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Èñ ñëå äî âà íî âëè ÿ íèå L-êàð ãè òè íà è àôî áà çî ëà è èõ êîì áè íà öèè ñ L-àð ãè íè íîì íà áèî õè ìè ÷å ñêèå è ãè ñ òî -
ëî ãè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè ýí äî òå ëè à ëü íîé äèñ ôóí ê öèè ó êðûñ ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé. Ïî ëó ÷åí íû ìè äàí -
íû ìè âû ÿâ ëå íû áèî õè ìè ÷å ñêèå ìàð êå ðû äèñ ôóí ê öèè ýí äî òå ëèÿ. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ó êðûñ ñ êî áà ëü òî âîé èí -
òîê ñè êà öèåé íà ôî íå ëå ÷å íèÿ ïðî èñ õî äè ëî óã íå òå íèå ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ (ÏÎË), ñíè æå íèå êîí -
öåí ò ðà öèè ìà ëî íî âî ãî äèà ëüäå ãè äà (ÌÄÀ) â ýðèò ðî öè òàõ, àê òè âà öèÿ ñó ïåð îê ñèä äèñ ìó òà çû (ÑÎÄ). Ýòî
ñî ïðî âîæ äà ëîñü ïî âû øå íè åì êîí öåí ò ðà öèè îê ñè äà àçî òà (NO), äî ñòóï íî ñòè ñóá ñò ðà òà L-àð ãè íè íà è, âîç -
ìîæ íî, ýê ñ ï ðåñ ñèè eNOS íà ôî íå L-êàð íè òè íà è àôî áà çî ëà.
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Ef fect of L-carnitine, afobazole and their com bi na tion with L-arginine 
on bio chem i cal and histological in di ces of en do the lial disfunction 
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The in flu ence of L-carnitine and afobazole and their com bi na tion with L-arginine on bio chem i cal and histological in -
di ces of en do the lial dys func tion in rats with co balt in tox i ca tion. The ob tained data re vealed bio chem i cal mark ers of en do -
the lial dys func tion. Found that in rats with co balt in tox i ca tion dur ing treat ment oc curred in hi bi tion of lipid peroxidation
(LPO), re duced the con cen tra tion of malondialdehyde (MDA) in eryth ro cytes, ac ti va tion of superoxide dismutase
(SOD). This was ac com pa nied by in creased con cen tra tions of ni tric ox ide (NO), the avail abil ity of the sub strate
L-arginine and pos si bly the ex pres sion of eNOS in the back ground of L-carnitine and afobazole.
     Key words: lipid peroxidation, an ti ox i dant sys tem, ni tric ox ide, reg u la tors of ex pres sion of eNOS, his tol ogy, afobazole, 
L-carnitine

Çà ãðÿç íå íèå ñðå äû îáè òà íèÿ êñå íî áè î òè êà ìè —
îä íà èç ãëî áà ëü íûõ íå ðå øåí íûõ ïðîá ëåì, àê òó à ëü -
íîñòü êî òî ðîé åùå áî ëåå âîç ðîñ ëà â ÕÕI âå êå. Ñðå äè 
êñå íî áè î òè êîâ âàæ íîå ìåñ òî çà íè ìà þò òÿ æå ëûå
öâåò íûå ìå òàë ëû è èõ ñî ëè, êî òî ðûå â áî ëü øèõ êî ëè -
÷å ñò âàõ ïî ñòó ïà þò â îêðó æà þ ùóþ ñðå äó è ÷å ðåç îð -
ãà íû ïè ùå âà ðå íèÿ, äû õà íèÿ, êîæ íûå ïî êðî âû è ñëè -
çè ñòûå â îð ãà íèçì ÷å ëî âå êà è æè âîò íûõ [4].

Ýêî òîê ñè êàí òû âîç äåé ñò âó þò ïðàê òè ÷å ñêè íà âñå
âíóò ðåí íèå îð ãà íû íà ìî ëå êó ëÿð íîì, êëå òî÷ íîì, òêà -
íå âîì è ñè ñ òåì íîì óðîâ íÿõ. Ýô ôåê òèâ íîñòü âîç äåé -

ñò âèÿ âî ìíî ãîì çà âè ñèò îò êîí öåí ò ðà öèè è äëè òå ëü -
íî ñòè ýê ñ ïî çè öèè òîê ñè ÷å ñ êî ãî âå ùå ñò âà, êîì áè íà -
öèè åãî ñ äðó ãè ìè ïî âðåæ äà þ ùè ìè ôàê òî ðà ìè, ïðåä -
øå ñò âó þ ùå ãî ñî ñòî ÿ íèÿ çäî ðî âüÿ ÷å ëî âå êà è åãî èì -
ìó íî ëî ãè ÷å ñêîé ðå àê òèâ íî ñòè [1, 7].

Îä íèì èç òà êèõ ìå òàë ëîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ êî áàëüò, êî òî -
ðûé øè ðî êî èñ ïî ëü çó åò ñÿ â ìå òàë ëóð ãè ÷å ñêîé ïðî -
ìûø ëåí íî ñòè â âè äå ñïëà âîâ â ñî ñòà âå öâåò íûõ òÿ æå -
ëûõ ìå òàë ëîâ. Âìå ñ òå ñ âû áðî ñà ìè, êî áàëüò ïî ïà äà åò 
âî âíåø íþþ ñðå äó, çà ãðÿç íÿÿ ïî÷ âó, ïè òü å âóþ âî äó,
îò êðû òûå âî äî åìû. Ïðå äå ëü íî äî ïó ñ òè ìàÿ êîí öåí ò -
ðà öèÿ êî áà ëü òà â âîç äó õå ñî ñòàâ ëÿ åò
0,05—0,1 ìã/äì3. ×èñ òîé ñ÷è òà åò ñÿ âî äà, â êî òî ðîé
ñî äåð æà íèå ìå òàë ëà íå ïðå âû øà åò òû ñÿ÷ íûõ äî ëåé ìã 
íà äì3. Â òî æå âðåìÿ, êî áàëüò èìå åò âàæ íîå áèî ëî -
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ãè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå â ïðè ðî äå è, êàê ìèê ðî ýëå ìåíò, íå -
îá õî äèì âñåì æè âûì îð ãà íèç ìàì. Îí îò íî ñèò ñÿ
ê ÷èñ ëó áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûõ è âñå ãäà ñî äåð æèò ñÿ
â îð ãà íèç ìå æè âîò íûõ è â ðàñ òå íè ÿõ [12]. Îñíîâ íîé
áèî ëî ãè ÷å ñêîé ðî ëüþ ýòî ãî ýëå ìåí òà ñ÷è òà åò ñÿ åãî
ïðè ñóò ñò âèå â ìî ëå êó ëå âî äî ðà ñò âî ðè ìî ãî âè òà ìè íà
Â12, â êî òî ðîì åãî ìàñ ñî âàÿ äî ëÿ ñî ñòàâ ëÿ åò — 4%.
Ó ÷å ëî âå êà è æè âîò íûõ îí ÿâ ëÿ åò ñÿ êî ôàê òî ðîì ðÿ äà
æèç íåí íî âàæ íûõ ôåð ìåí òîâ. Â òî æå âðåìÿ, ïî âû -
øåí íûå êîí öåí ò ðà öèè ñî å äè íå íèé êî áà ëü òà äëÿ îð ãà -
íèç ìà ÷å ëî âå êà è æè âîò íûõ íå ÿâ ëÿ þò ñÿ áåç ðàç ëè÷ -
íû ìè, à âû çû âà þò ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå íà ðó øå íèÿ âî
âíóò ðåí íèõ îð ãà íàõ è òêà íÿõ. Èç áû òî÷ íîå ïî ñòóï ëå -
íèå ñî ëåé òÿ æå ëûõ öâåò íûõ ìå òàë ëîâ, â ÷à ñò íî ñòè,
êî áà ëü òà â îð ãà íèçì ÿâ ëÿ åò ñÿ ãå íî-, ôåð ìåí òî- è
ìåì á ðà íî òîê ñè÷ íûì [2, 3, 7]. Â îñíî âå ïî âðåæ äà þ -
ùå ãî äåé ñò âèÿ îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà ïðè àí ãè î ïà òè -
ÿõ ðàç ëè÷ íî ãî ãå íå çà ëå æàò èç ìå íå íèÿ ôè çè êî-õè ìè -
÷å ñêèõ ñâîéñòâ ìåì á ðàí êëå òîê è ñòðóê òóð íî-ôóí ê öè -
î íà ëü íûå èç ìå íå íèÿ [6, 14]. Â ðàç âè òèè ýòèõ íà ðó -
øå íèé èã ðà åò çíà ÷è òå ëü íóþ ðîëü áëî êè ðî âà íèå ôóí ê -
öè î íà ëü íî àê òèâ íûõ ãðóïï, ñòðóê òóð íûõ áåë êîâ è
ôåð ìåí òîâ [5]. Ñ íå êî òî ðû ìè ìå òàë ëà ìè, â ÷à ñò íî ñòè 
ñî ñâèí öîì, êî áàëüò â îð ãà íèç ìå âñòó ïà åò â ñè íå ðãè -
÷å ñêèå ñâÿ çè, ïî òåí öè ðóÿ èõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå âîç äåé -
ñò âèÿ [23].

Íå ñìîò ðÿ íà ìíî ãî êðàò íîå èçó ÷å íèå òîêñè÷ íî ñ òè
êî áà ëü òà îñòà þò ñÿ íå è çó ÷åí íû ìè ìå õà íèç ìû åãî ïî -
âðåæ äà þ ùå ãî äåé ñò âèÿ íà êëå òî÷ íî-ìî ëå êó ëÿð íîì
óðîâ íå [16, 20].

Îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ, ðàç âè âà þ ùèé ñÿ íà ôî íå
èí òîê ñè êà öèè õëî ðè äîì êî áà ëü òà, àñ ñî öè è ðó åò ñÿ ñî
ñíè æå íè åì áèî äî ñ òóï íî ñòè îê ñè äà àçî òà (NO) è
ðàç âè òè åì äèñ ôóí ê öèè ýí äî òå ëèÿ. Âñå âû øå èç ëî æåí -
íîå äà åò îñíî âà íèå ïî ëà ãàòü, ÷òî íå îá õî äè ìîé ñî ñòàâ -
ëÿ þ ùåé îï òè ìè çà öèè ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîé òå ðà ïèè ñî ñó -
äè ñòûõ îñëîæ íå íèé, âû çâàí íûõ õëî ðè äîì êî áàëü òà,
ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî èñê è èñ ïû òà íèå íî âûõ ïðå ïà ðà òîâ, îá ëà -
äà þ ùèõ ñïî ñîá íî ñòüþ ìî äó ëè ðî âàòü ïðî äóê öèþ NO
è èí ãè áè ðî âàòü ñâî áîä íî ðà äè êà ëü íîå îêèñ ëå íèå.
Â ïî ñëåä íèå ãî äû â ëè òå ðà òó ðå ïî ÿ âè ëèñü äàí íûå î
íî âîì ïðå ïà ðà òå — àôî áà çî ëå (2-[2-(ìîð ôî ëè -
íî)ýòèë òèî]- 5-ýòîê ñè áåí çè ìè äà çî ëà ãèä ðî õëî ðè äå),
ñèí òå çè ðî âàí íîì â ÃÓ ÍÈÈ ôàð ìà êî ëî ãèè èì. Â.Â.
Çà êó ñî âà ÐÀÌÍ è îêà çû âà þ ùèì ïðî òè âî èøå ìè ÷å -
ñêîå äåé ñò âèå ÷å ðåç s1-ðå öåï òî ðû [11, 19], çà ùè ùàÿ
êëåò êó îò ñâî áîä íîðà äè êà ëü íîé àã ðåñ ñèè [8, 26, 29].
Íå èñê ëþ ÷å íî, ÷òî ïî äàâ ëå íèå ñâî áîä íîðà äè êà ëü íî ãî 
îêèñ ëå íèÿ îáó ñëîâ ëå íî ñïî ñîá íî ñòüþ àãî íè ñòîâ
s1-ðå öåï òî ðîâ óìå íü øàòü àê òèâ íîñòü èí äó öè áå ëü íîé
NO-ñèí òà çû (iNOS), êî òî ðàÿ ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê
îäèí èç îñíîâ íûõ «ìå äè à òî ðîâ» ïî âðåæ äå íèÿ ýí äî -
òå ëèÿ è èøå ìè çè ðî âàí íûõ êàð äè î ìè î öè òîâ. Âîç ìîæ -
íî, ïî äàâ ëå íèå àãî íè ñòà ìè s1-ðå öåï òî ðîâ àê òèâ íî ñòè

iNOS ñïî ñîá ñò âó åò óâå ëè ÷å íèþ ñèí òå çà êîí ñòè òó òèâ -
íîé NO-ñèí òà çû — eNOS, êî òî ðàÿ ñïî ñîá ñò âó åò çà -
ùè òå êëå òîê îò ñâî áîä íî ðà äè êà ëü íî ãî ïî âðåæ äå íèÿ
[30, 24]. Âìå ñ òå ñ òåì, äëÿ ïîä òâåð æ äå íèÿ ýòèõ ìå -
õà íèç ìîâ äåé ñò âèÿ àôî áà çî ëà ïðåä ñòàâ ëÿ åò íà ó÷ íûé
èí òå ðåñ èñ ñëå äî âà íèÿ âëè ÿ íèÿ àôî áà çî ëà è L-àð ãè íè -
íà, à òàê æå L-êàð íè òè íà íà ïî êà çà òå ëè ïå ðå êèñ íî ãî
îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ (ÏÎË), ìå òà áî ëèç ìà NO è ãè ñ -
òî ïà òî ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè ïðè êî áà ëü òî âîé
èí òîê ñè êà öèè.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ: èçó ÷èòü âëè ÿ íèå L-êàð íè òè -
íà è àôî áà çî ëà, èõ êîì áè íà öèè ñ L-àð ãè íè íîì íà
áèî õè ìè ÷å ñêèå è ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè ôóí ê -
öèè ýí äî òå ëèÿ ó êðûñ ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé.

Ìå òî äè êà
Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âå äå íû íà 120 êðû ñàõ-ñàì öàõ

ëè íèè Âè ñ òàð îä íîé âîç ðà ñò íîé ãðóï ïû
(10—14 ìåñ.), ìàñ ñîé 220—250 ã. Ñî äåð æà íèå
êðûñ â âè âà ðèè è ïðî âå äå íèå ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ ñî îò âåò -
ñò âî âà ëè «Ïðà âè ëàì ïðî âå äå íèÿ ðà áîò ñ èñ ïî ëü çî âà -
íè åì ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ», ðàç ðà áî òàí íûì 
è óòâåð æ äåí íûì ÌÇ ÑÑÑÐ (1977 ã.), à òàê æå
ïðèí öè ïàì Õå ëü ñèí ê ñêîé äå êëà ðà öèè (2000 ã.).

Êîí ò ðî ëü íóþ ãðóï ïó ñî ñòà âè ëè èí òàê ò íûå æè âîò -
íûå (n = 20), ïî âîç ðà ñ òó è ìàñ ñå ñî ïî ñòà âè ìûå
ñ îñíîâ íîé ãðóï ïîé. Êî áà ëü òî âóþ èí òîê ñè êà öèþ ìî -
äå ëè ðî âà ëè ââå äå íè åì õëî ðè äà êî áà ëü òà â äî çå
2 ìã/êã âå ñà æè âîò íî ãî.

Ïî äî ïûò íûå êðû ñû áû ëè ðàç áè òû íà ñëå äó þ ùèå
ãðóï ïû:

1. Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà — èí òàê ò íûå êðû ñû
(n = 20);

2. Êðû ñû ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé áåç ëå ÷å -
íèÿ (n = 20);

3. Êðû ñû ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé, ïî ëó ÷àâ -
øèå â òå ÷å íèå 30 äíåé àôî áà çîë â äî çå 10 ìã/êã
(n = 20);

4. Êðû ñû ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé, ïî ëó ÷àâ -
øèå â òå ÷å íèå 30 äíåé L-êàð íè òèí â äî çå 25 ìã/êã
(n = 20);

5. Êðû ñû ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé, ïî ëó ÷àâ -
øèå â òå ÷å íèå 30 äíåé L-àð ãè íèí + àôî áà çîë
(n = 20);

6. Êðû ñû ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé, ïî ëó ÷àâ -
øèå â òå ÷å íèå 30 äíåé L-àð ãè íèí + L-êàð íè òèí
(n = 20).

Ïî îêîí ÷à íèè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïîä òè î ïåí òà ëî âûì
íàð êî çîì ó êðûñ çà áè ðà ëè êðîâü èç ñåð ä öà, â ãå ìî ëè -
çà òå ýðèò ðî öè òîâ îïðå äå ëÿ ëè êîí öåí ò ðà öèþ ìà ëî íî -
âî ãî äèà ëüäå ãè äà (ÌÄÀ) [21] è àê òèâ íîñòü ñó ïåð îê -
ñèä äèñ ìó òà çû (ÑÎÄ) ìå òî äîì àóòî î êèñ ëå íèÿ àä ðå -
íà ëè íà. Â ñû âî ðîò êå êðî âè êàæ äîé ãðóï ïû îïðå äå ëÿ -
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ëè: àê òèâ íîñòü ÑÎÄ, êà òà ëà çû [10], êîí öåí ò ðà öèþ
öå ðó ëîï ëàç ìè íà [9] è ñóì ìàð íûõ ìå òà áî ëè òîâ NO
[13].

Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó ðå çó ëü òà òîâ ïðî âî äè ëè 
ñ ïî ìî ùüþ ïðî ãðàì ìû Mic ro soft Åx cel 2006. Ðå çó ëü -
òà òû ïðåä ñòàâ ëå íû â âè äå ñðåä íå ãî çíà ÷å íèÿ (Me an)
è îøèá êè ñðåä íå ãî (SEM). Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ äî ñòî -
âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé ìåæ äó äâó ìÿ ãðóï ïà ìè æè âîò íûõ
ïðî âå ðÿ ëè ñ ïî ìî ùüþ t-êðè òå ðèÿ Ñòüþ äåí òà. Óðîâ -
íåì ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ñ÷è òà ëè ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå
Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âå äå íû íà êîí ò ðî ëü íûõ êðû ñàõ

(1-ÿ ãðóï ïà), êðû ñàõ ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé
áåç ëå ÷å íèÿ (2-ÿ ãðóï ïà) è êðû ñàõ ñ êî áà ëü òî âîé èí -
òîê ñè êà öèåé, ïî ëó ÷àâ øèõ â òå ÷å íèå 30 äíåé àôî áà çîë 

ïî 10 ìã/êã åæå äíåâ íî ïà ðåí òå ðà ëü íî (3-ÿ ãðóï ïà) è
êðû ñàõ ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé, ïî ëó ÷àâ øèõ
â òå ÷å íèå 30 äíåé L-êàð íè òèí ïî 25 ìã/êã åæå äíåâ íî 
ïà ðåí òå ðà ëü íî (4-ÿ ãðóï ïà). ×å ðåç ìå ñÿö ïà ðåí òå -
ðàëü íî ãî ââå äå íèÿ õëî ðè äà êî áà ëü òà ðàç âèë ñÿ îêèñ -
ëè òå ëü íûé ñòðåññ, ñî ïðî âîæ äà þ ùèé ñÿ ïî âû øå íè åì
êîí öåí ò ðà öèè ÌÄÀ â ìåì á ðà íàõ ýðèò ðî öè òîâ. Îä -
íî âðå ìåí íî ïðî èñ õî äè ëî ñíè æå íèå àê òèâ íî ñòè ÑÎÄ
â ýðèò ðî öè òàõ, ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè êà òà ëà çû è
êîí öåí ò ðà öèè öå ðó ëîï ëàç ìè íà â ñû âî ðîò êå êðî âè.
Ó êðûñ ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé êîí öåí ò ðà öèÿ
ñóì ìàð íûõ ìå òà áî ëè òîâ NO ñòà òè ñòè ÷å ñêè äî ñòî âåð -
íî áû ëà íè æå ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íû ìè äàí íû -
ìè (òàá ëè öà). Àê òèâ íûå ìå òà áî ëè òû êèñ ëî ðî äà è
ïðî äóê òû ÏÎË âû çâà ëè íà ðó øå íèå ôóí ê öèè ýí äî òå -
ëèÿ, áèî õè ìè ÷å ñêè ìè ìàð êå ðà ìè êî òî ðî ãî ÿâè ëèñü
ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè ÌÄÀ è ñíè æå íèå ñî äåð -
æà íèÿ ñóì ìàð íûõ ìå òà áî ëè òîâ NO. Ïðî äóê òû ÏÎË 
âû çâà ëè ïî âðåæ äå íèå ñî ñó äè ñòî ãî ýí äî òå ëèÿ, ÷òî
ïîä òâåð æ äå íî ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêè. Îò ìå ÷à åò ñÿ ïëàç ìà òè -
÷å ñêîå ïðî ïè òû âà íèå è óìå ðåí íîå óòîë ùå íèå ýí äî òå -
ëèÿ ñî ñó äîâ (ðèñ. 1). Äëÿ êîð ðåê öèè èç áû òî÷ íî ãî
ïðî öåñ ñà ÏÎË, íà ðó øå íèé ñè ñ òå ìû àí òè îê ñè äàí ò -
íîé çà ùè òû, ñíè æåí íîé êîí öåí ò ðà öèè NO è ãè ñ òî ëî -
ãè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé, æè âîò íûì c êî áà ëü òî âîé èí òîê -
ñè êà öèåé â òå ÷å íèå 30 äíåé ââî äè ëè àôî áà çîë, à äðó -
ãîé ãðóï ïå L-êàð íè òèí â âè äå ìî íî òå ðà ïèè è â êîì -
áè íà öèè ñ L-àð ãè íè íîì.

Ðå çó ëü òà òû, ïðåä ñòàâ ëåí íûå â òàá ëè öå, ñâè äå -
òåëü ñò âó þò î ñó ùå ñò âåí íîì ñíè æå íèè êîí öåí ò ðà öèè
ÌÄÀ â êðî âè ïîä âëè ÿ íè åì àôî áà çî ëà è L-êàð íè òè -
íà. Àíà ëèç àê òèâ íî ñòè àí òè îê ñè äàí ò íîé ñè ñ òå ìû ïî -
êà çàë äî ñòî âåð íîå âîç ðà ñ òà íèå àê òèâ íî ñòè ÑÎÄ
â ýðèò ðî öè òàõ, à ïî âû øåí íûå äàí íûå àê òèâ íî ñòè êà -
òà ëà çû è êîí öåí ò ðà öèè öå ðó ëîï ëàç ìè íà â ñû âî ðîò êå
êðî âè äî ñòî âåð íî ñíè çè ëèñü, õî òÿ àê òèâ íîñòü êà òà ëà -
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Ðèñ. 1. Ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ñòðóê òó ðà ñî ñó äîâ ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íî ãî
ðóñ ëà ó êðûñ ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé íà ôî íå L-àð ãè íè íà,
êàäð 42 x 900.

Òàá ëè öà
Äè íà ìè êà ïî êà çà òå ëåé ÏÎË — ÀÎÑ è ìå òà áî ëè òîâ îê ñè äà àçî òà ïðè êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèè 

íà ôî íå òå ðà ïèè àôî áà çî ëîì è L-êàð íè òè íîì

Ïî êà çà òåëü Êîí ò ðîëü Ñî Ñî + àð ãè íèí Ñî + àð ãè íèí +
àôî áà çîë

Ñî + àð ãè íèí +
L-êàð íè òèí

ÌÄÀ (ýðèò ðî öè òû),
íìîëü/ìë

4,55 ± 0,031 5,05 ± 0,033 1111) 4,86 ± 0,03 1111) 4,612 ± 0,008 2222) 4,796 ± 0,024 2222)

ÑÎÄ (ýðèò ðî öè òû), 
óñë.åä.

88,28 ± 1,32 63,86 ± 1,27 1111) 65,4 ± 1,5 1111) 82 ± 0,707 2222) 75 ± 0,707 2222)

Êà òà ëà çà (ñû âî ðîò êà êðî âè) 
ìêàò/ë

225,58 ± 25,78 370,2 ± 6,11 1111) 359,4 ± 6,8 1111) 269,4 ± 5,09 22) 319,2 ± 8,6 22)

Öå ðó ëîï ëàç ìèí (ñû âî ðîò êà
êðî âè), ìã/ë

338,6 ± 6,23 379,2 ± 6,57 1111) 359,8 ± 5,58 11) 355,5 ± 6,6 2) 356,4 ± 6,3 22)

NOõ, (ñû âî ðîò êà êðî âè),
ìêÌ

51,1 ± 0,84 41,04 ± 0,04 1111) 43,14 ± 0,32 1111) 48,68 ± 0,421 2222) 44,88 ± 0,33 2222)

Ïðè ìå ÷à íèå. 1111) — p<0,001; 111) — p<0,01; 11) — ð<0,02; 1) — p<0,05 äî ñòî âåð íîñòü ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì; 2222) — p<0,001; 222)
— p<0,01; 22) — ð<0,02; 2) — p<0,05 äî ñòî âåð íîñòü ïî ñðàâ íå íèþ ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé áåç ëå ÷å íèÿ



çû, ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì, îñòà ëàñü ïî âû øåí íîé. 
Â 3-é, 4-é ãðóï ïàõ êðûñ ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà -
öèåé íà ôî íå ëå ÷å íèÿ àôî áà çî ëîì è L-êàð íè òè íîì
ñòà òè ñòè ÷å ñêè äî ñòî âåð íî ïî âû ñè ëàñü â ñû âî ðîò êå
êðî âè êîí öåí ò ðà öèÿ îê ñè äà àçî òà (òàá ëè öà).

Ýô ôåê òèâ íîñòü âëè ÿ íèÿ ýòèõ êîð ðåê òî ðîâ ñè ñ òå -
ìû ÏÎË — ÀÎÑ è ñî äåð æà íèå NO áû ëà áî ëåå
çíà ÷è ìîé ïðè êîì áè íà öèè L-êàð íè òè íà è àôî áà çî ëà
ñ L-àð ãè íè íîì (5-ÿ, 6-ÿ ãðóï ïà êðûñ) (òàá ëè öà). Äëÿ 
âû ÿñ íå íèÿ ìå õà íèç ìà ïî âû øå íèÿ êîí öåí ò ðà öèè NO
ìû èñ ñëå äî âà ëè âëè ÿ íèå L-àð ãè íè íà — ñóá ñò ðà òà
ñèí òå çà NO è èí ãè áè òî ðà eNOS — L-NAME. Äàí -
íûå, ïðåä ñòàâ ëåí íûå â òàá ëè öå, äå ìîí ñò ðè ðó þò íà ðà -
ñ òà íèå êîí öåí ò ðà öèè ñóì ìàð íûõ ìå òà áî ëè òîâ NO íà
ôî íå ëå ÷å íèÿ àôî áà çî ëîì è L-êàð íè òè íîì è èõ êîì -
áè íà öèè ñ L-àð ãè íè íîì.

Ïî ëó ÷åí íûå íà ìè äàí íûå ñî îò âåò ñò âó þò ðå çó ëü -
òà òàì äðó ãèõ èñ ñëå äî âà òå ëåé [22, 25], ïî êà çû âà þ -
ùèõ, ÷òî ñó ïåð îê ñèä àíè îí ðà äè êàë (O

2

- ) îá ëà äà åò
ñïî ñîá íî ñòüþ òîð ìî çèòü ýê ñ ï ðåñ ñèþ è àê òèâ íîñòü
eNOS, à òàê æå ñâÿ çû âàòü è èíàê òè âè ðî âàòü NO,
ïðå âðà ùàÿ åãî â ïå ðîê ñè íèò ðèò. Áî ëåå òî ãî, äàí íûå
äðó ãèõ àâ òî ðîâ [28] ïîä òâåð æ äà þò ïî âû øåí íîå îá -
ðà çî âà íèå O

2

-  â äû õà òå ëü íîé öå ïè è âîç ìîæ íîñòü îê -
ñè äà òèâ íî ãî ïî ðà æå íèÿ ýí äî òå ëèÿ ñî ñó äîâ ïðè êî -
áàëü òî âîé èí òîê ñè êà öèè [22].

Äëÿ âû ÿñ íå íèÿ ýô ôåê òèâ íî ñòè äåé ñò âèÿ àí òè îê -
ñè äàí òîâ íà ïðî öåñ ñû ÏÎË è àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ
ÀÎÇ êëå òîê áûë ïðî âå äåí êîð ðå ëÿ öè îí íûé àíà ëèç.
Ïðåä ñòàâ ëåí íûå äàí íûå â 4-õ ãðóï ïàõ æè âîò íûõ, ïî -
ëó ÷àâ øèõ ëå ÷å íèå, ïî êà çà ëè íà ëè ÷èå êîð ðå ëÿ öè îí íîé
çà âè ñè ìî ñòè ìåæ äó êîí öåí ò ðà öèåé ÌÄÀ è àê òèâ íî -
ñòüþ êà òà ëà çû: íà ôî íå L-êàð íè òè íà è àôî áà çî ëà ñî -
îò âåò ñò âåí íî (r = +0,64, r = +0,62, ð<0,001) è êîí -
öåí ò ðà öèåé ÖÏ (r = +0,59, r = +0,57, ð<0,001) è
îá ðàò íîé ñâÿ çè ìåæ äó óðîâ íåì ñíè æå íèÿ êîí öåí ò ðà -
öèè ÌÄÀ è ïî âû øå íè åì àê òèâ íî ñòè ÑÎÄ
(r = -0,55, r = -0,57) îä íî âðå ìåí íî áû ëî âû ÿâ ëå íî
íà ëè ÷èå îò ðè öà òå ëü íîé ñè ëü íîé ñâÿ çè ïî êà çà òå ëåé
NO è ÌÄÀ ó ëå ÷åí íûõ êðûñ ñî îò âåò ñò âåí íî
(r = -0,60, r = -0,58, ð<0,001). Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü -
òà òû ïî çâî ëÿ þò çà êëþ ÷èòü, ÷òî èçó ÷à å ìûå ïðå ïà ðà òû 
— àôî áà çîë, ââî äè ìûé æè âîò íûì â òå ÷å íèå ìå ñÿ öà
â äî çå 10 ìã/êã è L-êàð íè òèí â äî çå 25 ìã/êã, ïî ëî -
æè òå ëü íî âëè ÿ ëè íà ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü ñî -
ñó äè ñòî ãî ýí äî òå ëèÿ, ÷òî ïðî ÿâ ëÿ ëîñü óñè ëå íè åì ïðî -
äóê öèè îê ñè äà àçî òà, ýô ôåêò êî òî ðî ãî íà ãëàä êî ìû -
øå÷ íûå êëåò êè (ÃÌÊ) ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè ðå à ëè çó åò -
ñÿ ÷å ðåç àê òè âà öèþ ðàñ òâî ðè ìîé ãó à íè ëàò öèê ëà çû è
ïî âû øå íèå ñî äåð æà íèÿ öÃÌÔ, ÷òî, â ñâîþ î÷å ðåäü,
ïðè âî äèò ê ñíè æå íèþ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ñî äåð æà íèÿ
Ca2+ è âà çî äè ëà òà öèè [17, 27]. Íàè áî ëü øàÿ ýô ôåê -
òèâ íîñòü àôî áà çî ëà íà ðå ãó ëÿ òî ðû ýê ñ ï ðåñ ñèè eNOS
è êîí öåí ò ðà öèþ NO, ïî ëó ÷åí íûå â íà øèõ èñ ñëå äî âà -

íè ÿõ ïðè êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèè, ïîä òâåð æ äà þò
ïðåä ïî ëî æå íèå àâ òî ðîâ [15, 18] î ñïî ñîá íî ñòè äàí -
íûõ ïðå ïà ðà òîâ èí äó öè ðî âàòü ýê ñ ï ðåñ ñèþ eNOS è,
òåì ñà ìûì, íîð ìà ëè çî âû âàòü êîí öåí ò ðà öèþ ñóì ìàð -
íûõ ìå òà áî ëè òîâ NO, óëó÷ øàÿ êðî âî îá ðà ùå íèå
â èøå ìè çè ðî âàí íûõ îð ãà íàõ.

Â ñî ñó äàõ ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íî ãî ðóñ ëà îò ìå ÷à åò ñÿ
÷à ñ òè÷ íîå óòîë ùå íèå ýí äî òå ëèÿ ñî ñó äîâ. Ãè ñ òî ëî ãè -
÷å ñêàÿ êàð òè íà ñâè äå òå ëü ñò âó åò îá óâå ëè ÷å íèè ÷èñ ëà
ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê è óìå íü øå íèè ìå æýí äî òå ëè -
àëü íûõ ùå ëåé è ïëàç ìà òè ÷å ñêî ãî ïðî ïè òû âà íèÿ ñòåí -
êè ñî ñó äà (ðèñ. 2).

Âû ÿâ ëå íèå çà ùèò íî ãî äåé ñò âèÿ àôî áà çî ëà íà èí -
òåí ñèâ íîñòü ÏÎË, ìå òà áî ëèçì NO è ãè ñ òî ëî ãè ÷å -
ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ ýí äî òå ëè à ëü íîé äèñ ôóí ê öèè ó êðûñ
ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé ñî ãëà ñó åò ñÿ ñ èñ ñëå äî -
âà íè ÿ ìè Êðû æà íîâ ñêî ãî Ñ.À., Ñî ðî êè íîé À.Â.,
Ñòî ëÿ ðóê Â.Í. è äð., 2010 [11], ïî êà çàâ øèõ ñïî ñîá -
íîñòü äàí íî ãî ïðå ïà ðà òà ñòè ìó ëè ðî âàòü ïðî ëè ôå ðà -
òèâ íûå ïðî öåñ ñû â ìè î êàð äå, ñïî ñîá ñò âóÿ óìå íü øå -
íèþ ïëî ùà äè èøå ìè ÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå íèÿ. L-êàð íè -
òèí, â îò ëè ÷èå îò àôî áà çî ëà, îáåñ ïå ÷è âà åò òðàíñ ïîðò
àöè ëîâ â ìè òî õîí ä ðèè, ñïî ñîá ñò âó åò îá ðà çî âà íèþ
âîñ ñòà íîâ ëåí íûõ ýê âè âà ëåí òîâ, êî òî ðûå, îêèñ ëÿ ÿñü
â äû õà òå ëü íîé öå ïè, ñòè ìó ëè ðó þò ýíåð ãî îá ðà çî âà -
íèå.

Çà êëþ ÷å íèå
Èç ìå íå íèå êîí öåí ò ðà öèè NO, ó÷à ñ òèå ðå ãó ëÿ òî -

ðîâ óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè åNOS, à òàê æå ïî êà çà òå ëåé
ÏÎË è ÀÎÑ: êîí öåí ò ðà öèè ÌÄÀ è àê òèâ íî ñòè
ôåð ìåí òîâ ÑÎÄ â ýðèò ðî öè òàõ, êà òà ëà çû è êîí öåí ò -
ðà öèè öå ðó ëîï ëàç ìè íà â ñû âî ðîò êå êðî âè ÿâ ëÿ þò ñÿ
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Ðèñ. 2. Ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ñòðóê òó ðà ñî ñó äîâ ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íî ãî
ðóñ ëà ó êðûñ ñ êî áà ëü òî âîé èí òîê ñè êà öèåé íà ôî íå ëå ÷å íèÿ àôî áà -
çî ëà + L-êàð., êàäð 6 x 900.



ïî êà çà òå ëÿ ìè ýí äî òå ëè à ëü íîé äèñ ôóí ê öèè, ëå æà ùåé
â îñíî âå ñî ñó äè ñòûõ îñëîæ íå íèé ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí -
òàëü íîé ìî äå ëè òîê ñè ÷å ñ êîé àí ãè î ïà òèè. Êîð ðåê öèÿ
ñî ñó äè ñòûõ îñëîæ íå íèé, âû çâàí íûõ õëî ðè äîì êî -
áàëü òà, è ìå òà áî ëèç ìà NO íà ôî íå ëå ÷å íèÿ àôî áà çî -
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