû ñî êðà ùå íèÿ àîð òû êðûñ, âû -
çâàí íûé äåé ñò âè åì 5ÍÒ, è ðàñ ñëàá ëÿ þò ïðåä ñîê ðà -
ùåí íûå ñî ñó äû àíà ëî ãè÷ íî òî ìó, êàê ýòî íà áëþ äà åò -
ñÿ ïðè âîç äåé ñò âèè íà íèõ àãî íè ñòà 5ÍÒ2Â-R BW
723C86. Â êà ÷å ñò âå ãè ïî òå çû ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü,
÷òî ïîä âëè ÿ íè åì àë êî ãî ëÿ íà ðó øà åò ñÿ ôóí ê öèÿ
5ÍÒ-òðàíñ ïîð òå ðà, ÷òî ïðè âî äèò ê óìå íü øå íèþ ïî -
ñòóï ëå íèÿ ìî íî àìè íà â êëåò êó è óã íå òå íèþ ðå öåï òîð -
íå çà âè ñè ìûõ ìå õà íèç ìîâ ðå ãó ëÿ öèè ñî êðà òè ìî ñòè
ÃÌÊ ñî ñó äîâ. È ê ýòî ìó ïðî öåñ ñó, ïî-âè äè ìî ìó,
ïðè ÷à ñò íû 5ÍÒ2Â-R, ïî ñêî ëü êó òî ëü êî â ñî ñó äàõ
àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ â ñòà äèè àá ñòè íåí öèè
íà áëþ äà åò ñÿ äâó êðàò íîå óâå ëè ÷å íèå ñî äåð æà íèÿ
ìÐÍÊ äëÿ ýòèõ ðå öåï òî ðîâ. Îä íà êî äëÿ ïîä òâåð æ -
äå íèÿ äàí íîé ãè ïî òå çû íå îá õî äè ìî ïðî äîë æèòü èñ -
ñëå äî âà íèÿ â äàí íîì íà ïðàâ ëå íèè, à òàê æå èñ ñëå äî -
âàòü ïðè ÷à ñò íîñòü äðó ãèõ òè ïîâ 5ÍÒ-ðå öåï òî ðîâ
ê ðàç âè òèþ ãè ïî ðå àê òèâ íî ñòè ñî ñó äîâ ê äåé ñò âèþ ñå -
ðî òî íè íà.

Çà êëþ ÷å íèå

Òà êèì îá ðà çîì, ó êðûñ ñ äè ëà òà öè îí íîé àë êî ãî ëü -
íîé êàð äè î ìè î ïà òèåé ðàç âè âà þò ñÿ ðàç ëè÷ íûå ïî ñòå -
ïå íè âû ðà æåí íî ñòè è íà ïðàâ ëåí íî ñòè èç ìå íå íèÿ ðå -
àê òèâ íî ñòè ñî ñó äîâ ïî îò íî øå íèþ ê ýí äî ãåí íûì âà -
çî êîí ñò ðèê òîð íûì ñî å äè íå íè ÿì. Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå 
ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî âàæ íåé øèì ïà òî ãå íå òè ÷å -
ñêèì çâå íîì íà ðó øå íèÿ íåé ðî ýí äîê ðèí íîé ðå ãó ëÿ öèè 
ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà ïðè õðî íè ÷å ñêîì àë êî ãî ëèç ìå
â ñî ÷å òà íèè ñî ñòðåñ ñîì ÿâ ëÿ åò ñÿ âû ÿâ ëåí íîå â íà øèõ 
èñ ñëå äî âà íè ÿõ óã íå òå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè è ôóí ê öè î íà ëü -
íîé àê òèâ íî ñòè ãëþ êî êîð òè êî èä íûõ ðå öåï òî ðîâ â ñî -
ñó äàõ. GR ïî ëî æè òå ëü íî ðå ãó ëè ðó þò òðàíñ êðèï öèþ
ìíî ãèõ ðå öåï òîð íûõ è ðå ãó ëÿ òîð íûõ áåë êîâ, â òîì
÷èñ ëå AT1A-R, àí ãè î òåí çèí ï ðåâ ðà ùà þ ùå ãî ôåð ìåí -
òà è V1A-R. Ïî ý òî ìó ìû ïî ëà ãà åì, ÷òî ðàç âè òèå ãè -
ïî ðå àê òèâ íî ñòè ê äåé ñò âèþ ATII è AVP è ñíè æå íèå
ýê ñ ï ðåñ ñèè AT1A-R è V1A-R â ñî ñó äàõ ñòðåñ ñè ðî -
âàí íûõ è àë êî ãî ëè çè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ ÿâ ëÿ åò ñÿ
GR-çà âè ñè ìûì ïðî öåñ ñîì. Íå èñê ëþ ÷å íî, ÷òî óìå -
íü øå íèå óðîâ íÿ ìÐÍÊ äëÿ ETA-R òàê æå îáó ñëîâ -
ëå íî ñíè æåí íîé àê òèâ íî ñòüþ GR.

Îñî áûé èí òå ðåñ ïðåä ñòàâ ëÿ þò äàí íûå î âëè ÿ íèè
ýòà íî ëà íà ñå ðî òî íè íåð ãè ÷å ñêóþ ðå ãó ëÿ öèþ ñî êðà òè -
ìî ñòè ñî ñó äîâ. Èç âñåõ ðàñ ñìîò ðåí íûõ â íà ñòî ÿ ùåì
èñ ñëå äî âà íèè ñè ñ òåì, ó÷à ñò âó þ ùèõ â ðå ãó ëÿ öèè òî íó -
ñà êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ, ýòà íîë ñàì ïî ñå áå èç áè ðà -
òå ëü íî óã íå òà åò 5ÍÒ-èí äó öè ðî âàí íîå ñî êðà ùå íèå
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èçî ëè ðî âàí íûõ êî ëåö àîð òû êðûñ. È ýòî ïðè òîì, ÷òî 
ñ óâå ëè ÷å íè åì ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè æèç íè, à òàê æå
ïîä âëè ÿ íè åì ñòðåñ ñà, êî òî ðî ìó æè âîò íûå ïîä âåð ãà -
ëèñü â ïðî öåñ ñå ìî äå ëè ðî âà íèÿ àë êî ãî ëü íîé êàð äè î -
ìè î ïà òèè, íà ïðî òèâ, óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü
ñî ñó äîâ ê äåé ñò âèþ 5ÍÒ. Ïî íÿòü ìå õà íèç ìû, ëå æà -
ùèå â îñíî âå ýòî ãî ïðî öåñ ñà, íàì ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ
êðàé íå âàæ íûì. Ðå çó ëü òà òû ñîá ñò âåí íûõ èñ ñëå äî âà -
íèé, à òàê æå äàí íûå ëè òå ðà òó ðû, ïî çâî ëÿ þò ïðåä ïî -
ëî æèòü, ÷òî âû ÿâ ëåí íûå íà ðó øå íèÿ íåé ðî ýí äîê ðèí -
íîé ðå ãó ëÿ öèè ðàç âè âà þò ñÿ íå òî ëü êî â àîð òå, íî è
â äðó ãèõ ñî ñó äàõ, ÷òî ìî æåò áûòü îä íèì èç ìå õà íèç -
ìîâ ðàç âè òèÿ ïî ëè îð ãàí íîé ïà òî ëî ãèè ïðè õðî íè ÷å -
ñêîì àë êî ãî ëèç ìå, â òîì ÷èñ ëå ñïî ñîá ñò âî âàòü ðàç âè -
òèþ êàð äè î ìè î ïà òèè. Î÷å âèä íî, ÷òî â íà ñòî ÿ ùåå
âðå ìÿ âû ÿâ ëå íà ëèøü ìà ëàÿ ÷àñòü ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèõ
ìå õà íèç ìîâ äåé ñò âèÿ ýòà íî ëà íà ôóí ê öèþ ìíî ãèõ ñè -
ñ òåì è îð ãà íîâ è äëÿ îò âå òà íà ìíî ãèå âî ïðî ñû òðå áó -
åò ñÿ áî ëü øàÿ è ìíî ãî ïëà íî âàÿ ðà áî òà.

Ðà áî òà âû ïîë íå íà ïðè ïîä äåð æ êå ÐÔÔÈ ïðî -
åêò ¹ 13-04-00464.
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