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Â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ íà æè âîò íûõ (ãðû çó íû, õèù íûå, ïðè ìà òû) ìå òî äîì ñè òó à öè îí íûõ óñëîâ íûõ ðåô ëåê ñîâ ñî çäà -
âà ëàñü ìî äåëü ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ìåæ äó íîð ìîé è ïà òî ëî ãèåé, ñâîé ñò âåí íîé ÷å ëî âå êó. Èçó ÷à ëèñü âî ïðî ñû, íå äî -
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M.M. Khananashvili

The ory of tran si tion state be tween norm and pa thol ogy
State Sci en tific Cen ter of the Rus sian Fed er a tion — In sti tute of Bio med i cal Prob lems of the Rus sian Acad emy of Sci ences, 

76-a, Horoshovskoye hwy., Mos cow, 123007, Rus sia

In ex pe ri ments on ani mals (ro dents, car ni vo res, pri ma tes), using the met ho do lo gy of si tu a ti o nal con di ti o ned ref le xes, a mo del of 
the tran si ti on sta te bet we en norm and pat ho lo gy of hu mans has be en cre a ted. We stu di ed the prob lems that are not ava i lab le to de al
with on a per son for tec h ni cal and et hi cal re a sons. Spe ci fic fe a tu res of ma ni fes ta ti on of the tran si ti on sta te, its cen t ral mec ha nisms
and bi o lo gi cal ro le we re dis co ve red. We fo und out bi fun c ti o nal na tu re of the tran si ti on sta te — bi o lo gi cal ly po si ti ve, pro tec ti ve and
bi o lo gi cal ly ne ga ti ve, li ke the sta te im me di a te ly pre ce ding stab le di se a se. It was es tab lis hed that in the as cen ding evo lu ti o na ry se ri es
the in c re a se in ro le and com p le xi ty of mec ha nisms of the po si ti ve com po nent of the tran si ti on sta te oc cur. This fact can be ex p la i ned
by the de ve lop ment of adap ti ve ac ti vi ty of the bra in, res pon ding to the com p lex in for ma ti o nal en vi ron ment and, in part icu lar, to so
cal led «in for ma ti o nal tri ad» (a com bi na ti on of three fac tors — the amo unt of in for ma ti on, a fac tor ti me and le vel of mo ti va ti on).
We re ve a led «asym p to ma tic» phe no me na of the tran si ti on sta te and sho wed its ro le in the de ve lop ment of pat ho lo gy. A the o ry of
the tran si ti on sta te was for mu la ted as a sum ma ti on of know led ge and hy pot he ses abo ut the phe no me na oc cur ring in the bo dy in
res pon se to a pat ho ge nic sti mu lus. We pro po sed the clas si fi ca ti on of the tran si ti on sta te as a phe no me non, va lue of which is cor res -
pon ding to the ra te «norm — il lness — cli ni cal de ath», i.e. con si de ring it in the rank of ma jor sta tes of the or ga nism.

     Key words: in for ma ti o nal pat ho lo gy, hig her ner vo us ac ti vi ty

Ïå ðå õîä íîå ñî ñòî ÿ íèå (ÏÑ) ìåæ äó íîð ìîé è ïà -
òî ëî ãèåé — ýòî ñî âî êóï íîñòü ïñè õî áè î ëî ãè÷ ñêèõ ÿâ -
ëå íèé, âîç íè êà þ ùèõ â îð ãà íèç ìå âñëåä çà äåé ñò âè åì
ïà òî ãåí íî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ — äî ïî ÿâ ëå íèÿ ñèì ï òî -
ìîâ óñòîé ÷è âîé ïà òî ëî ãèè. «Ìåæ äó» — ýòî çíà ÷èò,

÷òî ÏÑ íå îãðà íè ÷è âà åò ñÿ ÿâ ëå íè ÿ ìè ïå ðå õî äÿ ùè ìè
â ïà òî ëî ãèþ è çà âåð øà þ ùè ìè ñÿ óñòîé ÷è âîé ïà òî ëî -
ãèåé: îíî âêëþ ÷à åò è ÿâ ëå íèÿ çà ùèò íûå, èã ðà þ ùèå
áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íóþ ðîëü, íà ïðè ìåð, ïî âû -
øà þ ùèå óñòîé ÷è âîñòü îð ãà íèç ìà ê ïà òî ãåí íûì ðàç -
äðà æè òå ëÿì; êðî ìå òî ãî, îíî âêëþ ÷à åò ÿâ ëå íèÿ, ðàç -
âè âà þ ùè å ñÿ â «îá ðàò íîì» íà ïðàâ ëå íèè — îò ïà òî ëî -
ãèè ê íîð ìå, âîç âðà ùàÿ îð ãà íèçì â ñî ñòî ÿ íèå, â êî òî -
ðîì îíî íà õî äè ëîñü äî äåé ñò âèÿ ïà òî ãåí íî ãî ðàç äðà -
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æè òå ëÿ. Âñå ÿâ ëå íèÿ, èìå þ ùèå ìåñ òî â ÏÑ, õà ðàê òå -
ðè çó þò ñÿ íå ó ñòîé ÷è âî ñòüþ (÷åì ÏÑ è îò ëè ÷à åò ñÿ îò
íîð ìû è ïà òî ëî ãèè) è, êàê ïðà âè ëî, îíè ïå ðå õî äÿò â
êà ÷å ñò âåí íî è/èëè êî ëè ÷å ñò âåí íî íî âîå ñî ñòî ÿ íèå,
÷òî è ïî ñëó æè ëî îñíî âà íè åì äëÿ îáî çíà ÷å íèÿ ïå ðè î -
äà ìåæ äó íîð ìîé è ïà òî ëî ãèåé êàê «ïå ðå õîä íîå», —
òåì ñà ìûì ïîä ÷åð êè âàÿ îä íî èç ãëàâ íûõ îò ëè ÷è òå ëü -
íûõ ÷åðò ýòî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ — åãî íå ñòà áè ëü íîñòü. Åñ -
ëè íå ó÷è òû âàòü â êà ÷å ñò âå îñíîâ íî ãî ýòî ñâîé ñò âî
ÏÑ, òî åãî ìîæ íî îïðå äå ëèòü êàê «ïðî ìå æó òî÷ íîå».

Íå ñìîò ðÿ íà î÷å âèä íîå ó÷à ñ òèå ÏÑ â æèç íå äå ÿ -
òå ëü íî ñòè îð ãà íèç ìà — äî ñòà òî÷ íî óêà çàòü íà âîç -
ìîæ íîñòü åãî èñ ïî ëü çî âà íèÿ â öå ëÿõ óïðàâ ëå íèÿ ïðî -
öåñ ñà ìè, âå äó ùè ìè ê à) ïî âû øå íèþ óñòîé ÷è âî ñòè îð -
ãà íèç ìà ê ïà òî ãåí íûì ðàç äðà æè òå ëÿì, á) ïðå êðà ùå -
íèþ èëè îñëàá ëå íèþ äåé ñò âèÿ ìå õà íèç ìîâ, îïðå äå ëÿ -
þ ùèõ ðàç âè òèå ïà òî ëî ãèè, â) àê òèâ íî ãî èëè ïàñ ñèâ -
íî ãî óñòðà íå íèÿ èëè îñëàá ëå íèÿ ïðè ÷è íû ïà òî ëî ãèè,
— îíî èçó ÷å íî ñî âåð øåí íî íå äî ñòà òî÷ íî ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ òà êè ìè ñî ñòî ÿ íè ÿ ìè îð ãà íèç ìà êàê «íîð ìà» è
«áî ëåçíü».

Îä íî èç îá ñòî ÿ òåëüñòâ, çà òðóä íÿ þ ùèõ èçó ÷å íèå
ÏÑ ó ÷å ëî âå êà, çà êëþ ÷à åò ñÿ â òîì, ÷òî áî ëü íîé îá ðà -
ùà åò ñÿ ê âðà ÷ó ïî ñëå âîç íèê íî âå íèÿ ñèì ï òî ìîâ áî -
ëåç íè, ò.å. êîã äà ñó ùå ñò âåí íàÿ ñî ñòàâ ëÿ þ ùàÿ «ïå ðè î -
äà ïðåä áî ëåç íè» — íà ÷à ëî åãî ðàç âè òèÿ — îñòà åò ñÿ
âíå íà áëþ äå íèé âðà ÷à èëè èñ ñëå äî âà òå ëÿ. Èñê ëþ ÷å -
íèå ñî ñòàâ ëÿ þò óñëî âèÿ øè ðî êîé äèñ ïàí ñå ðè çà öèè, à
òàê æå ñëó ÷àè íà ñëåä ñò âåí íî ãî ïðåä ðàñ ïî ëî æå íèÿ è
ïðî ôåñ ñè î íà ëü íûå çà áî ëå âà íèÿ. Íî ýòî, äåé ñò âè òå ëü -
íî, èñê ëþ ÷å íèå. Ñó ùå ñò âåí íî îãðà íè ÷è âà þò âîç ìîæ -
íîñòü èçó ÷å íèÿ ÏÑ ó ÷å ëî âå êà ïðè ÷è íû ìå òî äè ÷å ñêî -
ãî è ýòè ÷å ñêî ãî õà ðàê òå ðà. Ýòè è ðÿä äðó ãèõ îãðà íè -
÷å íèé íà ïó òè èñ ñëå äî âà íèÿ ÏÑ ó ëþ äåé ÿâè ëèñü äî -
ñòà òî÷ íûì îñíî âà íè åì äëÿ åãî èçó ÷å íèÿ íà æè âîò -
íûõ, ÷òî è áû ëî ðå à ëè çî âà íî íà ìè ïó òåì ìî äå ëè ðî âà -
íèÿ ó íèõ ÏÑ ìå òî äà ìè, áëèç êè ìè ê óñëî âè ÿì åãî
âîç íèê íî âå íèÿ ó ÷å ëî âå êà. Ðå çó ëü òà òû ýòèõ èñ ñëå äî -
âà íèé ÿâ ëÿ þò ñÿ ôàê òî ëî ãè ÷å ñêîé îñíî âîé âû ñêà çàí -
íûõ â ñòà òüå òå î ðå òè ÷å ñêèõ ïî ëî æå íèé.

Ñòà òüÿ, â îñíîâ íîì, êîí öåï òó à ëü íàÿ, íî îò äå ëü -
íûì òå î ðå òè ÷å ñêèì ïî ëî æå íè ÿì ïðåä øå ñò âó åò èç ëî -
æå íèå ëå æà ùèõ â èõ îñíî âå íàè áî ëåå î÷å âèä íûõ,
êëþ ÷å âûõ ôàê òîâ, à òàê æå äà åò ñÿ êðàò êîå îïè ñà íèå
íàè áî ëåå âàæ íûõ ìå òî äè ÷å ñêèõ ïðè å ìîâ èñ ñëå äî âà -
íèÿ. Áî ëåå ïî äðîá íî ðå çó ëü òà òû ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ
ïðåä ñòàâ ëå íû â öè òè ðó å ìîé â òåê ñòå ëè òå ðà òó ðå.

Èñ ñëå äî âà íèå îò íî ñèò ñÿ ê òîé ÷à ñ òè íà ó êè î ìîç -
ãå, êî òî ðàÿ èç âå ñò íà êàê ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà -
ëü íàÿ ïà òî ëî ãèÿ âû ñøåé íåð âíîé äå ÿ òå ëü íî ñòè (ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ïñè õî ïà òî ëî ãèÿ). Ìî äå ëè ðî âà íèå
ÏÑ è åãî èçó ÷å íèå îñó ùå ñò â ëå íî íà ãðû çó íàõ, õèù -
íûõ, ïðè ìà òàõ, ò.å. âî ïðîñ èçó ÷àë ñÿ â ñðàâ íè òå ëü íîì
ýâî ëþ öè îí íîì ðÿ äó, ÷òî ïî çâî ëè ëî îá íà ðó æèòü ðÿä

çà êî íî ìåð íî ñòåé ýâî ëþ öèè ÏÑ, åãî ìåæ âè äî âûå îñî -
áåí íî ñòè ó âû ñøèõ ïî çâî íî÷ íûõ. Â ñòà òüå èñ ïî ëü çî -
âà íû, ãëàâ íûì îá ðà çîì, ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèé íà
ñî áà êàõ è, îò ÷à ñ òè, íà êîø êàõ è êðû ñàõ. Îä íà êî, íàè -
áî ëåå îá ùèå çà êëþ ÷å íèÿ î ÏÑ äå ëà þò ñÿ ñ ó÷å òîì íà -
áëþ äå íèé è íà äðó ãèõ æè âîò íûõ, à òàê æå íà ÷å ëî âå -
êå.

Êîí öåï òó à ëü íîé îñíî âîé ìî äå ëè ðî âà íèÿ ÏÑ ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ïðåä ñòàâ ëå íèå îá èí ôîð ìà öè îí íîé ïà òî ëî ãèè
ïî âå äå íèÿ (ÈÏÏ), (ñè íî íè ìû — èí ôîð ìà öè îí íàÿ
ïà òî ëî ãèÿ âû ñøåé íåð âíîé äå ÿ òå ëü íî ñòè, èí ôîð ìà öè -
îí íàÿ áî ëåçíü). Îíî ïî äðîá íî îïè ñà íî â ðÿ äå ïóá ëè -
êà öèé [11, 12, 13] è, âêðàò öå, ñâî äèò ñÿ ê ñëå äó þ ùå ìó. 
ÈÏÏ — óñòîé ÷è âûå íà ðó øå íèÿ âû ñøèõ ôóí ê öèé
ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, à òàê æå îïî ñðå äî âàí íûå èìè íà ðó -
øå íèÿ æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè äðó ãèõ ñè ñ òåì îð ãà íèç ìà,
âîç íè êà þ ùèå ïðè äëè òå ëü íîé âû ñøåé (ïñè õè ÷å ñêîé)
íåð âíîé äå ÿ òå ëü íî ñòè â óñëî âè ÿõ íå áëà ãî ïðè ÿò íî ãî
ñî ÷å òà íèÿ ñëå äó þ ùèõ òðåõ ôàê òî ðîâ:

1) èí ôîð ìà öèè, ïîä ëå æà ùåé îá ðà áîò êå (âêëþ ÷àÿ
ýòàï ïðè íÿ òèÿ ðå øå íèÿ);

2) ôàê òî ðà âðå ìå íè, îò âå äåí íî ãî äëÿ òà êîé ðà áî -
òû ìîç ãà;

3) óðîâ íÿ ìî òè âà öèè, êî òî ðûé è îïðå äå ëÿ åò çíà ÷è -
ìîñòü èí ôîð ìà öèè è íå îá õî äè ìîñòü åå îá ðà áîò êè.

Ñî ÷å òà íèå ýòèõ òðåõ ôàê òî ðîâ («èí ôîð ìà öè îí íàÿ
òðè à äà» [15—17]) ìî æåò áûòü íå áëà ãî ïðè ÿò íûì,
âî-ïåð âûõ, åñ ëè íå îá õî äè ìî îá ðà áî òàòü áî ëü øîé
îáú åì èí ôîð ìà öèè ïðè äå ôè öè òå âðå ìå íè, îò âå äåí -
íî ãî äëÿ òà êîé ðà áî òû ìîç ãà è âû ñî êîì óðîâ íå ìî òè -
âà öèè ïî âå äå íèÿ è, âî-âòî ðûõ, åñ ëè èìå åò ìåñ òî äå -
ôè öèò èí ôîð ìà öèè â òå ÷å íèå äëè òå ëü íî ãî âðå ìå íè, à
ìî òè âà öèÿ ïî âå äå íèÿ âû ñî êàÿ. È â îä íîì, è â äðó ãîì 
ñëó ÷àå âçàè ìî äåé ñò âó þò òðè ôàê òî ðà, ïî ëó ÷èâ øèõ
íà çâà íèå èí ôîð ìà öè îí íàÿ òðè à äà.

Äðó ãàÿ ñî ñòàâ ëÿ þ ùàÿ êîí öåï öèè îá ÈÏÏ êà ñà åò -
ñÿ óñëî âèé âíåø íåé è âíóò ðåí íåé ñðå äû, ñî ïóò ñò âó þ -
ùèõ íå áëà ãî ïðè ÿò íî ìó ñî ÷å òà íèþ ôàê òî ðîâ èí ôîð ìà -
öè îí íîé òðè à äû. Îíè îáî çíà ÷à þò ñÿ, â îò ëè ÷èå îò
ôàê òî ðîâ, ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ èí ôîð ìà öè îí íóþ òðè à äó
(«ôàê òî ðû ïåð âî ãî ïî ðÿä êà»), òåð ìè íîì «ôàê òî ðû
âòî ðî ãî ïî ðÿä êà». Ðå÷ü èäåò, íà ïðè ìåð, î õðî íè ÷å -
ñêîé ãè ïî äè íà ìèè, ñâîé ñò âåí íîé ïðî ôåñ ñè ÿì óì ñò -
âåí íî ãî òðó äà, î íå âå ñî ìî ñòè èëè êî ëå áà íè ÿõ ðà äè à -
öèè ïðè êîñ ìè ÷å ñêèõ ïî ëå òàõ è ò.ä. [2, 4]. Êî íå÷ íî,
òåð ìèí «ôàê òî ðû âòî ðî ãî ïî ðÿä êà» íå îçíà ÷à åò èõ
âòî ðî ñòå ïåí íîñòü. Íå êî òî ðûå èç íèõ íà ñòî ëü êî ñó ùå -
ñò âåí íû, ÷òî íî ñÿò ýêî ëî ãè ÷å ñêè çíà ÷è ìûé õà ðàê òåð.
Îíè âî ìíî ãîì îïðå äå ëÿ þò èí äè âè äó à ëü íûé òèï ðå à -
ãè ðî âà íèÿ îð ãà íèç ìà íà íå áëà ãî ïðè ÿò íîå ñî ÷å òà íèå
ôàê òî ðîâ èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äû.

Èñ ïî ëü çóÿ òåð ìè íû «èí ôîð ìà öè îí íàÿ òðè à äà»,
«îáú åì èí ôîð ìà öèè», «ôàê òîð âðå ìå íè» è «óðî âåíü
ìî òè âà öèè» ìû ïðè äåð æè âà åì ñÿ ñëå äó þ ùå ãî èõ îïðå -
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äå ëå íèÿ. Ïîä «èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äîé» ïî íè ìà åò ñÿ
êîì ï ëåêñ òðåõ ôàê òî ðîâ, ó÷à ñò âó þ ùèõ â ôîð ìè ðî âà íèè
óñëîâ íî ðåô ëåê òîð íî ãî ïî âå äå íèÿ: èí ôîð ìà öèè, âðå ìå íè 
è ìî òè âà öèè. Èõ ñî ÷å òà íèå è îáî çíà ÷à åò ñÿ êàê «èí ôîð -
ìà öè îí íàÿ òðè à äà». Ïðè ýòîì, â íà øèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ,
ïîä «èí ôîð ìà öèåé» ïî íè ìà åò ñÿ óñëîâ íî ðåô ëåê òîð íûé
ðàç äðà æè òåëü — îïðå äå ëÿ þ ùèé êîí ê ðåò íîå èí äè âè äó -
à ëü íî-âû ðà áî òàí íîå ïî âå äå íèå, ñèã íà ëè çè ðó þ ùèé î íå -
îá õî äè ìî ñòè, à ÷èñ ëî óñëîâ íûõ ðàç äðà æè òå ëåé, ïðè ìå -
íÿ å ìûõ â òå ÷å íèå ýê ñ ïå ðè ìåí òà, îïðå äå ëÿ åò ïî íÿ òèå
«îáú åì èí ôîð ìà öèè»: ÷åì áî ëü øå ÷èñ ëî óñëîâ íûõ ðàç -
äðà æè òå ëåé, èñ ïî ëü çó å ìûõ â òå ÷å íèå îä íî ãî ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà, òåì áî ëü øå îáú åì èí ôîð ìà öèè, êî òî ðûé æè âîò -
íîå äîë æíî ïå ðå ðà áî òàòü è ïðè íÿòü ðå øå íèå. Èç ìå íå -
íèå ýê ñ ïå ðè ìåí òà òî ðîì îáú å ìà èí ôîð ìà öèè — â ñòî ðî -
íó åãî óâå ëè ÷å íèÿ (èëè óìå íü øå íèÿ — óñëî âèå «õðî íè -
÷å ñêî ãî äå ôè öè òà» èí ôîð ìà öèè) — ïðè íå èç ìåí íîì
âðå ìåí íîì ôàê òî ðå è ïðè âû ñî êîì óðîâ íå ìî òè âà öèè,
— ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç ïðè å ìîâ ôîð ìè ðî âà íèÿ ÈÏÏ è,
ñî îò âåò ñò âåí íî, ÏÑ — ïðåä øå ñò âó þ ùå ãî ÈÏÏ.

Âòî ðîé ôàê òîð èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äû — «ôàê -
òîð âðå ìå íè» — ýòî âðåìÿ, íå îá õî äè ìîå äëÿ îá ðà -
áîò êè èí ôîð ìà öèè (â íà øåì ñëó ÷àå — óñëîâ íî ðåô -
ëåê òîð íûõ ñèã íà ëîâ), ïðè å ìà ïè ùè è âîç âðà ùå íèÿ íà
ñòàð òî âîå ìåñ òî. Ýòèì çà âåð øà åò ñÿ «âðå ìåí íàÿ åäè -
íè öà ïî âå äå íèÿ» — îäèí öèêë — è íà ÷è íà åò ñÿ îò -
ñ÷åò íî âîé «âðå ìåí íîé åäè íè öû» — íî âî ãî öèê ëà
ïî âå äå íèÿ. Íà ïîì íèì, ÷òî î÷å ðåä íîé óñëîâ íûé ðàç -
äðà æè òåëü ïî äà åò ñÿ òî ëü êî ïðè íà õîæ äå íèè æè âîò -
íî ãî íà ñòàð òî âîì ìå ñ òå.

Õðî íè ÷å ñêîå (äëè òå ëü íîå — èç îïû òà â îïûò)
ñî êðà ùå íèå âðå ìå íè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïðè íå èç ìåí íîé
èí ôîð ìà öè îí íîé íà ãðóç êå íà âû ñøóþ íåð âíóþ äå ÿ òå -
ëü íîñòü (ò.å. èí ôîð ìà öè îí íî ãî ôàê òî ðà) è ïðè âû ñî -
êîì óðîâ íå ìî òè âà öèè ïî âå äå íèÿ — åùå îäèí ïðè åì
ôîð ìè ðî âà íèÿ ÈÏÏ è, ñî îò âåò ñò âåí íî, ïå ðè î äà,
ïðåä øå ñò âó þ ùå ãî òà êîé ïà òî ëî ãèè, ò.å. ÏÑ.

Òðå òèé ôàê òîð èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äû — ìî òè -
âà öèÿ, òî÷ íåå óðî âåíü ìî òè âà öèè, ñî çäà âàë ñÿ ÷óâ ñò -
âîì ãî ëî äà, êî òî ðûé óäîâ ëåò âî ðÿë ñÿ òî ëü êî ïðè ïðà -
âè ëü íîì ðå øå íèè çà äà ÷è — âû áî ðîì àäåê âàò íîé ñèã -
íà ëó êîð ìóø êè. Êàê îò ìå ÷à ëîñü, óñëîâ íûå ðåô ëåê ñû
ó ñî áàê âû ðà áà òû âà ëèñü íà îñíî âå ïè ùå âî ãî ïîä êðåï -
ëå íèÿ óñëîâ íûõ ðàç äðà æè òå ëåé. Ïî ñòî ÿí íûé êîí ò -
ðîëü çà óðîâ íåì ãî ëî äà îá ëåã ÷àë ñÿ òåì, ÷òî æè âîò íûå 
ïî ëó ÷à ëè îáû÷ íûé (ïîë íûé) ðà öèîí ïè ùè îäèí ðàç â 
ñóò êè, â îä íî è òî æå âðåìÿ, ÷òî è ïî çâî ëÿ ëî ðå ãó ëè -
ðî âàòü óðî âåíü èõ ìî òè âà öèè.

Ïðè âû ðà áîò êå îáî ðî íè òå ëü íûõ óñëîâ íûõ ðåô ëåê -
ñîâ ìî òè âà öèÿ ïî âå äå íèÿ çà êëþ ÷à ëàñü â èç áå ãà íèè æè -
âîò íûì áî ëå âî ãî ýëåê ò ðî êîæ íî ãî ðàç äðà æå íèÿ [5].

È âíîâü î òåð ìè íå «èí ôîð ìà öè îí íàÿ òðè à äà».
Â ìíî ãî ÷èñ ëåí íûõ ïóá ëè êà öè ÿõ, ïî ñâÿ ùåí íûõ ïðè ÷è -
íàì íå ãà òèâ íî ãî (ïà òî ãåí íî ãî) âëè ÿ íèÿ íå êî òî ðûõ ñî -

âðå ìåí íûõ óñëî âèé æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè ÷å ëî âå êà, óêà -
çû âà åò ñÿ íà «âîç ðîñ øèé îáú åì èí ôîð ìà öèè», «èí ôîð -
ìà öè îí íûå ïå ðå ãðóç êè» è ò.ä. Ìåæ äó òåì èç âå ñò íî, è
ýòî ïîä òâåð æ äà åò ñÿ íà øè ìè èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè, ìîçã ìî -
æåò ïå ðå ðà áî òàòü è óñâî èòü îãðîì íûé îáú åì èí ôîð ìà -
öèè — áåç êà êèõ-ëè áî ïðè çíà êîâ ïà òî ëî ãèè — åñ ëè òî -
ëü êî îáú åì èí ôîð ìà öèè îï òè ìà ëü íî ñî ÷å òà åò ñÿ ñ ôàê -
òî ðîì âðå ìå íè, îò âå äåí íî ãî íà òà êóþ ðà áî òó ìîç ãà, è ñ
óðîâ íåì ìî òè âà öèè. Ïî ý òî ìó óêà çà íèå íà «ðîñò èí ôîð -
ìà öèè» êàê ïðè ÷è íû ïà òî ëî ãèè ñëå äó åò ïðè íè ìàòü ñ áî -
ëü øè ìè îãî âîð êà ìè è íå ïðå ìåí íî ó÷è òû âàòü íà øå
ïðåä ñòàâ ëå íèå îá èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äå.

Ïðåæ äå ÷åì ïðè ñòó ïèòü ê èç ëî æå íèþ ðå çó ëü òà òîâ
èñ ñëå äî âà íèÿ, íå îá õî äè ìî ñäå ëàòü íå ñêî ëü êî çà ìå ÷à -
íèé îá ùå ãî è ìå òî äî ëî ãè ÷å ñêî ãî õà ðàê òå ðà. «Îá ùå -
ãî», â äàí íîì ñëó ÷àå, çíà ÷èò — çà ìå ÷à íèé, èìå þ ùèõ
îò íî øå íèå íå òî ëü êî ê òå ìå íà ñòî ÿ ùå ãî ñî îá ùå íèÿ.

Ïðèí öèï âû áî ðà ìå òî äèê èñ ñëå äî âà íèé 
è ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè èõ èñ ïî ëü çî âà íèÿ

Òàê, èñ ñëå äî âà íèÿ ÏÑ íî ñè ëè ìóëü òè äèñ öèï ëè íàð -
íûé õà ðàê òåð, ÷òî, ïðåæ äå âñå ãî, çíà ÷èò ðå øå íèå îò äå -
ëü íûõ çà äà÷ ìå òî äà ìè, èìå þ ùè ìè îò íî øå íèå ê ðàç íûì
óðîâ íÿì îð ãà íè çà öèè èñ ñëå äó å ìî ãî ÿâ ëå íèÿ è, ÷à ñ òî, ê
ðàç íûì íà ó÷ íûì äèñ öèï ëè íàì. Êî íå÷ íî, òà êîé ïîä õîä
íå ÿâ ëÿ åò ñÿ íî âûì. Îí â ïîë íîé ìå ðå ñî îò âåò ñò âó åò
ãëî áà ëü íî ìó ïðèí öè ïó «ñè ñ òåì íî ñòè», ò.å. ó÷è òû âà åò
ñè ñ òåì íûé õà ðàê òåð îð ãà íè çà öèè àäàï òèâ íûõ ôóí ê öèé
(Í. Âè íåð, Í.À. Áåð í ø òåéí, Ï.Ê. Àíî õèí è äðó ãèå).
Íî âîå â íà øèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ çà êëþ ÷à åò ñÿ â òîì, ÷òî
áû ëà ñî çäà íà âîç ìîæ íîñòü îä íî âðå ìåí íîé (ñè ìó ëü òàí -
íîé) ðå ãè ñò ðà öèè ôóí ê öèé ðàç íûõ îð ãà íîâ (è ñè ñ òåì)
íà ðàç íûõ óðîâ íÿõ èõ ñòðóê òóð íî-ôóí ê öè î íà ëü íîé îð -
ãà íè çà öèè, ÷òî âî ìíî ãîì ñïî ñîá ñò âî âà ëî âû ÿâ ëå íèþ
ìå õà íèç ìîâ, ñïå öè ôè ÷å ñêèõ äëÿ ÏÑ.

Âî ïðîñ î ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ðå øå íèÿ îò äå ëü íûõ
çà äà÷, ò.å. î ëî ãè êå ïî ñòà íîâ êè ýê ñ ïå ðè ìåí òà, òàê æå
òðå áó åò ðàñ ñìîò ðå íèÿ. Íà ÷è íàÿ ñî âòî ðîé ïî ëî âè íû
ÕÕ âå êà, àíà ëè òè ÷å ñêèé ïîä õîä ê èçó ÷å íèþ ãî ëîâ íî ãî 
ìîç ãà è åãî âû ñøèõ ôóí ê öèé çà íÿë äî ìè íè ðó þ ùåå ïî -
ëî æå íèå, ÷òî ñî ïðî âîæ äà ëîñü ñó ùå ñò âåí íûì îñëàá ëå -
íè åì èí òå ðå ñà ê èí òåã ðà ëü íûì ÿâ ëå íè ÿì è, ñî îò âåò ñò -
âåí íî, ê ïîä õî äàì. Îá ðàç íî ãî âî ðÿ, èçó ÷å íèå îä íîé
êëåò êè (íåé ðî íà êî ðû), ïðè óñëîâ íî ðåô ëåê òîð íîé ðå -
àê öèè, îò íî ñè ëîñü ê «àê òó à ëü íûì» è «ïðî ãðåñ ñèâ -
íûì», äà æå åñ ëè ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ íå äà âà ëè
êà êîé-ëè áî èí ôîð ìà öèè î ðî ëè êëåò êè â îð ãà íè çà öèè
öå ëî ñò íî ãî ïî âå äå íèÿ. Â òî æå âðå ìÿ, ðå çó ëü òà òû èçó -
÷å íèÿ öå ëî ñò íûõ ðå àê öèé îò íî ñè ëèñü ê «âòî ðî ñòå ïåí -
íûì», à ñàì ïîä õîä, ê «íå ñî âðå ìåí íûì». Âñëåä, áû ëà
äî ïó ùå íà åùå îä íà îøèá êà — èñ ñëå äî âà íèÿ «íà óðîâ -
íå êëåò êè» áû ëè îò íå ñå íû ê «ôóí äà ìåí òà ëü íûì», â
îò ëè ÷èå îò èñ ñëå äî âà íèé íà èí òåã ðà ëü íîì óðîâ íå, íà -
ïðè ìåð, ìå òî äîì óñëîâ íûõ ðåô ëåê ñîâ. Ñëî æè ëàñü ñè -
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òó à öèÿ ïî÷ òè ïà òî âàÿ: íåé ðî áè î ëî ãèÿ íà àíà ëè òè ÷å -
ñêîì ïó òè èñ ñëå äî âà íèÿ ìîç ãà (åãî ôóí ê öèé) íà êî ïè ëà 
îãðîì íîå êî ëè ÷å ñò âî îò äå ëü íûõ íà áëþ äå íèé, áèî ëî ãè -
÷å ñêîå çíà ÷å íèå êî òî ðûõ îñòà åò ñÿ íå è äåí òè ôè öè ðî âàí -
íûì, à ýòî çíà ÷èò è íå âî ñò ðå áî âàí íûì. Ðå÷ü, êî íå÷ íî, 
íå èäåò îá àíà ëè òè ÷å ñêîì ïîä õî äå, êàê ïðèí öè ïå èñ -
ñëå äî âà íèÿ, — áåç íå ãî çíà íèÿ î ìîç ãå îñòà âà ëèñü áû
íà óðîâ íå «÷åð íî ãî ÿùè êà» èëè «ñòè ìóë-ðå àê öèè».
Ðå÷ü èäåò î òîì, ÷òî áû âî ïðîñ öå ëå ñî îá ðàç íî ñòè èñ -
ïîëü çî âà íèÿ îò äå ëü íûõ ìå òî äèê àíà ëè òè ÷å ñêî ãî ïîä -
õî äà ðàñ ñìàò ðè âàë ñÿ ñ ó÷å òîì èõ ïî ëü çû â èçó ÷å íèè
æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè îð ãà íèç ìà.

Ê ñêà çàí íî ìó ñëå äó åò äî áà âèòü, ÷òî «ôóí äà ìåí òà -
ëü íîñòü» íå îïðå äå ëÿ åò ñÿ íè ìå òî äè êà ìè èñ ñëå äî âà -
íèÿ, íè, ñî îò âåò ñò âåí íî, óðîâ íåì îð ãà íè çà öèè èçó ÷à -
å ìî ãî ÿâ ëå íèÿ: ðå çó ëü òà òû, óñòà íîâ ëåí íûå òîí êî-àíà -
ëè òè ÷å ñêè ìè ìå òî äà ìè, ÿâ ëÿ þò ñÿ òà êè ìè æå «ôóí äà -
ìåí òà ëü íû ìè», êàê è ðå çó ëü òà òû, óñòà íîâ ëåí íûå èí -
òåã ðà ëü íû ìè ìå òî äà ìè, åñ ëè òî ëü êî è òå è äðó ãèå ñî -
îò âåò ñò âó þò òðå áî âà íè ÿì, ïðåäú ÿâ ëÿ å ìûì ê ôóí äà -
ìåí òó òîé èëè èíîé îá ëà ñ òè çíà íèé è êàê êîí öåï òó à -
ëü íî, òàê è ìå òî äè ÷å ñêè ìî ãóò ñïî ñîá ñò âî âàòü èõ äà -
ëü íåé øå ìó ðàç âè òèþ.

Ñ ó÷å òîì âñå ãî ñêà çàí íî ãî è áû ëà ïî ñòðî å íà ëî ãè êà
íà øå ãî ýê ñ ïå ðè ìåí òà. Òàê, ïåð âî íà ÷à ëü íî áû ëà ñî çäà íà 
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ìî äåëü ÏÑ íà óðîâ íå öå ëî ñò íîé ïî -
âå äåí ÷å ñêîé äå ÿ òå ëü íî ñòè îð ãà íèç ìà ìå òî äîì óñëîâ íûõ
ðåô ëåê ñîâ è èäåí òè ôè öè ðî âà íû èìå þ ùèå ìåñ òî ìåæ äó
íîð ìîé è ïà òî ëî ãèåé ïî âå äåí ÷å ñêèå ðå àê öèè — îïðå äå -
ëå íî èõ áèî ëî ãè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå. Çà òåì, íà ïó òè ðå øå -
íèÿ ïî ñëå äó þ ùåé çà äà ÷è — èçó ÷å íèÿ ìå õà íèç ìîâ ïå ðå -
õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ — áû ëè îñó ùå ñò â ëå íû èñ ñëå äî âà íèÿ 
íà ðàç íûõ óðîâ íÿõ åãî îð ãà íè çà öèè — íåð âíûõ öåí ò -
ðîâ, êëå òî÷ íîì, ñóá ê ëå òî÷ íîì, íåé ðî õè ìè ÷å ñêîì.
Â ýòîé ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè è èç ëà ãà þò ñÿ, âêðàò öå, ðå çó -
ëü òà òû íà øèõ èñ ñëå äî âà íèé.

È åùå, îäèí — «âå÷ íûé» â ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé
ìå äè öè íå, âî ïðîñ îá àäåê âàò íî ñòè ìî äå ëè, ò.å. âî ïðîñ 
î ñî ïî ñòà âè ìî ñòè ðå çó ëü òà òîâ èçó ÷å íèÿ æè âîò íûõ ñ
îñî áåí íî ñòÿ ìè áî ëåç íè ÷å ëî âå êà. Îñî áóþ îñò ðî òó âî -
ïðîñ ïðè îá ðå òà åò ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè ïà òî ëî ãèè ïñè -
õè ÷å ñêèõ ôóí ê öèé â âè äó íà ëè ÷èÿ òî ëü êî ó ÷å ëî âå êà
âòî ðîé (ðå ÷å âîé) ñèã íà ëü íîé ñè ñ òå ìû, ÷òî, êî íå÷ íî,
îãðà íè ÷è âà åò âîç ìîæ íîñòü ìî äå ëè ðî âà íèÿ ïñè õè ÷å -
ñêèõ ôóí ê öèé íà æè âîò íûõ, íî, òåì íå ìå íåå, ìå òîä
óñëîâ íûõ ðåô ëåê ñîâ â îïðå äå ëåí íûõ ãðà íè öàõ àäåê -
âà òåí ýòîé öå ëè, â âè äó äâîé ñò âåí íîé — ôè çèî ëî ãè -
÷å ñêîé è, îä íî âðå ìåí íî, ïñè õè ÷å ñêîé — ïðè ðî äû ÿâ -
ëå íèÿ óñëîâ íî ãî ðåô ëåê ñà (Ïàâ ëîâ).

×òî êà ñà åò ñÿ èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äû, êàê ïðè ÷è -
íû âîç íèê íî âå íèÿ ÈÏÏ æè âîò íî ãî è èí ôîð ìà öè îí -
íîé áî ëåç íè ÷å ëî âå êà, òî èõ ñî ïî ñòà âè ìîñòü êàê ïî
÷à ñ òè ýòè î ëî ãèè, òàê è ìà íè ôå ñòà öèè íå äîë æíû âû -
çû âàòü ñî ìíå íèÿ.

Âî ïðîñ î âîç ìîæ íûõ ãðà íè öàõ èñ ïî ëü çî âà íèÿ æè -
âîò íûõ äëÿ èçó ÷å íèÿ âû ñøåé íåð âíîé äå ÿ òå ëü íî ñòè
÷å ëî âå êà ïî äðîá íî ðàñ ñìàò ðè âàë ñÿ íà ìè â äðó ãèõ
ïóá ëè êà öè ÿõ [3], ãäå óêà çû âà åò ñÿ è íà åãî ìå òî äî ëî -
ãè ÷å ñêèå àñ ïåê òû.

Ñðå äè ñó ùå ñò âó þ ùèõ ìå òî äèê èçó ÷å íèÿ âû ñøåé
íåð âíîé äå ÿ òå ëü íî ñòè æè âîò íûõ, â òîì ÷èñ ëå âî ïðî -
ñîâ åå ïà òî ëî ãèè (è, ñî îò âåò ñò âåí íî, ïå ðå õîä íî ãî ñî -
ñòî ÿ íèÿ), ïðåä ïî÷ òå íèå áû ëî îò äà íî ìå òî äó ñè òó à öè -
îí íûõ óñëîâ íûõ ðåô ëåê ñîâ Ï.Ñ. Êó ïà ëî âà [6] —
ïî çâî ëÿ þ ùå ìó èçó ÷àòü ñëîæ íûå ôîð ìû ïî âå äå íèÿ â
óñëî âè ÿõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà, ìàê ñè ìà ëü íî ïðè áëè æåí íûõ
ê åñ òå ñò âåí íûì, ñî õðà íÿÿ, òåì ñà ìûì, è ýòî ëî ãè ÷å -
ñêóþ àäåê âàò íîñòü óñëî âèé ýê ñ ïå ðè ìåí òà.

Èñ ñëå äî âà íèÿ íà ïî âå äåí ÷å ñêîì óðîâ íå

Íè æå ïðè âî äèò ñÿ ïðè ìåð ôîð ìè ðî âà íèÿ ÏÑ íà
ïî âå äåí ÷å ñêîì óðîâ íå èñ ñëå äî âà íèÿ.

Ïî ñëå âû ðà áîò êè ó ñî áàê äâè ãà òå ëü íî-ïè ùå âûõ
óñëîâ íûõ ðåô ëåê ñîâ â îò âåò íà âêëþ ÷å íèå óñëîâ íî ãî
ñèã íà ëà æè âîò íîå ïîä áå ãà åò ê îä íîé èç òðåõ êîð ìó -
øåê, ðàñ ïî ëî æåí íûõ íà ïî ëó ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî ïî -
ìå ùå íèÿ (5õ6 ì), èç êî òî ðîé ïî ëó ÷à åò êó ñîê ìÿ ñà.
Êàæ äûé óñëîâ íûé ðàç äðà æè òåëü «ñâÿ çàí» ñ îä íîé èç 
êîð ìó øåê, è ïîä êðåï ëå íèå ïðî èç âî äèò ñÿ òî ëü êî â òîì 
ñëó ÷àå, åñ ëè æè âîò íîå àäåê âàò íî ðå øà åò çà äà ÷ó, ò.å.
ïîä áå ãà åò ê êîð ìóø êå, ñî îò âåò ñò âó þ ùåé ñèã íà ëü íî ìó 
çíà ÷å íèþ ðàç äðà æè òå ëÿ. Îáû÷ íî ïî ñëå ïî å äà íèÿ ìÿ -
ñà æè âîò íîå íå ìåä ëåí íî âîç âðà ùà åò ñÿ íà ñòàð òî âîå
ìåñ òî, òàê êàê ñëå äó þ ùèé óñëîâ íûé ðàç äðà æè òåëü
âêëþ ÷à åò ñÿ òî ëü êî ïðè ïðå áû âà íèè ñî áà êè íà ýòîì
ìå ñ òå. Æè âîò íîå ñî âåð øà åò óñëîâ íî ðåô ëåê òîð íóþ
ðå àê öèþ íå ìåä ëåí íî, òàê êàê îíî ãî ëîä íîå, ò.å. ìî òè -
âà öèÿ àäåê âàò íî ãî ïî âå äå íèÿ âû ñî êàÿ.

Èíàÿ êàð òè íà íà áëþ äà åò ñÿ ïî ñëå íà ðó øå íèÿ îï òè -
ìà ëü íî ãî ñî îò íî øå íèÿ ôàê òî ðîâ èí ôîð ìà öè îí íîé
òðè à äû, ÷òî äî ñòè ãà ëîñü, íà ïðè ìåð, óìå íü øå íè åì
âðå ìå íè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïó òåì ñî êðà ùå íèÿ èí òåð âà ëîâ
ìåæ äó ñèã íà ëà ìè. Ïðè ýòîì íå èç ìå íÿ åò ñÿ êàê âû ñî -
êèé óðî âåíü ìî òè âà öèè, òàê è îáú åì èí ôîð ìà öè îí íîé 
íà ãðóç êè (æè âîò íî ìó ïðåäú ÿâ ëÿ åò ñÿ òî æå ÷èñ ëî
óñëîâ íûõ ðàç äðà æè òå ëåé è òîé æå ñëîæ íî ñòè). Â ðå -
çó ëü òà òå æè âîò íîå âû íóæ äå íî îñó ùå ñò â ëÿòü àíà ëè -
òè êî-ñèí òå òè ÷å ñêóþ äå ÿ òå ëü íîñòü â òîì æå îáú å ìå,
íî â óñëî âè ÿõ ñî êðà ùåí íûõ îò ðåç êîâ âðå ìå íè. Óæå
ïî ñëå íå ñêî ëü êèõ ïðåäú ÿâ ëå íèé ñèã íà ëü íûõ ðàç äðà -
æè òå ëåé â íî âûõ óñëî âè ÿõ íà áëþ äà åò ñÿ ñëå äó þ ùåå
èç ìå íå íèå ïî âå äå íèÿ: ïðè âêëþ ÷å íèè ñèã íà ëà æè âîò -
íîå ñðà çó ïîä áå ãà åò ê ñî îò âåò ñò âó þ ùåé êîð ìóø êå,
áû ñò ðî ïî å äà åò ïè ùó, íî ìåä ëåí íåå âîç âðà ùà åò ñÿ íà
ñòàð òî âîå ìåñ òî è, ÷åì áî ëü øå äå ôè öèò âðå ìå íè, îò -
âå äåí íî ãî íà ðå øå íèå âñåé çà äà ÷è, òåì áî ëåå óâå ëè -
÷è âà åò ñÿ âðåìÿ âîç âðà ùå íèÿ æè âîò íî ãî íà ñòàð òî âîå
ìåñ òî. Òà êèì ïî âå äå íè åì îíî ñà ìî óâå ëè ÷è âà åò èí -
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òåð âàë ìåæ äó óñëîâ íû ìè ñèã íà ëà ìè, à çíà ÷èò, è
âðåìÿ âñå ãî ýê ñ ïå ðè ìåí òà, ò.å. óñòðà íÿ åò «äå ôè öèò
âðå ìå íè», ÷åì ïðè âî äèò ê îï òè ìà ëü íî ìó äëÿ ñå áÿ ñî -
îò íî øå íèþ ïà ðà ìåò ðîâ ôàê òî ðîâ èí ôîð ìà öè îí íîé
òðè à äû. Òà êîå ïî âå äå íèå ñïî ñîá ñò âó åò çíà ÷è òå ëü íî -
ìó óâå ëè ÷å íèþ ïå ðè î äà ìåæ äó íîð ìîé è ïà òî ëî ãèåé,
ò.å. ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ, à â ðÿ äå ñëó ÷à åâ, ñïî ñîá -
ñò âó åò è ïðåä îò âðà ùå íèþ ðàç âè òèÿ ïà òî ëî ãèè. Ïå ðåä
íà ìè ïðè ìåð ñà ìî ðå ãó ëÿ öèè ïî âå äå íèÿ — îä íî èç
ïðî ÿâ ëå íèé áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ -
ùåé ÏÑ. Ñ íèõ — áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íûõ èç -
ìå íå íèé â ïî âå äå íèè, íà ÷è íà þò ñÿ îò êëî íå íèÿ îò èñ -
õîä íî ãî ïî âå äå íèÿ («íîð ìû»).

Îñíîâ íûå ïî âå äåí ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ, õà ðàê òå ðè -
çó þ ùèå áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íóþ ñî ñòàâ ëÿ þ -
ùóþ ÏÑ (â îò âåò íà âîç íèê íî âå íèå íå áëà ãî ïðè ÿò íî ãî 
ñî ÷å òà íèÿ ôàê òî ðîâ èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äû):

= ýê çà ëü òà öèÿ îðè åí òè ðî âî÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêîé 
ðå àê öèè;

= ïî âû øå íèå äâè ãà òå ëü íîé àê òèâ íî ñòè;
= óâå ëè ÷å íèå ñà ìèì æè âîò íûì ìåæ ñèã íà ëü íî ãî èí -

òåð âà ëà — âðå ìå íè åãî âîç âðà ùå íèÿ íà ñòàð òî âîå ìåñ òî;
= «èã íî ðè ðî âà íèå» ÷à ñ òè óñëîâ íûõ ñèã íà ëîâ, õî òÿ 

ïðè ýòîì æè âîò íîå â òå ÷å íèè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïî ëó ÷à åò
ìå íü øå ïè ùè, íî òà êàÿ ôîð ìà ñà ìî ðå ãó ëÿ öèè óâå ëè -
÷è âà åò ëà òåí ò íûé ïå ðè îä âîç íèê íî âå íèÿ ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêèõ ñèì ï òî ìîâ;

= ïðè ðàí äî ìè çè ðî âàí íîì (ñëó ÷àé íîì) ïðè ìå íå -
íèè ïî ëî æè òå ëü íûõ è òîð ìîç íûõ îò ðè öà òå ëü íûõ
óñëîâ íûõ ðàç äðà æè òå ëåé æè âîò íîå ñà ìî «ïå ðå êëþ ÷à -
åò ñÿ» íà ñòå ðå î òèï íîå ðå à ãè ðî âà íèå, ò.å. ïîä áå ãà åò ê
êîð ìóø êå áåç ó÷å òà ñèã íà ëü íî ãî çíà ÷å íèÿ ðàç äðà æè -
òå ëÿ, íà ïðè ìåð, ñî âåð øà åò ðå àê öèþ ÷å ðåç ðàç;

= ìî æåò íà áëþ äà òü ñÿ âîç íèê íî âå íèå êðàò êî âðå -
ìåí íî ãî ñíà âî âðå ìÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà: æè âîò íîå ëî æèò -
ñÿ íà ïîë, çà ñû ïà åò â òå ÷å íèå íå ñêî ëü êèõ ìè íóò, ïî -
ñëå ÷å ãî âñêà êè âà åò è ïðî äîë æà åò áå çî øè áî÷ íî ðå à -
ãè ðî âàòü íà óñëîâ íûå ðàç äðà æè òå ëè;

= ãðó ìèíã è êðàò êî âðå ìåí íîå íà âÿç ÷è âîå ïî ÷å ñû -
âà íèå êîæ íûõ ïî êðî âîâ;

= óâå ëè ÷å íèå àê òîâ óðè íà öèè;
= íå ñïå öè ôè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ ñî ñòî ðî íû âå ãå òà -

òèâ íîé ñè ñ òå ìû — ÝÊÃ, àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ;
= ñî ñòî ðî íû ÝÝÃ — ïðå âà ëè ðî âà íèå ñïåê ò ðà

b-àê òèâ íî ñòè.
Âñå ýòè ñèì ï òî ìû ìî ãóò èìåòü ìåñ òî è ïðè õðî íè -

÷å ñêîì íà ðó øå íèè âçàè ìî äåé ñò âèÿ ôàê òî ðîâ èí ôîð -
ìà öè îí íîé òðè à äû âñëåä ñò âèå óâå ëè ÷å íèÿ îáú å ìà èí -
ôîð ìà öèè ïðè íå èç ìåí íîì âðå ìåí íîì ôàê òî ðå è âû -
ñî êîì óðîâ íå ìî òè âà öèè ïî âå äå íèÿ, à òàê æå âñëåä ñò -
âèå èç ìå íå íèÿ óðîâ íÿ ìî òè âà öèè ïðè íå èç ìåí íûõ
ôàê òî ðàõ âðå ìå íè è îáú å ìà èí ôîð ìà öèè.

Âñå îïè ñàí íûå ñèì ï òî ìû áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè -
òåëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ÏÑ âîç íè êà þò íà ÷è íàÿ ñ ïåð -

âûõ æå èç ìå íå íèé â ñî îò íî øå íèè ôàê òî ðîâ èí ôîð ìà -
öè îí íîé òðè à äû è, äà ëåå, ñ ðàç ëè÷ íûì ëà òåí ò íûì ïå -
ðè î äîì, êî òî ðûé ìî æåò ïðî äîë æà òü ñÿ íå ñêî ëü êî ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà ëü íûõ äíåé. Åñ ëè æå îíè íå âîç íè êà þò âî -
âñå èëè ïðåä ñòàâ ëå íû â îñëàá ëåí íîé ôîð ìå, ò.å. ñëà áî 
âû ðà æå íû, èëè, âîç íèê íóâ, áû ñò ðî îñëà áå âà þò è èñ -
÷å çà þò, ó æè âîò íûõ ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ ñèì ï òî ìû áèî ëî ãè -
÷å ñêè íå ãà òèâ íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ÏÑ, êî òî ðûå áû ñò ðî 
ôèê ñè ðó þò ñÿ â äîë ãî âðå ìåí íîé ïà ìÿ òè â âè äå óñòîé -
÷è âûõ íà ðó øå íèé â ïî âå äå íèè, ò.å. ïà òî ëî ãèè.

Èòàê, äëè òå ëü íîå (õðî íè ÷å ñêîå) ïðå áû âà íèå æè -
âîò íî ãî â óñëî âè ÿõ íå áëà ãî ïðè ÿò íî ãî ñî ÷å òà íèÿ ôàê -
òî ðîâ èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äû âå äåò ê âîç íèê íî âå -
íèþ óñòîé ÷è âûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñèì ï òî ìîâ — ñî ñòî -
ÿ íèÿ, êî òî ðîå ìû è îáî çíà ÷à åì êàê «èí ôîð ìà öè îí -
íóþ ïà òî ëî ãèþ ïî âå äå íèÿ». Íî, âîç íèê íî âå íèþ
ÈÏÏ ïðåä øå ñò âó þò òà êèå èç ìå íå íèÿ â ïî âå äå íèè,
êî òî ðûå ïðå ïÿò ñò âó þò ðàç âè òèþ ïà òî ëî ãèè. Ýòè èç -
ìå íå íèÿ â ïî âå äå íèè è îáî çíà ÷à þò ñÿ íà ìè êàê áèî ëî -
ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íàÿ ñî ñòàâ ëÿ þ ùàÿ ïå ðå õîä íî ãî
ñî ñòî ÿ íèÿ. Ïðî äîë æè òå ëü íîñòü èõ äî ìè íè ðî âà íèÿ â
ïå ðå õîä íîì ñî ñòî ÿ íèè ðàç ëè÷ íà ó ðàç íûõ îñî áåé è, â
ñðåä íåì, ïðî äîë æà åò ñÿ äî òðåõ íå äåëü. Íå êî òî ðûå èç 
îïè ñàí íûõ ïî âå äåí ÷å ñêèõ ðå àê öèé, â îò âåò íà ïà òî -
ãåí íûé ðàç äðà æè òåëü, äîë ãîå âðå ìÿ ïî íè ìà ëèñü êàê
«ðàí íèå ñèì ï òî ìû ïà òî ëî ãèè» è, ñî îò âåò ñò âåí íî,
èçó ÷à ëèñü è «ñî çäà âà ëèñü» ìå òî äû èõ óñòðà íå íèÿ
(ëå ÷å íèÿ), ÷òî, êàê ýòî âû òå êà åò èç íà øèõ íà áëþ äå -
íèé, íå ÿâ ëÿ åò ñÿ îáî ñíî âàí íûì.

Íà îïðå äå ëåí íîì ýòà ïå ðàç âè òèÿ áèî ëî ãè ÷å ñêè
ïî ëî æè òå ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ
âîç íè êà þò ñèì ï òî ìû, êî òî ðûå îò íî ñÿò ñÿ íà ìè ê ïå -
ðè î äó äî ìè íè ðî âà íèÿ áèî ëî ãè ÷å ñêè íå ãà òèâ íîé ñî -
ñòàâ ëÿ þ ùåé ýòî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ è êî òî ðîå íå ïî ñðåä ñò -
âåí íî ïðåä øå ñò âó åò âîç íèê íî âå íèþ ñòîé êèõ ñèì ï òî -
ìîâ (ñèí ä ðî ìà) ÈÏÏ.

Áèî ëî ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íàÿ ñî ñòàâ ëÿ þ ùàÿ
ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ

Ñî ãëàñ íî ðàç âè âà å ìî ìó ïðåä ñòàâ ëå íèþ, â îò âåò íà 
ïà òî ãåí íûé ðàç äðà æè òåëü, ïî÷ òè îä íî âðå ìåí íî, âîç -
íè êà þò è ðàç âè âà þò ñÿ äâå ñè ñ òå ìû — áèî ëî ãè ÷å ñêè
ïî ëî æè òå ëü íàÿ è áèî ëî ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íàÿ. Ïî -
ñëåä íÿÿ èìå åò áî ëåå âû ñî êèé ïî ðîã âîç íèê íî âå íèÿ,
ïî ý òî ìó íà ÷à ëî åå ôîð ìè ðî âà íèÿ îò ñòà åò îò íà ÷à ëà
ôîð ìè ðî âà íèÿ áèî ëî ãè ÷å ñêîé ïî ëî æè òå ëü íîé ñî ñòàâ -
ëÿ þ ùåé. Êðî ìå òî ãî, â íà ÷à ëå ïå ðå õîä íî ãî ïå ðè î äà,
áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íàÿ ñè ñ òå ìà äî ìè íè ðó åò, íî, 
â óñëî âè ÿõ ïðî äîë æà þ ùå ãî ñÿ äåé ñò âèÿ ïà òî ãåí íî ãî
ôàê òî ðà, óñè ëè âà åò ñÿ îò ðè öà òå ëü íàÿ ñî ñòàâ ëÿ þ ùàÿ
ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ, ÷òî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ â âîç íèê íî -
âå íèè, íà ðÿ äó ñ ñó ùå ñò âó þ ùè ìè, ïðè çíà êîâ, õà ðàê -
òåð íûõ äëÿ îò ðè öà òå ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ÏÑ.
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Îñíîâ íûå ïî âå äåí ÷å ñêèå ïðî ÿâ ëå íèÿ, õà ðàê òå ðè -
çó þ ùèå áèî ëî ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íóþ ñî ñòàâ ëÿ þ ùóþ
ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ:

= ïî ÿâ ëå íèå îò äå ëü íûõ ñèì ï òî ìîâ íà ðó øå íèé âû -
ñøåé íåð âíîé äå ÿ òå ëü íî ñòè: îò äå ëü íûå îøè áî÷ íûå
äâè æå íèÿ ê êîð ìóø êàì, íå ñî îò âåò ñò âó þ ùèå ñèã íà -
ëü íî ìó çíà ÷å íèþ ðàç äðà æè òå ëÿ;

= ñëó ÷àè «ñà ìî ðàç âè òèÿ» (àóòî êè íåç) íå ãà òèâ íûõ
ïî âå äåí ÷å ñêèõ è ïðî ÷èõ ïðî ÿâ ëå íèé æèç íå äå ÿ òå ëü íî -
ñòè, ïî ñëå óñòðà íå íèÿ ïà òî ãåí íî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ;

= âîç ðà ñ òà þ ùàÿ ýê çà ëü òà öèÿ îðè åí òè ðî âî÷ íî-èñ -
ñëå äî âà òå ëü ñêîé ðå àê öèè, ïðè îñëàá ëå íèè âíè ìà íèÿ ê 
èñ òî÷ íè êàì óñëîâ íûõ ðàç äðà æå íèé;

= èç áå ãà íèå ñòàð òî âî ãî ìå ñ òà;
= ñó ùå ñò âåí íîå óâå ëè ÷å íèå ìåæ ñèã íà ëü íûõ äâè ãà -

òå ëü íûõ ðå àê öèé;
= ïðî äîë æè òå ëü íîå íà âÿç ÷è âîå ïî ÷å ñû âà íèå êîæ -

íûõ ïî êðî âîâ;
= óâå ëè ÷å íèå àê òîâ óðè íà öèè è ïî ÿâ ëå íèå àê òîâ

äå ôå êà öèè âî âðå ìÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà;
= âñïûø êè àã ðåñ ñèâ íî ñòè, â òîì ÷èñ ëå, íà ïðàâ -

ëåí íûå íà èñ òî÷ íèê óñëîâ íî ãî ðàç äðà æå íèÿ — íà
«çà ìå íè òåëü» áå çó ñëîâ íî ãî;

= ÷à ñ òûå âñïûø êè òà õè êàð äèè;
= êðàò êî âðå ìåí íûé ïîäú åì àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå -

íèÿ âî âðåìÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà;
= íå ïðî äîë æè òå ëü íûå èç ìå íå íèÿ ìåæ ñè ñòåì íûõ

îò íî øå íèé — ïî ÿâ ëå íèå îò äå ëü íûõ ïðè çíà êîâ øè çî -
êè íå çà èëè ñè íî êè íå çà [16].

Âñå èç ìå íå íèÿ â ïî âå äå íèè, õà ðàê òå ðè çó þ ùèå áèî -
ëî ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íóþ ñî ñòàâ ëÿ þ ùóþ ÏÑ, íå ÿâ ëÿ -
þò ñÿ ñòà áè ëü íû ìè, îíè ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ â òå ÷å íèå îä íî ãî
ýê ñ ïå ðè ìåí òà è ìî ãóò èñ ÷åç íóòü â òå ÷å íèå òî ãî æå ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà, íî âñå ýòî íå ÿâ ëÿ åò ñÿ äî ìè íè ðó þ ùåé õà -
ðàê òå ðè ñòè êîé ïî âå äå íèÿ: æè âîò íîå, â îñíîâ íîì, ïðî -
ÿâ ëÿ åò àäàï òèâ íîå ïî âå äå íèå, ïðà âè ëü íî ðå à ãè ðó åò íà
áî ëü øèí ñò âî ñèã íà ëîâ. Âìå ñ òå ñ òåì, ïî ñòå ïåí íî îñëà -
áå âà þò è äà æå èñ ÷å çà þò ïðè çíà êè ïî âå äå íèÿ, îáî çíà -
÷åí íûå íà ìè êàê ïî êà çà òå ëè áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå -
ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ÏÑ. Íàè áî ëåå òè ïè÷ íûì äëÿ
áèî ëî ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ÿâ ëÿ åò ñÿ
ïî ÿâ ëå íèå îò äå ëü íûõ ïî êà çà òå ëåé íà ðó øå íèé âû ñøåé
íåð âíîé äå ÿ òå ëü íî ñòè è ñëó ÷àè èõ ñà ìî ðàç âè òèÿ — ïî -
ñëå óñòðà íå íèÿ ïà òî ãåí íî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ. Ãî âî ðÿ î
«äî ñòà òî÷ íî î÷åð ÷åí íûõ ãðà íè öàõ ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ -
íèÿ» ìû îò äà åì ñå áå îò ÷åò â òîì, ÷òî åãî êîð íè, åãî
èñ òî êè íà äî èñ êàòü â äðó ãîì îñíîâ íîì ñî ñòî ÿ íèè — â
íîð ìå, òàê æå êàê íå êî òî ðûå ïðè çíà êè îò ðè öà òå ëü íîé
ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ïðî äîë æà þò ñÿ â
ñî ñòî ÿ íèè ïà òî ëî ãèè. Öå ëàÿ ãàì ìà ïðî ÿâ ëå íèé ÏÑ
áû ëà óñòà íîâ ëå íà è íà êðû ñàõ, êîø êàõ, ïðè ìà òàõ.
Î íèõ áó äåò ñêà çà íî íè æå, â ðàç äå ëå «ýâî ëþ öè îí íûå
àñ ïåê òû òå î ðèè ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ». Òåì íå ìå íåå, 
óæå ñåé ÷àñ ìîæ íî óòâåð æ äàòü, ÷òî ÏÑ èã ðà åò áå çó -

ñëîâ íî âàæ íóþ ðîëü â öèê ëå âñåõ îñíîâ íûõ ñî ñòî ÿ íèé
îð ãà íèç ìà âû ñøèõ ïî çâî íî÷ íûõ, ïðåæ äå âñå ãî, â ïðî -
òå êà íèè çâå íà íîð ìà — áî ëåçíü, ÷òî ñòà ëî äî ñòà òî÷ -
íûì îñíî âà íè åì äëÿ ïî èñ êà åãî ìå õà íèç ìîâ — âàæ íî -
ãî ýòà ïà íà ïó òè óïðàâ ëå íèÿ ÏÑ.

Ëî êî ìî òîð íàÿ ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèÿ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà

Íà áëþ äå íèÿ, îêà çàâ øèå ñó ùå ñò âåí íîå âëè ÿ íèå íà
ðàç âè âà å ìîå ïðåä ñòàâ ëå íèå î ðî ëè ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî -
ÿ íèÿ è åãî ìå õà íèç ìàõ, áû ëè ñäå ëà íû ìå òî äîì «ëî êî -
ìî òîð íîé ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà» [18].
Ñóòü åãî çà êëþ ÷à åò ñÿ â ñëå äó þ ùåì.

Ñî áà êå â ðàç íûå îá ðà çî âà íèÿ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà
âæèâ ëÿ þò ñÿ ðàç äðà æà þ ùèå ýëåê ò ðî äû, ÷å ðåç êî òî -
ðûå ïðî ïó ñ êà åò ñÿ ýëåê ò ðè ÷å ñêèé òîê. Ïðè ýòîì
âêëþ ÷å íèå òî êà ïðî èç âî äèò ñÿ ñà ìèì æè âîò íûì âî
âðåìÿ åãî ïå ðå ìå ùå íèÿ ïî ïî ëó, ðàç äå ëåí íî ãî íà äå -
âÿòü ó÷à ñò êîâ (ïî 1 ì2 êàæ äûé), 3 èç êî òî ðûõ «íåé -
òðà ëü íû», à 6 òå ëå ìåò ðè ÷å ñêè ñâÿ çà íû ñ îïðå äå ëåí -
íûì ðàç äðà æà þ ùèì ýëåê ò ðî äîì, ò.å. ñ îïðå äå ëåí íîé
ìîç ãî âîé ñòðóê òó ðîé: êàê òî ëü êî æè âîò íîå ñòà íî âè -
ëîñü íà îäèí èç òà êèõ ó÷à ñò êîâ ïî ëà, âêëþ ÷à ëàñü ñòè -
ìó ëÿ öèÿ «ñî îò âåò ñò âó þ ùå ãî» åìó (ó÷à ñò êó) îá ðà çî -
âà íèÿ ìîç ãà. Âîç ìîæ íîñòü âû áî ðà ñòðóê òó ðû ìîç ãà
ñî ÷å òà ëàñü ñ îïè ñàí íûì âû øå ïðî öåñ ñîì ôîð ìè ðî âà -
íèÿ ÈÏÏ — ò.å. âñå ãî ïå ðè î äà îò íà ÷à ëà äåé ñò âèÿ
ïà òî ãåí íî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ äî âîç íèê íî âå íèÿ ïà òî ëî -
ãèè, âêëþ ÷àÿ, ðà çó ìå åò ñÿ, è ÏÑ.

Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî óæå íà ïåð âîì ýòà ïå ðàç âè òèÿ
ÏÑ æè âîò íîå ïðå êðà ùà åò «áåñ ïðè öå ëü íîå» ïå ðå ìå -
ùå íèå ïî ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé êîì íà òå è äëè òå ëü íî
(â òå ÷å íèå ìíî ãèõ ìè íóò) çà äåð æè âà åò ñÿ íà ó÷à ñò êå,
ñâÿ çàí íîì ñ ïðî çðà÷ íîé ïå ðå ãî ðîä êîé (sep tum), òåì
ñà ìûì îñó ùå ñò â ëÿÿ åå ñòè ìó ëÿ öèþ (ñà ìî ñòè ìó ëÿ -
öèþ). Òà êîå ðàç äðà æå íèå ýòîé ñòðóê òó ðû çà äåð æè -
âà åò âî âðå ìå íè ðàç âè òèå íå ãà òèâ íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé
ÏÑ è, ñî îò âåò ñò âåí íî, ïðå ïÿò ñò âó åò ôîð ìè ðî âà íèþ
ÈÏÏ. Àíà ëî ãè÷ íûé ýô ôåêò, õî òÿ è ìå íåå âû ðà æåí -
íûé, íà áëþ äà åò ñÿ ïðè ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ëà òå ðà ëü íî ãî
ãè ïî òà ëà ìó ñà èëè ìå äè à ëü íî ãî îò äå ëà ìèí äà ëè íû.
Î÷å âèä íî, ÷òî ïðî çðà÷ íàÿ ïå ðå ãî ðîä êà, ëà òå ðà ëü íûé
ãè ïî òà ëà ìóñ è ìå äè à ëü íàÿ ÷àñòü ìèí äà ëè íû ñî ñòàâ ëÿ -
þò ñè ñ òå ìó èëè ÷àñòü ëèì áè ÷å ñêîé ñè ñ òå ìû, èìå þ ùåé 
îò íî øå íèå ê ðå ãó ëÿ öèè çà ùèò íîé ôóí ê öèè ãî ëîâ íî ãî
ìîç ãà — ïî âû øà þ ùåé åãî óñòîé ÷è âîñòü ê ïà òî ãåí íî -
ìó ôàê òî ðó. Òà êîå ïðåä ñòàâ ëå íèå î ÏÑ ïîä òâåð æ äà -
åò ñÿ òåì, ÷òî ïî ìå ðå ïðî äîë æå íèÿ äåé ñò âèÿ ïà òî ãåí -
íî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ è âîç íèê íî âå íèÿ ÈÏÏ æè âîò íîå
«ïðåä ïî ÷è òà åò» ñòè ìó ëÿ öèþ äðó ãèõ ñòðóê òóð, ïå ðå -
ìå ùà åò ñÿ íà äðó ãèå êâàä ðà òû ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî
ïî ìå ùå íèÿ è äëè òå ëü íî çà äåð æè âà åò ñÿ íà íèõ, òåì
ñà ìûì ñòè ìó ëè ðó åò äðó ãóþ ñè ñ òå ìó ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà,
èìå þ ùóþ îò íî øå íèå ê ìå õà íèç ìó óñòîé ÷è âîé ïà òî -
ëî ãèè.
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Îá íà ðó æå íèå äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûõ ìè øå íåé ñà -
ìî ñòè ìó ëÿ öèè â öèê ëå íîð ìà — ïå ðå õîä íîå ñî ñòî ÿ -
íèå — ïà òî ëî ãèÿ ñòà ëî âàæ íûì àð ãó ìåí òîì â ïî ëü çó
ïðåä ñòàâ ëå íèÿ î ñó ùå ñò âî âà íèè ðàç íûõ ìå õà íèç ìîâ
ðå ãó ëÿ öèè îò äå ëü íûõ çâå íü åâ ýòî ãî öèê ëà.

Óëü ò ðà ñòðóê òóð íûå èñ ñëå äî âà íèÿ
 êî ðû áî ëü øèõ ïî ëó øà ðèé

Íà ðàç íûõ ýòà ïàõ öèê ëà íîð ìà — ïå ðå õîä íîå ñî -
ñòî ÿ íèå — ïà òî ëî ãèÿ ó ñî áàê îñó ùå ñò â ëÿ ëàñü ïðè -
æèç íåí íàÿ òå ëå ìåò ðè ÷å ñêàÿ ýê ñòèð ïà öèÿ íå áî ëü øèõ
ó÷à ñò êîâ (0,1 ñì3) êî ðû áî ëü øèõ ïî ëó øà ðèé [13] è
èõ óëü ò ðà ñòðóê òóð íîå èñ ñëå äî âà íèå. ÏÑ è ÈÏÏ
ôîð ìè ðî âà ëèñü âû øå î ïè ñàí íûì ìå òî äîì ñè òó à öè îí -
íûõ óñëîâ íûõ ðåô ëåê ñîâ [6]. Óëü ò ðà ñòðóê òóð íûå èñ -
ñëå äî âà íèÿ ïðî âå äå íû ñî òðóä íè êà ìè ëà áî ðà òî ðèè
ýëåê ò ðîí íîé ìèê ðî ñêî ïèè Ëå íèí ã ðàä ñêî ãî ÍÈÈÝÌ 
ÀÌÍ [8]. Ðå çó ëü òà òû, ïðåä ñòàâ ëÿ þ ùèå èí òå ðåñ äëÿ 
íà ñòî ÿ ùåé ñòà òüè, ñâî äÿò ñÿ ê òî ìó, ÷òî ïðè ãëó áî êîé
ÈÏÏ èìå þò ìåñ òî äå ñò ðóê òèâ íûå èç ìå íå íèÿ â íåé -
ðî íàõ êî ðû òå ìåí íîé îá ëà ñ òè, à òàê æå â íåé ðîã ëèè.
Êðî ìå òî ãî, íà ðó øå íèÿ îò ìå ÷å íû â ñè íàï òè ÷å ñêîì
àï ïà ðà òå, ò.å. â ïðî âîä íè êî âîé ìåæ ê ëå òî÷ íîé îð ãà íè -
çà öèè (ïî äðîá íî ñì. 8, 13). Ýòè èç ìå íå íèÿ íà ÷è íà -
þò ñÿ óæå íà ýòà ïå áèî ëî ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íîé ñî -
ñòàâ ëÿ þ ùåé ÏÑ, íî, â îò ëè ÷èå îò èç ìå íå íèé ïðè
ÈÏÏ, íà áëþ äà åò ñÿ áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî ëè çî ñîì,
÷òî, ïî ñó ùå ñò âó þ ùèì ïðåä ñòàâ ëå íè ÿì, óêà çû âà åò íà 
àê òè âà öèþ çà ùèò íûõ ìå õà íèç ìîâ â ìîç ãå íà óðîâ íå
óëü ò ðà ñòðóê òóð íîé åãî îð ãà íè çà öèè. Ýòè èç ìå íå íèÿ
îò ñóò ñò âó þò â íîð ìå è áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íîé
ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ÏÑ. Ïî äðîá íî ýòè ðå çó ëü òà òû îá ñóæ -
äà þò ñÿ â ðÿ äå ïóá ëè êà öèé [13, 14], çäåñü, îä íà êî,
ïîä ÷åð ê íåì î÷å âèä íîå ðàç ëè ÷èå â ñòðóê òóð íî-ôóí ê -
öè î íà ëü íîé îð ãà íè çà öèè êî ðû íà ðàç íûõ ýòà ïàõ âñå ãî 
öèê ëà «íîð ìà — ÏÑ — ïà òî ëî ãèÿ» è, îñî áåí íî, íà
èç ìå íå íèÿ, õà ðàê òåð íûå äëÿ áèî ëî ãè ÷å ñêè íå ãà òèâ íîé 
ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ÏÑ, ÷òî, êî íå÷ íî, óêà çû âà åò íà îñî -
áåí íî ñòè ìå õà íèç ìîâ ôîð ìè ðî âà íèÿ ýòî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ.

Ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèé ïîä õîä 
ê èçó ÷å íèþ ïðè ðî äû ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ

Ïðåä ñòàâ ëå íèå î ðàç íîé ñòðóê òóð íî-ôóí ê öè î íà -
ëü íîé îð ãà íè çà öèè îò äå ëü íûõ çâå íü åâ öèê ëà «íîð ìà
— ÏÑ — ïà òî ëî ãèÿ» íà øëî ïîä òâåð æ äå íèå è â èñ -
ñëå äî âà íèè ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ýòèõ çâå íü åâ ê ôàð ìà -
êî ëî ãè ÷å ñêèì âå ùå ñò âàì. Ýòî áû ëî îá íà ðó æå íî îðè -
ãè íà ëü íûì ìå òî äîì, ïî ëó ÷èâ øèì íà çâà íèå «ñà ìî ïðè -
åì ëå êàð ñò âà» [18]. Åãî îðè ãè íà ëü íîñòü çà êëþ ÷à åò ñÿ
â ïðå äî ñòàâ ëå íèè ñà ìî ìó æè âîò íî ìó âîç ìîæ íî ñòè
âû áî ðà è ïðè å ìà ðàñ òâî ðà ëå êàð ñò âåí íî ãî âå ùå ñò âà â
òå ÷å íèå âñåõ ôàç öèê ëà: íîð ìà — ÏÑ — áî ëåçíü.
Ñ ýòîé öå ëüþ æè âîò íîå (êðû ñà) ïî ñòî ÿí íî ñî äåð -
æèò ñÿ â êëåò êå (áîê ñå) ñ âìîí òè ðî âàí íû ìè â îä íó èç

åå ñòåí òðå ìÿ ïè ïåò êà ìè, äâå èç êî òî ðûõ ñî äåð æàò
õî ðî øî èç âå ñò íûå ïî ñâîå ìó äåé ñò âèþ ôàð ìà êî ëî ãè -
÷å ñêèå âå ùå ñò âà (êîí ê ðåò íî, íà ïðè ìåð, àìè ðè äèí è
èìèï ðà ìèí) [19, 20]. ×å ðåç òðå òüþ — ïî äà åò ñÿ ôè -
çèî ëî ãè ÷å ñêèé ðàñ òâîð (êîí ò ðîëü). Êàæ äàÿ ïè ïåò êà
ñî å äè íÿ åò ñÿ ñ ðå çåð âó à ðîì, çà ïîë íÿ þ ùèì ñÿ ðàñ òâî -
ðîì â îä íî è òî æå âðå ìÿ ñó òîê. Ñíè æå íèå åãî óðîâ íÿ 
â ðå çåð âó à ðå óêà çû âà åò íà êî ëè ÷å ñò âî ïðè íÿ òîé æèä -
êî ñòè â òå ÷å íèå ñó òîê. Ïðè åì êà êîé-ëè áî äðó ãîé
æèä êî ñòè èñê ëþ ÷à åò ñÿ (ïè òà íèå ïî ñâîå ìó ñî äåð æà -
íèþ ñòà áè ëü íîå è íå èç ìåí íîå). Îäèí ðàç â ñóò êè, â
îä íî è òî æå âðå ìÿ, æè âîò íîå ïå ðå íî ñèò ñÿ â ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íîå ïî ìå ùå íèå, ãäå èçó ÷à åò ñÿ ÏÑ è ÈÏÏ ïî 
ïî âå äåí ÷å ñêèì ïî êà çà òå ëÿì, ïî ñëå ÷å ãî æè âîò íîå
âîç âðà ùà åò ñÿ â áîêñ.

Îñíîâ íûå ðå çó ëü òà òû ýòèõ íà áëþ äå íèé ñâî äÿò ñÿ ê
ñëå äó þ ùå ìó. Äî íà ÷à ëà äåé ñò âèÿ ïà òî ãåí íî ãî ðàç äðà -
æè òå ëÿ, ò.å. â íîð ìå, æè âîò íîå ïðåä ïî ÷è òà åò ïðè íè ìàòü 
ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèé ðàñ òâîð è, èç ðåä êà, äå ëà åò ãëî òîê èç
äðó ãèõ ïè ïå òîê. Òàê, 90% ïðè íè ìà å ìîé æèä êî ñòè â
òå ÷å íèå ñó òîê ñî ñòàâ ëÿ åò ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèé ðàñ òâîð. Òà -
êîå ïðåä ïî÷ òå íèå ïðè å ìà ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ðàñ òâî ðà
ñî õðà íÿ åò ñÿ è â íà ÷à ëü íîì ïå ðè î äå ÏÑ, îä íà êî, æè âîò -
íîå ÷à ùå ïîä õî äèò ê äðó ãèì ïè ïåò êàì. Íî, ïî ìå ðå
ïðî äîë æå íèÿ äåé ñò âèÿ óñëî âèé íå áëà ãî ïðè ÿò íî ãî ñî ÷å -
òà íèÿ ôàê òî ðîâ èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äû, — íà ýòà ïå
ïî ÿâ ëå íèÿ ïðè çíà êîâ íå ãà òèâ íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ÏÑ,
æè âîò íîå ìå íÿ åò âû áîð ïðåä ïî ÷è òà å ìîé ïè ïåò êè, ò.å.
ïðè íè ìà åò òå ïåðü æèä êîñòü ñ ñî äåð æà íè åì àìè ðè äè íà,
à ïðè ãëó áî êîé ÈÏÏ ïðåä ïî ÷è òà åò ïðè íè ìàòü æèä -
êîñòü, ñî äåð æà ùóþ èìèï ðà ìèí — äèô ôå ðåí öè ðî âàí -
íîå ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêîå è ëå ÷åá íîå äåé ñò âèå êî òî ðûõ ïðè 
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ íå âðî çàõ èç âå ñò íî [5,14].

Ãëàâ íûé âû âîä ýòèõ èñ ñëå äî âà íèé, ñ ó÷å òîì çà äà÷ 
íà ñòî ÿ ùåé ñòà òüè, çà êëþ ÷à åò ñÿ â òîì, ÷òî æè âîò íîå,
íà ðàç íûõ ýòà ïàõ öèê ëà íîð ìà — ÏÑ — ïà òî ëî ãèÿ,
ïðî ÿâ ëÿ åò äèô ôå ðåí öè ðî âàí íîå îò íî øå íèå ê ëå êàð ñò -
âåí íûì âå ùå ñò âàì, ÷òî óêà çû âà åò íà íå îä íî ðîä íóþ
íåé ðî ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ðàç íûõ
çâå íü åâ ýòî ãî öèê ëà, à çíà ÷èò è íà èõ ðàç íóþ ñòðóê -
òóð íî-ôóí ê öè î íà ëü íóþ îð ãà íè çà öèþ.

Íåé ðî õè ìè ÷å ñêèå èñ ñëå äî âà íèÿ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà

Èç ëî æåí íûå ôàê òû îáó ñëî âè ëè ïî ñòà íîâ êó çà äà ÷è
ïðÿ ìî ãî èçó ÷å íèÿ íåé ðî õè ìè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé â ãî ëîâ -
íîì ìîç ãå, èìå þ ùèõ ìåñ òî ïðè ÏÑ, ÷òî, â ëî ãè ÷å ñêîé
öå ïè ïðåä ïðè íÿ òî ãî íà ó÷ íî ãî ïî èñ êà, ïî íè ìà åò ñÿ êàê
ñëå äó þ ùåå çâå íî íà ïó òè äî ñòè æå íèÿ çà êëþ ÷è òå ëü íîé
öå ëè — ðàç ðà áîò êè íî âûõ ïðèí öè ïîâ è ìå òî äîâ óïðàâ -
ëå íèÿ ÏÑ ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêè ìè âå ùå ñò âà ìè.

Îïû òû ñòà âè ëèñü íà áå ëûõ ëà áî ðà òîð íûõ êðû ñàõ.
Ïà òî ëî ãèÿ ïî âå äå íèÿ è, ñëå äî âà òå ëü íî, ìî äåëü ÏÑ
ôîð ìè ðî âà ëàñü ïî îðè ãè íà ëü íîé ìî äè ôè êà öèè ìå òî äà
îáî ðî íè òå ëü íî ãî óñëîâ íî ãî ðåô ëåê ñà [5]. Íà îñíî âà -
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íèè ïî âå äåí ÷å ñêèõ ïî êà çà òå ëåé âû äå ëÿ ëèñü ñî ñòî ÿ íèÿ
íîð ìû, ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ, ïà òî ëî ãèè. Íà ðàç íûõ
ýòà ïàõ íîð ìû, ÏÑ è ÈÏÏ ïðî èç âî äè ëàñü ýâ òà íà çèÿ
æè âîò íûõ è ãî ëîâ íîé ìîçã ïîä âåð ãàë ñÿ áèî õè ìè ÷å ñêèì 
èñ ñëå äî âà íè ÿì ñ ñî áëþ äå íè åì âñåõ ïðà âèë, îá ðà áîò êè
ìà òå ðè à ëà è åãî èñ ñëå äî âà íèÿ [10]. Ðå çó ëü òà òû ñî ïî -
ñòàâ ëÿ ëèñü ñ ðå çó ëü òà òà ìè èçó ÷å íèÿ ïî âå äå íèÿ æè âîò -
íûõ â íîð ìå è ïðè ÈÏÏ. Èñ ñëå äî âà ëèñü íåî êîð òåêñ
(ïðî åê öè îí íàÿ çðè òå ëü íàÿ è àñ ñî öè à òèâ íàÿ — òå ìåí -
íàÿ îá ëà ñ òè), ëèì áè ÷å ñêàÿ ñòðóê òó ðà ìîç ãà — ïå ðå ãî -
ðîä êà, ëà òå ðà ëü íûé ãè ïî òà ëà ìóñ, äî ðñà ëü íûé ãèï ïî -
êàìï. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ïå ðè îä, ñîâ ïà äà þ ùèé ñ äî ìè -
íè ðî âà íè åì áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ -
ùåé è íà ÷à ëîì ïðî ÿâ ëå íèÿ íå ãà òèâ íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé
ÏÑ, õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ íà ðà ñ òà þ ùèì óìå íü øå íè åì ÷èñ -
ëà äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêèõ ðå öåï òî ðîâ â íå êî òî ðûõ ëèì áè -
÷å ñêèõ ñòðóê òó ðàõ ìîç ãà. Ýòè èç ìå íå íèÿ áû ëè âû ðà -
æå íû îñî áåí íî ÿð êî â ñåï òó ìå, ÷òî äà ëî îñíî âà íèå äëÿ 
ïðåä ïî ëî æå íèÿ î ñó ùå ñò âî âà íèè ñà ìî ðå ãó ëÿ öè îí íî ãî
ìå õà íèç ìà íà óðîâ íå íåé ðî õè ìè ÷å ñêîé îð ãà íè çà öèè ãî -
ëîâ íî ãî ìîç ãà è îñî áîé ðî ëè â ýòîé ñè ñ òå ìå ïå ðå ãî ðîä -
êè ìîç ãà. Íà ïîì íèì, ÷òî îïû òà ìè ïî ýëåê ò ðè ÷å ñêîé
ñà ìî ñòè ìó ëÿ öèè ìîç ãà áû ëà óñòà íîâ ëå íà íå îá õî äè -
ìîñòü â äî ïîë íè òå ëü íîé àê òè âà öèè (ñà ìèì æè âîò íûì) 
èìåí íî ñåï òó ìà, ÷òî, î÷å âèä íî, êîì ïåí ñè ðó åò äå ôè öèò
äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêèõ ðå öåï òî ðîâ óæå íà ýòà ïå, ïðåä øå -
ñò âó þ ùåì óñòîé ÷è âîé ïà òî ëî ãèè [10]. Ýòî íà áëþ äå íèå 
ìî æåò ðàñ ñìàò ðè âà òü ñÿ êàê ïðÿ ìîå äî êà çà òå ëü ñò âî ñó -
ùå ñò âî âà íèÿ ñïå öè ôè ÷å ñêèõ äëÿ ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ -
íèÿ ìå õà íèç ìîâ ðå ãó ëÿ öèè ïî âå äå íèÿ íà íåé ðî õè ìè ÷å -
ñêîì óðîâ íå åãî îð ãà íè çà öèè.

Ýâî ëþ öè îí íûå àñ ïåê òû ïðåä ñòàâ ëå íèÿ î
ïå ðå õîä íîì ñî ñòî ÿ íèè ìåæ äó íîð ìîé è ïà òî ëî ãèåé

Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ó âñåõ æè âîò íûõ ïîä âëè ÿ íè åì ïà -
òî ãåí íûõ ðàç äðà æè òå ëåé ïñè õî ãåí íîé ïðè ðî äû (èí ôîð -
ìà öè îí íîé òðè à äû) âîç íè êà åò ÈÏÏ, êî òî ðî ìó ïðåä -
øå ñò âó åò ÏÑ ìåæ äó íîð ìîé è ïà òî ëî ãèåé. Ó ðàç íûõ
âè äîâ æè âîò íûõ ÏÑ èìå åò ðàç íóþ ïðî äîë æè òå ëü íîñòü
è íå îä íî òèï íóþ ìà íè ôå ñòà öèþ. Òàê, ó êðûñ ÏÑ ãî ðàç -
äî êî ðî ÷å, ÷åì ó õèù íûõ è ïðè ìà òîâ. Äà ëåå, â âîñ õî äÿ -
ùåì ýâî ëþ öè îí íîì ðÿ äó ìà íè ôå ñòà öèÿ ÏÑ «îáî ãà ùà -
åò ñÿ» íî âû ìè ñèì ï òî ìà ìè. Ñó ùå ñò âó þò è ÷åò êèå ìåæ -
âè äî âûå ðàç ëè ÷èÿ, êî òî ðûå ïî äðîá íî îïè ñà íû íà ìè â
äðó ãèõ ïóá ëè êà öè ÿõ [13, 15]. Èñ ñëå äî âà íèÿ ÏÑ â ýâî -
ëþ öè îí íîì ðÿ äó ïî çâî ëè ëî âû ÿ âèòü ñëå äó þ ùóþ çà êî -
íî ìåð íîñòü. Îò íèç øèõ ê âû ñøèì èìå åò ìåñ òî âîç ðà ñ -
òà íèå áèî ëî ãè ÷å ñêîé ðî ëè ÏÑ êàê âàæ íåé øå ãî çà ùèò -
íî ãî ìå õà íèç ìà â öèê ëå «íîð ìà — áî ëåçíü». Âû ñî êàÿ
ñòå ïåíü ðàç âè òèÿ ÏÑ îïðå äå ëÿ åò è ìå ðó âîç ðà ñ òà íèÿ
óñòîé ÷è âî ñòè íåð âíîé ñè ñ òå ìû ê ïà òî ãåí íûì ðàç äðà æè -
òå ëÿì. Â âû ñøåé ñòå ïå íè èí òå ðåñ íî, ÷òî ýòà çà êî íî ìåð -
íîñòü ðàñ ïðî ñòðà íÿ åò ñÿ è íà ñòî ÿ ùèå íè æå â ýâî ëþ öè -
îí íîì ðÿ äó îð ãà íèç ìû. Òàê, À.È. Êà ðà ìÿí, Ä.À. Áè -

ðþ êîâ, Â.Â. Ôà íàð ä æÿí, èçó ÷àâ øèå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íûå íå âðî çû ó ðûá è ïòèö, îá íà ðó æè ëè, ÷òî ó íèõ, íà -
ïðè ìåð, ëà òåí ò íûé ïå ðè îä âîç íèê íî âå íèÿ ïà òî ëî ãèè
÷ðåç âû ÷àé íî êî ðî òîê è ÷òî ïà òî ëî ãèÿ ó íèõ âîç íè êà åò
íà ìà ëåé øåå îñëîæ íå íèå ïñè õî ãåí íîé ñðå äû, íà ïðè ìåð,
ó ðûá óâå ëè ÷å íèå ñè ñ òå ìû ñèã íà ëîâ äà æå íà îäèí
óñëîâ íûé ðàç äðà æè òåëü, âû çû âà åò íà ðó øå íèå âñå ãî
óñëîâ íî ðåô ëåê òîð íî ãî ïî âå äå íèÿ. Àâ òî ðû íå àíà ëè çè -
ðó þò ôàê òû ñ ïî çè öèè ðàç âè âà å ìî ãî íà ìè ïðåä ñòàâ ëå -
íèÿ î ÏÑ, íî îïóá ëè êî âàí íûå èìè íà áëþ äå íèÿ äà þò
îñíî âà íèå äëÿ âû âî äà î òîì, ÷òî ó ðûá è ïòèö ÏÑ ðàç -
âè òî ñëà áåå, ÷åì ó ãðû çó íîâ è, òåì áî ëåå, ó õèù íûõ.
Ýòî, ñ íà øåé òî÷ êè çðå íèÿ, è ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðè ÷è íîé íèç êî -
ãî ïî ðî ãà âîç íèê íî âå íèÿ ó íèõ ÈÏÏ.

Ñî ïî ñòàâ ëÿÿ ðå çó ëü òà òû íà øèõ èñ ñëå äî âà íèé ïå ðå -
õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ó ãðû çó íîâ, õèù íûõ è ïðè ìà òîâ, è
ó÷è òû âàÿ îïè ñàí íûå âû øå íà áëþ äå íèÿ íà ðû áàõ è
ïòè öàõ, íå ëü çÿ íå çà ìå òèòü çà êî íî ìåð íîå óâå ëè ÷å íèå
ëà òåí ò íî ãî ïå ðè î äà ïà òî ëî ãèè â âîñ õî äÿ ùåì ýâî ëþ öè -
îí íîì ðÿ äó, ÷òî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ â ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè è â
âû ðà æåí íî ñòè ñèì ï òî ìîâ, îïðå äå ëÿ å ìûõ íà ìè êàê
ïðî ÿâ ëå íèå ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ìåæ äó íîð ìîé è ïà -
òî ëî ãèåé. Îá íà ðó æå íèå ýòîé çà êî íî ìåð íî ñòè äà åò
îñíî âà íèå äëÿ ðÿ äà ñó ùå ñò âåí íûõ çà êëþ ÷å íèé îá ùå -
áè î ëî ãè ÷å ñêî ãî õà ðàê òå ðà ñðå äè êî òî ðûõ îò ìå òèì ñëå -
äó þ ùåå. Â âîñ õî äÿ ùåì ýâî ëþ öè îí íîì ðÿ äó ïðî èñ õî -
äèò âîç ðà ñ òà íèå áèî ëî ãè ÷å ñêî ãî çíà ÷å íèÿ ïå ðå õîä íî ãî
ñî ñòî ÿ íèÿ — åãî ðî ëè â æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè îð ãà íèç -
ìà, ÷òî, êîí ê ðåò íî, îò ðà æà åò ñÿ â ïðî ãðåñ ñèâ íîì ðàç âè -
òèè ìå õà íèç ìîâ, ïî âû øà þ ùèõ èõ óñòîé ÷è âîñòü ê
ÈÏÏ, ò.å. ê ïà òî ëî ãèè ïñè õî ãåí íîé ïðè ðî äû.

Îä íî âðå ìåí íî ñ èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè íà æè âîò íûõ
áû ëè îñó ùå ñò â ëå íû íà áëþ äå íèÿ íà ëþ äÿõ ïó òåì:

à) ñî çäà íèÿ áèî òåõ íè ÷å ñêèõ ñè ñ òåì, ïî çâî ëÿ þ ùèõ
îïðå äå ëèòü óðî âåíü ïðî òå êà íèÿ ïñè õè ÷å ñêèõ ôóí ê öèé 
â ðàç íûõ óñëî âè ÿõ íå áëà ãî ïðè ÿò íî ãî ñî ÷å òà íèÿ ôàê -
òî ðîâ èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äû [9];

á) íà áëþ äå íèé çà ñòó äåí òà ìè â ïðåä ñåñ ñè îí íûé è
ñåñ ñè îí íûé ïå ðè î äû.

Ðà çó ìå åò ñÿ, âî âñåõ ñëó ÷à ÿõ ñî áëþ äàë ñÿ ïðèí öèï
«íå íà âðå äè». Îá ñóæ äå íèå ðå çó ëü òà òîâ èñ ñëå äî âà íèé
íà ÷å ëî âå êå íå ÿâ ëÿ åò ñÿ çà äà ÷åé íà ñòî ÿ ùåé ñòà òüè, íî
îíè ó÷ òå íû ïðè ôîð ìó ëè ðî âà íèè òå î ðå òè ÷å ñêèõ îáîá -
ùå íèé î ïðè ðî äå ÏÑ; âàæ íî, ÷òî îíè ïîä òâåð æ äà þò
ãëàâ íûå âû âî äû, ñäå ëàí íûå íà æè âîò íûõ. Çäåñü âàæ íî 
ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî, ñ ó÷å òîì âñåé ñî âî êóï íî ñòè íà áëþ äå -
íèé, áû ëè ñî çäà íû ïðàê òè ÷å ñêèå ðå êî ìåí äà öèè ïî ðå ãó -
ëè ðî âà íèþ ïñè õî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ÷å ëî âå êà
(ñòó äåí òîâ) ïðè âîç íèê íî âå íèè çà òðóä íå íèé âû ñøåé
íåð âíîé äå ÿ òå ëü íî ñòè â óñëî âè ÿõ íå áëà ãî ïðè ÿò íî ãî ñî -
÷å òà íèÿ ôàê òî ðîâ èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äû. Ìå òî äè ÷å -
ñêèå îñî áåí íî ñòè èñ ñëå äî âà íèé íà ÷å ëî âå êå, ðå çó ëü òà òû 
ýòèõ íà áëþ äå íèé è ñâå äå íèÿ î ïðàê òè ÷å ñêèõ ðå êî ìåí äà -
öè ÿõ èç ëî æå íû â ðÿ äå ñî îá ùå íèé [11, 16].
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Âûøå áû ëè èç ëî æå íû ïðè ìå ðû íå êî òî ðûõ îñíî -
âî ïî ëà ãà þ ùèõ íà áëþ äå íèé, ñî ñòà âèâ øèõ ôàê òî ëî ãè -
÷å ñêóþ îñíî âó òå î ðèè ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ. Îñòà -
íî âèì ñÿ íà ãëàâ íûõ ïî ëî æå íè ÿõ ýòîé òå î ðèè.

Ó÷è òû âàÿ áèî ëî ãè ÷å ñêè âàæ íóþ ðîëü ïå ðå õîä íî ãî
ñî ñòî ÿ íèÿ, åãî äî ñòà òî÷ íî î÷åð ÷åí íûå ãðà íè öû, õà ðàê -
òåð íûå äëÿ íå ãî ïðî ÿâ ëå íèÿ è ñâîé ñò âåí íûå åìó ìå õà -
íèç ìû, îò ëè ÷à þ ùèå åãî îò äðó ãèõ îñíîâ íûõ ñî ñòî ÿ íèé, 
ïðåæ äå âñå ãî îò íîð ìû è ïà òî ëî ãèè, ñ÷è òà åì íå îá õî -
äè ìûì îò íå ñ òè åãî ê îñíîâ íûì ñî ñòî ÿ íè ÿì îð ãà íèç ìà
è ðàñ ñìàò ðè âàòü åãî â ðàí ãå íîð ìà — ïå ðå õîä íîå ñî -
ñòî ÿ íèå — áî ëåçíü è, äà ëåå, — êëè íè ÷å ñêàÿ ñìåðòü,
çà âåð øà þ ùà ÿ ñÿ áèî ëî ãè ÷å ñêîé ñìåðòüþ.

Ïå ðå õîä íîå ñî ñòî ÿ íèå ìåæ äó íîð ìîé è ïà òî ëî ãèåé
íå ñåò äâå áèî ëî ãè ÷å ñêè ðàç íûå ôóí ê öèè: áèî ëî ãè ÷å ñêè 
ïî ëî æè òå ëü íóþ è áèî ëî ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íóþ.
Â ýòîì ñìûñ ëå ìîæ íî ñ÷è òàòü, ÷òî ïå ðå õîä íîå ñî ñòî ÿ -
íèå — ÿâ ëå íèå áè ôóí ê öè î íà ëü íîå. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ,
÷òî íà ïà òî ãåí íûé ðàç äðà æè òåëü â îð ãà íèç ìå ôîð ìè -
ðó þò ñÿ äâå ñè ñ òå ìû, ïðåæ äå âñå ãî, áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî -
æè òå ëü íàÿ, êî òî ðàÿ îáåñ ïå ÷è âà åò ïî âû øå íèå ñî ïðî -
òèâ ëÿ å ìî ñòè îð ãà íèç ìà ê ïà òî ãåí íî ìó ôàê òî ðó, èíà ÷å
ãî âî ðÿ, ïî âû øà åò óñòîé ÷è âîñòü îð ãà íèç ìà ê äà ëü íåé -
øå ìó äåé ñò âèþ ïà òî ãåí íî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ, à òàê æå
ôîð ìè ðó åò äåé ñò âèå, íà ïðàâ ëåí íîå íà óñòðà íå íèå èëè
îñëàá ëå íèå ñà ìî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ. Äà ëåå, ïîä âëè ÿ íè åì 
ïà òî ãåí íî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ âîç íè êà åò äðó ãàÿ — áèî ëî -
ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íàÿ ñè ñ òå ìà. Åå ðàç âè òèå â îïðå äå -
ëåí íûõ óñëî âè ÿõ çà âåð øà åò ñÿ ôîð ìè ðî âà íè åì ïà òî ëî -
ãè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà (ó ÷å ëî âå êà — ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî
ñî ñòî ÿ íèÿ ñ î÷åð ÷åí íîé íî çî ëî ãèåé).

Ãî âî ðÿ î äâóõ ðàç íûõ ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ ïå ðå õîä íî ãî
ñî ñòî ÿ íèÿ — ïî ëî æè òå ëü íîé è îò ðè öà òå ëü íîé, — íå -
îá õî äè ìî èìåòü â âè äó ñëå äó þ ùåå. Áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî -
ëî æè òå ëü íàÿ ñè ñ òå ìà èìå åò áî ëåå íèç êèé ïî ðîã âîç -
íèê íî âå íèÿ, ÷åì áèî ëî ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íàÿ, ïî ý òî -
ìó, «îò ñòà âà íèå» âî âðå ìå íè ôîð ìè ðî âà íèÿ îò ðè öà òå -
ëü íîé ñè ñ òå ìû ÷à ñ òî ïî íè ìà åò ñÿ êàê ïå ðå õîä ïî ëî æè -
òå ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé â îò ðè öà òå ëü íóþ. Íà ñà ìîì
äå ëå, òà êî ãî «ïå ðå õî äà» áèî ëî ãè ÷å ñêîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé 
â íå ãà òèâ íóþ íå ñó ùå ñò âó åò. Áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå -
ëü íàÿ ñè ñ òå ìà, âîç íèê íóâ, ñî õðà íÿ åò ñÿ âñå âðåìÿ äåé -
ñò âèÿ ïà òî ãåí íî ãî ôàê òî ðà (õî òÿ â îñëàá ëåí íîé ôîð -
ìå); îíà èìå åò ìåñ òî è â ïå ðè îä áî ëåç íè è, äà æå, â
ïå ðè îä êëè íè ÷å ñêîé ñìåð òè.

Â òî æå âðåìÿ, áèî ëî ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íàÿ ñî ñòàâ -
ëÿ þ ùàÿ ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ äåé ñò âè òå ëü íî ïå ðå õî -
äèò (ïðè îò ñóò ñò âèè ôàê òî ðîâ, ìå øà þ ùèõ òà êî ìó ðàç -
âè òèþ) â íî âîå óñòîé ÷è âîå ïà òî ëî ãè ÷å ñêîå ñî ñòî ÿ íèå,
ïðè îá ðå òàÿ ýòî íî âîå êà ÷å ñò âî ñ ìî ìåí òà ôèê ñà öèè ïà -
òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñëå äîâ â äîë ãî ñðî÷ íîé ïà ìÿ òè. Êî íå÷ íî,
ýòî âî âñå íå çíà ÷èò, ÷òî áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íàÿ è
îò ðè öà òå ëü íàÿ ñè ñ òå ìû íå âçàè ìî ñâÿ çà íû. Â çäî ðî âîì
îð ãà íèç ìå âñå ÿâ ëå íèÿ âçàè ìî ñâÿ çà íû — ýòî è îïðå äå -

ëÿ åò åãî «öå ëî ñò íîñòü». Òåì áî ëåå â íà øåì ñëó ÷àå âçàè -
ìî äåé ñò âèå äâóõ ñè ñ òåì ïðî èñ õî äèò ïî ñòî ÿí íî, íî îíî
íî ñèò àí òà ãî íè ñòè ÷å ñêèé õà ðàê òåð (÷òî òî æå åñòü âçàè -
ìî äåé ñò âèå, õî òÿ, î÷å âèä íî, â ýòîì ñëó ÷àå ãî âî ðèòü îá
èõ «âçàè ìî ñî äåé ñò âèè» íå ïðè õî äèò ñÿ).

Ïî ëî æå íèå î ïå ðå õîä íîì ñî ñòî ÿ íèè, êàê ÿâ ëå íèè
áè ôóí ê öè î íà ëü íîì, èìå åò âàæ íîå ïðàê òè ÷å ñêîå çíà -
÷å íèå: ðå÷ü èäåò, íà ïðè ìåð, î ñó ùå ñò âî âà íèè íå îä -
íîé «ìè øå íè» äëÿ âîç äåé ñò âèÿ (è, ñî îò âåò ñò âåí íî,
äëÿ ðå ãó ëÿ öèè âñå ãî öèê ëà æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè), à
äâóõ. Åñ ëè ïðè íÿòü âî âíè ìà íèå ñêà çàí íîå, êàê îñíî -
âó ïî èñ êà íî âûõ ïó òåé ðå ãó ëÿ öèè âñå ãî öèê ëà, òî,
î÷å âèä íî, ÷òî íå òî ëü êî â ïå ðå õîä íîì ñî ñòî ÿ íèè, íî è 
ïðè áî ëåç íè, è äà æå â ñî ñòî ÿ íèè êëè íè ÷å ñêîé ñìåð òè
îð ãà íèç ìà, ñó ùå ñò âó åò âîç ìîæ íîñòü ëå ÷å íèÿ áî ëåç íè
íå òî ëü êî ïó òåì ïî äàâ ëå íèÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ñè ñ òå ìû,
íî è, îä íî âðå ìåí íî, ïó òåì óñè ëå íèÿ áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî -
ëî æè òå ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé. Ïðàê òè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå
ýòî ãî âû âî äà íå äîë æíî âû çû âàòü ñî ìíå íèÿ.

Áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íàÿ è áèî ëî ãè ÷å ñêè îò -
ðè öà òå ëü íàÿ ñî ñòàâ ëÿ þ ùèå ÏÑ ðàç âè âà þò ñÿ ñ ðàç íîé 
èí òåí ñèâ íî ñòüþ. Áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íàÿ ñî -
ñòàâ ëÿ þ ùàÿ äî ìè íè ðó åò íà ïåð âîì åãî ýòà ïå. Îíà
èìå åò õà ðàê òåð íóþ ìà íè ôå ñòà öèþ, îò ðà æà þ ùóþ çà -
ùèò íóþ, ñà ìî ðå ãó ëÿ öè îí íóþ äå ÿ òå ëü íîñòü ãî ëîâ íî ãî
ìîç ãà è ñâîé ñò âåí íûå åé ìå õà íèç ìû (ñòðóê òóð -
íî-ôóí ê öè î íà ëü íóþ îð ãà íè çà öèþ). Ïî ìå ðå óñè ëå -
íèÿ áèî ëî ãè ÷å ñêè îò ðè öà òå ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé èìå åò 
ìåñ òî îñëàá ëå íèå ñèì ï òî ìîâ ïî ëî æè òå ëü íîé ñî ñòàâ -
ëÿ þ ùåé, íî, êàê ãî âî ðè ëîñü, îíà íå èñ ÷å çà åò è íå ïå -
ðå õî äèò â äðó ãîå ñî ñòî ÿ íèå.

Òðå áó þò êðè òè ÷å ñêî ãî ïå ðå ñìîò ðà ñó ùå ñò âó þ ùèå
ïðåä ñòàâ ëå íèÿ î «ðàí íèõ ñèì ï òî ìàõ ïà òî ëî ãèè» êàê è
âû âîä, äå ëà å ìûé íà ýòîì îñíî âà íèè, — î ëå ÷å íèè
ýòèõ «ðàí íèõ ñèì ï òî ìîâ ïà òî ëî ãèè» (ê òî ìó æå, «÷åì
ðà íü øå, òåì ëó÷ øå»). Ðàí íèå èç ìå íå íèÿ â ïî âå äå íèè è 
â ðàç íûõ ñè ñ òå ìàõ îð ãà íèç ìà â îò âåò íà ïà òî ãåí íûé
ðàç äðà æè òåëü ïðåæ äå âñå ãî îò ðà æà þò íå ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêóþ, à â âû øåé ñòå ïå íè âàæ íóþ, àäàï òèâ íóþ äå ÿ -
òåëü íîñòü ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, êî òî ðóþ ñëå äó åò íå ïî äàâ -
ëÿòü (ëå ÷èòü), à óñè ëè âàòü (ïîä äåð æè âàòü). Ýòî ïî ëî -
æå íèå èìå åò ñó ùå ñò âåí íîå ïðàê òè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå.
Ñ ó÷å òîì èç ëî æåí íî ãî òðå áó åò ïå ðå ñìîò ðà è ðàñ ïðî -
ñòðà íåí íîå â ìå äè öè íå ñëî âî ñî ÷å òà íèå «ëà òåí ò íûé ïå -
ðè îä áî ëåç íè», çà âåð øà þ ùèé ñÿ, ñî ãëàñ íî ñó ùå ñò âó þ -
ùå ìó ïðåä ñòàâ ëå íèþ, ïåð âû ìè î÷å âèä íû ìè (ò.å. âè äè -
ìû ìè) èç ìå íå íè ÿ ìè â æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè îð ãà íèç ìà â
îò âåò íà ïà òî ãåí íûé ðàç äðà æè òåëü. Íà ñà ìîì äå ëå òà -
êèå èç ìå íå íèÿ ÿâ ëÿ þò ñÿ èëè ìî ãóò áûòü íå ïà òî ëî ãè -
÷å ñêè ìè, à çà ùèò íû ìè è, ñëå äî âà òå ëü íî, «áåñ ñèì ï òîì -
íûé» ïå ðè îä, íà ÷è íà þ ùèé ñÿ âñëåä çà äåé ñò âè åì ïà òî -
ãåí íî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ, ÿâ ëÿ åò ñÿ, ïðåæ äå âñå ãî, ïå ðè î -
äîì ôîð ìè ðî âà íèÿ çà ùèò íûõ ìå õà íèç ìîâ îð ãà íèç ìà, à 
çà òåì è ëà òåí ò íûì ïå ðè î äîì áî ëåç íè.
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Áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íàÿ ñî ñòàâ ëÿ þ ùàÿ ïå ðå õîä -
íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ñó ùå ñò âåí íî âëèÿ åò íà ðàç âè òèå âñå ãî
öèê ëà æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè. Åå çà ùèò íîå áèî ëî ãè ÷å ñêîå
çíà ÷å íèå îñî áåí íî ÷åò êî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðè ñðàâ íå íèè ðå -
çó ëü òà òîâ äåé ñò âèÿ õðî íè ÷å ñêî ãî íå áëà ãî ïðè ÿò íî ãî ñî ÷å -
òà íèÿ èí ôîð ìà öè îí íîé òðè à äû ñ îñòðûì è î÷åíü ñè ëü -
íûì äåé ñò âè åì ïà òî ãåí íî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ, êîã äà èìå åò
ìåñ òî áû ñò ðîå ðàç âè òèå ïà òî ëî ãèè, ò.å. êîã äà îãðà íè ÷å íî
âî âðå ìå íè ðàç âè òèå ïî ëî æè òå ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé ïå ðå -
õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ è ÈÏÏ ðàç âè âà åò ñÿ áû ñò ðî.

Ïå ðå õîä íîå ñî ñòî ÿ íèå ìåæ äó íîð ìîé è ïà òî ëî ãèåé 
ñâîé ñò âåí íî âñåì âû ñøèì æè âîò íûì. Â âîñ õî äÿ ùåì
ýâî ëþ öè îí íîì ðÿ äó åãî ðîëü — ïðåæ äå âñå ãî åãî
áèî ëî ãè ÷å ñêè ïî ëî æè òå ëü íîé ñî ñòàâ ëÿ þ ùåé — âîç -
ðà ñ òà åò. Îíî êðàé íå ñëà áî ðàç âè òî ó íèç øèõ, ÷òî
îïðå äå ëÿ åò íèç êèé ïî ðîã âîç íèê íî âå íèÿ ó íèõ èí ôîð -
ìà öè îí íîé ïà òî ëî ãèè.

Íà ðÿ äó ñ âè äîñ ïå öè ôè ÷å ñêè ìè îñî áåí íî ñòÿ ìè ïðî -
ÿâ ëå íèÿ ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ èìå åò ìåñ òî ñó ùå ñò âî -
âà íèå è èí äè âè äó à ëü íûõ ðàç ëè ÷èé êàê ïî ñïåê ò ðó ìà -
íè ôå ñòà öèè, òàê è ïî èí òåí ñèâ íî ñòè ïðî ÿâ ëå íèÿ îò äå -
ëü íûõ ïî êà çà òå ëåé ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ó æè âîò íûõ
îä íî ãî âè äà. Ýòè âíóò ðè âè äî âûå èí äè âè äó à ëü íûå îñî -
áåí íî ñòè â ïðî ÿâ ëå íèè ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ äà þò
îñíî âà íèå äëÿ ïî ñòà íîâ êè âî ïðî ñà î ñó ùå ñò âî âà íèè
ðàç íûõ òè ïîâ íåð âíîé ñè ñ òå ìû, ðàç ëè ÷à å ìûõ ïî ïî êà -
çà òå ëþ ñâîéñòâ ÏÑ, ò.å. äëÿ ðàñ ñìîò ðå íèÿ èí äè âè äó à -
ëü íûõ ïðî ÿâ ëå íèé ïå ðå õîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ êàê îò ðà æå -
íèÿ ñâîéñòâ ðàç íûõ òè ïîâ íåð âíîé ñè ñ òå ìû.

Òà êî âû îñíîâ íûå ïî ëî æå íèÿ ðàç âè âà å ìî ãî ïðåä -
ñòàâ ëå íèÿ î ïå ðå õîä íîì ñî ñòî ÿ íèè ìåæ äó íîð ìîé è
ïà òî ëî ãèåé.

Â çà êëþ ÷å íèå íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü, ÷òî èç ëî æåí íûå
â ñòà òüå òå î ðå òè ÷å ñêèå ïðåä ñòàâ ëå íèÿ îñíî âû âà þò ñÿ íà
ðå çó ëü òà òàõ èçó ÷å íèÿ âû ñøåé (ïñè õè ÷å ñêîé) íåð âíîé äå -
ÿ òå ëü íî ñòè, à ýòî ñòà âèò âî ïðîñ îá èõ çíà ÷å íèè äëÿ äðó -
ãèõ ôîðì ïðî ÿâ ëå íèÿ æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè îð ãà íèç ìà. Îò -
âåò íà íå ãî òðå áó åò ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ èñ ñëå äî âà íèé, íî,
â ëþ áîì ñëó ÷àå, íå îá õî äè ìî ñ÷è òà òü ñÿ ñ òåì, ÷òî ïå ðå -
õîä íîå (ïðî ìå æó òî÷ íîå) ñî ñòî ÿ íèå ìåæ äó íîð ìîé è ïà -
òî ëî ãèåé — ÿâ ëå íèå îá ùå áè î ëî ãè ÷å ñêîå, à ýòî ïî çâî ëÿ åò
íà äå ÿ òü ñÿ, ÷òî ñî äåð æà íèå ñòà òüè îêà æåò ñÿ ïî ëåç íûì è
äëÿ äðó ãèõ ðàç äå ëîâ ìå äè öèí ñêîé íà ó êè è ïðàê òè êè.
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Ñóá ïî ïó ëÿ öè îí íûé ñî ñòàâ Ò-ðå ãó ëÿ òîð íûõ êëå òîê 
è ïðî ëè ôå ðà òèâ íûé îò âåò ëèì ôî öè òîâ êðî âè in vit ro 
ïðè òó áåð êó ëå çå ëåã êèõ

Ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå âû ñøå ãî ïðî ôåñ ñè î íà ëü íî ãî îá ðà çî âà íèÿ 

«Ñè áèð ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò» Ìè íè ñòåð ñò âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ è ñî öè à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè,

634050, Òîìñê, Ìî ñ êîâ ñêèé òðàêò, 2

Ïðî à íà ëè çè ðî âàí ñóá ïî ïó ëÿ öè îí íûé ñî ñòàâ Ò-ðå ãó ëÿ òîð íûõ êëå òîê (Treg) ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè è ïðî ëè -
ôå ðà òèâ íàÿ àê òèâ íîñòü ëèì ôî öè òîâ êðî âè in vit ro ó áî ëü íûõ ñ ðàç ëè÷ íû ìè êëè íè ÷å ñêè ìè ôîð ìà ìè òó áåð êó -
ëå çà ëåã êèõ. Ïî êà çà íî, ÷òî âå äó ùóþ ðîëü â ôîð ìè ðî âà íèè èì ìó íî ñóï ðåñ ñèè ïðè èí ôè ëü òðà òèâ íîì, äèñ ñå ìè -
íè ðî âàí íîì è ôèá ðîç íî-êà âåð íîç íîì òó áåð êó ëå çå ëåã êèõ èã ðà þò Trn — åñ òå ñò âåí íûå (òè ìè ÷å ñêèå) Treg c ôå -
íî òè ïîì CD4+CD25+Foxð3+. Ïðè ýòîì èõ êî ëè ÷å ñò âî â êðî âè ïî âû øå íî êàê ó òó áåð êó ëèí ïî ëî æè òå ëü íûõ,
òàê è ó òó áåð êó ëè íîò ðè öà òå ëü íûõ ïà öè åí òîâ. Óñòà íîâ ëå íà îò ðè öà òå ëü íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ äó êî ëè ÷å ñò âîì 
Trn è ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòüþ ëèì ôî öè òîâ êðî âè in vit ro (áà çà ëü íîé, ìè òî ãåí- è àí òè ãå íèí äó öè ðî âàí -
íîé), ñâè äå òå ëü ñò âó þ ùàÿ îá ó÷à ñ òèè Trn â óã íå òå íèè ïðî ëè ôå ðà öèè ëèì ôî öè òîâ è ñó ïðåñ ñèè Th1- è Th2-èì -
ìóí íî ãî îò âå òà.

    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: òó áåð êó ëåç ëåã êèõ, T-ðå ãó ëÿ òîð íûå êëåò êè, ïðî ëè ôå ðà òèâ íàÿ àê òèâ íîñòü ëèì ôî öè òîâ

Ye.G. Churina, V.V. Novitsky, O.I. Urazova, O.V. Voronkova, I.O. Naslednikova, O.V. Filinjuk

Subpopulation struc ture of T-regulatory cells and proliferative re sponse 
of blood lym pho cytes in vi tro un der pul mo nary tu ber cu lo sis

The Si be rian State Med i cal Uni ver sity, 2, Moscovski Trakt, Tomsk, 634050, Rus sia

Sub po pu la ti on struc tu re of T-re gu la to ry cells and pro li fe ra ti ve ac ti vi ty of blo od lym p ho cy tes in vit ro in pa ti ents with
dif fe rent cli ni cal forms of pul mo na ry tu ber cu lo sis we re stu di ed in this work. It has be en shown that Trn — na tu ral T-re -
gu la to ry lym p ho cy tes (CD4+CD25+Foxð3+)play a le a ding ro le in for ma ti on of im mu ne sup pres si on un der in fil t ra ti ve,
dis se mi na ted and fib ro sis-ca ver no us pul mo na ry tu ber cu lo sis. Be si des, the ir num ber is in c re a sed in blo od of both tu ber cu -
lin-po si ti ve and tu ber cu lin-ne ga ti ve pa ti ents. Ne ga ti ve cor re la ti on bet we en the num ber of Trn and pro li fe ra ti ve ac ti vi ty of
blo od lym p ho cy tes (ba sal, mi to gen- and an ti gen-in du ced)has be en es tab lis hed, which tes ti fi es abo ut part ici pa ti on of Trn
in sup pres si on of lym p ho cy te pro li fe ra ti on and Th1- and Th2-im mu ne res pon se.

    Key words: pul mo na ry tu ber cu lo sis, T-re gu la to ry cells, lym p ho cy tes pro li fe ra ti ve ac ti vi ty

Êîí ò ðîëü çà ðàñ ïðî ñòðà íå íè åì My co bac te ri um tu -
ber cu lo sis îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ñ âî âëå ÷å íè åì øè ðî êî ãî
ñïåê ò ðà èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå òîê è ïðî äó öè ðó å -
ìûõ èìè öè òî êè íîâ [2, 5]. Â ïî ñëåä íåå äå ñÿ òè ëå òèå
îñî áîå âíè ìà íèå óäå ëÿ åò ñÿ èçó ÷å íèþ Ò-ðå ãó ëÿ òîð íûõ 
êëå òîê (Treg), îá ëà äà þ ùèõ ñó ïðåñ ñîð íîé àê òèâ íî -
ñòüþ [1, 6, 9, 10]. Âû äå ëÿ þò êàê ìè íè ìóì äâå ðàç íî -
âèä íî ñòè Ò-ðå ãó ëÿ òîð íûõ êëå òîê: åñ òå ñò âåí íûå òè ìè -
÷å ñêèå Treg (Trn) c èì ìó íî ôå íî òè ïîì
CD4+CD25+Foxp3+ è èí äó öè ðî âàí íûå íà ïå ðè ôå -
ðèè Treg (Tri), êàê ïðà âè ëî, ñ èì ìó íî ôå íî òè ïà ìè

CD4+CD25+Foxp3- è CD4+CD25-Foxp3+. Ïðè
ýòîì, ñó ïðåñ ñîð íîé àê òèâ íî ñòüþ îá ëà äà þò ïðå è ìó -
ùå ñò âåí íî Foxp3-ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèå Treg, ò.å.
CD4+CD25+Foxp3+- è CD4+CD25-Foxp3+-ëèì -
ôî öè òû [4]. Îä íà êî, ðîëü Treg-ëèì ôî öè òîâ è ìå õà -
íèç ìû èõ äåé ñò âèÿ ïðè èí ôåê öè îí íûõ çà áî ëå âà íè ÿõ,
â òîì ÷èñ ëå ïðè òó áåð êó ëå çå ëåã êèõ, äî ñèõ ïîð íå
èçó ÷å íû. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ íà ëè ÷èå äâóõ îñíîâ íûõ ïó -
òåé ðå à ëè çà öèè Treg ñó ïðåñ ñîð íî ãî ýô ôåê òà: êîí òàê -
ò çà âè ñè ìûì ñïî ñî áîì è ÷å ðåç ïðî äóê öèþ èì ìó íî cóï -
ðåñ ñîð íûõ öè òî êè íîâ (IL-10 è TGF-b) [3, 4, 6].
Êðî ìå òî ãî, ïðèí öè ïè à ëü íîå çíà ÷å íèå äëÿ îöåí êè
ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè Treg-ëèì ôî öè òîâ èìå åò
îïðå äå ëå íèå ïðî ëè ôå ðà òèâ íî ãî îò âå òà ëèì ôî öè òîâ íà 
ñòè ìó ëÿ öèþ àí òè ãå íîì in vit ro [6].
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Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ: èçó ÷èòü ñóá ïî ïó ëÿ öè îí íûé
ñî ñòàâ Ò-ðå ãó ëÿ òîð íûõ êëå òîê è ïðî ëè ôå ðà òèâ íóþ àê -
òèâ íîñòü ëèì ôî öè òîâ êðî âè in vit ro ó áî ëü íûõ ðàç ëè÷ -
íû ìè êëè íè ÷å ñêè ìè ôîð ìà ìè òó áåð êó ëå çà ëåã êèõ.

Ìå òî äè êà

Áû ëî îá ñëå äî âà íî 69 ïà öè åí òîâ ñ âïåð âûå âû ÿâ -
ëåí íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ (48 ìóæ ÷èí è 21 æåí ùè -
íà â âîç ðà ñ òå îò 18 äî 55 ëåò, ñðåä íèé âîç ðàñò —
44±12 ëåò). Äèà ãíîç òó áåð êó ëå çà ëåã êèõ (ÒË) óñòà -
íàâ ëè âà ëè íà îñíî âà íèè êëè íè ÷å ñêîé êàð òè íû çà áî ëå -
âà íèÿ, ðåíò ãå íî ëî ãè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ëåã êèõ, äàí -
íûõ ìèê ðî ñêî ïè ÷å ñêî ãî è áàê òå ðè î ëî ãè ÷å ñêî ãî èñ ñëå -
äî âà íèÿ ìîê ðî òû. Âîç áó äè òåëü òó áåð êó ëå çà âû ÿâ ëÿ ëè
ìå òî äîì ïðÿ ìîé ñâå òî âîé ìèê ðî ñêî ïèè ìàç êà ìîê ðî -
òû, îêðà øåí íî ãî ïî Öè ëþ—Íå ëü ñå íó, à òàê æå ìå òî -
äîì ëþ ìè íåñ öåí ò íîé ìèê ðî ñêî ïèè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
ôëþ î ðîõ ðî ìîâ (àóðà ìè íà). Äëÿ âè äî âîé èäåí òè ôè êà -
öèè M. tu ber cu lo sis ïðî èç âî äè ëè ïî ñåâ ìîê ðî òû íà
ïëîò íûå ïè òà òå ëü íûå ñðå äû Ëå âåí ø òåé íà—Éåí ñå íà è 
Ôèíí-2. Âñå áî ëü íûå áû ëè ðàç äå ëå íû íà òðè ãðóï ïû
ïî êëè íè ÷å ñêîé ôîð ìå çà áî ëå âà íèÿ: ãðóï ïó ñ èí ôèëü -
òðà òèâ íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ (ÈÒË) ñî ñòà âè ëè
42 ÷åë., ñ äèñ ñå ìè íè ðî âàí íûì — ÄÒË — 17, ñ ôèá -
ðîç íî-êà âåð íîç íûì — ÔÊÒË — 10 ÷åë.

Âñåì îá ñëå äî âàí íûì ëè öàì ïðî âî äè ëîñü âíóò ðè -
êîæ íîå ââå äå íèå òó áåð êó ëè íà (ðå àê öèÿ Ìàí òó) â îáú -
å ìå 0,1 ìë ðàñ òâî ðà, ñî äåð æà ùå ãî 2 òó áåð êó ëè íî âûõ
åäè íè öû (ÒÅ). Â îñíî âó äå ëå íèÿ áî ëü íûõ ñ ðàç ëè÷ -
íû ìè êëè íè ÷å ñêè ìè ôîð ìà ìè ëå ãî÷ íî ãî òó áåð êó ëå çà
íà ïîä ãðóï ïû áû ëà ïî ëî æå íà ðàç ëè÷ íàÿ èõ ðå àê öèÿ íà
âíóò ðè êîæ íîå ââå äå íèå òó áåð êó ëè íà. Â ñî îò âåò ñò âèè ñ 
ýòèì ïðèí öè ïîì âñå áî ëü íûå áû ëè ðàç äå ëå íû íà ïîä -
ãðóï ïû ñ ïî ëî æè òå ëü íîé (44 áî ëü íûõ) è îò ðè öà òå ëü -
íîé (25 áî ëü íûõ) ðå àê öèåé íà òó áåð êó ëèí.

Êðè òå ðè ÿ ìè èñê ëþ ÷å íèÿ áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì
ëåã êèõ èç èñ ñëå äî âà íèÿ ñëó æè ëè âîç ðàñò ìå íåå 18 èëè 
áî ëåå 55 ëåò, ïðî âå äå íèå âàê öè íà öèè èëè ðå âàê öè íà -
öèè BCG (â òå ÷å íèå ìå íåå 3 ëåò äî ìî ìåí òà íà ÷à ëà
èñ ñëå äî âà íèÿ) è äðó ãè ìè âàê öè íà ìè, íå äàâ íî (ìå íåå
3 ìå ñÿ öåâ íà çàä) ïå ðå íå ñåí íàÿ èí ôåê öèÿ èíîé ýòè î -
ëî ãèè, îñòðûå è õðî íè ÷å ñêèå (â ñòà äèè îáî ñòðå íèÿ)
èí ôåê öè îí íûå è ñî ìà òè ÷å ñêèå çà áî ëå âà íèÿ, îòÿ ãî -
ùåí íûé àë ëåð ãî ëî ãè ÷å ñêèé àíà ìíåç.

Â êîí ò ðî ëü íóþ ãðóï ïó áû ëè âêëþ ÷å íû 16 çäî ðî -
âûõ äî íî ðîâ ñ àíà ëî ãè÷ íû ìè õà ðàê òå ðè ñòè êà ìè ïî
ïî ëó è âîç ðà ñ òó (10 ìóæ ÷èí è 6 æåí ùèí â âîç ðà ñ òå
îò 18 äî 55 ëåò, ñðåä íèé âîç ðàñò — 41±7 ëåò).

Ìà òå ðè à ëîì èñ ñëå äî âà íèÿ ÿâ ëÿ ëàñü ïå ðè ôå ðè ÷å -
ñêàÿ âå íîç íàÿ êðîâü. Çà áîð êðî âè ïðî âî äè ëè óò ðîì
íà òî ùàê èç ëîê òå âîé âå íû â êî ëè ÷å ñò âå 10 ìë.

Äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ñî ÷å òàí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè CD4 è
CD25 íà ëèì ôî öè òàõ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè è âíóò -
ðè êëå òî÷ íî ãî ìàð êå ðà Foxð3 ïðè ìå íÿ ëè ìå òîä ïðî -

òî÷ íîé ëà çåð íîé òðåõ öâåò íîé öè òî ìåò ðèè ñ èñ ïî ëü çî -
âà íè åì ñïå öè ôè ÷å ñêèõ ìî íî êëî íà ëü íûõ àí òè òåë
(ÌÀÒ), ìå ÷åí íûõ ôëó î ðåñ öåí ò íû ìè ìåò êà ìè
(FITC, PerCP; «Bec ton Dic kin son (BD)», ÑØÀ).
Äëÿ ïåð ìå à áè ëè çà öèè è ïåð ôî ðà öèè ìåì á ðàí ëèì ôî -
öè òîâ ñ öå ëüþ îïðå äå ëå íèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ñî äåð -
æà íèÿ Foxp3 èñ ïî ëü çî âà ëè ñòàí äàð ò íûå áó ôå ðû èç
íà áî ðà BD Phar min gen Hu man Foxð3 Buf fer Set
(ÑØÀ). Àíà ëèç îá ðàç öîâ êëå òî÷ íûõ ñóñ ïåí çèé ïðî -
âî äè ëè íà ïðî òî÷ íîì öè òî ìåò ðå FAC S Ca li bur («Bec -
ton-Dic kin son», ÑØÀ) ñ àð ãî íî âûì ëà çå ðîì íà
îñíî âå îïðå äå ëå íèÿ ÷å òû ðåõ ïà ðà ìåò ðîâ: ìà ëî ãî óã ëî -
âî ãî (FSC, õà ðàê òå ðè çó þ ùå ãî ðàç ìåð êëåò êè) è áî -
êî âî ãî (SSC, õà ðàê òå ðè çó þ ùå ãî öè òî ïëàç ìà òè ÷å ñêèå
è ìåì á ðàí íûå îñî áåí íî ñòè êëåò êè) ñâå òî ðàñ ñå ÿ íèÿ, è 
òðåõ ïî êà çà òå ëåé ôëó î ðåñ öåí öèè — çå ëå íîé (FITC
— 530 íì), îðàí æå âîé (PE — 585 íì) è ìà ëè íî âîé 
(PerCP — 610 íì) â ãåé òå ìî íî íóê ëå àð íûõ êëå òîê,
âû ÿâ ëÿ å ìûõ íà FL1, FL2, FL3-êà íà ëàõ. Èñ ïî ëü çî -
âà ëè àâ òî ìà òè ÷å ñêîå ïðî ãðàì ìíîå îáåñ ïå ÷å íèå è ìå -
òî äû ñáî ðà è àíà ëè çà äàí íûõ ñ âû ñî êèì ðàç ðå øå íè åì 
(1024 êà íà ëà).

Ïðî ëè ôå ðà òèâ íóþ àê òèâ íîñòü ëèì ôî öè òîâ êðî âè
in vit ro îöå íè âà ëè ñ ïî ìî ùüþ ïðåä ëî æåí íî ãî J. Car mic -
ha el [1987] ÌÒÒ-òå ñ òà, îñíî âàí íî ãî íà èç ìå íå íèè öâå -
òà ñâÿ çû âà þ ùå ãî ñÿ ñ ïðî ëè ôå ðè ðó þ ùè ìè êëåò êà ìè
êðà ñè òå ëÿ 3-[4,5,-äè ìå òèë òè à çîë-2èë]-2,5-äè ôå íèë òåò -
ðà çî ëè óì áðî ìè äà (ÌÒÒ, òè à çî ëèë ñè íèé) èç æåë òî ãî
â ñè íèé. Ìî íî íóê ëå à ðû, âû äå ëåí íûå â ñòå ðè ëü íûõ
óñëî âè ÿõ, ïðè êîí öåí ò ðà öèè êëå òî÷ íîé âçâå ñè
2,5́ 106/ìë êó ëü òè âè ðî âà ëè â 96-ëó íî÷ íûõ êðóã ëî äîí -
íûõ ïëàí øå òàõ â ñðå äå RPMI-1640 (ÔÃÓÍ ÃÍÖ ÂÁ 
«Âåê òîð», Ðîñ ñèÿ), äî ïîë íåí íîé 0,3 ìã/ìë L-ãëó òà ìè -
íà, 100 ìêã/ìë ãåí òà ìè öè íà è 10% èíàê òè âè ðî âàí íîé
ýì á ðè î íà ëü íîé òå ëÿ ÷üåé ñû âî ðîò êè (ÎÎÎ «Áèî ëîÒ»,
Ðîñ ñèÿ) ïðè 37°Ñ è 5% ÑÎ2 â òå ÷å íèå 72 ÷ [Ãî ëü -
äáåðã Å.Ä. ñ ñî àâ òî ðà ìè, 1992]. Äëÿ ñòè ìó ëÿ öèè ïðî -
ëè ôå ðà öèè ëèì ôî öè òîâ â ïðî áû âíî ñè ëè ëè ïî ïî ëè ñà õà -
ðèä (ËÏÑ) (Es c he ric hia co li 026:B6, «Sig ma», ÑØÀ)
â äî çå 10 ìêã/ìë è î÷è ùåí íûé òó áåð êó ëèí (PPD —
pu ri fi ed pro te in de ri va te) («Áèî ïðå ïà ðàò», Ñàíêò-Ïå òåð -
áóðã) â äî çå 50 ÒÅ. Â êîí ò ðî ëü íûå ïðî áû äî áàâ ëÿ ëè
ïîë íóþ ñðå äó RPMI-1640. Ïî ñëå êó ëü òè âè ðî âà íèÿ
â êàæ äóþ ëóí êó âíî ñè ëè ïî 20 ìêë ÌÒÒ (2 ìã/ìë) è
èí êó áè ðî âà ëè ïðè 37°Ñ â òå ÷å íèå 4 ÷. Çà òåì ñó ïåð íà -
òàíò óäà ëÿ ëè, ê îñàä êó äî áàâ ëÿ ëè ïî 100 ìêë äè ìå òèë -
ñó ëü ôîê ñè äà, ðå ñóñ ïåí äè ðî âà ëè, ïå ðå íî ñè ëè ïðî áû
â ïëîñ êî äîí íûé ïëàí øåò è èç ìå ðÿ ëè îï òè ÷å ñêóþ ïëîò -
íîñòü íà ìå äè öèí ñêîì àíà ëè çà òî ðå Óíèï ëàí
(«PICON», Ðîñ ñèÿ) ïðè äëè íå âîë íû 540 íì. Â êà ÷å -
ñò âå êîí ò ðî ëÿ («íó ëå âîé» ïðî áû) èñ ïî ëü çî âà ëè ôè çèî -
ëî ãè ÷å ñêèé ðàñ òâîð NaCl (0,9%). Ðå çó ëü òà òû âû ðà æà -
ëè â åäè íè öàõ îï òè ÷å ñêîé ïëîò íî ñòè.
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Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ îá ðà áà òû âà ëè ñ èñ ïî ëü -
çî âà íè åì ñòàí äàð ò íî ãî ïà êå òà ïðî ãðàìì SPSS v.11.0. 
Äëÿ âñåõ èìå þ ùèõ ñÿ âû áî ðî÷ íûõ äàí íûõ ïðî âå ðÿ ëè
ãè ïî òå çó íîð ìà ëü íî ñòè ðàñ ïðå äå ëå íèÿ ïî êðè òå ðèþ
Øà ïè ðî—Óèë êà. Òàê êàê ðàñ ïðå äå ëå íèå âû áî ðîê
îò ëè ÷à ëîñü îò íîð ìà ëü íî ãî, ðàñ ñ÷è òû âà ëè ìå äè à íó
(Ìå), ïåð âûé è òðå òèé êâàð òè ëè (Q1, Q3). Äëÿ îöåí -
êè äî ñòî âåð íî ñòè ðàç ëè ÷èé âû áî ðîê èñ ïî ëü çî âà ëè
êðè òå ðèè Ìàí íà—Óèò íè è Óèë êîê ñî íà. Ðàç ëè ÷èÿ
ñ÷è òà ëè 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

Â îñíî âå èì ìó íî ïà òî ãå íå çà ðàç ëè÷ íûõ êëè íè ÷å -
ñêèõ ôîðì òó áåð êó ëå çà ëåã êèõ ëå æàò íå îä íî çíà÷ íûå
ìå õà íèç ìû èì ìóí íî ãî îò âå òà íà M. tu ber cu lo sis [2, 4, 
5, 7]. Ñ èì ìó íî ëî ãè ÷å ñêîé òî÷ êè çðå íèÿ òó áåð êó ëåç
ÿâ ëÿ åò ñÿ êëàñ ñè ÷å ñêèì ïðè ìå ðîì àë ëåð ãè ÷å ñêîé ðå àê -
öèè IV òè ïà, ò.å. êëå òî÷ íî î ïîñ ðå äî âàí íî ãî èì ìóí íî -
ãî îò âå òà. Îä íà êî â çà âè ñè ìî ñòè îò õà ðàê òå ðà òå ÷å -
íèÿ òó áåð êó ëåç íî ãî ïðî öåñ ñà âû äå ëÿ þò íå ñêî ëü êî
ôîðì ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà, ïðè ýòîì
äëÿ ÈÒË õà ðàê òå ðåí Th1-îò âåò. Â ñëó ÷àå ÄÒË, êàê
ïðà âè ëî, ïðå îá ëà äà åò Th2-îò âåò. ×òî æå êà ñà åò ñÿ
ÔÊÒË, òî ó òà êèõ ïà öè åí òîâ ïðàê òè ÷å ñêè âñå ãäà

ñïå öè ôè ÷å ñêèé èì ìóí íûé îò âåò âû ðà æåí ñëà áî
(Ò-êëå òî÷ íàÿ àíåð ãèÿ), íî âîç ìî æåí è äðó ãîé âà ðè -
àíò, êîã äà ïðè ÔÊÒË çà äåé ñò âî âà íû îáà òè ïà èì -
ìóí íî ãî îò âå òà ñ ïðå îá ëà äà íè åì Th2, ÷òî õà ðàê òå ðè -
çó åò ñÿ óñè ëåí íîé àí òè òå ëîï ðî äóê öèåé, ìàñ ñèâ íîé
áàê òå ðè å ìèåé è, êàê ñëåä ñò âèå, äå ñò ðóê öèåé ëå ãî÷ íîé 
òêà íè è êà çå îç íûì íå êðî çîì [5, 7]. Èç âå ñò íî, ÷òî
Treg ìî ãóò ñó ïðåñ ñè ðî âàòü ëþ áîé òèï èì ìóí íî ãî îò -
âå òà íà ëþ áîé ñòà äèè è, ÷òî ïðèí öè ïè à ëü íî âàæ íî,
ïî äàâ ëÿòü ïðî ëè ôå ðà òèâ íûé îò âåò ëèì ôî öè òîâ íà àí -
òè ãåí ïðåä ïî ëî æè òå ëü íî ïó òåì ñåê ðå öèè èí ãè áè ðó þ -
ùèõ ïðî ëè ôå ðà öèþ öè òî êè íîâ [8, 9, 10].

Ñî ãëàñ íî ïðî âå äåí íî ìó àíà ëè çó, áû ëè çà ðå ãè ñò -
ðè ðî âà íû ñëå äó þ ùèå çíà ÷è ìûå èç ìå íå íèÿ êî ëè ÷å ñò -
âà Treg ñ ôå íî òè ïîì CD4+CD25+Foxp3+ â êðî âè ó
áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ: ó áî ëü íûõ ÈÒË è
ÔÊÒË ñ ïî ëî æè òå ëü íîé ðå àê öèåé íà òó áåð êó ëèí
áû ëî âû ÿâ ëå íî óâå ëè ÷å íèå êî ëè ÷å ñò âà êëå òîê äàí íîé
ñóá ïî ïó ëÿ öèè îò íî ñè òå ëü íî òà êî âî ãî ó çäî ðî âûõ äî -
íî ðîâ â 1,9 è 2,3 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî; ó áî ëü íûõ
ÄÒË èõ êî ëè ÷å ñò âî ñó ùå ñò âåí íî âîç ðà ñ òà ëî íå çà âè -
ñè ìî îò ðå àê öèè íà òó áåð êó ëèí (òàáë. 1). Íà ðÿ äó ñ
ýòèì ó òó áåð êó ëèí ïî ëî æè òå ëü íûõ ïà öè åí òîâ ñ
ÔÊÒË äàí íûé ïî êà çà òåëü îêà çàë ñÿ â 1,8 ðà çà âû øå, 
÷åì ó òó áåð êó ëè íîò ðè öà òå ëü íûõ ïà öè åí òîâ ñ óêà çàí -
íîé ôîð ìîé çà áî ëå âà íèÿ (òàáë. 1).
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Òàá ëè öà 1
Ñî äåð æà íèå ñóá ïî ïó ëÿ öèé Ò-ðå ãó ëÿ òîð íûõ êëå òîê â ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè ó áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ,

Ìå (Q1—Q3)

Ãðóï ïû èñ ñëå äî âà íèÿ CD4+CD25+FoxP3- CD4+CD25+FoxP3+ CD4+CD25-FoxP3+

Çäî ðî âûå äî íî ðû 25,45
(22,30—27,60)

2,63
(2,00—3,29)

5,00
(4,76—10,00)

Áî ëü íûå
èí ôè ëü òðà òèâ íûì
òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ

Ñ îò ðè öà òå ëü íîé
ðå àê öèåé
íà òó áåð êó ëèí

18,50
(15,50—28,50)

4,00
(3,00—8,00)

7,50
(5,00—8,50)

ð2=0,042

Ñ ïî ëî æè òå ëü íîé
ðå àê öèåé
íà òó áåð êó ëèí

25,50
(21,00—27,35)

5,00
(3,29—7,50
ð1=0,024

4,50
(3,50—6,00)

Áî ëü íûå 
äèñ ñå ìè íè ðî âàí íûì
òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ

Ñ îò ðè öà òå ëü íîé
ðå àê öèåé
íà òó áåð êó ëèí

16,50
(13,50—23,50) 

7,00
(3,50—12,00)

ð1=0,022

4,00
(3,50—5,50)

ð1=0,049
ð3=0,047

Ñ ïî ëî æè òå ëü íîé
ðå àê öèåé
íà òó áåð êó ëèí

18,50
(15,00—21,00)

ð1=0,047

7,50
(4,00—10,00)

ð1=0,026

4,50
(3,50—6,00)

Áî ëü íûå
ôèá ðîç íî-êà âåð íîç íûì
òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ

Ñ îò ðè öà òå ëü íîé
ðå àê öèåé
íà òó áåð êó ëèí

26,00
(25,00—39,00)

ð3=0,041
ð4=0,033

3,40
(2,00—4,00)
ð3=0,0338
ð4=0,039

5,00
(3,00—14,00)

Ñ ïî ëî æè òå ëü íîé
ðå àê öèåé
íà òó áåð êó ëèí

15,50
(13,00—18,00)

ð1=0,047
ð2=0,042

6,10
(4,20—9,00)

ð1=0,044
ð2=0,039

6,50
(2,00—11,00)

Ïðè ìå ÷à íèå. ð1 — óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî ñðàâ íå íèþ ñ ñî îò âåò ñò âó þ ùè ìè ïî êà çà òå ëÿ ìè ó çäî ðî âûõ
äî íî ðîâ; ð2 — ó áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ ñ ïî ëî æè òå ëü íîé òó áåð êó ëè íî âîé ðå àê öèåé; ð3 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ áî ëü íû ìè èí -
ôè ëü òðà òèâ íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ; ð4 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ áî ëü íû ìè äèñ ñå ìè íè ðîð âàí íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ



Èç âå ñò íî, ÷òî Treg-êëåò êè ñ ôå íî òè ïîì
CD4+CD25+Foxp3+ «îáó ÷à þò ñÿ» â òè ìó ñå íà ýòà ïå
íå ãà òèâ íîé ñå ëåê öèè è ïî êè äà þò òè ìóñ êàê ïî ïó ëÿ öèÿ 
åñ òå ñò âåí íûõ Treg (Trn), îá ëà äà þ ùàÿ ìàê ñè ìà ëü íîé
ñó ïðåñ ñîð íîé àê òèâ íî ñòüþ [4]. Ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âàí -
íîå íà ìè óâå ëè ÷å íèå ÷èñ ëà ýòèõ êëå òîê â êðî âè ïðè
âñåõ êëè íè ÷å ñêèõ ôîð ìàõ òó áåð êó ëå çà ëåã êèõ ïî çâî -
ëÿ åò ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî èìåí íî Trn ìî ãóò âû ïîë íÿòü
îä íó èç îñíîâ íûõ èì ìó íî ñóï ðåñ ñîð íûõ ôóí ê öèé ïðè
òó áåð êó ëåç íîé èí ôåê öèè.

Ïðè îöåí êå êî ëè ÷å ñò âà CD4+CD25+Foxð3-

Òreg-ëèì ôî öè òîâ â êðî âè ó áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì
ëåã êèõ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå åãî ñíè æå íèå îò íî ñè -
òå ëü íî ãðóï ïû çäî ðî âûõ äî íî ðîâ îá íà ðó æè âà ëîñü òî -
ëü êî ó òó áåð êó ëèí ïî ëî æè òå ëü íûõ ïà öè åí òîâ ñ ÄÒË
(â 1,4 ðà çà) è ÔÊÒË (â 1,6 ðà çà). Ó îñòà ëü íûõ ïà -
öè åí òîâ èõ êî ëè ÷å ñò âî áû ëî ñî ïî ñòà âè ìûì ñ êîí ò ðî -
ëåì. Ïðè ýòîì ó òó áåð êó ëè íîò ðè öà òå ëü íûõ ïà öè åí òîâ 
ñ èí ôè ëü òðà òèâ íîé è äèñ ñå ìè íè ðî âàí íîé ôîð ìà ìè
çà áî ëå âà íèÿ êî ëè ÷å ñò âî CD4+CD25+Foxð3- Òreg
áû ëî íè æå, ÷åì ó òó áåð êó ëè íîò ðè öà òå ëü íûõ ïà öè åí -
òîâ ñ ÔÊÒË (òàáë. 1). Íà ðÿ äó ñ ýòèì ïðè ÔÊÒË ó
áî ëü íûõ ñ ïî ëî æè òå ëü íîé ïðî áîé Ìàí òó îá íà ðó æè -
âà ëîñü çíà ÷è ìî (â 1,7 ðà çà) áî ëåå íèç êîå êî ëè ÷å ñò âî
CD4+CD25+Foxð3- Òreg-êëå òîê â êðî âè ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ òó áåð êó ëè íîò ðè öà òå ëü íû ìè áî ëü íû ìè ñ àíà ëî -
ãè÷ íîé ôîð ìîé çà áî ëå âà íèÿ (òàáë. 1).

Ïî êà çà íî, ÷òî Foxp3-íå ãà òèâ íûå Treg ìî ãóò áûòü 
êàê òè ìè ÷å ñêî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ, òàê è ãå íå ðè ðî âà òü -
ñÿ íà ïå ðè ôå ðèè. Êðî ìå òî ãî, äàí íàÿ ñóá ïî ïó ëÿ öèÿ
ëèì ôî öè òîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ ãå òå ðî ãåí íîé è íà ðÿ äó ñ Treg
âêëþ ÷à åò â ñå áÿ òàê æå àê òè âè ðî âàí íûå Ò-õåë ïå ðû
[3,4]. Â ñâÿ çè ñ ýòèì ëî ãè÷ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ñíè -
æå íèå êî ëè ÷å ñò âà Treg ñ ôå íî òè ïîì
CD4+CD25+Foxð3- â êðî âè ìîã ëî ïðî èñ õî äèòü çà
ñ÷åò èì ìó íî äåï ðåñ ñèè êëå òî÷ íî ãî çâå íà èì ìó íè òå òà,
ñî ïðî âîæ äà þ ùåé òå ÷å íèå òó áåð êó ëåç íî ãî ïðî öåñ ñà.

Ïðè îöåí êå êî ëè ÷å ñò âà Treg ñ ôå íî òè ïîì
CD4+CD25-Foxð3+ òî ëü êî ó áî ëü íûõ ÄÒË ñ îò ðè -
öà òå ëü íîé ðå àê öèåé íà òó áåð êó ëèí áû ëî çà ðå ãè ñò ðè -
ðî âà íî ñíè æå íèå èõ êî ëè ÷å ñò âà ïî ñðàâ íå íèþ ñî çäî -
ðî âû ìè äî íî ðà ìè (â 1,25 ðà çà). Êðî ìå òî ãî, â ãðóï ïå 
òó áåð êó ëèí ïî ëî æè òå ëü íûõ áî ëü íûõ ñ èí ôè ëü òðà òèâ -
íîé ôîð ìîé çà áî ëå âà íèÿ êî ëè ÷å ñò âî Treg c äàí íûì
ôå íî òè ïîì áû ëî íè æå (â 1,5 ðà çà), ÷åì ó òó áåð êó ëè -
íîò ðè öà òå ëü íûõ ïà öè åí òîâ (òàáë. 1).

Ïðè íÿ òî ñ÷è òàòü, ÷òî Treg ñ äàí íûì ôå íî òè ïîì
ÿâ ëÿ þò ñÿ èí äó öè ðî âàí íû ìè íà ïå ðè ôå ðèè â ñâÿ çè ñ
îò ñóò ñò âè åì ýê ñ ï ðåñ ñèè íà èõ ïî âåð õ íî ñòè
CD25-ìàð êå ðà. Îíè ïðè îá ðå òà þò ñó ïðåñ ñèâ íûå
ñâîé ñò âà è íà ÷è íà þò ýê ñ ï ðåñ ñè ðî âàòü ìàð êåð Foxp3
ïîä âëè ÿ íè åì öè òî êè íà-èí ãè áè òî ðà TGF-b. ×òî æå
êà ñà åò ñÿ ìå õà íèç ìà ñó ïðåñ ñèè èì ìóí íî ãî îò âå òà Treg 
ñ ôå íî òè ïîì CD4+CD25-Foxð3+, òî îí ðå à ëè çó åò ñÿ

ïî ñðåä ñò âîì öè òî êèí-çà âè ñè ìûõ ðå àê öèé íà ïåð ôå -
ðèè [4, 10]. Ñ ó÷å òîì ïî ëó ÷åí íûõ ðå çó ëü òà òîâ ìîæ íî 
äó ìàòü, ÷òî, âå ðî ÿò íî, ýòà ñóá ïî ïó ëÿ öèÿ Ò-ðå ãó ëÿ -
òîð íûõ ëèì ôî öè òîâ íå èã ðà åò ïðèí öè ïè à ëü íîé ðî ëè â 
ñó ïðåñ ñèè èì ìóí íî ãî îò âå òà ïðè òó áåð êó ëå çå ëåã êèõ.

Â äî ïîë íå íèå ê èì ìó íî ôå íî òè ïè ðî âà íèþ Ò-ðå ãó -
ëÿ òîð íûõ ëèì ôî öè òîâ íà ìè áû ëà èñ ñëå äî âà íà ïðî ëè -
ôå ðà òèâ íàÿ àê òèâ íîñòü ëèì ôî öè òîâ êðî âè ó òó áåð êó -
ëèí ïî ëî æè òå ëü íûõ ïà öè åí òîâ ñ ïî ìî ùüþ ÌÒÒ-òå ñ -
òà. Ïðî âî äèòü äàí íîå èñ ñëå äî âà íèå ó òó áåð êó ëè íîò -
ðè öà òå ëü íûõ áî ëü íûõ ìû ñî ÷ëè íå öå ëå ñî îá ðàç íûì,
ïî ñêî ëü êó èç íà ÷à ëü íî òó áåð êó ëè íî âàÿ àíåð ãèÿ ñâè äå -
òå ëü ñò âó åò î ÏÏÄ-àðå àê òèâ íî ñòè èñ ñëå äó å ìûõ ïà öè -
åí òîâ, ÷òî ïîä òâåð æ äà åò ñÿ ðå çó ëü òà òà ìè ðÿ äà äðó ãèõ
àâ òî ðîâ [6]. ÏÏÄ-àðå àê òèâ íû ìè ñ÷è òà þò ñÿ ïà öè åí -
òû, ó êî òî ðûõ ïðî ëè ôå ðà òèâ íûé îò âåò ñíè æåí íà
50% è áî ëåå [6]. Ïðè ýòîì îöå íè âà ëàñü ïðî ëè ôå ðà -
òèâ íàÿ àê òèâ íîñòü ñïîí òàí íàÿ, ïðè ñòè ìó ëÿ öèè êëå -
òîê áàê òå ðè à ëü íûì ëè ïî ïî ëè ñà õà ðè äîì (ËÏÑ Es c -
he ric hia co li) è òó áåð êó ëè íîì â äî çå 50 ÒÅ.

Ñî ãëàñ íî ïî ëó ÷åí íûì ðå çó ëü òà òàì, ó ïà öè åí òîâ ñ
òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ âñåõ èñ ñëå äó å ìûõ ãðóïï áà çà ëü -
íàÿ ïðî ëè ôå ðà öèÿ ëèì ôî öè òîâ êðî âè (òàáë. 2) áû ëà
ïî íè æåí íîé, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò îá óã íå òå íèè èõ
ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè. Ñòè ìó ëÿ öèÿ ËÏÑ èí -
äó öè ðî âà ëà ïðî ëè ôå ðà òèâ íûé îò âåò ëèì ôî öè òîâ ïî
ñðàâ íå íèþ ñ áà çà ëü íûì óðîâ íåì ïðî ëè ôå ðà öèè ó çäî -
ðî âûõ ëèö â 1,2 ðà çà, ó ïà öè åí òîâ ñ ÄÒË â 1,9 ðà çà è 
ÔÊÒË — â 1,7 ðà çà. Îä íà êî â öå ëîì óðî âåíü ïðî -
ëè ôå ðà òèâ íîé ðå àê öèè ëèì ôî öè òîâ ó áîëü íûõ òó áåð -
êó ëå çîì ëåã êèõ óêà çàí íûõ ãðóïï ñî õðà íÿë ñÿ áî ëåå
íèç êèì â ñðàâ íå íèè ñ íîð ìîé. Ïðè ýòîì ó áî ëü íûõ ñ
ÈÒË ËÏÑ íå îêà çû âàë ñó ùå ñò âåí íî ãî âëè ÿ íèÿ íà
ïðî ëè ôå ðà òèâ íóþ àê òèâ íîñòü êëå òîê (òàáë. 2).

Ïðè äåé ñò âèè òó áåð êó ëè íà â äî çå 50 ÒÅ óðî âåíü
ïðî ëè ôå ðà öèè ëèì ôî öè òîâ ó çäî ðî âûõ äî íî ðîâ ïî âû -
øàë ñÿ â 1,3 ðà çà, ïðè ÄÒË — ïðàê òè ÷å ñêè â 2 ðà çà.
Ó ïà öè åí òîâ ñ ÈÒË òó áåð êó ëèí íå îêà çû âàë âëè ÿ íèÿ 
íà ïðî ëè ôå ðà òèâ íóþ àê òèâ íîñòü ëèì ôî öè òîâ, ðàâ íî
êàê è ó áî ëü íûõ ñ ÔÊÒË. Â ïî ñëåä íåì ñëó ÷àå îíà
áû ëà âäâîå íè æå, ÷åì ïðè âîç äåé ñò âèè ËÏÑ
(òàáë. 2).

Òà êèì îá ðà çîì, îò ñóò ñò âèå ïðî ëè ôå ðà òèâ íî ãî îò âå -
òà ëèì ôî öè òîâ íà ËÏÑ è ÏÏÄ ïðè ÈÒË ñâè äå òåëü -
ñò âó åò î ãè ïî ýð ãèè êëå òîê, âîç ìîæ íî, âñëåä ñò âèå èì -
ìó íî ñóï ðåñ ñèè èëè ôóí ê öè î íà ëü íî ãî èñ òî ùå íèÿ â ïðî -
öåñ ñå ÃÇÒ-ðå àê öèè. Â òî æå âðå ìÿ ïðè ÄÒË ËÏÑ è
òó áåð êó ëèí ñòè ìó ëè ðî âà ëè ïðî ëè ôå ðà öèþ ëèì ôî öè -
òîâ, ÷òî, íà íàø âçãëÿä, ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî êà çà òå ëåì àäåê âàò -
íî ãî Th1- è Th2-èì ìóí íî ãî îò âå òà. Âû ðà æåí íàÿ îò -
âåò íàÿ ðå àê öèÿ ëèì ôî öè òîâ íà ËÏÑ â óñëî âè ÿõ îò ðè -
öà òå ëü íîé èõ ðå àê öèè íà ñòè ìó ëÿ öèþ òó áåð êó ëè íîì
ïðè ÔÊÒË ñâè äå òå ëü ñò âó åò îá àíåð ãèè ëèì ôî öè òîâ,
ñïå öè ôè÷ íûõ ê ìè êî áàê òå ðè à ëü íî ìó àí òè ãå íó. Ó÷è òû -
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âàÿ òîò ôàêò, ÷òî ËÏÑ — ìè òî ãåí, ïðå è ìó ùå ñò âåí íî
äåé ñò âó þ ùèé íà Â-ëèì ôî öè òû, ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü,
÷òî àê òè âà öèÿ ìà ëî ýô ôåê òèâ íî ãî ïðè òó áåð êó ëåç íîé
èí ôåê öèè Th2-îò âå òà íà ôî íå Òh1-àíåð ãèè ïðè
ÔÊÒË ÿâ ëÿ åò ñÿ íå áëà ãî ïðè ÿò íûì ôàê òî ðîì â ïëà íå
ïðî ãíî çà òå ÷å íèÿ è èñ õî äîâ çà áî ëå âà íèÿ.

Ïðè ïðî âå äå íèè àíà ëè çà âçàè ìî ñâÿ çåé ìåæ äó êî -
ëè ÷å ñò âîì èçó ÷åí íûõ ñóá ïî ïó ëÿ öèé Treg è ïðî ëè ôå -
ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòüþ ëèì ôî öè òîâ êðî âè ó áî ëü íûõ
òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ ñ ïî ëî æè òå ëü íîé ðå àê öèåé íà
òó áåð êó ëèí âíå çà âè ñè ìî ñòè îò êëè íè ÷å ñêîé ôîð ìû
çà áî ëå âà íèÿ íà ìè áû ëà îá íà ðó æå íà îò ðè öà òå ëü íàÿ
êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ äó êî ëè ÷å ñò âîì Treg c ôå íî òè ïîì
CD4+CD25+Foxð3+ è ïðî ëè ôå ðà öèåé ëèì ôî öè òîâ
— áà çà ëü íîé (r=-0,58, ð<0,05) è ñòè ìó ëè ðî âàí íîé
ËÏÑ (r=-0,61, ð<0,05) è ÏÏÄ (r=-0,68, p<0,05)
(òàáë. 3). Ýòî ïî çâî ëÿ åò ïðåä ïî ëà ãàòü, ÷òî èìåí íî
Trn-êëåò êè îêà çû âà þò íå ãà òèâ íûé ýô ôåêò íà ïðî ëè -

ôå ðà öèþ ëèì ôî öè òîâ è, êàê óæå óêà çû âà ëîñü âû øå,
ÿâ ëÿ þò ñÿ âå äó ùèì ôàê òî ðîì èì ìó íî ñóï ðåñ ñèè ïðè
òó áåð êó ëå çå ëåã êèõ.

Íà ðÿ äó ñ ýòèì áû ëà óñòà íîâ ëå íà ïî ëî æè òå ëü íàÿ
êîð ðå ëÿ öèÿ ìåæ äó êî ëè ÷å ñò âîì Treg c ôå íî òè ïîì
CD4+CD25+FoxP3- è ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî -
ñòüþ ëèì ôî öè òîâ — áà çà ëü íîé (r=0,41, p<0,05),
ïðè äåé ñò âèè ËÏÑ (r=0,45, p<0,05) è ÏÏÄ
(r=0,49, p<0,05) (òàáë. 3). Ñëå äî âà òå ëü íî, íå èñê -
ëþ ÷à åò ñÿ âîç ìîæ íîñòü, ÷òî äàí íûé òèï êëå òîê ìî æåò 
ñòè ìó ëè ðî âàòü ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü è ïðî ëè -
ôå ðà öèþ ëèì ôî öè òîâ, ò.å. íå îá ëà äà åò ñó ïðåñ ñîð íîé
àê òèâ íî ñòüþ. Â ñâå òå èç ëî æåí íûõ âûøå äàí íûõ ëî -
ãè÷ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ýòî ìó ýô ôåê òó ìîã ëè ñïî -
ñîá ñò âî âàòü âõî äÿ ùèå â ñî ñòàâ óêà çàí íîé ñóá ïî ïó ëÿ -
öèè àê òè âè ðî âàí íûå CD4+CD25+ Ò-ëèì ôî öè -
òû-õåë ïå ðû [3, 4].
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Òàá ëè öà 2
Ïðî ëè ôå ðà òèâ íàÿ àê òèâ íîñòü ëèì ôî öè òîâ êðî âè in vit ro 

ó ïà öè åí òîâ ñ ðàç ëè÷ íû ìè ôîð ìà ìè òó áåð êó ëå çà ëåã êèõ ñ ïî ëî æè òå ëü íîé ðå àê öèåé íà òó áåð êó ëèí â ÌÒÒ-òå ñ òå
(åäè íè öû îï òè ÷å ñêîé ïëîò íî ñòè), Ìå (Q1—Q3)

Ãðóï ïû èñ ñëå äî âà íèÿ Ïðî ëè ôå ðà òèâ íàÿ àê òèâ íîñòü (îïò.åä.)

Áà çà ëü íàÿ Ïðè ñòè ìó ëÿ öèè ËÏÑ Ïðè ñòè ìó ëÿ öèè ÏÏÄ

Çäî ðî âûå äî íî ðû 0,25
(0,24—0,29)

0,31
(0,26—0,46)

ð3<0,05

0,32
(0,24—0,37)

ð3<0,05

Áî ëü íûå èí ôè ëü òðà òèâ íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ 0,16
(0,10—0,21)

ð1<0,05

0,17
(0,04—0,22)

ð1<0,05

0,17
(0,05—0,25)

ð1<0,05

Áî ëü íûå äèñ ñå ìè íè ðî âàí íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ 0,12
(0,11—0,17)

ð1<0,05

0,23
(0,18—0,25)

ð1<0,05
ð3<0,05

0,23
(0,09—0,26)

ð1<0,05
ð3<0,05

Áî ëü íûå ôèá ðîç íî-êà âåð íîç íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ 0,15
(0,11—0,17)

ð1<0,05

0,25
(0,20—0,29)

ð1<0,05
ð2<0,05
ð3<0,05

0,11
(0,11—0,12)

ð1<0,05
ð4<0,05
ð5<0,05

Ïðè ìå ÷à íèå. ð1 — óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî ñðàâ íå íèþ ñ ñî îò âåò ñò âó þ ùè ìè ïî êà çà òå ëÿ ìè ó çäî ðî âûõ äî íî ðîâ;
ð2 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ áî ëü íû ìè èí ôè ëü òðà òèâ íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ; ð3 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ áà çà ëü íûì óðîâ íåì ïðî ëè ôå ðà öèè;
ð4 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ óðîâ íåì ïðî ëè ôå ðà öèè ïðè ñòè ìó ëÿ öèè êëå òîê ËÏÑ, ð5 — ïî ñðàâ íå íèþ ñ áî ëü íû ìè äèñ ñå ìè íè ðî âàí íûì òó áåð -
êó ëå çîì ëåã êèõ

Òàá ëè öà 3
Êî ýô ôè öè åí òû âçà èì íîé ñî ïðÿ æåí íî ñòè Ñïèð ìå íà (íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ) 

ìåæ äó ñî äåð æà íè åì ñóá ïî ïó ëÿ öèé Treg â êðî âè è ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòüþ ëèì ôî öè òîâ in vit ro 
ó áî ëü íûõ òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ ñ ïî ëî æè òå ëü íîé ðå àê öèåé íà òó áåð êó ëèí

Ïà ðà ìåò ðû èñ ñëå äî âà íèÿ CD4+CD25+FoxP3- CD4+CD25+FoxP3+ CD4+CD25-FoxP3+

Áà çà ëü íàÿ ïðî ëè ôå ðà öèÿ ëèì ôî öè òîâ r=0,41
ð1<0,05

r=-0,58
ð1<0,05

r=-0,15

Ïðî ëè ôå ðà öèÿ ëèì ôî öè òîâ ïðè ñòè ìó ëÿ öèè ËÏÑ r=0,45
ð1<0,05

r=-0,61
ð1<0,05

r=-0,21

Ïðî ëè ôå ðà öèÿ ëèì ôî öè òîâ ïðè ñòè ìó ëÿ öèè ÏÏÄ r=0,49
ð1<0,05

r=-0,67
ð1<0,05

r=-0,16

Ïðè ìå ÷à íèå. ð1<0,05 — óðî âåíü ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè âçàè ìî ñâÿ çåé



×òî æå êà ñà åò ñÿ Treg c ôå íî òè ïîì
CD4+CD25-FoxP3+, òî ìåæ äó èõ êî ëè ÷å ñò âîì è
ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòüþ ëèì ôî öè òîâ êîð ðå ëÿ -
öèé îá íà ðó æå íî íå áû ëî (òàáë. 3), ò.å. äàí íàÿ ñóá ïî -
ïó ëÿ öèÿ Treg, ïî-âè äè ìî ìó, íå âëèÿ åò íà ïðî ëè ôå ðà -
öèþ ëèì ôî öè òîâ ïðè òó áåð êó ëå çå ëåã êèõ.

Òà êèì îá ðà çîì:
= îöåí êà ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè ëèì ôî öè -

òîâ êðî âè in vit ro ïî êà çà ëà ÷òî ëèì ôî öè òû êðî âè ó
áî ëü íûõ ÈÒË ÿâ ëÿ þò ñÿ êàê ËÏÑ-, òàê è ÏÏÄ-àðå -
àê òèâ íû ìè, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ñó ïðåñ ñèè Th1- è
Th2-îò âå òà. Ïðè ýòîì ó áî ëü íûõ c äèñ ñå ìè íè ðî âàí -
íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ ëèì ôî öè òû ïðî ÿâ ëÿ þò ïðî -
ëè ôå ðà òèâ íóþ ðå àê öèþ íà äåé ñò âèå íå ñïå öè ôè ÷å ñêî -
ãî è àí òè ãåí íî ãî ñòè ìó ëîâ, â òî âðåìÿ êàê ó áî ëü íûõ
ñ ôèá ðîç íî-êà âåð íîç íûì òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ ëèì -
ôî öè òû ïðè àäåê âàò íîì îò âå òå íà íå ñïå öè ôè ÷å ñêóþ
ñòè ìó ëÿ öèþ ËÏÑ äå ìîí ñò ðè ðó þò îò ðè öà òå ëü íûé îò -
âåò íà ÏÏÄ, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðè çíà êîì àíåð ãèè àí òè -
ãåí ñ ïå öè ôè ÷å ñêèõ êëå òîê;

= âå äó ùóþ ðîëü â ôîð ìè ðî âà íèè èì ìó íî ñóï ðåñ -
ñèè ïðè èí ôè ëü òðà òèâ íîì, äèñ ñå ìè íè ðî âàí íîì è
ôèá ðîç íî-êà âåð íîç íîì òó áåð êó ëå çå ëåã êèõ èã ðà þò
Trn — åñ òå ñò âåí íûå (òè ìè ÷å ñêèå) T-ðå ãó ëÿ òîð íûå
ëèì ôî öè òû. Ïðè ýòîì îò ìå ÷à åò ñÿ ïî âû øå íèå èõ ÷èñ -
ëà â êðî âè êàê ó òó áåð êó ëèí ïî ëî æè òå ëü íûõ, òàê è òó -
áåð êó ëè íîò ðè öà òå ëü íûõ ïà öè åí òîâ;

= ïðî âå äå íèå êîð ðå ëÿ öè îí íî ãî àíà ëè çà ïî çâî ëè ëî
óñòà íî âèòü, ÷òî êî ëè ÷å ñò âî Trn â êðî âè ó áî ëü íûõ
òó áåð êó ëå çîì ëåã êèõ íà õî äèò ñÿ â îò ðè öà òå ëü íîé çà -
âè ñè ìî ñòè ïî îò íî øå íèþ ê ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ -
íî ñòè ëèì ôî öè òîâ (áà çà ëü íîé, ìè òî ãåí- è àí òè ãå íèí -
äó öè ðî âàí íîé). Èõ êî ëè ÷å ñò âî âîç ðà ñ òà åò ó
ÏÏÄ-àðå àê òèâ íûõ áî ëü íûõ âíå çà âè ñè ìî ñòè îò êëè -
íè ÷å ñêîé ôîð ìû çà áî ëå âà íèÿ. Âå ðî ÿò íî, äàí íàÿ ñóá -
ïî ïó ëÿ öèÿ Treg îò âåò ñò âåí íà çà óã íå òå íèå ïðî ëè ôå -
ðà öèè ëèì ôî öè òîâ è ôîð ìè ðî âà íèå Ò-êëå òî÷ íîé
àíåð ãèè ïðè òó áåð êó ëåç íîé èí ôåê öèè.

Ðà áî òà âû ïîë íå íà ïðè ôè íàí ñî âîé ïîä äåð æ êå Ôå äå ðà ëü íî ãî
àãåí ò ñò âà ïî íà ó êå è îá ðà çî âà íèþ â ðàì êàõ ÔÖÏ «Íà ó÷ íûå
è íà ó÷ íî-ïå äà ãî ãè ÷å ñêèå êàä ðû èí íî âà öè îí íîé Ðîñ ñèè íà
2009-2013».
Ðà áî òà ïðî âî äè ëàñü ïðè ôè íàí ñî âîé ïîä äåð æ êå Ìè íè ñòåð ñò -
âà îá ðà çî âà íèÿ è íà ó êè Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè (ÃÊ
16.512.11.2046).
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Âëè ÿ íèå ìè å ëî ïåï òè äîâ
íà ãå íå ðà öèþ àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà
è ïðî äóê öèþ IL-1b è TNF-a êëåò êà ìè ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè

1 Ó÷ ðåæ äå íèå Ðîñ ñèé ñêîé àêà äå ìèè íà óê Èí ñòè òóò ýêî ëî ãèè è ãå íå òè êè ìèê ðî îð ãà íèç ìîâ Óðà ëü ñêî ãî îò äå ëå íèÿ ÐÀÍ,

  614081, Ïåðìü, óë. Ãî ëå âà, 13
2 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå âû ñøå ãî ïðî ôåñ ñè î íà ëü íî ãî îá ðà çî âà íèÿ

  «Ïåð ì ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé íà öè î íà ëü íûé èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé óíè âåð ñè òåò», 614990, Ïåðìü, óë. Áó êè ðå âà, 15
3 Ó÷ ðåæ äå íèå Ðîñ ñèé ñêîé àêà äå ìèè íà óê Èí ñòè òóò èì ìó íî ëî ãèè è ôè çèî ëî ãèè Óðà ëü ñêî ãî îò äå ëå íèÿ ÐÀÍ,

  620049, Åêà òå ðèí áóðã, óë. Ïåð âî ìàé ñêàÿ, 106
4 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå âû ñøå ãî ïðî ôåñ ñè î íà ëü íî ãî îá ðà çî âà íèÿ

  «Ïåð ì ñêàÿ ãî ñó äàð ñò âåí íàÿ ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ èì. àêà äå ìè êà Å.À. Âàã íå ðà»

  Ìè íè ñòåð ñò âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ è ñî öè à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè, 614000, Ïåðìü, óë. Êóé áû øå âà, 39

Ìè å ëî ïåï òè äû ÌÏ-3, ÌÏ-5 è ÌÏ-6 óã íå òà ëè èí äó öè ðî âàí íóþ çè ìî çà íîì ïðî äóê öèþ àê òèâ íûõ ôîðì êèñ -
ëî ðî äà ëåé êî öè òà ìè êàê ïðè îä íî ìî ìåí ò íîì âíå ñå íèè, òàê è â óñëî âè ÿõ ïðåä âà ðè òå ëü íîé îá ðà áîò êè. Âñå èñ ñëå -
äó å ìûå ìè å ëî ïåï òè äû ïðè îä íî ìî ìåí ò íîì âíå ñå íèè â êó ëü òó ðû ñ çè ìî çà íîì ñíè æà ëè ñòè ìó ëè ðî âàí íóþ çè ìî -
çà íîì 1500 ìêã/ìë ïðî äóê öèþ IL-1b è àê òè âè ðî âà ëè ñïîí òàí íóþ ïðî äóê öèþ äàí íî ãî öè òî êè íà êëåò êà ìè öå ëü -
íîé êðî âè. Ïðî äóê öèÿ TNF-a ïîä âëè ÿ íè åì ìè å ëî ïåï òè äîâ ñíè æà ëàñü â êó ëü òó ðàõ ñ çè ìî çà íîì 150 ìêã/ìë.
Â óñëî âè ÿõ ïðå äî áðà áîò êè, ìè å ëî ïåï òè äû íà ïðî äóê öèþ IL-1b è TNF-a íå âëè ÿ ëè, çà èñê ëþ ÷å íè åì åäè íè÷ íî ãî
ñòè ìó ëè ðó þ ùå ãî âëè ÿ íèÿ ÌÏ-5 íà óðî âåíü IL-1b â ñïîí òàí íûõ êó ëü òó ðàõ. Ïðè ñðàâ íè òå ëü íîì àíà ëè çå ðàç íè -
öû â íà ïðàâ ëåí íî ñòè è âû ðà æåí íî ñòè ýô ôåê òîâ ðàç ëè÷ íûõ ìè å ëî ïåï òè äîâ âû ÿâ ëå íî íå áû ëî, ÷òî ïðåä ïî ëà ãà åò 
íà ëè ÷èå åäè íî ãî ìå õà íèç ìà äåé ñò âèÿ ó äàí íîé ãðóï ïû ïåï òèä íûõ áèî ðå ãó ëÿ òî ðîâ.

    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: àê òèâ íûå ôîð ìû êèñ ëî ðî äà, ìè å ëî ïåï òè äû, èí òåð ëåé êè íû

V.A. Chereshnev1,2,3, L.S. Mazunina1, S.V. Gein1,2, T.V. Gavrilova4, M.V. Chereshneva3

Ef fect of myelopeptides on re ac tive ox y gen spe cies` gen er a tion 
and IL-1b and TNF-a pro duc tion by pe riph eral blood cells

1 In sti tute of ecol ogy and ge net ics of mi cro or gan isms UB RAS, 13, Golev str., UB RAS, Perm, 614081, Rus sia
2 Perm State Uni ver sity, 14, Bukireva str., Perm, 614990, Rus sia
3 In sti tute of Im mu nol ogy and Phys i ol ogy of the UB RAS, 106, Pervomayskaya str., Yekaterinburg, 620049, Rus sia
4 Perm State Acad emy of Med i cine, 39, Kuybysheva str., Perm, 614000, Rus sia

My e lo pep ti des MP-3, MP-5, and MP-6 we re fo und to sup press zy mo san-in du ced pro duc ti on of re ac ti ve oxy gen spe ci es
by le u ko cy tes both un der one-way in t ro duc ti on and un der pre tre at ment. All of my e lo pep ti des un der exa mi na ti on in ca se of
one-way in t ro duc ti on in cul tu res with zy mo san de mon s t ra ted a dec re a se in zy mo san-sti mu la ted (1500 mkg/ml) pro duc ti on
of IL-1b, and ac ti va ti on of spon ta neo us pro duc ti on of this cy to ki ne by who le blo od cells. TNF-a pro duc ti on un der my e lo -
pep ti de ef fect was lo we red in cul tu res with 150 mkg/ml zy mo san. Un der pre tre at ment my e lo pep ti des did not ren der ef fect on
IL-1b and TNF-a pro duc ti on, with the ex cep ti on of sin g le sti mu la ting ef fect of MP-5 on IL-1b le vel in spon ta neo us cul tu -
res. Using com pa ra ti ve ana ly sis the dif fe ren ce in di rec ti on and ex p res si vi ty of ef fects of va rio us my e lo pep ti des was not re ve a -
led that sug gests the exis ten ce of com mon mec ha nism of ac ti on in this gro up of pep ti de bi o re gu la tors.

    Key words: re ac ti ve oxy gen spe ci es, my e lo pep ti des, in ter le u kins

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ î÷å âèä íûì ÿâ ëÿ åò ñÿ òîò ôàêò, ÷òî
èì ìóí íàÿ ñè ñ òå ìà ìíî ãî êîì ïî íåí ò íà è åå ôóí ê öè î íè ðî -
âà íèå îáåñ ïå ÷è âà åò ñÿ ñëîæ íîé ñå òüþ âçàè ìî ñâÿ çàí íûõ
èí ôîð ìà öè îí íûõ ñèã íà ëîâ, îïî ñðå äó å ìûõ ýí äî ãåí íû ìè
èí ôîð ìà öè îí íû ìè ñóá ñòàí öè ÿ ìè [5, 7]. Ïî ìè ìî öè òî -

êè íîâ, ïðåä ñòàâ ëÿ þ ùèõ ñî áîé ïî ëè ïåï òèä íûå ìàê ðî ìî -
ëå êó ëû, â ïðî öåñ ñàõ èì ìó íî ðå ãó ëÿ öèè ó÷à ñò âó þò íèç êî -
ìî ëå êó ëÿð íûå ïåï òè äû 3 êëàñ ñîâ: íåé ðî ïåï òè äû, ïåï òè -
äû òè ìó ñà è ïåï òè äû êî ñò íî ãî ìîç ãà (ìè å ëî ïåï òè äû).
Ìè å ëî ïåï òè äû ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñî áîé ãðóï ïó áèî ðå ãó ëÿ -
òîð íûõ ïåï òè äîâ êî ñò íî ìîç ãî âî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ, îá ëà -
äà þ ùóþ øè ðî êèì ñïåê òðîì èì ìó íî ìî äó ëè ðó þ ùåé àê -
òèâ íî ñòè [9]. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èç ñó ïåð íà òàí òîâ êó ëü -

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ãåéí Ñåð ãåé Âëà äèìè ðî âè÷, ä-ð ìåä.
íà óê, âåä. íà ó÷. ñîòð. ÈÝÃÌ ÓðÎ ÐÀÍ, ïðîô. êà ôåä ðû ìèê ðî -
áè î ëî ãèè è èì ìó íî ëî ãèè ÏÃÍÈÓ. E-ma il: ge in@iegm.ru



òóð êëå òîê êî ñò íî ãî ìîç ãà âû äå ëå íî 6 îò äå ëü íûõ ìè å ëî -
ïåï òè äîâ (ÌÏ-1, ÌÏ-2, ÌÏ-3, ÌÏ-4, ÌÏ-5,
ÌÏ-6), ìî äó ëè ðó þ ùèõ ôóí ê öèè êàê àäàï òèâ íî ãî, òàê è
âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà [5].

Âðîæä¸ííûé èì ìó íè òåò ÿâ ëÿ åò ñÿ íàè áî ëåå äðåâ íèì
çâå íîì èì ìóí íîé ñè ñ òå ìû, âêëþ ÷à þ ùèì â ñå áÿ ñïåêòð
ôàê òî ðîâ, îò âå ÷à þ ùèõ çà áû ñò ðîå ðàñ ïî çíà âà íèå, óíè÷ -
òî æå íèå è ýëè ìè íà öèþ ïà òî ãåí íî ãî áèî ìà òå ðè à ëà. Îí
âêëþ ÷à åò â ñå áÿ ðÿä ñåê ðå òîð íûõ (ëè çî öèì, èí òåð ôå ðî -
íû, ñè ñ òå ìà êîì ï ëå ìåí òà, ìå äè à òî ðû âîñ ïà ëå íèÿ) è êëå -
òî÷ íûõ (ãðà íó ëî öè òû, ìî íî öè òû-ìàê ðî ôà ãè, äåí ä ðèò -
íûå, NK-êëåò êè) êîì ïî íåí òîâ, êî òî ðûå âçàè ìî äåé ñò âó -
þò ñ îïðå äåë¸ííû ìè êëàñ ñà ìè àí òè ãå íîâ, õà ðàê òåð íûõ
äëÿ öå ëî ãî ðÿ äà ïà òî ãåí íûõ îð ãà íèç ìîâ. Ïî ñëå êîí òàê òà
êëåò êè ñ ïà òî ãå íîì ïðî èñ õî äèò å¸ àê òè âà öèÿ ñ èí äóê öèåé
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà, âêëþ ÷à þ ùå ãî ïðî äóê öèþ àê -
òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà è ôëî ãî ãåí íûõ öè òî êè íîâ.

Â íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òå íà ìè èñ ñëå äî âà íû ôóí ê öèè
ÌÏ-3 êàê îñíîâ íî ãî ìî äó ëÿ òî ðà ôóí ê öèé êëå òîê
âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà, à òàê æå ÌÏ-5 è ÌÏ-6, äèô -
ôå ðåí öè ðî âî÷ íûõ ôàê òî ðîâ, èì ìó íî ðå ãó ëÿ òîð íîå äåé ñò -
âèå êî òî ðûõ â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èçó ÷å íî íå äî ñòà òî÷ íî.
Ðà íåå íà ìè áû ëî ïî êà çà íî óã íå òà þ ùåå âëè ÿ íèå ìè å ëî -
ïåï òè äîâ ÌÏ-1, ÌÏ-3, ÌÏ-5, ÌÏ-6 íà ÔÃÀ-èí äó -
öè ðî âàí íûé ïðî ëè ôå ðà òèâ íûé îò âåò ëèì ôî öè òîâ è
ËÏÑ-èí äó öè ðî âàí íóþ ïðî äóê öèþ IL-1b [3, 4].

Öåëü ðà áî òû — èñ ñëå äî âà íèå âëè ÿ íèå ìè å ëî ïåï òè -
äîâ ÌÏ-3, ÌÏ-5 è ÌÏ-6 íà ïðî äóê öèþ àê òèâ íûõ
ôîðì êèñ ëî ðî äà è ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ IL-1b è 
TNF-a ëåé êî öè òà ìè ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè ïðè ðàç ëè÷ -
íûõ âà ðè àí òàõ âíå ñå íèÿ ìè å ëî ïåï òè äîâ â êó ëü òó ðû.

Ìå òî äè êà

Â êà ÷å ñò âå îáú åê òà èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî äóê öèè àê òèâ -
íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà èñ ïî ëü çî âà ëè íåô ðàê öè î íè ðî âàí -
íûå ëåé êî öè òû ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè çäî ðî âûõ äî íî -
ðîâ äîá ðî âî ëü öåâ â âîç ðà ñ òå îò 20 äî 22 ëåò. Íåô ðàê -
öè î íè ðî âàí íóþ ëåé êî öè òàð íóþ âçâåñü ïî ëó ÷à ëè ïó òåì
îò ñòà è âà íèÿ ãå ïà ðè íè çè ðî âàí íîé âå íîç íîé êðî âè â òå ÷å -
íèå 2 ÷ ïðè 37°Ñ.

Îöåí êà êèñ ëî ðîä çà âè ñè ìîé ìèê ðî áè öèä íîé àê òèâ íî -
ñòè ëåé êî öè òîâ îñó ùå ñò â ëÿ ëàñü ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ðå àê -
öèè ëþ ìè íîë çà âè ñè ìîé õå ìè ëþ ìè íåñ öåí öèè (ËÇÕË).
Ðå àê öèþ ïðî âî äè ëè â 96-ëó íî÷ íûõ ïëîñ êî äîí íûõ ïëàí -
øå òàõ («Gre i ner», Ãåð ìà íèÿ), êàæ äàÿ ëóí êà ñî äåð æà ëà
105 êëå òîê â 100 ìêë ðàñ òâî ðà Õåí ê ñà. Â êà ÷å ñò âå èí -
äóê òî ðà ËÇÕË èñ ïî ëü çî âà ëè îï ñî íè çè ðî âàí íûé çè ìî -
çàí â êîí öåí ò ðà öèè 150 è 1500 ìêã/ìë. Â êà ÷å ñò âå ìàð -
êå ðà âû ðà æåí íî ñòè ðå àê öèè ËÕÇË èñ ïî ëü çî âàë ñÿ ëþ -
ìè íîë (10-5Ì), ñâå ÷å íèå êî òî ðî ãî íå èç áè ðà òå ëü íî ïî
îò íî øå íèþ ê ðàç ëè÷ íûì êèñ ëî ðîä ñî äåð æà ùèì ðà äè êà -
ëàì [10]. Ðå ãè ñò ðà öèþ ðå çó ëü òà òîâ ïðî âî äè ëè â òå ÷å íèå
1 ÷ ñ ïî ìî ùüþ ìíî ãî ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñïåê òðî ôî òî ìåò ðà
TECAN (Àâ ñò ðèÿ).

Ïðî äóê öèþ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ èñ ñëå äî -
âà ëè â êó ëü òó ðàõ öå ëü íîé êðî âè [8]. Äëÿ ýòî ãî 10 ìêë
öå ëü íîé ãå ïà ðè íè çè ðî âàí íîé êðî âè êó ëü òè âè ðî âà ëè â
96-ëó íî÷ íûõ ïëàí øå òàõ â ïîë íîé ïè òà òå ëü íîé ñðå äå
(ÏÏÑ), ïðè ãî òîâ ëåí íîé íà îñíî âå RPMI-1640 ñ äî áàâ -
ëå íè åì 10 ìM HEPES («Sig ma»), 2 ìÌ L-ãëó òà ìè íà
(«Sig ma»), 100 ìêã/ìë ïå íè öèë ëè íà, 100 ìêã/ìë ñòðåï -
òî ìè öè íà è 10% ýì á ðè î íà ëü íîé òå ëÿ ÷üåé ñû âî ðîò êè
(«Áèî ëîò», Ñàíêò-Ïå òåð áóðã). Ìè å ëî ïåï òè äû âíî ñè ëè
â êó ëü òó ðû â êîí öåí ò ðà öè ÿõ ÌÏ-3 — 10-8 ã/ìë,
ÌÏ-5 è ÌÏ-6 — 10-7 ã/ìë â äâóõ âà ðè àí òàõ — îä íî -
ìî ìåí ò íî ñ èí äóê òî ðîì è çà 30 ìèí äî âíå ñå íèÿ èí äóê -
òî ðà. Â êà ÷å ñò âå èí äóê òî ðà ñèí òå çà öè òî êè íîâ èñ ïî ëü çî -
âà ëè îï ñî íè çè ðî âàí íûé çè ìî çàí â êîí öåí ò ðà öè ÿõ 150 è
1500 ìêã/ìë. Îïðå äå ëå íèå êîí öåí ò ðà öèè IL-1b è
TNF-a â ñó ïåð íà òàí òàõ êó ëü òóð ïðî âî äè ëè ìå òî äîì
òâåð äî ôàç íî ãî èì ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà ñ èñ ïî ëü çî -
âà íè åì íà áî ðîâ «Âåê òîð-Áåñò» (Íî âî ñè áèðñê). Ñòà òè -
ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà äàí íûõ ïðî èç âî äè ëàñü ñ èñ ïî ëü çî -
âà íè åì ïàð íî ãî t-êðè òå ðèÿ Ñòüþ äåí òà.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Êàê âèä íî èç ðèñ. 1 è 2, â âà ðè àí òå îä íî ìî ìåí ò íî ãî
âíå ñå íèÿ ìè å ëî ïåï òè äîâ ñ èí äóê òî ðîì â ëåé êî öè òàð íûõ
êó ëü òó ðàõ, ñòè ìó ëè ðî âàí íûõ çè ìî çà íîì (150 ìêã/ìë),
âñå èñ ñëå äó å ìûå ìè å ëî ïåï òè äû, íà ÷è íàÿ ñ 25-é ìèí ðå -
àê öèè, ïðî ÿâ ëÿ þò óã íå òà þ ùåå äåé ñò âèå íà ïðî äóê öèþ
àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà. Â ïðè ñóò ñò âèè çè ìî çà íà â
êîí öåí ò ðà öèè (1500 ìêã/ìë) ìè å ëî ïåï òè äû óã íå òà þò
ñèí òåç êèñ ëî ðîä íûõ ðà äè êà ëîâ ñ 15-é ïî 60-þ ìèí ðå àê -
öèè. Ýô ôåê òîâ ìè å ëî ïåï òè äîâ íà ñïîí òàí íóþ ËÇÕË â
ëåé êî öè òàð íîé âçâå ñè íå îá íà ðó æå íî. Â óñëî âè ÿõ ïðåä -
âà ðè òå ëü íîé îá ðà áîò êè ëåé êî öè òîâ ìè å ëî ïåï òè äà ìè äè -
íà ìè êà ñïîí òàí íîé ËÕÇË ëåé êî öè òîâ íå èç ìå íÿ åò ñÿ, â
àê òè âè ðî âàí íûõ çè ìî çà íîì â êîí öåí ò ðà öèè 150 ìêã/ìë
êó ëü òó ðàõ ïðî äóê öèÿ àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà ïîä âîç -
äåé ñò âè åì ìè å ëî ïåï òè äîâ âû ðà æå íî èí ãè áè ðó åò ñÿ ñ 15-é
ïî 60-þ ìèí ðå àê öèè, à â êó ëü òó ðàõ ñ êîí öåí ò ðà öèåé çè -
ìî çà íà 1500 ìêã/ìë — íà 50-é è 60-é ìèí ðå àê öèè.

Â êó ëü òó ðàõ êëå òîê öå ëü íîé êðî âè ïðè îä íî ìî ìåí ò -
íîì âíå ñå íèè ìè å ëî ïåï òè äîâ è çè ìî çà íà âñå èñ ñëå äó å ìûå 
ìè å ëî ïåï òè äû îêà çû âà þò ñòè ìó ëè ðó þ ùèé ýô ôåêò íà
ñïîí òàí íóþ ïðî äóê öèþ IL-1b (ðèñ. 3 è 4). Â ñòè ìó ëè ðî -
âàí íûõ çè ìî çà íîì êó ëü òó ðàõ äåé ñò âèå ìè å ëî ïåï òè äîâ çà -
âè ñèò îò êîí öåí ò ðà öèè èí äóê òî ðà. Îá ðà ùà åò íà ñå áÿ
âíè ìà íèå òîò ôàêò, ÷òî ïèê ïðî äóê öèè IL-1b íà áëþ äà åò -
ñÿ â êó ëü òó ðàõ ñ ìàê ñè ìà ëü íîé êîí öåí ò ðà öèåé çè ìî çà íà,
â òî âðå ìÿ êàê ïèê èí äóê öèè TNF-a çà ðå ãè ñò ðè ðî âàí â
ïðè ñóò ñò âèè áî ëåå íèç êîé êîí öåí ò ðà öèè èí äóê òî ðà. Ïðè
ñòè ìó ëÿ öèè êó ëü òóð çè ìî çà íîì â êîí öåí ò ðà öèè
150 ìêã/ìë ýô ôåê òîâ ïåï òè äîâ íà ñåê ðå öèþ IL-1b íå
âû ÿâ ëå íî, îä íà êî â êó ëü òó ðàõ ñ êîí öåí ò ðà öèåé çè ìî çà íà
1500 ìêã/ìë âñå èñ ñëå äó å ìûå ïåï òè äû óã íå òà þò ïðî äóê -
öèþ IL-1b. Ïðî äóê öèÿ TNF-a ïîä âëè ÿ íè åì ìè å ëî ïåï -
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òè äîâ ñíè æà åò ñÿ â êó ëü òó ðàõ ñ çè ìî çà íîì (150 ìêã/ìë)
è íå èç ìå íÿ åò ñÿ â íå ñòè ìó ëè ðî âàí íûõ êó ëü òó ðàõ, à òàê æå 
â ïðè ñóò ñò âèè çè ìî çà íà â êîí öåí ò ðà öèè 1500 ìêã/ìë.
Â óñëî âè ÿõ ïðå äî áðà áîò êè ìè å ëî ïåï òè äû íà ïðî äóê öèþ
IL-1b è TNF-a ïðàê òè ÷å ñêè íå âëèÿ þò, çà èñê ëþ ÷å íè åì 
åäè íè÷ íî ãî ñòè ìó ëè ðó þ ùå ãî äåé ñò âèÿ ÌÏ-5 íà ïðî äóê -
öèþ IL-1b â ñïîí òàí íûõ êó ëü òó ðàõ.

Òà êèì îá ðà çîì, ìè å ëî ïåï òè äû ÌÏ-3, ÌÏ-5 è
ÌÏ-6 óã íå òà þò ïðî äóê öèþ àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà è
ñåê ðå öèþ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ àê òè âè ðî âàí íû -
ìè ëåé êî öè òà ìè ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè. Ñòè ìó ëè ðó þ ùèé 
ýô ôåêò ìè å ëî ïåï òè äîâ áûë êðàé íå ñëà áûì è ïðî ÿâ ëÿë ñÿ
òî ëü êî â îò íî øå íèè íå àê òè âè ðî âàí íûõ êëå òîê èì ìóí íîé
ñè ñ òå ìû ïðè îöåí êå ïðî äóê öèè IL-1b. Â óñëî âè ÿõ ïðåä -

âà ðè òå ëü íîé îá ðà áîò êè êëå òîê âëè ÿ íèå ìè å ëî ïåï òè äîâ íà 
ïðî äóê öèþ àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà áû ëî âû ðà æå íî â
ìå íü øåé ñòå ïå íè, â òî âðåìÿ êàê íà ïðî äóê öèþ öè òî êè -
íîâ îíî îò ñóò ñò âî âà ëî, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î äî ñòè æå íèè 
ìàê ñè ìà ëü íî ãî ýô ôåê òà ïðå ïà ðà òîâ ïðè îä íî ìî ìåí ò íîì
èõ âíå ñå íèè â êó ëü òó ðû ñ çè ìî çà íîì.

Ðà íåå íà ìè áû ëà ïî êà çà íà ñïî ñîá íîñòü ìè å ëî ïåï òè -
äîâ óã íå òàòü ËÏÑ-èí äó öè ðî âàí íóþ ïðî äóê öèþ IL-1b,
ôà ãî öè òàð íóþ àê òèâ íîñòü íåé òðî ôè ëîâ [2] è ÔÃÀ-èí -
äó öè ðî âàí íóþ ïðî ëè ôå ðà öèþ ëèì ôî öè òîâ ïå ðè ôå ðè ÷å -
ñêîé êðî âè in vit ro [3, 4]. Â òî æå âðå ìÿ, â ëè òå ðà òó ðå
åñòü äàí íûå î ñòè ìó ëè ðó þ ùåì âëè ÿ íèè ÌÏ-3 íà ôà ãî -
öè òàð íóþ àê òèâ íîñòü ìàê ðî ôà ãîâ [1], à òàê æå îá óñè ëå -
íèè â ïðè ñóò ñò âèè ÌÏ-3 àí òè ãåí ï ðå çåí òè ðó þ ùåé ñïî -
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Ðèñ. 2. Âëè ÿ íèå ìè å ëî ïåï òè äîâ ÌÏ-3, ÌÏ-5, ÌÏ-6 â óñëî âè ÿõ ïðåä -
âà ðè òå ëü íîé èí êó áà öèè íà ñïîí òàí íóþ (À) è çè ìî çàí-èí äó öè ðî âàí -
íóþ 150 ìêã/ìë (Á) è 1500 ìêã/ìë (Â) ËÇÕË ëåé êî öè òîâ; * — p<0,05 ê
êîí ò ðî ëþ

Ðèñ. 1. Âëè ÿ íèå ìè å ëî ïåï òè äîâ ÌÏ-3, ÌÏ-5, ÌÏ-6 â óñëî âè ÿõ îä íî -
ìî ìåí ò íî ãî âíå ñå íèÿ ñ èí äóê òî ðîì íà ñïîí òàí íóþ (À) è çè ìî -
çàí-èí äó öè ðî âàí íóþ 150 ìêã/ìë (Á) è 1500 ìêã/ìë (Â) ËÇÕË ëåé êî -
öè òîâ; * — p<0,05 ê êîí ò ðî ëþ



ñîá íî ñòè íå çðå ëûõ äåí ä ðèò íûõ êëå òîê, óâå ëè ÷å íèè èõ
ñïî ñîá íî ñòè èí äó öè ðî âàòü ñî çðå âà íèå àí òè ãåí ñ ïå öè ôè ÷å -
ñêèõ öè òî òîê ñè ÷å ñêèõ Ò-ëèì ôî öè òîâ, à òàê æå óñè ëè âàòü
óñòîé ÷è âîñòü äåí ä ðèò íûõ êëå òîê ê öè òî êèí-èí äó öè ðî -
âàí íî ìó àïîï òî çó [6]. Ïðè ñðàâ íè òå ëü íîì àíà ëè çå ðàç -
íè öû â íà ïðàâ ëåí íî ñòè è âû ðà æåí íî ñòè ýô ôåê òîâ ðàç -
ëè÷ íûõ ìè å ëî ïåï òè äîâ âû ÿâ ëå íî íå áû ëî, ÷òî ïðåä ïî ëà -
ãà åò íà ëè ÷èå åäè íî ãî ìå õà íèç ìà äåé ñò âèÿ ó äàí íîé ãðóï -
ïû ïåï òèä íûõ áèî ðå ãó ëÿ òî ðîâ.

Ðà áî òà ïîä äåð æà íà ãðàí òîì ÐÔÔÈ-Óðàë-à ¹10-04-96021
è ïðî ãðàì ìîé Ïðå çè äè ó ìà ÓðÎ ÐÀÍ «Ôóí äà ìåí òà ëü íûå íà -
ó êè — ìå äè öèíå».
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Ðèñ. 4. Âëè ÿ íèå ìè å ëî ïåï òè äîâ ÌÏ-3, ÌÏ-5, ÌÏ-6 â óñëî âè ÿõ ïðåä -
âà ðè òå ëü íîé èí êó áà öèè íà ñïîí òàí íóþ è çè ìî çàí-èí äó öè ðî âàí íóþ
ïðî äóê öèþ IL-1b (À) è TNF-a (Á) êëåò êà ìè öå ëü íîé êðî âè. Ïî îñè àñ -
öèññ: Ê — êîí ò ðîëü. * — p<0,05 ê êîí ò ðî ëþ

Ðèñ. 3. Âëè ÿ íèå ìè å ëî ïåï òè äîâ ÌÏ-3, ÌÏ-5, ÌÏ-6 â óñëî âè ÿõ îä íî -
ìî ìåí ò íî ãî âíå ñå íèÿ ñ èí äóê òî ðîì íà ñïîí òàí íóþ è çè ìî çàí-èí äó -
öè ðî âàí íóþ ïðî äóê öèþ IL-1b (À) è TNF-a (Á) êëåò êà ìè öå ëü íîé êðî -
âè. Ïî îñè àñ öèññ: Ê — êîí ò ðîëü. * — p<0,05 ê êîí ò ðî ëþ
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Àäàï òà öèÿ ê ïå ðè î äè ÷å ñêîé íîð ìî áà ðè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè îá ëà äà åò êàð äè îï ðî òåê òîð íûì ýô ôåê òîì è îä íî âðå -
ìåí íî ñòè ìó ëè ðó åò ñèí òåç îê ñè äà àçî òà (NO) â îð ãà íèç ìå. Îä íà êî ðîëü NO â ðàç âè òèè è ïðå äó ïðåæ äå íèè
èøå ìè ÷å ñêî ãî è ðå ïåð ôó çè îí íî ãî (ÈÐ) ïî âðåæ äå íèÿ ìè î êàð äà ïðî òè âî ðå ÷è âà. Öåëü ðà áî òû ñî ñòî ÿ ëà â îöåí êå
âëè ÿ íèÿ àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè è ÈÐ ìè î êàð äà íà ïðî äóê öèþ NO è ðàç âè òèå íè òðà òèâ íî ãî ñòðåñ ñà â ìè î êàð äå.
Àäàï òà öèÿ ê ãè ïîê ñèè íå ñêî ëü êî óâå ëè ÷è âà ëà ïðî äóê öèþ NO, êî òî ðóþ îöå íè âà ëè ïî ñóì ìàð íî ìó óðîâ íþ íè òðè -
òîâ è íè òðà òîâ à ïëàç ìå, è ïðå äó ïðåæ äà ëà âû çâàí íóþ ÈÐ ãè ïåð ï ðî äóê öèþ NO. Âû çâàí íàÿ ÈÐ ãè ïåð ï ðî äóê öèÿ
NO ñî ïðî âîæ äà ëàñü çíà ÷è òå ëü íûì íà êîï ëå íèå 3-íè òðî òè ðî çè íà (3-ÍÒ) â ëå âîì æå ëó äî÷ êå; â ïå ðå ãî ðîä êå è â
àîð òå íà êîï ëå íèå 3-ÍÒ îò ñóò ñò âî âà ëî. Àäàï òà öèÿ ê ãè ïîê ñèè ïîë íî ñòüþ ïðå äó ïðåæ äà ëà íà êîï ëå íèå 3-ÍÒ ïðè 
ÈÐ, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âî âà ëî îá îñëàá ëå íèè íè òðà òèâ íî ãî ñòðåñ ñà â ìè î êàð äå. Îä íî âðå ìåí íî àäàï òà öèÿ ê ãè -
ïîê ñèè âû çû âà ëà íà êîï ëå íèå â ìè î êàð äå ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà HIF-1a, Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî HIF-1a âíî ñèò
âêëàä â ýê ñ ï ðåñ ñèþ NO-ñèí òà çû âî âðåìÿ àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè è òåì ñà ìûì ñïî ñîá ñò âó åò óâå ëè ÷å íèþ ñèí òå çà 
NO è ïî ñëå äó þ ùå ìó ïðå äó ïðåæ äå íèþ ãè ïåð ï ðî äóê öèè NO ïî ìå õà íèç ìó îò ðè öà òå ëü íîé îá ðàò íîé ñâÿ çè.

     Êëþ ÷å âûå ñëî âà: îê ñèä àçî òà, àäàï òà öèÿ ê ãè ïîê ñèè, íè òðà òèâ íûé ñòðåññ, èøå ìèÿ è ðå ïåð ôó çèÿ ìè î -
êàð äà, HIF-1a
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R.T. Mal let2, B.V. Smirin1, E.A. Smirnova1, S.Yu. Mashina1, E.B. Manukhina1,2

Role of re stricted ni tric ox ide over pro duc tion in the cardioprotective ef fect 
of ad ap ta tion to in ter mit tent hypoxia

1 The In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8, Baltiyskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia
2 Uni ver sity of North Texas Health Sci ence Cen ter, 3500 Camp Bowie Blvd., Fort Worth, TX, 76107, USA

Adap ta ti on to in ter mit tent nor mo ba ric hy po xia is car di op ro tec ti ve and can sti mu la te nit ric oxi de (NO) syn t he sis. Ho we ver
the ro le of nit ric oxi de (NO) in pre ven ti on of is c he mia-re per fu si on (IR) in ju ry of my o car di um is con t ro ver si al. This stu dy was
fo cu sed on eva lu a ting the ef fect of adap ta ti on to hy po xia and IR on NO pro duc ti on and de ve lop ment of nit ra ti ve stress in the
my o car di um. Adap ta ti on to hy po xia ten ded to in c re a se NO pro duc ti on, which was de ter mi ned by the to tal le vel of plas ma nit ri te 
and nit ra te, and pre ven ted IR-in du ced NO over p ro duc ti on. The IR-in du ced NO over p ro duc ti on was as so ci a ted with sig ni fi cant
3-nit ro ty ro si ne (3-NT) ac cu mu la ti on in the left ven t ric le but not in sep tum or aor ta. In hy po xia-adap ted rats, 3-NT af ter IR
was si mi lar to that of con t rol rats wit ho ut IR. IHC in du ced mar ked ac cu mu la ti on of HIF-1a in the left ven t ric le. We sug gest
that HIF-1a con t ri bu tes to NO-syn t ha se ex p res si on du ring adap ta ti on to hy po xia and the re by fa ci li ta tes the in c re a se in NO pro -
duc ti on. NO, in turn, may sub se qu en t ly pre vent NO over p ro duc ti on du ring IR by a ne ga ti ve fe ed back mec ha nism.

    Key words: nit ric oxi de, adap ta ti on to hy po xia, is c he mia and re per fu si on, 3-nit ro ty ro si ne, HIF-1-al p ha

Ñó ùå ñò âó åò ìíî ãî äàí íûõ î êàð äè îï ðî òåê òîð íîì
ýô ôåê òå àäàï òà öèè îð ãà íèç ìà ê óìå ðåí íîé ïå ðè î äè -
÷å ñêîé ãè ïîê ñèè [12, 19, 25, 34]. Â íà øèõ ýê ñ ïå ðè -
ìåí òàõ ó ñî áàê è êðûñ ïå ðè î äè ÷å ñêàÿ íîð ìî áà ðè ÷å -

ñêàÿ ãè ïîê ñèÿ îêà çû âà ëà àí òè àðèò ìè ÷å ñêîå äåé ñò âèå
è ñó ùå ñò âåí íî óìå íü øà ëà ïëî ùàäü çî íû èí ôàð ê òà [1, 
20]. Ìå õà íèç ìû êàð äè îï ðî òåê òîð íûõ ýô ôåê òîâ
àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè ìíî ãî îá ðàç íû è äî ñèõ ïîð ìà -
ëî èçó ÷å íû. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî âàæ íàÿ ðîëü ìî æåò
ïðè íàä ëå æàòü ñâî áîä íûì ðà äè êà ëàì [20, 31], àí òè -
îê ñè äàí ò íûì ôåð ìåí òàì [17], b-àä ðå íåð ãè ÷å ñêèì ìå -
õà íèç ìàì [20], îê ñè äó àçî òà (NO) [22].

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Áåë êè íà Ëþä ìè ëà Ìè õàé ëîâ íà, ä-ð
áèîë. íà óê, ïðîô., çàâ. ëàá. ïà òî ôè çè î ëî ãèè êðî âî îá ðà ùå íèÿ
ÍÈÈÎÏÏ ÐÀÌÍ. E-ma il: bel ki nal@yan dex.ru



Èç âå ñò íî, ÷òî ìíî ãèå çà ùèò íûå ýô ôåê òû àäàï òà öèè 
ê ãè ïîê ñèè, òà êèå, êàê åå àí òè ãè ïåð òåí çèâ íûé ýô ôåêò
[5] è ïðå äó ïðåæ äå íèå äèñ ôóí ê öèè ýí äî òå ëèÿ ïå ðè ôå ðè -
÷å ñêèõ è ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ãè -
ïåð òåí çèè [23] è áî ëåç íè Àëü öãåé ìå ðà [6, 7] ñî îò âåò -
ñò âåí íî ñâÿ çà íû ñî ñòè ìó ëè ðó þ ùèì äåé ñò âè åì ãè ïîê -
ñèè íà ïðî äóê öèþ îê ñè äà àçî òà (NO). Îä íà êî äàí íûå
î ðî ëè NO â ïðå äó ïðåæ äå íèè èøå ìè ÷å ñêèõ è ðå ïåð ôó -
çè îí íûõ (ÈÐ) ïî âðåæ äå íèé ìè î êàð äà ïðè ïðåä âà ðè òå -
ëü íîé àäàï òà öèè ê ïå ðè î äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè ïðî òè âî ðå -
÷è âû. Â íå êî òî ðûõ ðà áî òàõ ïî êà çà íî, ÷òî èí ãè áè ðî âà -
íèå ñèí òå çà NO ïðå ïÿò ñò âó åò ôîð ìè ðî âà íèþ àäàï òà öè -
îí íîé çà ùè òû ïðî òèâ ÈÐ ïî âðåæ äå íèÿ ìè î êàð äà [14],
è ÈÐ ïî âðåæ äå íèå óñè ëè âà åò ñÿ ó ìû øåé, íî êà óò íûõ ïî 
NO-ñèí òà çå [15, 18]. Çà ùèò íûå ìå õà íèç ìû NO âêëþ -
÷à þò êàê ïðÿ ìûå ýô ôåê òû NO, òà êèå êàê äè ëà òà öèÿ
êî ðî íàð íûõ ñî ñó äîâ, òàê è ýô ôåê òû, îïî ñðå äî âàí íûå
èí äóê öèåé ñèí òå çà ïðî òåê òîð íûõ áåë êîâ è ôàê òî ðîâ
òðàíñ êðèï öèè, íà ïðè ìåð, àí òè îê ñè äàí ò íûõ ôåð ìåí òîâ,
ôàê òî ðà èí äó öè ðó å ìî ãî ãè ïîê ñèåé (hy po xia-in du cib le
fac tor-1a, HIF-1a), áåë êîâ òåï ëî âî ãî øî êà HSP70 è
ò.ä. [22]. Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, èìå þò ñÿ äàí íûå î òîì, ÷òî 
ÈÐ ïî âðåæ äå íèå ñâÿ çà íî ñ ãè ïåð ï ðî äóê öèåé NO, è
àäàï òà öèÿ ê ãè ïîê ñèè îãðà íè ÷è âà åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ýí äî òå -
ëè à ëü íîé NO-ñèí òà çû (NOS) è ïðå äó ïðåæ äà åò óâå ëè -
÷å íèå óðîâ íÿ â ïëàç ìå íè òðè òîâ è íè òðà òîâ âî âðåìÿ ðå -
ïåð ôó çèè [28]. Ýòî óêà çû âà åò íà âîç ìîæ íîå îãðà íè ÷å -
íèå ðå ïåð ôó çè îí íîé ãè ïåð ï ðî äóê öèè NO, â êî òî ðóþ
âíî ñèò âêëàä êàê èí äó öè áå ëü íàÿ NOS (iNOS), òàê è
ýí äî òå ëè à ëü íàÿ NOS (eNOS) [33]. Â ïî ëü çó ýòî ãî
ïðåä ïî ëî æå íèÿ ñâè äå òå ëü ñò âó þò è äàí íûå î òîì, ÷òî
èí ãè áè òî ðû NOS ìî ãóò îêà çû âàòü áëà ãî ïðè ÿò íîå äåé -
ñò âèå ïðè ÈÐ ïî âðåæ äå íèè [13]. Â ëè òå ðà òó ðå òàê æå
íåò åäè íî ãî ìíå íèÿ î òîì, êà êîå äåé ñò âèå — çà ùèò íîå
èëè ïî âðåæ äà þ ùåå — îêà çû âà þò äî íî ðû NO ïðè ÈÐ
ìè î êàð äà [22].

Öåëü ðà áî òû ñî ñòî ÿ ëà â îöåí êå âëè ÿ íèÿ àäàï òà öèè
ê ãè ïîê ñèè è ÈÐ ìè î êàð äà íà ïðî äóê öèþ NO è íè òðà -
òèâ íûé ñòðåññ â ìè î êàð äå è âîç ìîæ íîé ðî ëè NO â êàð -
äè îï ðî òåê òîð íîì ýô ôåê òå àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè.

Ìå òî äè êà

Ýê ñ ïå ðè ìåí òû áû ëè âû ïîë íå íû íà êðû ñàõ-ñàì öàõ 
ëè íèè Âè ñ òàð ìàñ ñîé 250—280 ã. Èñ ïî ëü çî âà ëèñü
ñëå äó þ ùèå ãðóï ïû æè âîò íûõ:

1) êîí ò ðîëü (n=18);
2) àäàï òà öèÿ ê ãè ïîê ñèè (n=16);
3) ÈÐ (n=16);
4) àäàï òà öèÿ ê ãè ïîê ñèè + ÈÐ (n=16).
Àäàï òà öèþ ê íîð ìî áà ðè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè ïðî âî äè ëè â 

ãè ïîê ñè ÷å ñêîé êà ìå ðå öèê ëà ìè. Êàæ äûé öèêë ñî ñòî ÿë âî 
âäû õà íèè ãè ïîê ñè ÷å ñêîé ãà çî âîé ñìå ñè (9,5—10% Î2)
â òå ÷å íèå 5—10 ìèí, ÷å ðå äó þ ùèì ñÿ ñ äû õà íè åì àò ìî -
ñôåð íûì âîç äó õîì â òå ÷å íèå 4 ìèí. Êàæ äûé ñå àíñ àäàï -

òà öèè ñî ñòî ÿë èç 5—8 öèê ëîâ åæå äíåâ íî. Ïîë íûé êóðñ
àäàï òà öèè 21 ñóò. Êîí ò ðî ëü íûå æè âîò íûå íà õî äè ëèñü â
òåõ æå óñëî âè ÿõ, ïðè êî òî ðûõ ïðî âî äè ëàñü àäàï òà öèÿ ê
ãè ïîê ñèè, â òå ÷å íèå 21 ñóò., íî âìå ñ òî ãè ïîê ñè ÷å ñêîé ãà -
çî âîé ñìå ñè äû øà ëè àò ìî ñôåð íûì âîç äó õîì.

Íà ñëå äó þ ùèé äåíü ïî ñëå çà âåð øå íèÿ êóð ñà àäàï -
òà öèè ê ãè ïîê ñèè ó àäàï òè ðî âàí íûõ è êîí ò ðî ëü íûõ
êðûñ ïðî âî äè ëè òî ðà êî òî ìèþ ïîä óðå òà íî âûì íàð êî -
çîì (150 ìã/êã) è èñ êóñ ñò âåí íîì äû õà íèè àò ìî ñôåð -
íûì âîç äó õîì (ÂÈÒÀ-I, ÑÑÑÐ). Ïî ñëå 20-ìè íóò -
íî ãî ïå ðè î äà ñòà áè ëè çà öèè âû çû âà ëè ëî êàëü íóþ
èøå ìèþ ìè î êàð äà ïó òåì ïå ðå âÿç êè íè ñõî äÿ ùåé âåò âè 
ëå âîé êî ðî íàð íîé àð òå ðèè íà 30 ìèí ñ ïî ñëå äó þ ùåé
ðå ïåð ôó çèåé â òå ÷å íèå 60 ìèí. Âî âðå ìÿ ÈÐ ïðî âî -
äè ëàñü íå ïðå ðûâ íàÿ ðå ãè ñò ðà öèÿ ÝÊÃ â I îò âå äå íèè
íà óñòà íîâ êå ïî ëè ãðàô RM-6000 (Ni hon Koh den,
ßïî íèÿ). Êðè òå ðè åì èøå ìèè ñëó æè ëè öè à íîç ïå ðåä -
íåé ñòåí êè ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà è ïîäú åì ñåã ìåí òà ST â
ïåð âîì îò âå äå íèè íà ÝÊÃ, à ðå ïåð ôó çèè — ðàç âè òèè 
ãè ïå ðå ìè ÷å ñêîé ðå àê öèè ýïè êàð äà.

Ïðî äóê öèþ NO îöå íè âà ëè ïî ñóì ìàð íîé êîí öåí ò -
ðà öèè ñòà áè ëü íûõ ìå òà áî ëè òîâ NO íè òðè òîâ è íè òðà -
òîâ â ïëàç ìå. Îá ðàç öû ïëàç ìû äå ïðî òå è íè çè ðî âà ëè ïó -
òåì äî áàâ ëå íèÿ 1/20 îáú å ìà ZnSO4 (300 ã/ë) è öåí ò -
ðè ôó ãè ðî âà ëè ïðè 3000 îá./ìèí â òå ÷å íèå 10 ìèí. Íè -
òðà òû âîñ ñòà íàâ ëè âà ëè äî íè òðè òîâ â ñó ïåð íà òàí òå, èñ -
ïî ëü çóÿ êàä ìè å âûé ðå àê òîð. Àëèê âî òó ïðî áû ñìå øè âà -
ëè ñ ðàâ íûì îáú å ìîì ðå àê òè âà Ãðèñ ñà (Sig ma-Al r d rich,
ÑØÀ) è èí êó áè ðî âà ëè â òå ÷å íèå 10 ìèí. ïðè êîì íàò -
íîé òåì ïå ðà òó ðå. Ñóì ìàð íóþ êîí öåí ò ðà öèþ íè òðè òîâ è 
íè òðà òîâ îïðå äå ëÿ ëè ñïåê òðî ôî òî ìåò ðè ÷å ñêè ïðè äëè íå
âîë íû 540 íì. Ñî äåð æà íèå ìàð êå ðà íè òðî âà íèÿ áåë êîâ, 
3-íè òðî òè ðî çè íà (3-ÍÒ) îïðå äå ëÿ ëè â ñâî áîä íîé ñòåí -
êå ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà, â ïå ðå ãî ðîä êå ñåð ä öà è àîð òå ñ ïî -
ìî ùüþ ñëîò-áëîò àíà ëè çà ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïî ëè êëî íà -
ëü íûõ àí òè òåë ê 3-ÍÒ è âòî ðûõ àí òè òåë, êîíú þ ãè ðî -
âàí íûõ ñ ïå ðîê ñè äà çîé õðå íà (As say De signs, ÑØÀ).
Â êà ÷å ñò âå ïî ëî æè òå ëü íî ãî êîí ò ðî ëÿ èñ ïî ëü çî âà ëè
ñòàí äàðò 3-ÍÒ (As say De signs, ÑØÀ). Êî ëè ÷å ñò âåí -
íóþ îá ðà áîò êó ïî ëó ÷åí íûõ èì ìó íîá ëî òîâ ïðî âî äè ëè
ïó òåì ñêà íè ðî âà íèÿ è àíà ëè çà îï òè ÷å ñêîé ïëîò íî ñòè
áëî òîâ ñ ïî ìî ùüþ êîìïü þ òåð íîé ïðî ãðàì ìû Pho tos -
hop. Ðå çó ëü òà òû ïðåä ñòàâ ëÿ ëè â âè äå ðå ïðå çåí òà òèâ íûõ 
äèà ãðàìì, êàê îò íî øå íèå ïëî ùà äè ñèã íà ëà â ïèê ñå ëÿõ ê 
èí òåí ñèâ íî ñòè ñèã íà ëà.

Ýê ñ ï ðåñ ñèþ áåë êà HIF-1a îïðå äå ëÿ ëè â ìè î êàð äå 
ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà ñ ïî ìî ùüþ Âå ñ òåðí-áëîò àíà ëè çà ñ 
èñ ïî ëü çî âà íè åì ïî ëè êëî íà ëü íûõ àí òè òåë ê HIF-1a
(San ta Cruz Bi o tec h no lo gy, ÑØÀ), ñòàí äàð òà
HIF-1a â êà ÷å ñò âå ïî ëî æè òå ëü íî ãî êîí ò ðî ëÿ è âòî -
ðûõ àí òè òåë, êîíú þ ãè ðî âàí íûõ ñ ïå ðîê ñè äà çîé õðå íà
(San ta Cruz Bi o tec h no lo gy, ÑØÀ). Îá ðà áîò êà ïî ëó -
÷åí íûõ èì ìó íîá ëî òîâ è ïðåä ñòàâ ëå íèå äàí íûõ ïðî âî -
äè ëèñü, êàê îïè ñà íî âû øå.
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Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà ïðî âî äè ëàñü ñ ïî ìî -
ùüþ U-êðè òå ðèÿ Ìàí íà—Óèò íè. Äàí íûå óñðåä íÿ -
ëèñü ïî ãðóï ïàì è ïðè âî äè ëèñü êàê Ì±SEM. Ðàç ëè -
÷èÿ ñ÷è òà ëèñü äî ñòî âåð íû ìè ïðè ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Íà ðèñ. 1 ïî êà çà íî, ÷òî àäàï òà öèÿ ê ãè ïîê ñèè ïðè -
âî äè ëà ê íå áî ëü øî ìó ïî âû øå íèþ óðîâ íÿ íè òðè òîâ è
íè òðà òîâ â ïëàç ìå (6,8±0,5 ìêìîëü/ë â êîí ò ðî ëå vs
8,1±0,4 ìêìîëü/ë ïðè àäàï òà öèè, p>0,05). Èøå ìèÿ ñ 
ïî ñëå äó þ ùåé ðå ïåð ôó çèåé âû çû âà ëè âû ðà æåí íóþ ãè -
ïåð ï ðî äóê öèþ NO: êîí öåí ò ðà öèÿ íè òðè òîâ è íè òðà òîâ 
â ïëàç ìå óâå ëè ÷è âà ëàñü ñ 6,8±0,5 ìêìîëü/ë â êîí ò ðî -
ëå äî 14±0,9 ìêìîëü/ë (p<0,001). Ïðåä âà ðè òå ëü íàÿ
àäàï òà öèÿ êðûñ ê ãè ïîê ñèè ïðå äó ïðå äè ëà âû çâàí íóþ
ÈÐ ãè ïåð ï ðî äóê öèþ NO, â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî óðî âåíü
íè òðè òîâ è íè òðà òîâ â ïëàç ìå àäàï òè ðî âàí íûõ êðûñ
ïî ñëå ÈÐ óâå ëè ÷èë ñÿ ëèøü äî 9,1±1,1 ìêìîëü/ë, ÷òî
áû ëî äî ñòî âåð íî íè æå, ÷åì ó íå à äàï òè ðî âàí íûõ êðûñ
ïî ñëå ÈÐ (p<0,005), è äî ñòî âåð íî íå îò ëè ÷à ëîñü îò
ïî êà çà òå ëÿ ó àäàï òè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ, íå ïîä âåð ãàâ -
øèõ ñÿ ÈÐ.

Íà ðèñ. 2 ïðåä ñòàâ ëå íû ðå ïðå çåí òà òèâ íûå èì ìó -
íîá ëî òû è äèà ãðàì ìû, îò ðà æà þ ùèå ñî äåð æà íèå
3-ÍÒ â ëå âîì æå ëó äî÷ êå, ïå ðå ãî ðîä êå ñåð ä öà, êî òî -
ðóþ èñ ïî ëü çî âà ëè äëÿ ñðàâ íå íèÿ êàê îá ëàñòü, íå çà -
òðî íó òóþ ÈÐ ïî âðåæ äå íè åì, è àîð òå. Âèä íî, ÷òî ÈÐ 
âû çû âà ëà çíà ÷è òå ëü íîå íà êîï ëå íèå 3-ÍÒ â ëå âîì
æå ëó äî÷ êå (142±8% ïî ñëå ÈÐ vs 100±12% â êîí ò -
ðî ëå, p=0,01), îä íà êî â ïå ðå ãî ðîä êå è â àîð òå óâå ëè -
÷å íèÿ ñî äåð æà íèÿ 3-ÍÒ íå íà áëþ äà ëîñü. Àäàï òà öèÿ
ê ãè ïîê ñèè ñà ìà ïî ñå áå íå âû çû âà ëà äî ñòî âåð íûõ èç -
ìå íå íèé óðîâ íÿ 3-ÍÒ, íî ïîë íî ñòüþ ïðå äó ïðåæ äà ëà
íà êîï ëå íèå 3-ÍÒ â ìè î êàð äå ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà.
Ó àäàï òè ðî âàí íûõ ê ãè ïîê ñèè êðûñ óðî âåíü 3-ÍÒ â
ëå âîì æå ëó äî÷ êå íå îò ëè ÷àë ñÿ îò òà êî âî ãî ó êîí ò ðî -
ëü íûõ êðûñ áåç ÈÐ ïî âðåæ äå íèÿ. Íè â îä íîé ãðóï ïå 
æè âîò íûõ èç ìå íå íèé ñî äåð æà íèÿ 3-ÍÒ â ïå ðå ãî ðîä -
êå èëè â àîð òå íå íà áëþ äà ëîñü.

Íà ðèñ. 3 ïðåä ñòàâ ëå íû ðå ïðå çåí òà òèâ íûå èì ìó -
íîá ëî òû è äèà ãðàì ìû, îò ðà æà þ ùèå ñî äåð æà íèå
HIF-1a â ìè î êàð äå ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà êîí ò ðî ëü íûõ è
àäàï òè ðî âàí íûõ ê ãè ïîê ñèè êðûñ. Âèä íî, ÷òî àäàï òà -
öèÿ ê ãè ïîê ñèè âû çû âà ëà âû ðà æåí íîå íà êîï ëå íèå
HIF-1a â ëå âîì æå ëó äî÷ êå: ïî ñëå àäàï òà öèè ñî äåð -
æà íèå HIF-1a óâå ëè ÷è ëîñü äî 220±38% ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ 100±7% â êîí ò ðî ëå (p<0,005).

Ãëàâ íûé ðå çó ëü òàò, ïî ëó ÷åí íûé â äàí íîì èñ ñëå äî âà -
íèè, ñî ñòî èò òîì, ÷òî ïðåä âà ðè òå ëü íàÿ àäàï òà öèÿ êðûñ ê
ïå ðè î äè ÷å ñêîé íîð ìî áà ðè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè â ðå æè ìå, êî -
òî ðûé, êàê ðà íåå áû ëî ïî êà çà íî, îá ëà äà åò âû ðà æåí íûì
êàð äè îï ðî òåê òîð íûì ýô ôåê òîì [1, 12, 20, 34], îãðà íè ÷è -
âà åò ãè ïåð ï ðî äóê öèþ NO, âû çâàí íóþ èøå ìèåé è ðå ïåð -
ôó çèåé ìè î êàð äà. Îä íî âðå ìåí íî àäàï òà öèÿ ê ãè ïîê ñèè

ïðå äó ïðåæ äà ëà óâå ëè ÷å íèå â ìè î êàð äå óðîâ íÿ 3-ÍÒ, êî -
òî ðûé ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî êà çà òå ëåì ñòå ïå íè íè òðî âà íèÿ áåë êîâ,
ò.å. èí òåí ñèâ íî ñòè íè òðà òèâ íî ãî ñòðåñ ñà â îð ãà íå. Ýòè
äàí íûå ïî çâî ëÿ þò ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî îä íèì èç ìå õà íèç -
ìîâ êàð äè îï ðî òåê òîð íî ãî ýô ôåê òà àäàï òà öèè ê íîð ìî áà -
ðè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè ìî æåò áûòü ïðå äó ïðåæ äå íèå òîê ñè ÷å -
ñ êèõ ýô ôåê òîâ ãè ïåð ï ðî äóê öèè NO, âîç íè êà þ ùåé âî
âðåìÿ ÈÐ ïî âðåæ äå íèÿ ñåð ä öà.

Óâå ëè ÷å íèå ïðî äóê öèè ñâî áîä íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà 
è àçî òà ÿâ ëÿ åò ñÿ âàæ íûì ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèì çâå íîì
ðàç âè òèÿ ÈÐ ïî âðåæ äå íèÿ [9]. Ãå íå ðà öèÿ NO â ïî -
ñòè øå ìè ÷å ñêîì ìè î êàð äå ïî âû øà åò ñÿ êàê çà ñ÷åò
ïðî äóê öèè NO NO-ñèí òà çîé (NOS), òàê è çà ñ÷åò
NOS-íå çà âè ñè ìî ãî âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ íè òðè òà [35].
Èç áû òîê NO ðå à ãè ðó åò ñ ñó ïåð îê ñè äà íè î íîì, îá ðà -
çóÿ âû ñî êî òîê ñè÷ íûé îê ñè äàíò ïå ðîê ñè íèò ðèò, ñïî -
ñîá íûé âû çû âàòü ïî âðåæ äå íèÿ êëå òîê è íà ðó øå íèÿ
áèî õè ìè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ çà ñ÷åò áû ñò ðî ãî îêèñ ëå íèÿ 
è íè òðî âà íèÿ áåë êîâ [26]. Âû ñî êèå êîí öåí ò ðà öèè
NO òàê æå ìî ãóò ïðÿ ìî íà ðó øàòü ôóí ê öèþ êàð äè î -
ìè î öè òîâ, íå îá ðà òè ìî óã íå òàòü äû õà íèå ìè òî õîí ä ðèé 
è äà æå âû çû âàòü ãè áåëü êàð äè î ìè î öè òîâ [27].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ñó ùå ñò âó þò ðàç íî ãëà ñèÿ â îò íî -
øå íèè òî ãî, êà êàÿ èçî ôîð ìà NOS îò âåò ñò âåí íà çà ïî -
âðåæ äà þ ùóþ ãè ïåð ï ðî äóê öèþ NO âî âðåìÿ èøå ìèè è
ðàí íå ãî ïå ðè î äà ðå ïåð ôó çèè ìè î êàð äà. Òàê, ïî êà çà íî,
÷òî ó ìû øåé, íî êà óò íûõ ïî ýí äî òå ëè à ëü íîé NOS
(eNOS), ïî ñëå ÈÐ ïî âðåæ äå íèÿ ðàç ìåð çî íû èí ôàð ê -
òà ìå íü øå, à ïî ñòè øå ìè ÷å ñêîå âîñ ñòà íîâ ëå íèå ñî êðà òè -
òå ëü íîé ôóí ê öèè ñåð ä öà ëó÷ øå, ÷åì ó ìû øåé äè êî ãî
òè ïà [15]. Â òî æå âðå ìÿ, ñïå öè ôè ÷å ñêèå èí ãè áè òî ðû
iNOS â îä íèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ óìå íü øà ëè ðàç ìåð èí ôàð -
ê òà [33], à â äðó ãèõ — óâå ëè ÷è âà ëè [29]. Ïî-âè äè ìî -
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Ðèñ. 1. Âëè ÿ íèå àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè è èøå ìèè/ðå ïåð ôó çèè (ÈÐ)
ìè î êàð äà íà êîí öåí ò ðà öèþ íè òðè òîâ è íè òðà òîâ â ïëàç ìå;
* — p<0,05 — äî ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ îò êîí ò ðî ëÿ; # — p<0,05 — äî -
ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ îò ÈÐ



ìó, â ðàí íåì ÈÐ ïå ðè î äå ãè ïåð ï ðî äóê öèÿ NO è ñâÿ -
çàí íûå ñ íåé íà ðó øå íèÿ ìè òî õîí ä ðè à ëü íîé ôóí ê öèè
îáó ñëîâ ëå íû àê òè âà öèåé eNOS, à íà ïîçä íèõ ñòà äè ÿõ
äëè òå ëü íîé ðå ïåð ôó çèè — èí äóê öèåé iNOS, êî òî ðàÿ
óñó ãóá ëÿ åò ïî âðåæ äå íèÿ [33].

Íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî ïå ðè î äè ÷å ñêàÿ ãè ïîê ñèÿ ñïî ñîá -
íà ñà ìà ïî ñå áå ñòè ìó ëè ðî âàòü ñèí òåç NO [22], â íà -
ñòî ÿ ùåì èñ ñëå äî âà íèè áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî àäàï òà öèÿ ê
ãè ïîê ñèè ïðå äó ïðåæ äà åò ãè ïåð ï ðî äóê öèþ NO ïðè ÈÐ
ìè î êàð äà è îãðà íè ÷è âà åò ñî ïóò ñò âó þ ùèé íè òðà òèâ íûé
ñòðåññ â ìè î êàð äå. Ïðå äû äó ùèå èñ ñëå äî âà íèÿ ïî êà çà -
ëè, ÷òî àäàï òà öèÿ ê ïå ðè î äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè îêà çû âà åò
àíà ëî ãè÷ íûé ýô ôåêò â ìîç ãå. Òàê, àäàï òà öèÿ ïðå äó -
ïðåæ äà ëà ãè ïåð ï ðî äóê öèþ NO â òêà íè ìîç ãà è ñî ïóò -
ñò âó þ ùèå ïî âðåæ äå íèÿ â óñëî âè ÿõ òÿ æå ëîé ãè ïîê ñèè â
áà ðî êà ìå ðå ïðè ðàç ðå æå íèè âîç äó õà, ñî îò âåò ñò âó þ ùåì
11000 ì [21], à òàê æå ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé áî ëåç íè
Àëü öãåé ìå ðà ó êðûñ [16]. Îêà çà ëîñü, ÷òî ýòè çà ùèò íûå 
ýô ôåê òû áû ëè ñâÿ çà íû ñ ïðåä âà ðè òå ëü íûì íå áî ëü øèì
óâå ëè ÷å íè åì ñèí òå çà NO â ïðî öåñ ñå àäàï òà öèè; èí ãè -
áè ðî âà íèå ñèí òå çà NO â õî äå àäàï òà öèè îò ìå íÿ ëî åå
çà ùèò íûé ýô ôåêò, à ââå äå íèå äî íî ðà NO, íà ïðî òèâ,
âîñ ïðî èç âî äè ëî åãî [21, 26]. Ïî ëó ÷åí íûå â íà ñòî ÿ ùåé
ðà áî òå äàí íûå îá îãðà íè ÷å íèè íà êîï ëå íèÿ ìå òà áî ëè òîâ
NO â ïëàç ìå è ìàð êå ðà íè òðà òèâ íî ãî ïî âðåæ äå íèÿ
3-ÍÒ â ìè î êàð äå ïîä òâåð æ äà þò ïðåä ïî ëî æå íèå î òîì,
÷òî êàð äè îï ðî òåê òîð íûå ýô ôåê òû àäàï òà öèè ìî ãóò
áûòü, ïî êðàé íåé ìå ðå, ÷à ñ òè÷ íî, îáó ñëîâ ëå íû îãðà íè -
÷å íè åì ãè ïåð ï ðî äóê öèè NO. Îä íà êî ïðè ÷èí íî-ñëåä ñò -
âåí íóþ ñâÿçü ìåæ äó îãðà íè ÷å íè åì ãè ïåð ï ðî äóê öèè NO 
è êàð äè îï ðî òåê òîð íû ìè ýô ôåê òà ìè àäàï òà öèè ê ãè ïîê -
ñèè åùå ïðåä ñòî èò äî êà çàòü.
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Ðèñ. 3. Íà êîï ëå íèå HIF-1a â ìè î êàð äå ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà êðû ñû ïðè
àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè. Äèà ãðàì ìû ïî êà çû âà þò ÎÄÅ â ïðî öåí òàõ
êîí ò ðî ëþ ïðè íÿ òî ìó çà 100%; * — ð<0,005 — äî ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ
îò êîí ò ðî ëÿ

Ðèñ. 2. Âëè ÿ íèå àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè íà íà êîï ëå íèå 3-íè òðî òè ðî çè -
íà (3-ÍÒ) â ìè î êàð äå (À), ïå ðå ãî ðîä êå (Á) è àîð òå (Â) ïî ñëå èøå ìèè è 
ðå ïåð ôó çèè (ÈÐ) ñåð ä öà. Äèà ãðàì ìû ïî êà çû âà þò ÎÄÅ (îò íî ñè òå ëü -
íûå äåí ñè òî ìåò ðè ÷å ñêèå åäè íè öû) â ïðî öåí òàõ ê êîí ò ðî ëþ, ïðè íÿ òî -
ìó çà 100%; * — ð=0,01 — äî ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ îò êîí ò ðî ëÿ



Â îñíî âå ïðå äó ïðåæ äå íèÿ ãè ïåð ï ðî äóê öèè NO
ïðè àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè ìî ãóò ëå æàòü, ïî ìå íü øåé
ìå ðå, äâà ìå õà íèç ìà. Ïåð âûé ìå õà íèçì ñî ñòî èò â
òîì, ÷òî ãè ïåð ï ðî äóê öèþ NO ìî æåò ïðÿ ìî îãðà íè -
÷è âàòü NO, ñèí òå çè ðî âàí íûé âî âðåìÿ àäàï òà öèè çà
ñ÷åò ìå õà íèç ìà îò ðè öà òå ëü íîé îá ðàò íîé ñâÿ çè, ïó òåì
ñâÿ çû âà íèÿ NO ñ NOS Fe2+, ÷òî òîð ìî çèò äà ëü íåé -
øóþ ïðî äóê öèþ NO [8]. Âòî ðîé ìå õà íèçì çà êëþ ÷à -
åò ñÿ â òîì, ÷òî àäàï òà öèÿ ñïî ñîá ñò âó åò ñâÿ çû âà íèþ
ñâî áîä íî ãî NO â êîì ï ëåê ñû, îá ðà çó þ ùèå òàê íà çû -
âà å ìîå äå ïî NO [24]. Äå ïî íè ðî âà íèå NO ïðåä ñòàâ -
ëÿ åò ñî áîé àäàï òèâ íûé ìå õà íèçì çà ùè òû êëå òîê îò
òîê ñè ÷å ñ êèõ ýô ôåê òîâ èç áûò êà NO [4, 24].

Àäàï òà öèÿ ê ïå ðè î äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè âû çû âà åò îá -
ðà çî âà íèå HIF-1 — ãå òå ðî äè ìå ðà, ñî ñòî ÿ ùå ãî èç êèñ -
ëî ðîä-÷óâ ñò âè òå ëü íîé ñóáú å äè íè öû a è êîí ñòè òó òèâ íîé 
ñóáú å äè íè öû b. Ïî êà çà íî, ÷òî HIF-1à èã ðà åò âàæ íóþ
ðîëü â êàð äè îï ðî òåê òîð íûõ ýô ôåê òàõ àäàï òà öèè ê ïå -
ðè î äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè ïðè ÈÐ ïî âðåæ äå íèè, ïî ñêî ëü êó 
îí ÿâ ëÿ åò ñÿ ôàê òî ðîì òðàíñ êðèï öèè, îïî ñðå äó þ ùèì ýê -
ñ ï ðåñ ñèþ ìíî ãèõ ãå íîâ ïðî òåê òîð íûõ áåë êîâ, âêëþ ÷àÿ
ãåí NOS [30]. Â íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òå ìû íà áëþ äà ëè íà -
êîï ëå íèå HIF-1a â ìè î êàð äå ëå âî ãî æå ëó äî÷ êà êðûñ
ïðè àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè. Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî
HIF-1a âíî ñèò âêëàä â ýê ñ ï ðåñ ñèþ NOS âî âðå ìÿ
àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè è òåì ñà ìûì ñïî ñîá ñò âó åò óâå ëè -
÷å íèþ ñèí òå çà NO è ïî ñëå äó þ ùå ìó ïðå äó ïðåæ äå íèþ
ãè ïåð ï ðî äóê öèè NO ïî ìå õà íèç ìó îò ðè öà òå ëü íîé îá -
ðàò íîé ñâÿ çè, êàê óæå îá ñóæ äà ëîñü âûøå.

Ìåæ äó ìå õà íèç ìà ìè äåé ñò âèÿ NO è ãè ïîê ñèè èìå åò -
ñÿ íå êî òî ðîå ñõîä ñò âî, ïî ñêî ëü êó â óñëî âè ÿõ íîð ìîê ñèè
NO, ïî äîá íî ãè ïîê ñèè, ìî æåò èí äó öè ðî âàòü HIF-1a
ïó òåì àê òè âà öèè åãî òðàíñ êðèï öèè è òðàíñ ëÿ öèè [10].
Êðî ìå òî ãî, NO ïðÿ ìî àê òè âè ðó åò HIF ïó òåì íè òðî çè -
ëè ðî âà íèÿ öè ñ òå è íî âî ãî îñòàò êà HIF-1a [32], à òàê æå
÷å ðåç ïóòü PI3K/Akt, íå çà âè ñè ìî îò àê òè âà öèè ðàñ òâî -
ðè ìîé ãó à íè ëàò öèê ëà çû [10]. Â óñëî âè ÿõ ãè ïîê ñèè NO
ïðå ïÿò ñò âó åò íà êîï ëå íèþ HIF-1a, åãî àñ ñî öè à öèè ñ
HIF-1 è àê òè âà öèè ãå íîâ-ìè øå íåé [11]. Ñõîä ñò âî ýô -
ôåê òîâ NO è ãè ïîê ñèè â îò íî øå íèè àê òè âà öèè òðàíñ -
êðèï öèè äå ëà åò ïî íÿò íûì, ïî ÷å ìó ââå äå íèå êðû ñàì äî -
íî ðîâ NO [21] èëè àê òè âà òî ðîâ NOS [2, 3] âîñ ïðî èç âî -
äèò çà ùèò íûå ýô ôåê òû àäàï òà öèè ê ïå ðè î äè ÷å ñêîé ãè -
ïîê ñèè. Òà êèì îá ðà çîì, ââå äå íèå ýê çî ãåí íî ãî NO â
óñëî âè ÿõ ãè ïîê ñèè ìî æåò îêà çû âàòü ïî âðåæ äà þ ùåå äåé -
ñò âèå, ïî ñêî ëü êó NO áó äåò òîð ìî çèòü íà êîï ëå íèå
HIF-1, òîã äà êàê ïðè íîð ìîê ñèè NO áó äåò îêà çû âàòü
çà ùèò íîå äåé ñò âèå, ïî äîá íîå àäàï òà öèè ê ãè ïîê ñèè.

Òà êèì îá ðà çîì, äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå â íà ñòî ÿ ùåì
èñ ñëå äî âà íèè, ïî çâî ëÿ þò ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî â ôîð -
ìè ðî âà íèå êàð äè îï ðî òåê òîð íî ãî ýô ôåê òà àäàï òà öèè ê 
ïå ðè î äè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè âíî ñèò âêëàä îãðà íè ÷å íèå
ãè ïåð ï ðî äóê öèè NO è ñî ïóò ñò âó þ ùå ãî íè òðà òèâ íî ãî
ñòðåñ ñà. Ýòîò çà ùèò íûé ýô ôåêò íà áëþ äà åò ñÿ íà ôî íå 

íà êîï ëå íèÿ HIF-1a â ìè î êàð äå. Îä íà êî ðîëü âçàè -
ìî äåé ñò âèÿ ìåæ äó HIF-1a è NO â ýòîì ìå õà íèç ìå
ïðåä ñòî èò âû ÿñ íèòü â äà ëü íåé øèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ.

Ðà áî òà âû ïîë íå íà ïðè ïîä äåð æ êå Ðîñ ñèé ñêî ãî ôîí äà ôóí äà -
ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé (ãðàíò ¹10-04-00980).
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Öåëü ðà áî òû — îöåí êà àê òèâ íî ñòè NO-ñè ñ òå ìû â ëåã êèõ ïî ñëå ðàç ëè÷ íûõ îáú å ìîâ èõ ðå çåê öèè â ýê ñ ïå ðè -
ìåí òå. Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âå äå íû íà áå ëûõ êðû ñàõ-ñàì öàõ, êî òî ðûì ïðî èç âî äè ëè ëå âî ñòî ðîí íþþ èëè ïðà âî ñòî -
ðîí íþþ ïó ëü ìî íýê òî ìèþ. Àê òèâ íîñòü NO-ñè ñ òå ìû â ëåã êèõ îöå íè âà ëè ïî óðîâ íþ åå îñíîâ íûõ ìå òà áî ëè òîâ
(íè òðà òû NO3

- è íè òðè òû NO2
-), ïå ðîê ñè íèò ðè òà (ONOO-), àê òèâ íî ñòè ýí äî òå ëè à ëü íîé (eNOS) è èí -

äó öè ðî âàí íîé (iNOS) ñèí òàç â àð òå ðè à ëü íîé è âå íîç íîé êðî âè â äè íà ìè êå íà 3-, 7- è 14-å ñóò êè ïî ñëå ïó ëü -
ìî íýê òî ìèè. Âû ÿâ ëå íî, ÷òî ñ óâå ëè ÷å íè åì îáú å ìà ðå çåê öèè ëåã êèõ ñíè æà åò ñÿ àê òèâ íîñòü NO-ñè ñ òå ìû. Ðàç -
íè öà ïî êà çà òå ëåé àê òèâ íî ñòè NO-ñè ñ òå ìû â àð òå ðè à ëü íîé è âå íîç íîé êðî âè îò ðà æà åò ñî ñòî ÿ íèå ýí äî òå -
ëè à ëü íîé äèñ ôóí ê öèè â ëåã êèõ.

    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: îê ñèä àçî òà, ðå çåê öèÿ ëåã êèõ, ïó ëü ìî íýê òî ìèÿ, ýí äî òå ëè à ëü íàÿ äèñ ôóí ê öèÿ

Sh.U. Babayarova, A.O. Ohunov, A.S. Komarin

Ac tiv ity of the NO-system in lung af ter pulmonectomy of var i ous vol umes
Tashkent Med i cal Academy

The stu dy was de sig ned to eva lu a te the ac ti vi ty of NO-sys tem in lung af ter re sec ti on of va rio us vo lu mes. Whi te ma le
rats, sub jec ted to left or right pul mo nec to my, we re used. Ac ti vi ty of the NO-sys tem in lung was es ti ma ted as a dif fe ren ce
in the con tents of its me ta bo li tes (nit ra tes NO3

- and nit ri tes NO2
-), pe ro xy nit ri te (ONOO-), ac ti vi ty of en dot he li al

(eNOS) and in du ced en zy me (iNOS), in ar te ri al and ve no us blo od for 3, 7, 14 day af ter pul mo nec to my. It was re ve a -
led, that with the in c re a se of a re sec ti ons vo lu me, ac ti vi ty of NO-sys tem was re du ced. Dif fe ren ce in pa ra me ters of
NO-sys tem ac ti vi ty in ar te ri al and ve no us blo od ref lects en dot he li al dys fun c ti ons in lung, and can be used as di ag nos tic
cri te ri on.

    Key words: nit ric oxi de, re sec ti on lung, pul mo nec to my, en dot he li al dys fun c ti on

Â òî ðà êà ëü íîé õè ðóð ãèè ïðåä ìå òîì øè ðî êîé äè ñ -
êóñ ñèè ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðîá ëå ìà ïðî âå äå íèÿ ÷à ñ òè÷ íîé èëè
ïîë íîé ïó ëü ìî íýê òî ìèè ïðè ðÿ äå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî -
ñòî ÿ íèé â ëåã êèõ [12—14]. Ýòî îáó ñëîâ ëå íî òåì, ÷òî
ïî ñëå ðàç ëè÷ íûõ îáú å ìîâ ðå çåê öèè ñî õðà íÿ åò ñÿ âû -
ñî êàÿ ÷à ñ òî òà ïî ñëå î ïå ðà öè îí íûõ îñëîæ íå íèé, à ëå -
òà ëü íîñòü äî ñòè ãà åò 15—20% [5, 15]. Ñðå äè âå äó -
ùèõ ïðè ÷èí ðàç âè òèÿ òÿ æå ëûõ îñëîæ íå íèé âàæ íîå
ìåñ òî çà íè ìà åò íà ðó øå íèå ãå ìî äè íà ìè êè â ìà ëîì
êðó ãå êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Âàæ íûì ìå õà íèç ìîì íà ðó øå -
íèÿ ãå ìî äè íà ìè êè, ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûõ ðàñ ñòðîéñòâ
â ëåã êèõ ïðè ðàç âè òèè ëå ãî÷ íîé ãè ïåð òåí çèè ÿâ ëÿ åò ñÿ
íå äî ñòà òî÷ íàÿ ïðî äóê öèÿ èëè óñêî ðåí íîå ðàç ðó øå íèå 
îê ñè äà àçî òà (NO) — îñíîâ íî ãî ýí äî òå ëè à ëü íî ãî
ôàê òî ðà ðå ãó ëÿ öèè òî íó ñà ñî ñó äîâ è áðîí õîâ [2, 3].
Êàê íå äî ñòà òî÷ íàÿ, òàê è èç áû òî÷ íàÿ ïðî äóê öèÿ NO

ìî æåò ïðè âî äèòü ê îá ðà çî âà íèþ âû ñî êî ðå àê öè îí íûõ, 
öè òî òîê ñè ÷å ñêèõ ñî å äè íå íèé, òà êèõ êàê ïå ðîê ñè íèò -
ðèò (ONOO-), íè òðà òû (NO3

-) è íè òðè òû (NO2
-)

[1, 4], âíî ñÿ ùèõ ñâîé âêëàä â ðàç âè òèå îñò ðî ãî ïî -
âðåæ äå íèÿ ïà ðåí õè ìû ëåã êèõ, âñëåä ñò âèå íà ðó øå íèÿ
ëå ãî÷ íîé ãå ìî äè íà ìè êè.

Â ëè òå ðà òó ðå ïðàê òè ÷å ñêè îò ñóò ñò âó þò ñâå äå íèÿ î
ñî ñòî ÿ íèè ìå òà áî ëèç ìà NO, àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òîâ
NO-ñè ñ òå ìû, óðîâ íå ONOO- â ëåã êèõ ïî ñëå ðàç -
ëè÷ íûõ îáú å ìîâ èõ ðå çåê öèè. Îñòà þò ñÿ äî êîí öà íå
ÿñ íû ìè êàê ìå õà íèç ìû, â ðå çó ëü òà òå êî òî ðûõ çíà ÷è -
ìîñòü ìî ëå êó ëû NO ìå íÿ åò ñÿ îò çà ùèò íîé íà ïî -
âðåæ äà þ ùóþ, òàê è ðîëü àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òîâ
NO-ñè ñ òå ìû — ýí äî òå ëè à ëü íîé (eNOS III òèï) è
èí äó öè ðî âàí íîé NO-ñèí òàç (iNOS II òèï) [7, 8]
â ôîð ìè ðî âà íèè îñëîæ íå íèé â ëåã êèõ.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — îöåí êà àê òèâ íî ñòè
NO-ñè ñ òå ìû â ëåã êèõ ïî ñëå ðàç ëè÷ íûõ îáú å ìîâ èõ
ðå çåê öèè â ýê ñ ïå ðè ìåí òå.

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Áà áà ÿ ðî âà Øî è ðà Óðà ëîâ íà, ìë. íà ó÷.
ñîòð. ÖÍÈË ÒÌÀ. E-ma il: tta2005@ma il.ru



Ìå òî äè êà

Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âå äå íû íà áå ëûõ êðû ñàõ-ñàì öàõ 
ìàñ ñîé 180—240 ã ñìå øàí íîé ïî ïó ëÿ öèè. Àê òèâ -
íîñòü NÎ-ñè ñ òå ìû â ëåã êèõ îöå íè âà ëè ïî ðàç íè öå
ñî äåð æà íèÿ NO, ONOO-, àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òîâ
eNOS è iNOS â àð òå ðè à ëü íîé è âå íîç íîé êðî âè â
äè íà ìè êå íà 3-è, 7-å è 14-å ñóò. ïî ñëå ïðî âå äå íèÿ ó
æè âîò íûõ ïðà âî ñòî ðîí íåé è ëå âî ñòî ðîí íåé ïó ëü -
ìîíýê òî ìèè. Àð òå ðè à ëü íóþ è âå íîç íóþ êðîâü ïî ëó -
÷à ëè èç ëå âî ãî è ïðà âî ãî æå ëó äî÷ êîâ ñåð ä öà [11].
Ïðî öå äó ðó çà áî ðà ïðîá êðî âè îáú å ìîì íå áî ëåå
5—6 ìë îñó ùå ñò â ëÿ ëè ïó òåì ïóí ê öèè íà óðîâ íå 3-ãî
ìåæ ðå áåð íî ãî ïðî ìå æóò êà ëå âî ãî è ïðà âî ãî êðàåâ
ãðó äè íû, ÷òî ñî îò âåò ñò âó åò ïðî åê öèè ïðà âî ãî è ëå âî -
ãî æå ëó äî÷ êîâ ñåð ä öà. Â öå ëü íîé êðî âè îïðå äå ëÿ ëè
óðî âåíü NO ïî ñóì ìå îñíîâ íûõ åãî ìå òà áî ëè òîâ
NO3

- è NO2
- ïî ìå òî äó Ï.Ï. Ãî ëè êî âà ñ ñî àâ òî ðà -

ìè [4, 17]. Èñ ïî ëü çî âà ëè ðå àê òèâ Griss, ñî äåð æà ùèé
ðàâ íûå îáú å ìû 0,1% N-(1-íà ôòèë)-ýòè ëåí äè à ìèí -
ãèä ðîõ ëî ðè äà, 1% ñó ëü ôà íè ëà ìè äà è 5% ôîñ ôîð íîé
êèñ ëî òû, êî òî ðûå ñïî ñîá ñò âó þò ïðå âðà ùå íèþ NO2

-

â àçî ñî å äè íå íèå, èìå þ ùåå ìàê ñè ìóì îï òè ÷å ñêî ãî ïî -
ãëî ùå íèÿ ïðè 546 íì íà ñïåê òðî ôî òî ìåò ðå ÑÔ-46
(Ðîñ ñèÿ). Àê òèâ íîñòü NOS îïðå äå ëÿ ëè ïî ìå òî äó
Â.Â. Ñóì áà å âà, È.Ì. ßñèí ñêîé [9, 16] â ðå àê öè îí -
íîé ñðå äå, ñî äåð æà ùåé 2,5 ìë 0,1 Ì òðèñ-HCl áó ôå -
ðà, ðÍ 7,4, â ñî ñòàâ êî òî ðî ãî âõî äè ëè CaCl2
(10 ìÌ), 0,3 ìë âî äíî ãî ðàñ òâî ðà L-àð ãè íè íà (ñóá -
ñò ðàò NOS) â êîí öåí ò ðà öèè 100 ìêÌ è
0,1 ìÌ ÍÀÄÔÍ2. Ðå àê öèþ çà ïó ñ êà ëè âíå ñå íè åì
0,1 ìë öåëü íîé êðî âè. Èí êó áà öèþ ïðî âî äè ëè 60 ìèí
è ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè óáûëü ýê ñòèí ê öèè ïðè 340 íì. Íè -
òðàò ðå äóê òàç íóþ àê òèâ íîñòü (ÍÐ) êàê ìàð êå ðà èí äó -
öè ðî âàí íîé iNOS îïðå äå ëÿ ëè ïî ìå òî äó Ò.Ï. Âà âè -
ëî âîé, Þ.À. Ïåò ðî âè ÷à [2, 15]. Äëÿ ýòî ãî ê 0,1 ìë
öå ëü íîé êðî âè äî áàâ ëÿ ëè 0,5 ìë 5 1́0-2 Ì ôîñ ôàò íî -
ãî áó ôå ðà, ðÍ 6,5. Ïî ñëå äî âå äå íèÿ îáú å ìà ñìå ñè
äè ñ òèë ëè ðî âàí íîé âî äîé äî 2,0 ìë ïî ëó ÷åí íóþ ñìåñü 
èí êó áè ðî âà ëè, ïî ñëå ÷å ãî äî áàâ ëÿ ëè ðå àê òèâ Griss.
Ðàñ ÷åò ïðî âî äè ëè, èñ ïî ëü çóÿ êà ëèá ðî âî÷ íûé êî ýô -
ôè öè åíò -40. Ñî äåð æà íèå ONOO- èç ìå ðÿ ëè ìî äè -
ôè öè ðî âàí íûì ñïåê òðî ôî òî ìåò ðè ÷å ñêèì ìå òî äîì [1]. 
Óðî âåíü ONOO- îïðå äå ëÿ ëè ïî îêèñ ëå íèþ ãèä ðî -
êñè ëà ìè íîì. Ðå àê öèþ çà ïó ñ êà ëè äî áàâ ëå íè åì ê
0,1 ìë öåëü íîé êðî âè 0,2 ìë 1,5% âî äíî ãî ðàñ òâî ðà
ãèä ðî êñè ëà ìè íà. Èí òåí ñèâ íîñòü ðàç âèâ øåé ñÿ îêðà ñ -
êè èç ìå ðÿ ëè íà ÑÔ-46 ïðè äëè íå âîë íû 410 íì.

Æè âîò íûõ ðàç äå ëè ëè íà 3 ãðóï ïû: 1-ÿ ãðóï ïà —
æè âîò íûå, ñ ïðà âî ñòî ðîí íåé, 2-ÿ — ñ ëå âî ñòî ðîí íåé
ïó ëü ìî íýê òî ìèåé. Äëÿ âñåõ èñ ñëå äó å ìûõ ãðóïï êîí ò -
ðî ëåì ñëó æè ëè äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå íà èí òàê ò íûõ
æè âîò íûõ. Êàæ äàÿ ãðóï ïà ñî ñòî ÿ ëà èç 10—12 îñî -
áåé.

Ñ÷è òà åò ñÿ, ÷òî îáú åì ðåñ ïè ðà òîð íîé è ìå òà áî ëè -
÷å ñêîé ôóí ê öèè ëåã êèõ ñïðà âà ó êðûñ âûøå è ñî ñòàâ -
ëÿ åò 63%, à ñëå âà 37% îò îá ùåé àê òèâ íî ñòè âñå ãî
ëåã êî ãî. Ïî ý òî ìó ïî ñëå ïó ëü ìî íýê òî ìèè îä íî ãî ëåã -
êî ãî ôóí ê öè î íà ëü íûå è ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå, ìîð -
ôî ëî ãè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ â êîí ò ðà ëà òå ðà ëü íîé ÷à ñ òè
àäåê âàò íî îò ðà æà þò òå èç ìå íå íèÿ, êî òî ðûå ïðî èñ õî -
äÿò ïî ñëå ðàç ëè÷ íûõ îáú å ìîâ ðå çåê öèè ëåã êèõ ó áî -
ëü íûõ ëþ äåé ñ ïà òî ëî ãè ÷å ñêè ìè íà ðó øå íè ÿ ìè â îä -
íîì èç ëåã êèõ [6, 7, 10, 11].

Ðå çó ëü òà òû îá ðà áà òû âà ëè ïî ñòàí äàð ò íîé ïðî -
ãðàì ìå ñ îïðå äå ëå íè åì äî ñòî âåð íî ñòè ðàç ëè ÷èé ïî
êðè òå ðèþ Ñòüþ äåí òà (t), äî ñòî âåð íû ìè ñ÷è òà ëè ðàç -
ëè ÷èÿ ïðè ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ó æè âîò íûõ èí òàê ò íîé ãðóï ïû â àð òå ðè à ëü íîé
êðî âè ñî äåð æà íèå îñíîâ íûõ ìå òà áî ëè òîâ NO, àê òèâ -
íî ñòè NOS áû ëî íà 57,0 è 100% âûøå, ÷åì â âå íîç -
íîé, à êîí öåí ò ðà öèÿ ONOO- è àê òèâ íîñòü iNOS,
íà ïðî òèâ, áû ëè íè æå ñî îò âåò ñò âåí íî â 2,6 è 3 ðà çà.
×å ðåç 3, 7 è 14 ñóò. ïî ñëå ïðà âî ñòî ðîí íåé ïó ëü ìî -
íýê òî ìèè ñî äåð æà íèå îñíîâ íûõ ìå òà áî ëè òîâ NO, àê -
òèâ íîñòü eNOS áû ëè ñó ùå ñò âåí íî íè æå, à óðî âåíü
ONOO- è àê òèâ íîñòü ÍÐ (iNOS) âûøå, ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ äàí íû ìè â êîí ò ðî ëå (òàá ëè öà).

Àíà ëî ãè÷ íûì îá ðà çîì, íî â ìå íü øåé ñòå ïå íè, ÷åì 
ó æè âîò íûõ 1-é ãðóï ïû èç ìå íÿ ëèñü ïî êà çà òå ëè
NO-ñè ñ òå ìû â àð òå ðè à ëü íîé êðî âè æè âîò íûõ âî 2-é
ãðóï ïû ñ ëå âî ñòî ðîí íåé ïó ëü ìî íýê òî ìèåé. Âàæ íî îò -
ìå òèòü, ÷òî â àð òå ðè à ëü íîé êðî âè ñî äåð æà íèå îñíîâ -
íûõ ìå òà áî ëè òîâ NO, àê òèâ íîñòü eNOS áû ëè ñó ùå -
ñò âåí íî íè æå íà 19,9 è 20%, à àê òèâ íîñòü ÍÐ è óðî -
âåíü ONOO-, íà î áî ðîò âû øå íà 42,8 è 36,9% ÷å -
ðåç 3-å ñóò. ïî ñëå ïó ëü ìî íýê òî ìèè. Íà 7-å è
14-å ñóò. ïî ñëå ïó ëü ìî íýê òî ìèè ó æè âîò íûõ 1-é
ãðóï ïû, íå ñìîò ðÿ íà âû ðà æåí íóþ äè íà ìè êó ïî âû øå -
íèÿ óðîâ íÿ îñíîâ íûõ ìå òà áî ëè òîâ NO, àê òèâ íî ñòè
eNOS, ñíè æå íèÿ óðîâ íÿ ÍÐ (eNOS) è ñî äåð æà íèÿ
ONOO-, ýòè ïî êà çà òå ëè âñå åùå íå äî ñòè ãà ëè êîí ò -
ðî ëü íûõ.

Âî 2-é ãðóï ïå íà 7-å è 14-å ñóò. îïû òà âñå ïî êà çà -
òå ëè NO-ñè ñ òå ìû â àð òå ðè à ëü íîé è âå íîç íîé êðî âè
îñòà âà ëèñü íà óðîâ íå êîí ò ðî ëÿ. Îä íî âðå ìåí íî ïðî -
ñëå æè âà ëàñü îò ÷åò ëè âàÿ ïà ðàë ëåëü â èç ìå íå íèè ïî êà -
çà òå ëåé NO-ñè ñ òå ìû â êðî âè æè âîò íûõ 1-é è 2-é
ãðóïï.

Íà 3, 7 è 14-å ñóò. ïî ñëå ïó ëü ìî íýê òî ìèè âû ðà -
æåí íûå íà ðó øå íèÿ ïî êà çà òå ëåé NO-ñè ñ òå ìû â àð òå -
ðè à ëü íîé êðî âè àñ ñî öè è ðó þò ñÿ ñ åùå áî ëåå ãëó áî êè -
ìè ñäâè ãà ìè ýòîé ñè ñ òå ìû â âå íîç íîé êðî âè. Ïðè
ýòîì â 1-é ãðóï ïå â âå íîç íîé êðî âè ïî êà çà òå ëè
NO-ñè ñ òå ìû áû ëè áî ëåå çíà ÷è òå ëü íî íà ðó øå íû, ÷åì 

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

30



âî 2-é ãðóï ïå æè âîò íûõ. Îò ëè ÷è òå ëü íîé îñî áåí íî -
ñòüþ â äè íà ìè êå ïî êà çà òå ëåé NO-ñè ñ òå ìû àð òå ðè -
àëü íîé è âå íîç íîé êðî âè ïî ñëå ïó ëü ìî íýê òî ìèè ó
æè âîò íûõ 1-é è 2-é ãðóïï ÿâ ëÿ åò ñÿ òî, ÷òî â àð òå ðè -
àëü íîé êðî âè ñíè æå íèå óðîâ íÿ îñíîâ íûõ ìå òà áî ëè òîâ 
NO ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ óã íå òå íè åì àê òèâ íî ñòè eNOS è
àê òè âà öèåé ÍÐ (iNOS), à òàê æå ïî âû øå íè åì ñî äåð -
æà íèÿ ONOO-, òîã äà êàê â âå íîç íîé êðî âè îò ìå ÷à -
åò ñÿ âîç ðà ñ òà íèå êîí öåí ò ðà öèè NO íà ôî íå óã íå òå -
íèÿ eNOS, àê òè âà öèè ÍÐ (iNOS) è ïî âû øå íèÿ
óðîâ íÿ ONOO-. Â âå íîç íîé êðî âè ó æè âîò íûõ 2-é
ãðóï ïû ïî ñëå 7—14 ñóò. ïó ëü ìî íýê òî ìèè ïî êà çà òå ëè
NO-ñè ñ òå ìû îñòà âà ëèñü â ïðå äå ëàõ êîí ò ðî ëü íûõ
çíà ÷å íèé, òîã äà êàê ó æè âîò íûõ 1-é ãðóï ïû äà æå íà
14-å ñóò. ñó ùå ñò âåí íàÿ ðàç íè öà ñ êîí ò ðî ëåì ñî õðà íÿ -
ëàñü. Ñëå äî âà òå ëü íî, àê òèâ íîñòü NO-ñè ñ òå ìû â àð -
òå ðè à ëü íîé è âå íîç íîé êðî âè æè âîò íûõ èç ìå íÿ åò ñÿ â
çà âè ñè ìî ñòè îò îáú å ìà ïó ëü ìî íýê òî ìèè.

Â àð òå ðè à ëü íîé êðî âè íà ôî íå ñíè æåí íîé àê òèâ -
íî ñòè eNOS àê òè âà öèÿ ÍÐ (iNOS) ìîã ëà áû îáåñ -
ïå ÷èòü âû ñî êîå ñî äåð æà íèå NO, îä íà êî ýòî ãî íå
ïðî èñ õî äèò. Ìîæ íî ïî ëà ãàòü, ÷òî â àð òå ðè à ëü íîé
êðî âè îêèñ ëåí íûé ãå ìî ãëî áèí âçàè ìî äåé ñò âó åò ñ èç -
áûò êîì NO è ñíè æà åò åãî âîç ìîæ íîñòü ó÷à ñò âî âàòü
â ðå àê öè ÿõ îá ðà çî âà íèÿ ONOO- è ñòè ìó ëÿ öèè àê -
òèâ íî ñòè iNOS. Âìå ñ òå ñ òåì ïî ñëå áî ëü øî ãî îáú å ìà 
ïó ëü ìî íýê òî ìèè ó æè âîò íûõ 1-é ãðóï ïû íà ñû ùå íèå
ãå ìî ãëî áè íà êèñ ëî ðî äîì ìå íü øå, ÷åì âî 2-é ãðóï ïå,
÷òî, ïî-âè äè ìî ìó, áû ëî îä íîé èç ïðè ÷èí áî ëåå âû ñî -
êîé àê òè âà öèè ôåð ìåí òà ÍÐ (iNOS) è ñî äåð æà íèÿ
ONOO- â àð òå ðè à ëü íîé êðî âè. Ïîä òâåð æ äå íè åì
ñêà çàí íî ìó ÿâ ëÿ þò ñÿ ïî êà çà òå ëè NO-ñè ñ òå ìû âå íîç -

íîé êðî âè ó æè âîò íûõ 1-é è 2-é ãðóïï. Íà ñû ùå íèå
ãå ìî ãëî áè íà êèñ ëî ðî äîì â âå íîç íîé êðî âè ìå íü øå,
÷åì â àð òå ðè à ëü íîé. Êîì ï ëåêñ metHb ñ NO íå ñòà áè -
ëåí, â ñâÿ çè, ñ ÷åì ëåã êî ðàñ ïà äà åò ñÿ. Ðàç âèâ øà ÿ ñÿ â
îò âåò íà ïó ëü ìî íýê òî ìèþ, îñî áåí íî ïðà âî ñòî ðîí -
íþþ, ãè ïîê ñèÿ ñïî ñîá ñò âó åò àê òè âà öèè iNOS, îá ðà -
çî âà íèþ ñó ïåð îê ñèä íûõ ðà äè êà ëîâ (Î2

-) è ãèä ðî ïå -
ðå êè ñåé (Í2Î2), êî òî ðûå ìî ãóò áûòü ïðè ÷è íîé èç -
áû òî÷ íî ãî îá ðà çî âà íèÿ NO, îêèñ ëÿòü åãî â íè òðè òû
(NO2), íè òðà òû (NO3) è ïå ðîê ñè íèò ðèò ONOO-

[2, 3, 5].
Òà êèì îá ðà çîì, â ìå õà íèç ìàõ ïî âû øåí íî ãî îá ðà -

çî âà íèÿ NO, ÎNOO-, àê òè âà öèè iNOS, óã íå òå íèÿ
àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òà eNOS â âå íîç íîé êðî âè ïðè ïó -
ëü ìî íýê òî ìèè âàæ íîå ìåñ òî, ïî-âè äè ìî ìó, çà íè ìà åò
è ðå àê öèÿ âñå ãî îð ãà íèç ìà íà ãè ïîê ñèþ, âîç íè êà þ -
ùóþ âñëåä ñò âèå ñíè æå íèÿ îáú å ìà ïî ñòóï ëå íèÿ àð òå -
ðè à ëü íîé êðî âè â îá ùèé êðî âî òîê. Ïðî âå äåí íûå èñ -
ñëå äî âà íèÿ ïî êà çà ëè, ÷òî â çà âè ñè ìî ñòè îò îáú å ìà
ïó ëü ìî íýê òî ìèè îò ìå ÷à åò ñÿ çíà ÷è òå ëü íàÿ ðàç íè öà â
àê òèâ íî ñòè NO-ñè ñ òå ìû â àð òå ðè à ëü íîé è âå íîç íîé
êðî âè, êî òî ðàÿ õà ðàê òå ðè çó åò ñî ñòî ÿ íèå êîì ïåí ñà òîð -
íî-ïðè ñïî ñî áè òå ëü íûõ ïðî öåñ ñîâ è ýí äî òå ëè à ëü íóþ
äèñ ôóí ê öèþ â ñî õðà íèâ øèõ ñÿ ÷à ñ òÿõ ëåã êèõ ïî ñëå.
Ìîæ íî ïî ëà ãàòü, ÷òî ÷åì áî ëü øå îáú åì ðå çåê öèè,
òåì âûøå ðèñê ðàç âè òèÿ ýí äî òå ëè à ëü íîé äèñ ôóí ê öèè
â ñî õðà íèâ øèõ ñÿ ÷à ñ òÿõ ëåã êî ãî. Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå 
î ñî ñòî ÿ íèè NO-ñè ñ òå ìû â ëåã êèõ ïî ñëå ðàç ëè÷ íûõ
îáú å ìîâ èõ ðå çåê öèè ïî çâî ëÿ þò ñ íî âûõ ïî çè öèé
ïîä õî äèòü ê ïðî ôè ëàê òè êå è ëå ÷å íèþ, ñ ó÷å òîì ìå õà -
íèç ìîâ ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêèõ íà ðó øå íèé â ëåã êèõ è ðàç -
âè òèÿ ïî ñëå î ïå ðà öè îí íûõ îñëîæ íå íèé.
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Òàá ëè öà
Äè íà ìè êà ïî êà çà òå ëåé NO-ñè ñ òå ìû â àð òå ðè à ëü íîé è âå íîç íîé êðî âè 

ó æè âîò íûõ ñ ðàç ëè÷ íû ìè îáú å ìà ìè ðå çåê öèè ëåã êèõ, M±m

Ãðóï ïà Àð òå ðè à ëü íàÿ êðîâü Âå íîç íàÿ êðîâü

NO,
ìêìîëü/ë

eNOS,
ìêìîëü/ìèí/ë

ÍÐ,
ìêìîëü/ìèí/ë

ONOO-,
ìêìîëü/ë

NO, 
ìêìîëü/ë

eNOS,
ìêìîëü/ìèí/ë

ÍÐ,
ìêìîëü/ìèí/ë

ONOO-,
ìêìîëü/ë

1-ÿ ãðóï ïà, n=12

3-è ñóò êè 14,52±1,180 3,42±0,132** 0,20±0,021** 1,26±0,103** 37,71±1,452* ** 1,71±0,142* ** 0,48±0,021* ** 3,43±0,230* **

7-å ñóò êè 17,61±1,231 3,91±0,114** 0,16±0,012** 0,99±0,052** 29,53±1,082* ** 2,02±0,161* ** 0,39±0,033* ** 2,71±0,152* **

14-å ñóò êè 20,35±1,770 4,53±0,163** 0,13±0,020** 0,71±0,061** 19,8±1,15 2,32±0,118* ** 0,26±0,025* ** 1,78±0,120* **

2-ÿ ãðóï ïà, n=12

3-è ñóò êè 18,12±1,123 4,62±0,152** 0,14±0,014** 0,92±0,32** 23,51±1065* ** 2,25±0,173* ** 0,31±0,031* ** 1,96±0,120*

7-å ñóò êè 28,52±1,354 5,32±0,210 0,11±0,013 0,67±0,032 18,25±1,270* 2,67±0,154* 0,22±0,021* 1,48±0,063*

14-å ñóò êè 26,31±1,492 6,11±0,335 0,09±0,012 0,55±0,024 16,94±1,153 3,15±0,201* 0,21±0,023* 1,50±0,081*

3-ÿ ãðóï ïà
êîí ò ðîëü,
n=10

25,51±1,350 5,63±1,201 0,10±0,011 0,60±0,021 16,41±0,830 2,82±0,182 0,23±0,012 1,51±0,041

Ïðè ìå ÷à íèå. ð<0,05: * — ïî ñðàâ íå íèþ ñ äàí íû ìè äëÿ àð òå ðè à ëü íîé êðî âè; ** — ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì
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Ïðè ÷è íû âîç íèê íî âå íèÿ è ìå õà íèç ìû ðàç âè òèÿ àòå -
ðî ñê ëå ðî çà èçó ÷å íû ïî êà íå äî ñòà òî÷ íî. Íà ìî ëå êó ëÿð -
íî-êëå òî÷ íîì óðîâ íå êëþ ÷å âûì ìî ìåí òîì â àòå ðî ãå íå çå
ÿâ ëÿ åò ñÿ íà êîï ëå íèå âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ëè ïè äîâ, îáó ñëîâ -
ëåí íîå íà ëè ÷è åì ìî äè ôè öè ðî âàí íûõ ËÍÏ. Â ýòîì ñëó -
÷àå ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèé ïîä õîä ê ïðî ôè ëàê òè êå è ëå ÷å íèþ
àòå ðî ñê ëå ðî çà îïðå äå ëÿ åò ñÿ âîç ìîæ íî ñòüþ óñòðà íå íèÿ
ôè çè ÷å ñêîé ïðè ÷è íû ïà òî ëî ãèè, à èìåí íî, ïðåä îò âðà ùå -
íèÿ íà êîï ëå íèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ëè ïè äîâ. Ñó ùå ñò âó åò
ðÿä âîç ìîæ íî ñòåé äëÿ âîç äåé ñò âèÿ íà ýòîò ïðî öåññ, à
èìåí íî: óñòðà íå íèå ìî äè ôè öè ðî âàí íûõ ËÍÏ èç êðî âî -
òî êà, ïî äàâ ëå íèå ïðî öåñ ñîâ ìî äè ôè êà öèè íà òèâ íûõ
ËÍÏ, àê òè âà öèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ìå òà áî ëèç ìà ëè ïè -
äîâ, ïî äàâ ëå íèå çà õâà òà ìî äè ôè öè ðî âàí íûõ ËÍÏ êëåò -
êà ìè, óäà ëå íèå íà êîï ëåí íûõ ëè ïè äîâ èç êëå òîê. Èí òåã -

ðà ëü íîé îöåí êîé ýô ôåê òèâ íî ñòè ðàç ëè÷ íûõ àí òè àòå ðî ñê -
ëå ðî òè ÷å ñêèõ âîç äåé ñò âèé ÿâ ëÿ þò ñÿ ñíè æå íèå ñêî ðî ñòè
íà êîï ëå íèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ëè ïè äîâ è óìå íü øå íèå
âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ïó ëà ýôè ðîâ õî ëå ñòå ðè íà.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ íå ñó ùå ñò âó åò ëå êàð ñò âåí íûõ
ñðåäñòâ, â ïîë íîé ìå ðå îá ëà äà þ ùèõ ïðÿ ìûì àí òè àòå ðî -
ñê ëå ðî òè ÷å ñêèì äåé ñò âè åì. Èç âå ñò íî, ÷òî ðå ãó ëÿð íûé
ïðè åì ðàç ëè÷ íûõ ïðå ïà ðà òîâ ìî æåò ñêà çû âà òü ñÿ íà
ïðî öåñ ñàõ íà êîï ëå íèÿ õî ëå ñòå ðè íà â êëåò êàõ àð òå ðè à ëü -
íîé ñòåí êè [3]. Ðÿä ëå êàð ñò âåí íûõ ïðå ïà ðà òîâ ðàç ëè÷ -
íûõ õè ìè ÷å ñêèõ ãðóïï ìî æåò ñïî ñîá ñò âî âàòü ñíè æå íèþ 
àòå ðî ãåí íî ãî ïî òåí öè à ëà ñû âî ðîò êè êðî âè áî ëü íûõ àòå -
ðî ñê ëå ðî çîì. Ïî íÿ òèå «àòå ðî ãåí íûé ïî òåí öè àë» («àòå -
ðî ãåí íîñòü») ñ òî÷ êè çðå íèÿ êëå òî÷ íîé áèî ëî ãèè îçíà -
÷à åò ñïî ñîá íîñòü ñû âî ðîò êè êðî âè èëè åå êîì ïî íåí òîâ
âû çû âàòü íà êîï ëå íèå ýôè ðîâ õî ëå ñòå ðè íà â êëåò êàõ, êó -
ëü òè âè ðó å ìûõ èç íå ïî ðà æåí íîé àòå ðî ñê ëå ðî çîì èí òè ìû 
àîð òû ÷å ëî âå êà. Ñû âî ðîò êà êðî âè çäî ðî âûõ ëèö, â îò -
ëè ÷èå îò ñû âî ðîò êè êðî âè áî ëü íûõ àòå ðî ñê ëå ðî çîì, íå
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îá ëà äà åò àòå ðî ãåí íû ìè ñâîé ñò âà ìè. Êëå òî÷ íûé êó ëü òó -
ðà ëü íûé òåñò ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ íàè áî ëåå îï òè ìà ëü íûì è
àäåê âàò íûì ñïî ñî áîì ìî äå ëè ðî âà íèÿ ðàí íèõ ïðî öåñ ñîâ
àòå ðî ãå íå çà íà êëå òî÷ íîì óðîâ íå. Ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
êëå òî÷ íî ãî òå ñ òà áû ëà ïðåä ëî æå íà ìî äåëü «ex vi vo» äëÿ 
îöåí êè àí òè àòå ðî ãåí íî ãî ïî òåí öè à ëà ëå êàðñòâ. Ïî äîá -
íûé ïîä õîä ñäå ëàë âîç ìîæ íûì ïðî âå äå íèå ñå ðèé íûõ
èñ ïû òà íèé, íå îá õî äè ìûõ äëÿ ïî òî êî âî ãî ñêðè íèí ãà ëå -
êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ, îá ëà äà þ ùèõ àí òè àòå ðî ãåí íûì
ýô ôåê òîì, à òàê æå ýïè äå ìè î ëî ãè ÷å ñêèõ è ïðî ñïåê òèâ -
íûõ èñ ñëå äî âà íèé, â êî òî ðûõ, êàê ïðà âè ëî, îá ñëå äó þò ñÿ 
çíà ÷è òå ëü íûå êîí òèí ãåí òû áî ëü íûõ.

Îò òîê õî ëå ñòå ðè íà, ÿâ ëÿ þ ùèé ñÿ ñî ñòàâ íîé ÷à ñòüþ
ìå õà íèç ìà îá ðàò íî ãî òðàíñ ïîð òà õî ëå ñòå ðè íà â îð ãà -
íèç ìå — ýòî îá ðàò íàÿ ñòî ðî íà íà êîï ëå íèÿ õî ëå ñòå ðè -
íà â èí òè ìà ëü íûõ êëåò êàõ. Èìåí íî íà êîï ëå íèå âíóò -
ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà è åãî îò òîê îïðå äå ëÿ þò,
ïðî è çîé äåò ëè ðå òåí öèÿ (óäåð æà íèå) õî ëå ñòå ðè íà â
ñî ñó äè ñòîé ñòåí êå. Ñòè ìó ëÿ öèÿ îò òî êà õî ëå ñòå ðè íà íå
ìå íåå âàæ íà äëÿ óñòðà íå íèÿ ðè ñ êà ðàç âè òèÿ àòå ðî ñê ëå -
ðî çà, ÷åì ïðåä îò âðà ùå íèå íà êîï ëå íèÿ âíóò ðè êëå òî÷ -
íî ãî õî ëå ñòå ðè íà. Íà êëå òî÷ íîì óðîâ íå îò òîê õî ëå ñòå -
ðè íà — ýòî ïðî ÿâ ëå íèå ðåã ðåñ ñèè àòå ðî ñê ëå ðî çà.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — ðàç ðà áîò êà êëå òî÷ íûõ ìî -
äå ëåé äëÿ ïî èñ êà ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ âå ùåñòâ ïðÿ ìî -
ãî ïà òî ãå íå òè ÷å ñêî ãî àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî äåé -
ñò âèÿ, îñíî âàí íî ãî íà îò òî êå õî ëå ñòå ðè íà èç êëå òîê
ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè.

Ìå òî äè êà
Ïåð âè÷ íàÿ êó ëü òó ðà

ñó áýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê àîð òû ÷åëîâå êà

Âû äå ëå íèå è êó ëü òè âè ðî âà íèå êëå òîê ïðî èç âî äè ëè
èç ãðóä íî ãî îò äå ëà àîðò ìóæ ÷èí è æåí ùèí â âîç ðà ñ òå
40—65 ëåò â òå ÷å íèå 1,5—3 ÷ ïî ñëå âíå çàï íîé ñìåð òè. 
Ïðè ÷è íîé ñìåð òè â ïî äàâ ëÿ þ ùåì áî ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ
áû ëà îñòðàÿ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòàÿ íå äî ñòà òî÷ íîñòü. Ñó -
áýí äî òå ëè à ëü íûå êëåò êè âû äå ëÿ ëè èç ðàç ëè÷ íûõ ó÷à ñò -
êîâ èí òè ìû àîð òû, ðàç ëè ÷àâ øèõ ñÿ ïî ñòå ïå íè àòå ðî ñê -
ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ïî ðà æå íèÿ, ïó òåì îá ðà áîò êè êîë ëà ãå íà -
çîé è êó ëü òè âè ðî âà ëè â ñî îò âåò ñò âèè ñ ìå òî äîì Îðå õî -
âà ñ ñî àâ òî ðà ìè [10—12, 18]. Îá ðà áîò êó àóòîï ñèé íî ãî
ìà òå ðè à ëà ïðî âî äè ëè â ñòå ðè ëü íûõ óñëî âè ÿõ. Ïî ñëå ìå -
õà íè ÷å ñêî ãî óäà ëå íèÿ àä âåí òè öèè àîð òó ðàñ ñå êà ëè âäîëü 
è ïðî ìû âà ëè â ñðå äå 199, ñî äåð æà ùåé ïî 100 åä/ìë
ïå íè öèë ëè íà è ñòðåï òî ìè öè íà è 2,5 ìêã/ìë ôóí ãè çî íà.
Èç ëî ñ êó òà àîð òû âû ðå çà ëè ó÷à ñò êè, íå ïî ðà æåí íûå
àòå ðî ñê ëå ðî çîì, à òàê æå ó÷à ñò êè, ñî îò âåò ñò âó þ ùèå æè -
ðî âîé ïî ëî ñå èëè ëè ïî ôèá ðîç íîé áëÿø êå, â ñî îò âåò ñò -
âèè ñ êëàñ ñè ôè êà öèåé Sta ry [15—17]. Çà òåì ñ ïî ìî -
ùüþ ïèí öå òîâ èí òè ìó îò äå ëÿ ëè îò ìå äèè, ïðè ýòîì ðàç -
äå ëå íèå ñëî åâ ïðî èñ õî äè ëî ïî âíóò ðåí íåé ïîã ðà íè÷ íîé
ýëà ñ òè ÷å ñêîé ìåì á ðà íå [12].

Äëÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ èñ ïî ëü çî âà ëè 7—10-äíåâ íóþ
ïåð âè÷ íóþ êó ëü òó ðó êëå òîê. Òà êàÿ êó ëü òó ðà ïðåä ñòàâ -
ëÿ åò ñî áîé ñìå øàí íóþ êëå òî÷ íóþ ïî ïó ëÿ öèþ, ñî ñòî ÿ -
ùóþ ïðå è ìó ùå ñò âåí íî èç òè ïè÷ íûõ è ìî äè ôè öè ðî âàí -
íûõ ãëàä êî ìû øå÷ íûõ êëå òîê [1, 2, 12]. Êëåò êè, ïî ëó -
÷åí íûå èç íå ïî ðà æåí íûõ è ïî ðà æåí íûõ àòå ðî ñê ëå ðî -
çîì ó÷à ñò êîâ èí òè ìû àîð òû ÷å ëî âå êà, êó ëü òè âè ðî âà ëè
ðàç äå ëü íî è èñ ïî ëü çî âà ëè â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ ðàç ëè÷ íûõ
òè ïîâ, ÷òî ïî çâî ëÿ ëî â äà ëü íåé øåì èñ ïî ëü çî âàòü äâå
êëå òî÷ íûå ìî äå ëè, ðàç ëè ÷à þ ùè å ñÿ ïî ñâî èì ñâîé ñò -
âàì. Ïåð âè÷ íóþ êó ëü òó ðó êëå òîê, âû äå ëåí íûõ èç íå -
ïî ðà æåí íûõ àòå ðî ñê ëå ðî çîì ó÷à ñò êîâ èí òè ìû àîð òû,
èñ ïî ëü çî âà ëè äëÿ âîñ ïðî èç âå äå íèÿ ïðî öåñ ñîâ àòå ðî ãå -
íå çà íà êëå òî÷ íîì óðîâ íå è îöåí êè àí òè àòå ðî ãåí íûõ
ñâîéñòâ èñ ñëå äó å ìûõ âå ùåñòâ. Àí òè àòå ðî ãåí íûì äåé -
ñò âè åì íà çû âà ëè ýô ôåê òû, ïðå ïÿò ñò âó þ ùèå îñíîâ íûì
ïðî ÿâ ëå íè ÿì àòå ðî ãå íå çà íà êëå òî÷ íîì óðîâ íå, è,
ïðåæ äå âñå ãî, íà êîï ëå íèþ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå -
ðè íà. Ïåð âè÷ íóþ êó ëü òó ðó êëå òîê, âû äå ëåí íûõ èç ïî -
ðà æåí íûõ àòå ðî ñê ëå ðî çîì ó÷à ñò êîâ èí òè ìû àîð òû, èñ -
ïî ëü çî âà ëè äëÿ îöåí êè àí òè àòå ðî ãåí íûõ ñâîéñòâ èñ -
ñëå äó å ìûõ âå ùåñòâ. Àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèì äåé ñò -
âè åì íà çû âà ëè ýô ôåê òû, ïðî ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ â óìå íü øå -
íèè ñî äåð æà íèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà ïî
ñðàâ íå íèþ ñ èñ õîä íûì óðîâ íåì.

Êó ëü òó ðà ìî íî öè òîâ-ìàê ðî ôà ãîâ êðî âè ÷å ëî âå êà

Ìî íî öè òû âû äå ëÿ ëè èç êðî âè çäî ðî âûõ äîá ðî âî ëü -
öåâ è êó ëü òè âè ðî âà ëè äî èõ ñî çðå âà íèÿ â ìàê ðî ôà ãè [4,
5]. Ïî ëó ÷åí íóþ ÷è ñ òóþ êó ëü òó ðó ìî íî öè òîâ êó ëü òè âè -
ðî âà ëè â ÑÎ2-èí êó áà òî ðå (5% ÑÎ2 è 95% àò ìî ñôåð -
íî ãî âîç äó õà) ïðè 100% âëàæ íî ñòè è 37°Ñ â òå ÷å íèå
14 ñóò. äî ïðå âðà ùå íèÿ èõ â ìàê ðî ôà ãè [19]. Ñìå íó èí -
êó áà öè îí íîé ñðå äû ïðî âî äè ëè êàæ äûå 48 ÷. Â ýê ñ ïå -
ðè ìåí òàõ èñ ïî ëü çî âà ëè êó ëü òó ðó íà 14-å ñóò. êó ëü òè âè -
ðî âà íèÿ. Ïî ëó ÷åí íóþ òà êèì îá ðà çîì êó ëü òó ðó ìî íî öè -
òîâ-ìàê ðî ôà ãîâ êðî âè ÷å ëî âå êà èñ ïî ëü çî âà ëè â êëè íè -
÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ ïðè ñå ðèé íûõ èç ìå ðå íè ÿõ àòå ðî -
ãåí íûõ ñâîéñòâ ñû âî ðîò êè êðî âè (åå ñïî ñîá íî ñòè âû çû -
âàòü íà êîï ëå íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà).

Êó ëü òè âè ðî âà íèå êëå òîê
ñ èñ ñëå äó å ìû ìè ñû âî ðîò êà ìè êðîâè ÷å ëî âå êà

Â äåíü ýê ñ ïå ðè ìåí òà êó ëü òó ðà ëü íóþ ñðå äó çà ìå -
íÿ ëè íà áåñ ñû âî ðî òî÷ íóþ ñðå äó 199, ñî äåð æà ùóþ ïî
100 åä/ìë ïå íè öèë ëè íà è ñòðåï òî ìè öè íà, 2,5 ìêã/ìë 
ôóí ãè çî íà è 2 ìÌ L-ãëó òà ìè íà, è ê íåé äî áàâ ëÿ ëè
èñ ñëå äó å ìóþ ñû âî ðîò êó êðî âè â êî íå÷ íîé êîí öåí ò ðà -
öèè 40% (ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè ïåð âè÷ íîé êó ëü òó ðû
ñó áýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê íå ïî ðà æåí íîé èí òè ìû
àîð òû ÷å ëî âå êà) èëè 10% (ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè êó ëü -
òó ðû ìî íî öè òîâ-ìàê ðî ôà ãîâ êðî âè ÷å ëî âå êà). Â êà -
÷å ñò âå êîí ò ðî ëÿ èñ ïî ëü çî âà ëè êëåò êè, êî òî ðûå ïðî -
äîë æà ëè êó ëü òè âè ðî âàòü â ñðå äå 199, ñî äåð æà ùåé
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àí òè áè î òè êè è 10% ýì á ðè î íà ëü íóþ òå ëÿ ÷üþ ñû âî -
ðîò êó, êî òî ðàÿ ñî äåð æèò íå îá õî äè ìûå ôàê òî ðû ðî ñ òà 
êëå òîê, íî íå âëèÿ åò íà ñî äåð æà íèå âíóò ðè êëå òî÷ íûõ
ëè ïè äîâ [13]. Ïî îêîí ÷à íèè èí êó áà öèè êó ëü òó ðû
òùà òå ëü íî îò ìû âà ëè îò êó ëü òó ðà ëü íîé ñðå äû äâàæ äû 
0,15 Ì èçî òî íè ÷å ñêèì ôîñ ôàò íûì áó ôå ðîì (ÔÈÁ)
(ðÍ=7,35), çà òåì äâàæ äû ÔÈÁ, ñî äåð æà ùèì 0,2% 
áû ÷èé ñû âî ðî òî÷ íûé àëü áó ìèí (ÁÑÀ) (Sig ma Che -
mi cal Com pa ny, ÑØÀ), è åùå òðèæ äû ÔÈÁ.

Îïðå äå ëå íèå ñî äåð æà íèÿ
âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà

Ïî îêîí ÷à íèè èí êó áà öèè ëè ïè äû èç êëå òîê ýê ñò -
ðà ãè ðî âà ëè òðèæ äû ñìå ñüþ n-ãåê ñà íà è èçîï ðî ïà íî ëà 
â îáú åì íîì îò íî øå íèè 3:2 ïî ìå òî äó Ha ra è Ra din
[6], êàæ äàÿ ýê ñò ðàê öèÿ ïðî äîë æà ëàñü ïî 30 ìèí. Ñî -
äåð æà íèå ýñ òå ðè ôè öè ðî âàí íî ãî âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî -
ëå ñòå ðè íà îïðå äå ëÿ ëè ïî ðàç íè öå óðîâ íåé îá ùå ãî è
ñâî áîä íî ãî õî ëå ñòå ðè íà.

Îïðå äå ëå íèå âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ëè ïè äîâ
ìå òî äîì òîí êîñëîé íîé õðî ìà òîã ðà ôèè

Ëè ïè äû èç êëå òîê ýê ñò ðà ãè ðî âà ëè òðèæ äû ñìå ñüþ 
n-ãåê ñà íà è èçîï ðî ïà íî ëà â îáú åì íîì îò íî øå íèè 3:2
ïî ìå òî äó Ha ra è Ra din [6], êàæ äàÿ ýê ñò ðàê öèÿ ïðî -
äîë æà ëàñü ïî 30 ìèí. Íåé òðà ëü íûå ëè ïè äû ðàç äå ëÿ -
ëè ìå òî äîì òîí êî ñëîé íîé õðî ìà òîã ðà ôèè íà ñè ëè êà -
ãå ëå Ki e sel gel 60 (E. Merck, Ãåð ìà íèÿ) â äâóõ ïî ñëå -
äî âà òå ëü íûõ ñè ñ òå ìàõ:

à) áåí çîë — äè ý òè ëî âûé ýôèð — ýòà íîë — óê -
ñóñ íàÿ êèñ ëî òà â îáú åì íîì ñî îò íî øå íèè 50:40:2:0,2;

á) n-ãåê ñàí — äè ý òè ëî âûé ýôèð — óê ñóñ íàÿ êèñ -
ëî òà â îáú åì íîì ñî îò íî øå íèè 90:10:1.

Ôîñ ôî ëè ïè äû õðî ìà òîã ðà ôè ðî âà ëè â ñè ñ òå ìå ìå -
òè ëà öå òàò — n-ïðî ïà íîë — õëî ðî ôîðì — ìå òà íîë
— 0,25% KCl â îáú åì íîì ñî îò íî øå íèè
25:25:25:10:9.

Îïðå äå ëå íèå êëå òî÷ íî ãî áåë êà

Ôèê ñè ðî âàí íûå íà ïëà ñ òè êå êëåò êè ïî ñëå ýê ñò -
ðàê öèè ëè ïè äîâ ðàñ òâî ðÿ ëè â 50 ìêë 0,2 í. Na OH
ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå â òå ÷å íèå 12—16 ÷, ïî ñëå 
÷å ãî îïðå äå ëÿ ëè ñî äåð æà íèå êëå òî÷ íî ãî áåë êà â êàæ -
äîé ïðî áå ïî ìå òî äó Low ry et al. [9].

Ðàñ ÷åò àòå ðî ãåí íî ãî ýô ôåê òà
(îöåí êà àòå ðî ãåí íî ñòè ñûâîðîò êè êðî âè)

Ïî ñëå îïðå äå ëå íèÿ ñî äåð æà íèÿ îá ùå ãî õî ëå ñòå ðè -
íà è áåë êà âû ÷èñ ëÿ ëè ñî îò íî øå íèå õî ëå ñòå ðèí/áå ëîê
â êàæ äîé ïðî áå. Óäå ëü íîå ñî äåð æà íèå îá ùå ãî õî ëå -
ñòå ðè íà â êëåò êàõ, âû äå ëåí íûõ èç íå ïî ðà æåí íûõ ó÷à -
ñò êîâ èí òè ìû àîð òû, êî ëå áà ëîñü â ïðå äå ëàõ
20—50 ìêã/ìã êëå òî÷ íî ãî áåë êà. Óäå ëü íîå ñî äåð æà -
íèå îá ùå ãî õî ëå ñòå ðè íà â ìî íî öè òàõ-ìàê ðî ôà ãàõ

êðî âè ÷å ëî âå êà êî ëå áà ëîñü â ïðå äå ëàõ 8—20 ìêã/ìã
êëå òî÷ íî ãî áåë êà. Ñðåä íåå óäå ëü íîå ñî äåð æà íèå õî -
ëå ñòå ðè íà â êîí ò ðî ëü íûõ êëåò êàõ äàí íîé ñå ðèè ïðè -
íè ìà ëîñü çà 100%, ðàç ìàõ âà ðü è ðî âà íèÿ íå ïðå âû -
øàë 8%. Àòå ðî ãåí íûé ýô ôåêò èñ ñëå äó å ìûõ ñû âî ðî -
òîê îïðå äå ëÿ ëè ïî ñî äåð æà íèþ õî ëå ñòå ðè íà â îïûò -
íûõ êó ëü òó ðàõ è âû ðà æà ëè â ïðî öåí òàõ îò ñî äåð æà -
íèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà â êîí ò ðî ëå. Ñû âî -
ðîò êà êðî âè ïà öè åí òà, âû çû âàâ øàÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìîå íà êîï ëå íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà,
ðàñ ñìàò ðè âà ëàñü êàê àòå ðî ãåí íàÿ.

Îöåí êà îò òî êà õî ëå ñòå ðè íà
(àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ýô ôåê òà)

â ìî äå ëè in vit ro

Äëÿ èçó ÷å íèÿ àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî äåé ñò âèÿ
èñ ñëå äó å ìûõ âå ùåñòâ èñ ïî ëü çî âà ëè ïåð âè÷ íóþ êó ëü -
òó ðó ñó áýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê èç ïî ðà æåí íûõ àòå -
ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèì ïðî öåñ ñîì ó÷à ñò êîâ èí òè ìû àîð òû
÷å ëî âå êà. Óäå ëü íîå ñî äåð æà íèå îá ùå ãî õî ëå ñòå ðè íà â 
òà êèõ êëåò êàõ îáû÷ íî ñî ñòàâ ëÿ ëî 50—200 ìêã/ìã
êëå òî÷ íî ãî áåë êà. Â èí êó áà öè îí íóþ ñðå äó äî áàâ ëÿ ëè
èñ ñëå äó å ìîå âå ùå ñò âî â ðàç ëè÷ íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ.
Îáû÷ íî èñ ïî ëü çî âà ëè ëî ãà ðèô ìè ÷å ñêèé äèà ïà çîí
êîí öåí ò ðà öèé èñ ñëå äó å ìî ãî âå ùå ñò âà. Èí êó áà öèþ,
ýê ñò ðàê öèþ ëè ïè äîâ èç êëå òîê, îïðå äå ëå íèå êëå òî÷ -
íî ãî áåë êà è èç ìå ðå íèå óäå ëü íî ãî ñî äåð æà íèÿ îá ùå ãî 
õî ëå ñòå ðè íà ïðî âî äè ëè, êàê îïè ñà íî âû øå. Ñî äåð æà -
íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà â êîí ò ðî ëü íûõ
êëåò êàõ, èí êó áè ðî âàí íûõ áåç äî áàâ ëå íèÿ èñ ñëå äó å -
ìî ãî âå ùå ñò âà, ïðè íè ìà ëè çà 100%. Ýô ôåêò íà îò òîê 
õî ëå ñòå ðè íà (àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèé ýô ôåêò) èñ -
ñëå äó å ìûõ âå ùåñòâ îïðå äå ëÿ ëè êàê èõ ñïî ñîá íîñòü
ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ñíè æàòü èñ õîä íî âû ñî êîå ñî -
äåð æà íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà.

Îöåí êà îò òî êà õî ëå ñòå ðè íà
(àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ýô ôåê òà)

â ìî äå ëè ex vi vo

Èñ ñëå äî âà íèÿ ñî îò âåò ñò âî âà ëè òðå áî âà íè ÿì,
ïðåäú ÿâ ëÿ å ìûì ñòàí äàð òîì êà ÷å ñò âåí íûõ êëè íè ÷å -
ñêèõ èñ ïû òà íèé (Go od Cli ni cal Prac ti ce, GCP) ê èñ -
ñëå äî âà íè ÿì ôà çû I è II. Ó äîá ðî âî ëü öåâ áðà ëè êðîâü 
íå ïî ñðåä ñò âåí íî ïå ðåä ïðè å ìîì èñ ñëå äó å ìî ãî âå ùå -
ñò âà, à òàê æå ÷å ðåç ñî îò âåò ñò âó þ ùèå èí òåð âà ëû âðå -
ìå íè ïî ñëå åãî ïðè å ìà âíóòðü (îáû÷ íî ÷å ðåç 2, 4 è
6 ÷ ïðè ñêðè íèí ãî âûõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ è ïðè îöåí êå
êðàò êî ñðî÷ íî ãî äåé ñò âèÿ, à òàê æå ÷å ðåç 4, 8, 12 è
24 ÷ ïðè îöåí êå äëè òå ëü íî ñòè ýô ôåê òà). Ýô ôåêò íà
îò òîê õî ëå ñòå ðè íà (àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèé ýô ôåêò) 
èñ ñëå äó å ìûõ âå ùåñòâ â ìî äå ëè ex vi vo îïðå äå ëÿ ëè
êàê èõ ñïî ñîá íîñòü ñòà òè ñòè ÷å ñêè äî ñòî âåð íî ñíè -
æàòü ñî äåð æà íèå õî ëå ñòå ðè íà â êó ëü òè âè ðó å ìûõ àòå -
ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëåò êàõ.
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Îïðå äå ëå íèå ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè

Êëåò êè, âû äå ëåí íûå èç íîð ìà ëü íûõ èëè ïî ðà æåí -
íûõ àòå ðî ñê ëå ðî çîì ó÷à ñò êîâ èí òè ìû àîð òû ÷å ëî âå -
êà, èí êó áè ðî âà ëè â òå ÷å íèå 24 ÷ â ïðè ñóò ñò âèè
10 ìêÊè/ìë [3H]-òè ìè äè íà. Ïî îêîí ÷à íèè èí êó áà -
öèè ëè ïè äû èç êëå òîê ýê ñò ðà ãè ðî âà ëè, êàê îïè ñà íî
âû øå, à ôèê ñè ðî âàí íûå íà ïëà ñ òè êå êëåò êè ðàñ òâî ðÿ -
ëè â 50 ìêë 0,2 í. Na OH ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå 
â òå ÷å íèå 12—16 ÷. Ïî ñëå ðàñ òâî ðå íèÿ ðà äèî àê òèâ -
íîñòü èç ìå ðÿ ëè íà ñöèí òèë ëÿ öè îí íîì ñ÷åò ÷è êå
1215 Rac k be ta II (LKB, Øâå öèÿ).

Îïðå äå ëå íèå ñèí òå çà êîë ëà ãå íà

Êëåò êè, âû äå ëåí íûå èç íîð ìà ëü íûõ èëè ïî ðà æåí -
íûõ àòå ðî ñê ëå ðî çîì ó÷à ñò êîâ èí òè ìû àîð òû ÷å ëî âå -
êà, èí êó áè ðî âà ëè â òå ÷å íèå 24 ÷ â ïðè ñóò ñò âèè
5 ìêÊè/ìë [3H]-ïðî ëè íà. Ïî îêîí ÷à íèè èí êó áà öèè
âêëþ ÷å íèå ìå ÷å íî ãî ïðî ëè íà â îá ðà áî òàí íóþ êîë ëà -
ãå íà çîé ôðàê öèþ êó ëü òó ðà ëü íîé ñðå äû îïðå äå ëÿ ëè ïî 
ìå òî äó Pe ter kof s ky è Di e gel mann [14].

Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà äàí íûõ

Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îöåí êó äî ñòî âåð íî ñòè ðàç ëè ÷èé
ïðî âî äè ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïà êå òà SPSS âåð ñèè
12.0 (SPSS Inc., ÑØÀ). Ãðà ôè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó
äàí íûõ ïðî âî äè ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïà êå òà Sig -
maPlot âåð ñèè 7.0 (SPSS Inc., ÑØÀ). Äî ñòî âåð íû -
ìè ñ÷è òà ëè ðàç ëè ÷èÿ ïðè 95% âå ðî ÿò íî ñòè áå çî øè -
áî÷ íî ãî ïðî ãíî çà.

Äëÿ îöåí êè ñâÿ çè êëè íè êî-áèî õè ìè ÷å ñêèõ ïî êà çà -
òå ëåé è èõ èç ìå íå íèé èñ ïî ëü çî âà ëè êîð ðå ëÿ öè îí íûé
àíà ëèç ïî Ïèð ñî íó ñ ïî ïðàâ êîé Áîí ôåð ðî íè è ðåã -
ðåñ ñè îí íûé àíà ëèç. Â îêîí ÷à òå ëü íîì âè äå äàí íûå
äëÿ íå ïðå ðûâ íûõ âå ëè ÷èí ïðåä ñòàâ ëÿ ëè â âè äå ñðåä -
íå ãî àðèô ìå òè ÷å ñêî ãî çíà ÷å íèÿ ñ óêà çà íè åì ñòàí äàð -
ò íîé îøèá êè.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Èñ ïû òà íèå ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ âå ùåñòâ
íà ðàç ðà áî òàí íûõ ìî äå ëÿõ

Ðàç ðà áî òàí íàÿ êëå òî÷ íàÿ ìî äåëü â âà ðè àí òå in vit -
ro áû ëà èñ ïî ëü çî âà íà äëÿ îöåí êè âëè ÿ íèÿ íà îò òîê
õî ëå ñòå ðè íà ãè ïî ëè ïè äå ìè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ, èñ ïî ëü -
çó å ìûõ äëÿ ñíè æå íèÿ óðîâ íÿ õî ëå ñòå ðè íà â êðî âè,
îò íî ñÿ ùèõ ñÿ ê ðàç ëè÷ íûì êëàñ ñàì ôàð ìà êî ëî ãè ÷å -
ñêèõ âå ùåñòâ. Ñðå äè íèõ áûë ëî âà ñòà òèí, îò íî ñÿ ùèé -
ñÿ ê êëàñ ñó ñòà òè íîâ, à òàê æå ëè ïî ñòà áèë, ñî äåð æà -
ùèé ëè ïè äû íà òó ðà ëü íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ. Áû ëè òàê -
æå èñ ïû òà íû èí ãè áè òî ðû àöèë-ÊîÀ-õî ëå ñòå ðè -
íà-àöèë ò ðàí ñ ôå ðà çû (ÀÕÀÒ) — ôåð ìåí òà, ïðè íè -
ìà þ ùå ãî ó÷à ñ òèå â íà êîï ëå íèè õî ëå ñòå ðè íà â êëåò êàõ 
ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè. Áû ëî îá íà ðó æå íî, ÷òî òî ëü êî ëè -
ïî ñòà áèë äî ñòî âåð íî ñíè æàë ñî äåð æà íèå õî ëå ñòå ðè íà 
â êëåò êàõ, êó ëü òè âè ðó å ìûõ èç ó÷à ñò êîâ àòå ðî ñê ëå ðî -
òè ÷å ñêî ãî ïî ðà æå íèé àîð òû ÷å ëî âå êà, ò.å. âû çû âàë
îá ðàò íûé òðàíñ ïîðò õî ëå ñòå ðè íà (òàáë. 1). Íè ñòà -
òèí, íè èí ãè áè òî ðû ÀÕÀÒ íå ñïî ñîá ñò âî âà ëè îá ðàò -
íî ìó òðàíñ ïîð òó. Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå ÿâ ëÿ þò ñÿ ÿð -
êèì ïðè ìå ðîì òî ãî, ÷òî ñíè æå íèå õî ëå ñòå ðè íà â êðî -
âè íå îáÿ çà òå ëü íî ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ñíè æå íè åì õî ëå -
ñòå ðè íà â ñî ñó äè ñòîé ñòåí êå. Òàê, ñè ëü íîå ãè ïî ëè ïè -
äå ìè ÷å ñêîå ëå êàð ñò âåí íîå ñðåä ñò âî ëî âà ñòà òèí, ñíè -
æà þ ùåå óðî âåíü õî ëå ñòå ðè íà â êðî âè ïó òåì ïî äàâ ëå -
íèÿ åãî ñèí òå çà, íå ñïî ñîá ñò âî âàë îá ðàò íî ìó òðàíñ -
ïîð òó õî ëå ñòå ðè íà èç àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê.
Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, ëè ïî ñòà áèë, îá ëà äà þ ùèé óìå ðåí -
íûì ãè ïî ëè ïè äå ìè ÷å ñêèì äåé ñò âè åì, îá ëà äàë âû ðà -
æåí íûì ýô ôåê òîì íà îò òîê õî ëå ñòå ðè íà. Ýê ñò ðà ïî -
ëè ðóÿ ýòîò ýô ôåêò ëè ïî ñòà áè ëà íà ñè òó à öèþ â îð ãà -
íèç ìå, ìîæ íî ïðåä ïî ëà ãàòü, ÷òî ëè ïî ñòà áèë îá ëà äà åò 
àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèì äåé ñò âè åì, âû çû âàÿ ðåã ðåñ -
ñèþ àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé â ñî ñó äå.

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

36

Òàá ëè öà 1
Âëè ÿ íèå ëè ïî ñòà áè ëà, ëî âà ñòà òè íà è èí ãè áè òî ðîâ àöèë-ÊîÀ-õî ëå ñòå ðè íà-àöèë ò ðàí ñ ôå ðà çû (ÀÕÀÒ)

íà ñî äåð æà íèå õî ëå ñòå ðè íà â àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëåò êàõ èí òè ìû àîð òû ÷å ëî âå êà in vit ro

Ïðå ïà ðàò Ñî äåð æà íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà,
 ìêã/ìã êëå òî÷ íî ãî áåë êà

Êîí ò ðîëü 105±11

Ëè ïî ñòà áèë 82±3*

Ëî âà ñòà òèí 110±10

CI-976 98±8

CL-277082 107±10

DuP-128 97±6

Ïðè ìå ÷à íèÿ. Êëåò êè èç ïî ðà æåí íûõ àòå ðî ñê ëå ðî çîì ó÷à ñò êîâ èí òè ìû àîð òû ÷å ëî âå êà âû äå ëÿ ëè è êó ëü òè âè ðî âà ëè, êàê îïè ñà íî 
â ðàç äå ëå «Ìå òî äû».
Âëè ÿ íèå âå ùåñòâ íà ñî äåð æà íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà èçó ÷à ëè â êîí öåí ò ðà öèè 10-6 Ì.
Äàí íûå ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñðåä íèå çíà ÷å íèÿ, ïî ëó ÷åí íûå â òðåõ íå çà âè ñè ìûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ.
* — äî ñòî âåð íîå ñíè æå íèå ñî äåð æà íèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà, p<0,05



Â òàáë. 2 ïðè âå äå íû äàí íûå êîì ï ëåê ñ íîé îöåí êè
âëè ÿ íèÿ íà àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè êó ëü òè -
âè ðó å ìûõ êëå òîê èç âå ñò íî ãî ëå êàð ñò âåí íî ãî ñðåä ñò âà
âå ðà ïà ìè ëà, îò íî ñÿ ùå ãî ñÿ ê êëàñ ñó àí òà ãî íè ñòîâ êà -
ëü öèÿ. Èç âå ñò íî, ÷òî âå ðà ïà ìèë îá ëà äà åò àí òè àòå ðî -
ñê ëå ðî òè ÷å ñêèì äåé ñò âè åì, âû çû âàÿ ðåã ðåñ ñèþ àòå -
ðî ñê ëå ðî çà ó áî ëü íûõ ñ äî êó ìåí òè ðî âàí íû ìè àòå ðî -
ñê ëå ðî òè ÷å ñêè ìè ïî ðà æå íè ÿ ìè ñî ñó äîâ [7]. Â ïåð -
âè÷ íîé êó ëü òó ðå èí òè ìà ëü íûõ êëå òîê àîð òû ÷å ëî âå êà
âå ðà ïà ìèë äî çî çà âè ñè ìî ñíè æàë ñî äåð æà íèå îá ùå ãî
õî ëå ñòå ðè íà, ò.å. ñïî ñîá ñò âî âàë îá ðàò íî ìó òðàíñ ïîð -
òó õî ëå ñòå ðè íà. Â îò ñóò ñò âèå âå ðà ïà ìè ëà îò òîê õî ëå -
ñòå ðè íà èç êëå òîê íå íà áëþ äàë ñÿ. Ïðè ýòîì ñâî áîä -
íûé (íå ý òå ðè ôè öè ðî âàí íûé) õî ëå ñòå ðèí íå èç ìå íÿë -
ñÿ. Ýòî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î òîì, ÷òî ñíè æå íèå ñî äåð -
æà íèÿ õî ëå ñòå ðè íà â êëåò êàõ ïðî èñ õî äèò èñê ëþ ÷è òå -
ëü íî çà ñ÷åò ýôè ðîâ õî ëå ñòå ðè íà. Íà ðÿ äó ñî ñíè æå -
íè åì îá ùå ãî õî ëå ñòå ðè íà íà áëþ äà ëîñü óìå íü øå íèå
ñî äåð æà íèÿ äâóõ äðó ãèõ âàæ íåé øèõ êëàñ ñîâ âíóò ðè -
êëå òî÷ íûõ ëè ïè äîâ — ôîñ ôî ëè ïè äîâ è òðèã ëè öå ðè -
äîâ. Òà êèì îá ðà çîì, îá ðàò íûé òðàíñ ïîðò õî ëå ñòå ðè -

íà èç àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ
ñíè æå íè åì âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ñî äåð æà íèÿ äðó ãèõ
âàæ íåé øèõ êëàñ ñîâ ëè ïè äîâ, ÷òî äîë æíî ñïî ñîá ñò âî -
âàòü îñâî áîæ äå íèþ êëå òîê àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ïî -
ðà æå íèÿ îò èç áû òî÷ íî ãî æè ðà. Òà êàÿ ðåã ðåñ ñèÿ êëå -
òî÷ íî ãî ëè ïè äî çà ìî æåò îáú ÿñ íÿòü ìå õà íèçì àí òè -
àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî äåé ñò âèÿ âå ðà ïà ìè ëà.

Âå ðà ïà ìèë âû çû âàë äî çî çà âè ñè ìîå ñó ùå ñò âåí íîå
ïî äàâ ëå íèå ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòè êó ëü òè âè ðó -
å ìûõ àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê. Êðî ìå òî ãî, âå ðà -
ïà ìèë ïî äàâ ëÿë ñèí òåç êîë ëà ãå íà â ïåð âè÷ íîé êó ëü òó -
ðå êëå òîê, âû äå ëåí íûõ èç î÷à ãîâ àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî -
ãî ïî ðà æå íèÿ (òàáë. 2).

Òà êèì îá ðà çîì, âå ðà ïà ìèë íå òî ëü êî ñïî ñîá ñò âó åò 
îò òî êó õî ëå ñòå ðè íà èç àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê,
íî îá ëà äà åò è äðó ãè ìè àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêè ìè ýô -
ôåê òà ìè íà óðîâ íå êëå òîê ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè, ïî äàâ -
ëÿÿ ïðî ëè ôå ðà òèâ íóþ è ñèí òå òè ÷å ñêóþ àê òèâ íîñòü,
ò.å. óìå íü øà åò èëè ïî äàâ ëÿ åò âñå îñíîâ íûå ïðî ÿâ ëå -
íèÿ àòå ðî ñê ëå ðî çà íà êëå òî÷ íîì óðîâ íå — ëè ïî è äîç,
ïðî ëè ôå ðà öèþ è ôèá ðîç.
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Òàá ëè öà 2
Àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèå ýô ôåê òû âå ðà ïà ìè ëà â ìî äå ëè in vit ro

Èñ ñëå äó å ìûé ïà ðà ìåòð Êîí öåí ò ðà öèÿ âå ðà ïà ìè ëà, Ì Ýô ôåêò âå ðà ïà ìè ëà, % îò êîí ò ðî ëÿ

Îá ùèé õî ëå ñòå ðèí 10-7 104±5

10-6 82±8 (p<0,05)

10-5 61±4 (p<0,01)

Ñâî áîä íûé õî ëå ñòå ðèí 5 1́0-5 90±8

Ôîñ ôî ëè ïè äû 5 1́0-5 61±8 (p<0,05)

Òðèã ëè öå ðè äû 5 1́0-5 76±2 (p<0,05)

Âêëþ ÷å íèå [3H]-òè ìè äè íà 10-7 86±7

10-6 50±2 (p<0,01)

10-5 34±2 (p<0,001)

10-4 20±2 (p<0,001)

Ñèí òåç êîë ëà ãå íà 5 1́0-5 74±5 (p<0,05)

Ïðè ìå ÷à íèÿ. 
1. Êîí ò ðî ëü íûå óðîâ íè â êîí ò ðî ëå ñî ñòà âè ëè 12,2±0,2 dpm/ìêã êëå òî÷ íî ãî áåë êà äëÿ âêëþ ÷å íèÿ ìå ÷å íî ãî òè ìè äè íà; 57,4±1,2,
71,4±10,9, 46,8±5,3, 12,1±1,7, 30,8±1,6 ìêã/105 êëå òîê äëÿ îá ùå ãî õî ëå ñòå ðè íà, ôîñ ôî ëè ïè äîâ, ñâî áîä íî ãî õî ëå ñòå ðè íà, òðèã ëè -
öå ðè äîâ è ýôè ðîâ õî ëå ñòå ðè íà, ñî îò âåò ñò âåí íî; 2500±102 dpm/103 êëå òîê äëÿ âêëþ ÷å íèÿ ìå ÷å íî ãî ïðî ëè íà;
2. Äî ñòî âåð íîñòü îò ëè ÷èé îò êîí ò ðî ëÿ óêà çà íà â òàá ëè öå.

Òàá ëè öà 3
Àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêîå äåé ñò âèå âå ðà ïà ìè ëà â ìî äå ëè ex vi vo

Âðå ìÿ ïî ñëå ïðè å ìà âå ðî ïà ìè ëà, ÷ Ñî äåð æà íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà, % îò êîí ò ðî ëÿ

0 104±3

1 91±11

2 55±10 *

4 44±4 *

8 46±3 *

12 59±6 *

Ïðè ìå ÷à íèå. Êîí ò ðî ëü íûå êëåò êè, âû äå ëåí íûå èç î÷à ãîâ àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ïî ðà æå íèÿ, ñî äåð æà ëè 221±13 ìêã õî ëå ñòå ðè íà íà 
1 ìã êëå òî÷ íî ãî áåë êà; ýòîò óðî âåíü ïðè íÿò çà 100%; * — äî ñòî âåð íîå ñíè æå íèå óðîâ íÿ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà, p<0,05



Âëè ÿ íèå âå ðà ïà ìè ëà íà îò òîê õî ëå ñòå ðè íà, âû ÿâ -
ëåí íûé íà ìî äå ëè in vit ro, áûë ïîä òâåð æ äåí íà ìî äå -
ëè ex vi vo. Â òàáë. 3 ïðè âå äå íû äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå
íà ðàç ðà áî òàí íîé ìî äå ëè ex vi vo. Äîá ðî âî ëü öû îä íî -
êðàò íî ïðè íè ìà ëè âå ðà ïà ìèë â äî çå 40 ìã. Êðîâü
áðà ëè äî ïðè å ìà âå ðà ïà ìè ëà (âðå ìÿ «0») è ÷å ðåç 1, 2, 
4 è 8 ÷ ïî ñëå ïðè å ìà. Èç îá ðàç öîâ êðî âè ãî òî âè ëè
ñû âî ðîò êó, è îá ðàç öû ñû âî ðîò êè äî áàâ ëÿ ëè â ïåð âè÷ -
íóþ êó ëü òó ðó àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê. Ìîæ íî
âè äåòü, ÷òî çíà ÷è ìîå ñíè æå íèå ñî äåð æà íèÿ âíóò ðè -
êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà íà áëþ äà ëîñü â ñëó ÷àå äî áàâ -
ëå íèÿ â êó ëü òó ðó ñû âî ðîò êè, ïðè ãî òîâ ëåí íîé èç êðî -
âè, âçÿ òîé ñïó ñ òÿ 2 ÷ ïî ñëå îä íî êðàò íî ãî ïðè å ìà âå -
ðà ïà ìè ëà (òàáë. 3). Òà êèì æå ýô ôåê òîì îá ëà äà ëè
ñû âî ðîò êè, âçÿ òûå ÷å ðåç 4, 8 è 12 ÷ ïî ñëå ïðè å ìà âå -
ðà ïà ìè ëà. Ñëå äî âà òå ëü íî, íà ÷è íàÿ ñ 2 ÷ ïî ñëå îä íî -
êðàò íî ãî ïðè å ìà âå ðà ïà ìè ëà ñû âî ðîò êà êðî âè ïðè îá -
ðå òà åò àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèå ñâîé ñò âà, ïðî ÿâ ëÿ þ -
ùè å ñÿ â ñïî ñîá ñò âî âà íèè îá ðàò íî ìó îò òî êó õî ëå ñòå -
ðè íà èç àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê. Àí òè àòå ðî ñê ëå -
ðî òè ÷å ñêèå ñâîé ñò âà ñû âî ðîò êè ñî õðà íÿ þò ñÿ, ïî
êðàé íåé ìå ðå, â òå ÷å íèå 12 ÷ ïî ñëå ïðè å ìà. Íà ðàç ðà -
áî òàí íûõ êëå òî÷ íûõ ìî äå ëÿõ îò òî êà õî ëå ñòå ðè íà â
âà ðè àí òàõ in vit ro è ex vi vo áû ëè èñ ïû òà íû ðàç ëè÷ íûå 
ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèå âå ùå ñò âà. Íà ìî äå ëè in vit ro
ñðàâ íè âà ëè îïè ñàí íûå âû øå ýô ôåê òû âå ðà ïà ìè ëà ñ
ýô ôåê òà ìè äðó ãèõ ëå êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ.

Â äî ïîë íå íèå ê âå ðà ïà ìè ëó áû ëè èñ ïû òà íû äðó -
ãèå àí òà ãî íè ñòû êà ëü öèÿ, â ÷à ñò íî ñòè: íè ôå äè ïèí,
äèë òè à çåì, íè êàð äè ïèí, öèí íà ðè çèí, ïà ïà âå ðèí.
Êðî ìå òî ãî, íà ðàç ðà áî òàí íîé êëå òî÷ íîé ìî äå ëè
in vit ro áû ëè èñ ïû òà íû áå òà-áëî êà òî ðû è íè òðà òû,
êî òî ðûå, íà ðÿ äó ñ àí òà ãî íè ñòà ìè êà ëü öèÿ, ÿâ ëÿ þò ñÿ
íàè áî ëåå øè ðî êî èñ ïî ëü çó å ìû ìè êëàñ ñà ìè àí òè àí ãè -
íà ëü íûõ ïðå ïà ðà òîâ.

Âñå èñ ñëå äî âàí íûå àí òà ãî íè ñòû êà ëü öèÿ ñïî ñîá ñò -
âî âà ëè îò òî êó õî ëå ñòå ðè íà èç àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå -
òîê in vit ro â ðàç ðà áî òàí íîé ìî äå ëè, âû çû âàÿ çíà ÷è ìîå
ñíè æå íèå ñî äåð æà íèÿ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà â
êó ëü òè âè ðó å ìûõ êëåò êàõ àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ïî ðà æå -
íèÿ àîð òû ÷å ëî âå êà (òàáë. 4). Ïî ìè ìî ýòî ãî, âñå àí òà -
ãî íè ñòû êà ëü öèÿ ïî äàâ ëÿ ëè ïðî ëè ôå ðà òèâ íóþ àê òèâ -
íîñòü àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê (òàáë. 4). Òà êèì îá -
ðà çîì, ìîæ íî ãî âî ðèòü î íà ëè ÷èè ó àí òà ãî íè ñòîâ êà ëü -
öèÿ àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ ýô ôåê òîâ, ïðî ÿâ ëÿ å ìûõ
íà óðîâ íå êëå òîê ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè.

Íà ïðî òèâ, âñå èñ ñëå äî âàí íûå áå òà-áëî êà òî ðû íå
òîëü êî íå ñïî ñîá ñò âî âà ëè îò òî êó õî ëå ñòå ðè íà èç àòå ðî -
ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê in vit ro, íî è ïî âû øà ëè ñî äåð æà -
íèå õî ëå ñòå ðè íà â íèõ. Ïà ðàë ëå ëü íî âñå áå òà-áëî êà òî ðû 
ñòè ìó ëè ðî âà ëè ïðî ëè ôå ðà òèâ íóþ àê òèâ íîñòü êó ëü òè âè -
ðó å ìûõ àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê (òàáë. 4). Òà êèì
îá ðà çîì, áå òà-áëî êà òî ðû ïðî ÿâ ëÿ þò ïðÿ ìûå ïðî à òå ðî -
ãåí íûå ýô ôåê òû íà óðîâ íå àð òå ðè à ëü íûõ êëå òîê.
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Òàá ëè öà 4
Âëè ÿ íèå àí òà ãî íè ñòîâ êà ëü öèÿ, áå òà-áëî êà òî ðîâ è íè òðà òîâ íà ñî äåð æà íèå õî ëå ñòå ðè íà 

è ïðî ëè ôå ðà òèâ íóþ àê òèâ íîñòü êëå òîê, âû äå ëåí íûõ èç î÷à ãîâ àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ïî ðà æå íèÿ

Ïðå ïà ðàò Êîí öåí ò ðà öèÿ, Ì Ñî äåð æà íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî
õî ëå ñòå ðè íà, % îò êîí ò ðî ëÿ

Âêëþ ÷å íèå [3H]-òè ìè äè íà,
% îò êîí ò ðî ëÿ

Àí òà ãî íè ñòû êà ëü öèÿ

Âå ðà ïà ìèë 10-6 — 10-4 29±7 — 69±6 * 33±4 — 65±13 *

Íè ôå äè ïèí 10-6 — 10-4 48±4 — 79±4 * 37±7 — 54±5 *

Äèë òè à çåì 10-5 — 10-4 61±7 — 71±8 * 49±7 — 70±6 *

Íè êàð äè ïèí 10-5 — 10-4 68±4 — 74±5 * 56±4 — 70±5 *

Öèí íà ðè çèí 10-6 — 10-4 84±9 — 99±5 47±7 — 70±5 *

Ïà ïà âå ðèí 10-5 — 10-4 64±6 — 66±4 * 51±1 — 55±6 *

Áå òà-áëî êà òî ðû

Ïðî ïðà íî ëîë 10-9 — 10-5 118±7 — 127±8 # 169±9 — 181±20 #

Àëü ïðå íî ëîë 10-9 — 10-4 132±9 — 164±10 # 138±4 — 148±10 #

Ìå òîï ðî ëîë 10-4 135±4 # 129±18

Ïèí äî ëîë 10-6 — 10-4 132±8 — 149±17 # 143±6 — 170±12 #

Òè ìî ëîë 10-9 — 10-6 130±11 — 178±9 # 140±10 — 169±18 #

Íè òðà òû

Íè òðîã ëè öå ðèí 10-9 — 10-4 83±7 — 116±7 96±9 — 140±21

Èçî ñîð áèä 10-9-10-4 99±15 — 119±9 102±5 — 124±14

Íè òðîï ðóñ ñèä 10-9 — 10-4 86±4 — 118±8 69+17 — 106±10

Ïðè ìå ÷à íèå. * — äî ñòî âåð íîå ñíè æå íèå ïî êà çà òå ëåé ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì, p<0,05; # — äî ñòî âåð íîå ïî âû øå íèå ïî ñðàâ -
íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì, p<0,05



Òðå òèé êëàññ àí òè àí ãè íà ëü íûõ ïðå ïà ðà òîâ — íè òðà -
òû — íå ñïî ñîá ñò âî âàë îò òî êó õî ëå ñòå ðè íà íà ìî äå ëè
in vit ro. Íè òðà òû íå îêà çû âà ëè çíà ÷è ìî ãî âëè ÿ íèÿ íè íà
ñî äåð æà íèå õî ëå ñòå ðè íà, íè íà ïðî ëè ôå ðà òèâ íóþ àê òèâ -
íîñòü àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê, ò.å. îíè íå îá ëà äà ëè
àí òè àòå ðî ãåí íûì äåé ñò âè åì (òàáë. 4).

Ïðè ýòîì äàí íûå î ïðÿ ìûõ àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å -
ñêèõ ýô ôåê òàõ àí òà ãî íè ñòîâ êà ëü öèÿ, ïðî à òå ðî ãåí íûõ 
ýô ôåê òàõ áå òà-áëî êà òî ðîâ è âû ÿâ ëåí íîå îò ñóò ñò âèå
ýô ôåê òîâ, èìå þ ùèõ îò íî øå íèå ê àòå ðî ñê ëå ðî çó, ó
íè òðà òîâ èìå þò âàæ íîå ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íîå çíà ÷å íèå
äëÿ îáú ÿñ íå íèÿ ìå õà íèç ìîâ ðàç ëè÷ íî ãî äåé ñò âèÿ ýòèõ 
ïðå ïà ðà òîâ íà ðàç âè òèå àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ èç ìå íå -
íèé â àð òå ðè à ëü íîé ñòåí êå [8].

Òà êèì îá ðà çîì, íà ìè ðàç ðà áî òà íû íàè áî ëåå ïðè -
áëè æåí íûå ê ñè òó à öèè â îð ãà íèç ìå êëå òî÷ íûå ìî äå -
ëè, ïî çâî ëÿ þ ùèå îöå íè âàòü îò òîê õî ëå ñòå ðè íà êàê
èí òåã ðà ëü íûé ïî êà çà òåëü âàæ íåé øå ãî ïðî ÿâ ëå íèÿ îá -
ðàò íî ãî òðàíñ ïîð òà õî ëå ñòå ðè íà. Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå 
ïî çâî ëÿ þò ñ îï òè ìèç ìîì ðàñ ñìàò ðè âàòü âîç ìîæ íîñòü 
ïðè ìå íå íèÿ ðàç ðà áî òàí íûõ ìî äå ëåé äëÿ ñî çäà íèÿ íî -
âûõ àí òè àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ ëå êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ
è äëÿ èçó ÷å íèÿ ìå õà íèç ìîâ èõ äåé ñò âèÿ.

Ðà áî òà áû ëà ïîä äåð æà íà Ìè íè ñòåð ñò âîì îá ðà çî âà íèÿ è íà -
ó êè Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè.
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Ìî äó ëÿ öèÿ àïîï òî çà ôîð áîë ìè ðè ñòà òà öå òà òîì 
îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ íå çà âè ñè ìî îò óðîâ íÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè TsPO 
â êëåò êàõ ïëîñ êî êëå òî÷ íî ãî ðà êà êî æè

Ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå âû ñøå ãî ïðî ôåñ ñè î íà ëü íî ãî îá ðà çî âà íèÿ 

«Êðàñ íî ÿð ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò èìå íè ïðî ôåñ ñî ðà Â.Ô. Âîé íî-ßñå íåö êî ãî» 

Ìè íè ñòåð ñò âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ è ñî öè à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè, 660022, ã.Êðàñ íî ÿðñê, óë. Ï. Æå ëåç íÿ êà, 1

Ôîð áî ëî âûå ýôè ðû ÿâ ëÿ þò ñÿ ìî äó ëÿ òî ðà ìè àê òèâ íî ñòè ïðî òå èí êè íà çû Ñ, êî òî ðàÿ, â ñâîþ î÷å ðåäü, ðå ãó -
ëè ðó åò ïðî ëè ôå ðà öèþ, äèô ôå ðåí öè ðîâ êó, àïîï òîç êëå òîê êî æè. Ïî ìè ìî ýòî ãî, ïî êà çà íî, ÷òî ôîð áîë ìè ðè -
ñòà òà öå òàò îá ëà äà åò ñïî ñîá íî ñòüþ ðå ãó ëè ðî âàòü àê òèâ íîñòü ïðî ìî òî ðà TsPO, âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî áåë êà,
ïðè íè ìà þ ùå ãî ó÷à ñ òèå â ðå ãó ëÿ öèè êëå òî÷ íîé ïðî ëè ôå ðà öèè è àïîï òî çà. Èñ ñëå äî âà íî èç ìå íå íèå óðîâ íÿ êàñ -
ïà çû-3 è TsPO â êëåò êàõ ïëîñ êî êëå òî÷ íî ãî ðà êà êî æè ïî ñëå âîç äåé ñò âèÿ ôîð áîë ìè ðè ñòà òà öå òà òîì è óëü ò -
ðà ôè î ëå òî âûì èç ëó ÷å íè åì. Îïðå äå ëå íû ðàç íî íàï ðàâ ëåí íûå ýô ôåê òû ìî äó ëÿ òî ðîâ íà àíà ëè çè ðó å ìûå ïà ðà -
ìåò ðû, ÷òî ìî æåò áûòü îáú ÿñ íå íî ðàç ëè÷ íû ìè ìå õà íèç ìà ìè ðå ãó ëÿ öèè ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè èñ ñëå -
äó å ìûõ áåë êîâ.

    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: àïîï òîç, êëå òî÷ íàÿ ïðî ëè ôå ðà öèÿ, ïëîñ êî êëå òî÷ íûé ðàê êî æè, ïðî òå èí êè íà çà Ñ, TsPO

T.G. Ruksha

Apoptosis mod u la tion by PMA oc curs in de pend ently of TsPO ex pres sion 
in squamous cell car ci noma cells

Krasnoyarsk State Med i cal Uni ver sity, 1, P. Zeleznyaka street, Krasnoyarsk, 660022, Rus sia

Phor bol es ters are known to mo du la te pro te in ki na se C ac ti vi ty — en zy me in vol ved in cell pro li fe ra ti on, dif fe ren ti a ti on
and apop to sis re gu la ti on in skin cells. Be si des it phor bol-12-my ris ta te 13-ace ta te was shown po ssib le to mo du la te pro mo ter 
ac ti vi ty of TsPO — pro te in that is in vol ved in ste ro i do ge ne sis and cell pro li fe ra ti on re gu la ti on. Cas pa se-3 and TsPO ex p -
res si on was me a su red in squ a mo us cell car ci no ma cells af ter in cu ba ti on with phor bol-12-my ris ta te 13-ace ta te and ul t ra vi -
o let ra di a ti on. Fol lo wing al te ra ti ons of TsPO and cas pa se-3 le vels are ex p la i ned by dif fe rent mec ha nisms of re gu la ti on.

    Key words: apop to sis, cell pro li fe ra ti on, squ a mo us cell car ci no ma, pro te in ki na se C, TsPO

Ôîð áî ëî âûå ýôè ðû ÿâ ëÿ þò ñÿ õî ðî øî èçó ÷åí íû -
ìè îïó õî ëå âû ìè ïðî ìî òî ðà ìè. Îíè ëåã êî ïðî íè êà -
þò â êëåò êó è âçàè ìî äåé ñò âó þò ñ ïðî òå èí êè íà çîé Ñ, 
âû çû âàÿ åå àê òè âà öèþ. Ïðî òå èí êè íà çà Ñ ÿâ ëÿ åò ñÿ
ôåð ìåí òîì êëàñ ñà ôîñ ôî ëè ïèä-çà âè ñè ìûõ ñå ðè íî -
âûõ/òðå î íè íî âûõ êè íàç, àê òèâ íîñòü êî òî ðîé ìî äó -
ëè ðó åò ñÿ, òàê æå ðàç ëè÷ íû ìè ñòðåñ ñî âû ìè ôàê òî ðà -
ìè, âêëþ ÷àÿ óëü ò ðà ôè î ëå òî âîå îá ëó ÷å íèå (ÓÔÎ).
Ïðî òå èí êè íà çå Ñ, ïðåä ñòàâ ëåí íîé â ýïè äåð ìè ñå
øåñòüþ èçî ôîð ìà ìè (a, d, e, h, m, x), îò âî äÿò ðîëü
â ðå ãó ëÿ öèè ðî ñ òà è äèô ôå ðåí öè ðîâ êè êå ðà òè íî öè -
òîâ. Íà ðó øå íèÿ ìå õà íèç ìîâ ïå ðå äà ÷è ñèã íà ëà ñ ó÷à -
ñ òè åì ïðî òå èí êè íà çû Ñ èã ðà þò ðîëü â ïà òî ãå íå çå

âîñ ïà ëè òå ëü íûõ çà áî ëå âà íèé êî æè, â ðàç âè òèè çëî -
êà ÷å ñò âåí íûõ è äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûõ íî âî îá ðà çî âà -
íèé êî æè [14].

Ôîð áî ëî âûå ýôè ðû âû çû âà þò àê òè âà öèþ «êëàñ -
ñè ÷å ñêèõ» èçî ôîðì ïðî òå èí êè íà çû Ñ (a, b, g), è òàê
íà çû âà å ìûõ «íî âûõ» (d, e, h). Ïî êà çà íî ó÷à ñ òèå
ïðî òå èí êè íà çû Ñ â ðå ãó ëÿ öèè îïó õî ëå âîé ïðî ãðåñ ñèè
è ìå òà ñòà çè ðî âà íèÿ [4]. Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, óñòà íîâ -
ëå íî, ÷òî àê òè âà öèÿ ïðî òå èí êè íà çû Ñ ñâÿ çà íà ñ ðå ãó -
ëÿ öèåé ñèí òå çà ñòå ðî èä íûõ ãîð ìî íîâ [11].

Íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü, ÷òî îä íèì èç êîì ïî íåí òîâ, 
âçàè ìî äåé ñò âó þ ùèõ ñî StAR, îä íî ãî èç èíè öè à òî ðîâ 
êëå òî÷ íî ãî ýòà ïà ñòå ðî è äî ãå íå çà, ÿâ ëÿ åò ñÿ áå ëîê
TsPO (ðà íåå èç âå ñò íûé êàê ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèé áåí çî -
äè à çå ïè íî âûé ðå öåï òîð, ÏÁÐ). Äî êà çà íî âçàè ìî -
äåé ñò âèå áåë êîâ TsPO è StAR. Ñ÷è òà åò ñÿ, ÷òî StAR 
ñëó æèò ãîð ìî íà ëü íî-çà âè ñè ìûì àê òè âà òî ðîì ñòå ðî è -

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ðóê øà Òà òü ÿ íà Ãåí íà äü åâ íà, ä-ð ìåä.
íà óê, çàâ. êàô. ïà òî ôè çè î ëî ãèè ñ êóð ñîì êëè íè ÷å ñêîé ïà òî ôè çè -
î ëî ãèè èì. ïðîô. Â.Â. Èâà íî âà, ÃÁÎÓ ÂÏÎ Êðàñ Ã ÌÓ
èì. Â.Ô. Âîé íî-ßñå íåö êî ãî. E-ma il: ta ty a na_ruk s ha@ma il.ru



äî ãå íå çà, à TsPO îáåñ ïå ÷è âà åò òðàíñ ïîðò õî ëå ñòå ðè -
íà ÷å ðåç ìè òî õîí ä ðè à ëü íóþ ìåì á ðà íó [5]. Ïî ìè ìî
ó÷à ñ òèÿ TsPO â ðå ãó ëÿ öèè ñòå ðî è äî ãå íå çà áû ëî ïî -
êà çà íî èç ìå íå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè TsPO â îïó õî ëå âûõ
êëåò êàõ, à òàê æå ìî äó ëè ðó þ ùèé ýô ôåêò ëè ãàí äîâ
äàí íî ãî áåë êà â îò íî øå íèè èí òåí ñèâ íî ñòè êëå òî÷ íîé
ïðî ëè ôå ðà öèè. TsPO îò âî äèò ñÿ ðîëü â ðå ãó ëÿ öèè
àïîï òî çà. Â ÷à ñò íî ñòè, èç âå ñò íî [12], ÷òî â
TsPO-òðàíñ ôåê òè ðî âàí íûõ êëåò êàõ ïðî èñ õî äèò çà -
ìåä ëå íèå àê òè âà öèè êàñ ïà çû-3 ïî ñëå âîç äåé ñò âèÿ
ÓÔÎ èç ëó ÷å íèÿ Â òè ïà, à â êî æå áî ëü íûõ ïñî ðè à çîì 
óðî âåíü TsPO êîð ðå ëè ðî âàë ñ èç ìå íå íè ÿ ìè èí òåí -
ñèâ íî ñòè àïîï òî çà â ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùóþ è ðåã ðåñ ñè ðó -
þ ùóþ ñòà äèè çà áî ëå âà íèÿ [1]. Íà ìè òàê æå áû ëî ïî -
êà çà íî, ÷òî TsPO èç ìå íÿ åò ñâîþ êîí ôîð ìà öèþ ïðè
âîç äåé ñò âèè ÓÔÎ, ÷òî âëèÿ åò íà óðî âåíü êëå òî÷ íîé
ïðî ëè ôå ðà öèè â êëåò êàõ ìå ëà íî ìû [2].

Ïðåä ñòàâ ëåí íûå äàí íûå ëè òå ðà òó ðû îá ýô ôåê òàõ
ïðî òå èí êè íà çû Ñ íà èí äóê öèþ StAR-îïî ñðå äî âàí íî ãî
ñòå ðî è äî ãå íå çà, åå ðî ëè â ðå ãó ëÿ öèè êëå òî÷ íîé ïðî ëè -
ôå ðà öèè è àïîï òî çà, ïî çâî ëÿ þò ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ôóí -
ê öè î íè ðî âà íèå TsPO, ïðè íè ìà þ ùå ãî ó÷à ñ òèå â ðå à ëè -
çà öèè ýòèõ æå ïðî öåñ ñîâ, ìî æåò íà õî äè òü ñÿ ïîä ðå ãó ëÿ -
òîð íûì êîí ò ðî ëåì äàí íî ãî ôåð ìåí òà.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — îïðå äå ëå íèå óðîâ íÿ ýê ñ ï -
ðåñ ñèè TsPO è êàñ ïà çû-3 â êëåò êàõ ïëîñ êî êëå òî÷ íî -
ãî ðà êà êî æè ïî ñëå âîç äåé ñò âèÿ ôîð áîë ìè ðè ñòà òà öå -
òà òîì (ÔÌÀ) è ÓÔÎ.

Ìå òî äè êà

Êëåò êè ïëîñ êî êëå òî÷ íî ãî ðà êà êî æè (êëå òî÷ íàÿ
ëè íèÿ À431) êó ëü òè âè ðî âà ëèñü â ñðå äå Èã ëà, ìî äè -
ôè öè ðî âàí íîé Äó ëü áåê êî (Cel l g ro, Me di a tech Inc.),
îáî ãà ùåí íîé 10% ðàñ òâî ðîì ôå òà ëü íîé áû ÷üåé ñû -
âî ðîò êè, ãëþ òà ìè íîì, ïè ðó âà òîì íà òðèÿ è ãëþ êî çîé.
Êëåò êè èí êó áè ðî âà ëèñü ïðè 37°Ñ â êèñ ëî ðîä íîé ñìå -
ñè ñ 5% ñî äåð æà íè åì ÑÎ2. Êëåò êè âû ðà ùè âà ëèñü äî 
70—80% ïëîò íî ñòè, ïî ñëå ÷å ãî ïîä âåð ãà ëèñü òðèï -
ñè íè çà öèè ñ ïî ñëå äó þ ùèì ïå ðå ñå âà íè åì êó ëü òóð â
÷àø êè Ïåò ðè. Â äà ëü íåé øåì ïðî èç âî äè ëàñü èí êó áà -
öèÿ êëå òîê ñ ÔÌÀ â êîí öåí ò ðà öèè 10 íìîëü,
50 íìîëü, 100 íìîëü, à òàê æå ÷àñòü êëå òîê ïîä âåð ãà -
ëàñü óëü ò ðà ôè î ëå òî âî ìó èç ëó ÷å íèþ â ñî ÷å òà íèè ñ èí -
êó áà öèåé ñ ÔÌÀ â âû øå ó êà çàí íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ.
ÓÔÎ îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü ñ ïî ìî ùüþ èñ òî÷ íè êà óëü ò ðà -
ôè î ëå òî âî ãî ñâå òà ñ ïè êîì äëè íû âîë íû â äèà ïà çî íå
302 íì (ìî äåëü UVM-57 San Gab ri el), âðå ìÿ îá ëó -
÷å íèÿ ñî ñòàâ ëÿ ëî 120 ñ, ÷òî ñî îò âåò ñò âî âà ëî äî çå
480 Äæ/ì2. ×å ðåç 24 ÷ ïðî èç âî äè ëèñü òðèï ñè íè çà -
öèÿ êëå òîê, èõ ëè çèñ â ëè çè ðó þ ùåì áó ôå ðå (50 ìÌ
Tris-HCl (pH 6,8), 100 ìÌ äè òèé îò ðåé òîë, 2% äî -
äå öèë ñó ëü ôàò íà òðèÿ, 0,1% áðîì ôå íî ëî âûé ñè íèé,
15% ãëè öå ðèí), êè ïÿ ÷å íèå â òå ÷å íèå 10 ìèí, ïî ñëå
÷å ãî îá ðà çåö íà íî ñèë ñÿ â ëóí êè 4—20% SDS-ïî ëè -

àê ðè ëà ìèä íî ãî ãå ëÿ ïî 20 ìêë. Â ïî ñëå äó þ ùåì áåë êè 
ïî ñëå ïðî âå äå íèÿ ýëåê ò ðî ôî ðå çà ïå ðå íî ñè ëèñü íà íè -
òðî öåë ëþ ëîç íóþ ìåì á ðà íó (Schle ic her&Schu ell).
Áëî êè ðî âà íèå ìåì á ðà íû ïðî èç âî äè ëîñü â òå ÷å íèå 1 ÷ 
ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå â áó ôå ðå, ñî äåð æà ùåì
20 ìÌ Tris-HCl, pH 7,5, 0,5 M NaCl è 0,05%
òâèí-20, à òàê æå 5% ðàñ òâîð îáåç æè ðåí íî ãî ñó õî ãî
ìî ëî êà. Ïî ñëå ýòî ãî ïðî èç âî äè ëàñü èí êó áà öèÿ ñ àí -
òè òå ëà ìè ê TsPO (1:2000, Tre vi gen), ïðî êàñ ïà çå-3,
êàñ ïà çå-3 (1:1000, Bi o mol In ter na ti o nal). Èí êó áà öèÿ
ñî âòî ðè÷ íû ìè àí òè òå ëà ìè, êîíú þ ãè ðî âàí íû ìè ñ ïå -
ðîê ñè äà çîé õðå íà (1:5000, Tran s duc ti on La bo ra to ri es,
Le xin g ton, KY) ñî ñòàâ ëÿ ëà 1 ÷ ïðè êîì íàò íîé òåì ïå -
ðà òó ðå. Âè çó à ëè çà öèÿ êîì ï ëåê ñà àí òè ãåí-àí òè òå ëî
ïðî èç âî äè ëàñü ñ ïî ìî ùüþ íà áî ðà ðå à ãåí òîâ «ECL
Wes tern blot ting de tec ti on re a gents and ana ly sis sys tem» 
(Amer s ham Bi os ci en ces). Äëÿ ïîä òâåð æ äå íèÿ ñî äåð -
æà íèÿ ðàâ íî ãî êî ëè ÷å ñò âà áåë êà â êàæ äîì îá ðàç öå,
ìåì á ðà íû ïî ñëå ïðî öå äó ðû ýëè ìè íà öèè ïåð âè÷ íûõ
àí òè òåë ïî âòîð íî èí êó áè ðî âà ëèñü ñ àí òè-G3PDH
ìî íî êëî íà ëü íû ìè àí òè òå ëà ìè (1:10000, Tre vi gen).
Ïî êà çà òå ëè ýê ñ ï ðåñ ñèè îïðå äå ëÿ ëèñü êàê ñî îò íî øå -
íèå áàí äà èëè ïî ëî ñû, ñî îò âåò ñò âó þ ùåé ÏÁÐ èëè
ïðî êàñ ïà çå-3, êàñ ïà çå-3 ê ïî ëî ñå, ñî îò âåò ñò âó þ ùåé
G3PDH.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà ðå çó ëü òà òîâ îñó ùå ñò â -
ëÿ ëàñü ñ ïî ìî ùüþ êðè òå ðèÿ Óèë êîê ñî íà.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè TsPO äî ñòî âåð íî èç ìå íÿë ñÿ 
ïðè èí êó áà öèè êëå òîê ñ ÔÌÀ â êîí öåí ò ðà öèè
100 íìîëü. Ïðè ýòîì ñî ÷å òàí íîå âîç äåé ñò âèå ÓÔÎ
â äî çå 480 Äæ/ì2 è ÔÌÀ â àíà ëî ãè÷ íîé äî çå âû -
çû âà ëî ñíè æå íèå óðîâ íÿ äî êîí ò ðî ëü íûõ ïî êà çà òå -
ëåé. Óðî âåíü ïðî êàñ ïà çû-3 äî ñòî âåð íî óìå íü øàë ñÿ
ïðè âîç äåé ñò âèè ÓÔÎ è ÔÌÀ. Äî ñòî âåð íûõ èç ìå -
íå íèé óðîâ íÿ ïðî êàñ ïà çû-3 ïðè âîç äåé ñò âèè òî ëü êî
ÔÌÀ íå íà áëþ äà ëîñü. Óìå íü øå íèå óðîâ íÿ ïðî êàñ -
ïà çû-3 ñâè äå òå ëü ñò âó åò î åå ïå ðå õî äå â àê òèâ íóþ
ôîð ìó è, òà êèì îá ðà çîì, óêà çû âà åò íà ðàç âè òèå íå -
îá ðà òè ìûõ ñî áû òèé àïîï òî çà [9]. Äåé ñò âè òå ëü íî,
ïðè èí êó áà öèè êëå òîê ïëîñ êî êëå òî÷ íî ãî ðà êà êî æè ñ 
ÔÌÀ â êîí öåí ò ðà öèè 50 íìîëü, 100 íìîëü â ñî ÷å -
òà íèè ñ ÓÔÎ, ðå ãè ñò ðè ðî âà ëîñü ïî âû øå íèå óðîâ íÿ
êàñ ïà çû-3 (òàá ëè öà).

Ôîð áî ëî âûå ýôè ðû ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðî ìî òî ðà ìè ïëîñ -
êî êëå òî÷ íî ãî ðà êà êî æè. ÔÌÀ âû çû âà åò àê òè âà öèþ
ïðî òå èí êè íà çû Ñ, êî òî ðàÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ êëþ ÷å âûì êîì -
ïî íåí òîì íå ñêî ëü êèõ ñèã íà ëü íûõ ïó òåé, â òîì ÷èñ ëå
ðå ãó ëè ðó þ ùèõ äèô ôå ðåí öè ðîâ êó è ïðî ëè ôå ðà öèþ
êëå òîê, àïîï òîç, ñèí òåç ñòå ðî èä íûõ ãîð ìî íîâ. Ïðî -
òå èí êè íà çà Ñ ðå ãó ëè ðó åò ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ -
íîñòü StAR, êî òî ðûé âìå ñ òå ñ TsPO ó÷à ñò âó åò
â èíè öè à öèè êëþ ÷å âî ãî ýòà ïà ñòå ðî è äî ãå íå çà.
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Â ïðåä ñòàâ ëåí íîé ðà áî òå áû ëî èñ ñëå äî âà íî âëè ÿ -
íèå ÔÌÀ íà óðî âåíü êàñ ïà çû-3 è íà óðî âåíü ôî òî -
÷óâ ñò âè òå ëü íî ãî áåë êà, àñ ñî öè è ðî âàí íî ãî ñ ñèí òå çîì
ñòå ðî èä íûõ ãîð ìî íîâ, àïîï òî çîì, êàí öå ðî ãå íå çîì —
TsPO. Â ñâÿ çè ñ òåì, ÷òî ÓÔÎ îêà çû âà åò ìî äó ëè -
ðó þ ùèé ýô ôåêò íà ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü
TsPO, â ñå ðè ÿõ ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ êëåò êè ïîä âåð ãà ëèñü
ñî ÷å òàí íî ìó âîç äåé ñò âèþ ÔÌÀ è ÓÔÎ. Ðà íåå íà -
ìè áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ÓÔÎ â äî çå 480 Äæ/ì2 èç -
ìå íÿ åò óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè TsPO â êëåò êàõ ïëîñ êî -
êëå òî÷ íî ãî ðà êà êî æè [3]. Â äàí íîì èñ ñëå äî âà íèè
âû ÿâ ëå íî, ÷òî ÓÔÎ èí äó öè ðó åò ïðî à ïîï òî òè ÷å ñêîå
äåé ñò âèå ÔÌÀ. Èç âå ñò íî, ÷òî ñî ÷å òàí íîå ïðè ìå íå -
íèå ÓÔÎ è ÔÌÀ âû çû âà ëî èí äóê öèþ àïîï òî çà â
ìû øè íûõ ôèá ðîá ëà ñòàõ [6]. Ïî ìè ìî ýòî ãî, ïðî òå èí -
êè íà çà Ñd â ñî ÷å òà íèè ñ âîç äåé ñò âè åì ÓÔÎ èí äó öè -
ðî âà ëà àïîï òîç êå ðà òè íî öè òîâ [7]. Ñëå äî âà òå ëü íî,
ñî ÷å òà íèå ÓÔÎ è ÔÌÀ âû çû âà þò àïîï òîç êàê îïó -
õî ëå âûõ, òàê è íîð ìà ëü íûõ êëå òîê êî æè.

Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, óðî âåíü TsPO èç ìå íÿë ñÿ òî ëü êî
ïðè èí êó áà öèè êëå òîê ñ ÔÌÀ â êîí öåí ò ðà öèè
100 íÌ, â òî âðåìÿ êàê ÔÌÀ â ìå íü øèõ êîí öåí ò ðà öè -
ÿõ, à òàê æå ïðè ñî ÷å òà íèè ñ ÓÔÎ, íå îêà çû âàë äî ñòî -
âåð íî ãî ìî äó ëè ðó þ ùå ãî ýô ôåê òà íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ TsPO
â êëåò êàõ ïëîñ êî êëå òî÷ íî ãî ðà êà êî æè. Ñó ùå ñò âó þò
äàí íûå ëè òå ðà òó ðû, óêà çû âà þ ùèå, ÷òî â îò âåò íà ñòè -
ìó ëÿ öèþ ÔÌÀ â êîí öåí ò ðà öèè 50 íÌ ïðî èñ õî äèò èç -
ìå íå íèå óðîâ íÿ ìÐÍÊ è áåë êà TsPO â ñòå ðî èä ï ðî äó -
öè ðó þ ùèõ êëåò êàõ, â òî âðå ìÿ êàê â ñòå ðî èä íåï ðî äó öè -
ðó þ ùèõ êëåò êàõ äî ñòî âåð íûõ èç ìå íå íèé óðîâ íÿ TsPO
ïî ñëå ñòè ìó ëÿ öèè ÔÌÀ îá íà ðó æå íî íå áû ëî. Áî ëåå
òî ãî, áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ÔÌÀ ïî ñðåä ñò âîì àê òè âà öèè 
ïðî òå èí êè íà çû Ñe èí äó öè ðî âàë ñâÿ çû âà íèå òðàíñ êðèï -
öè îí íî ãî ôàê òî ðà c-Jun ñ ïðî ìî òî ðîì TsPO è, òà êèì
îá ðà çîì, âëè ÿë íà óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè TsPO [4]. Ðà íåå 
áû ëà ïî êà çà íà ðîëü ïðî òå èí êè íà çû Ñe â ñòå ðî è äî ãå íå -
çå: â ÷à ñò íî ñòè, ó ìû øåé, íå ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèõ äàí íûé
ôåð ìåíò, áû ëî îá íà ðó æå íî ñíè æå íèå óðîâ íÿ êîð òè êî -
ñòå ðî íà â êðî âè [8]. Â íà øåì èñ ñëå äî âà íèè íå áû ëî
âû ÿâ ëå íî îä íî íàï ðàâ ëåí íîé òåí äåí öèè â îò íî øå íèè èç -
ìå íå íèé óðîâ íåé TsPO è êàñ ïà çû-3, ÷òî ïî çâî ëÿ åò
ïðåä ïî ëî æèòü î TsPO-íå çà âè ñè ìîì ðàç âè òèè àïîï òî çà 
â êëåò êàõ ïëîñ êî êëå òî÷ íî ãî ðà êà êî æè ïðè âîç äåé ñò âèè
ÔÌÀ.

Òà êèì îá ðà çîì, îñòà åò ñÿ îò êðû òûì âî ïðîñ î ðå ãó -
ëÿ öèè è ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè TsPO ïðè çëî -
êà ÷å ñò âåí íûõ íî âî îá ðà çî âà íè ÿõ êî æè. Èç âå ñò íî, ÷òî
êëåò êè êî æè è, â ÷à ñò íî ñòè, êëåò êè ïëîñ êî êëå òî÷ íî ãî
ðà êà êî æè îá ëà äà þò ñïî ñîá íî ñòüþ ïðî äó öè ðî âàòü
ñòå ðî èä íûå ãîð ìî íû [10]. Âîç ìîæ íî ó÷à ñ òèå TsPO
â ðå à ëè çà öèè ñòå ðî è äî ãå íå çà â êëåò êàõ ïëîñ êî êëå òî÷ -
íî ãî ðà êà. Âû ÿâ ëåí íûå èç ìå íå íèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè TsPO
â äàí íîì ýê ñ ïå ðè ìåí òå óêà çû âà þò, ÷òî åñ ëè TsPO
ó÷à ñò âó åò â ðå ãó ëÿ öèè àïîï òî çà â êî æå, òî ïî ñðåä ñò -
âîì äðó ãî ãî, ïðî òå èí êè íà çà-Ñ-íå çà âè ñè ìî ãî ìå õà -
íèç ìà. Îä íèì èç òà êèõ íàè áî ëåå âå ðî ÿò íûõ ìå õà íèç -
ìîâ ñòî èò ñ÷è òàòü âîç äåé ñò âèå íà ôóí ê öè î íà ëü íóþ
àê òèâ íîñòü àí òè àïîï òî òè ÷å ñêî ãî Bcl-2, à òàê æå ìè òî -
õîí ä ðè à ëü íûõ áåë êîâ ANT è VDAC, êî òî ðûå, ñ îä -
íîé ñòî ðî íû, êàê è TsPO, âçàè ìî äåé ñò âó þò ñ Bcl-2.
Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, ÿâ ëÿ þò ñÿ êîì ïî íåí òà ìè ìè òî õîí -
ä ðè à ëü íûõ ïîð, îá ðà çó å ìûõ â ìå ñ òàõ êîí òàê òîâ âíóò -
ðåí íåé è íà ðóæ íîé ìè òî õîí ä ðè à ëü íûõ ìåì á ðàí [13].
Èç âå ñò íî, ÷òî îò êðû òèå ìè òî õîí ä ðè à ëü íûõ ïîð âû -
çû âà åò ïà äå íèå ìè òî õîí ä ðè à ëü íî ãî ïî òåí öè à ëà, âû -
ñâî áîæ äå íèå â öè òî ïëàç ìó öè òî õðî ìà ñ ñ ïî ñëå äó þ -
ùåé àê òè âà öèåé êàñ ïàç è ðàç âè òè åì àïîï òî çà.

Íå îá õî äè ìî äà ëü íåé øåå ðàçú ÿñ íå íèå ðî ëè TsPO
â ðå à ëè çà öèè àïîï òî çà â êëåò êàõ êî æè, ÷òî ìî æåò
áûòü âîñ òðå áî âà íî äëÿ ñî âåð øåí ñò âî âà íèÿ òå ðà ïåâ òè -
÷å ñêèõ ïîä õî äîâ â äåð ìà òî îí êî ëî ãèè.
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Òàá ëè öà
Óðîâ íè ýê ñ ï ðåñ ñèè TsPO, ïðî êàñ ïà çû-3 è êàñ ïà çû-3 ïî ñëå èí êó áà öèè ñ ÔÌÀ è ÓÔÎ

Êîí ò ðîëü 10 íìîëü
ÔÌÀ

10 íìîëü ÔÌÀ 
+ ÓÔÎ

50 íìîëü
ÔÌÀ

50 íìîëü ÔÌÀ 
+ ÓÔÎ

100 íìîëü
ÔÌÀ

100 íìîëü ÔÌÀ 
+ ÓÔÎ
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TsPO 1,1 1,7 1,4 0,5 1,2 4,1* 1,8

Ïðè ìå ÷à íèå. * — äî ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì, a=0,05
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Çíà ÷å íèå áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè 
äëÿ óñòîé ÷è âî ñòè ê èì ìî áè ëè çà öè îí íî ìó ñòðåñ ñó

Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå âî åí íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå âû ñøå ãî ïðî ôåñ ñè î íà ëü íî ãî îá ðà çî âà íèÿ 

«Âî åí íî-ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ èìå íè Ñ.Ì. Êè ðî âà» Ìè íè ñòåð ñò âà îáî ðî íû Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè, 

194044, Ñàíêò-Ïå òåð áóðã, óë. Ëå áå äå âà, 6

Èçó ÷à ëè âëè ÿ íèå èì ìî áè ëè çà öè îí íî ãî ñòðåñ ñà (îáåç äâè æè âà íèå íà ñïè íå â òå ÷å íèå 4 ÷) íà ôóí ê öè î íà ëü -
íûå ïî êà çà òå ëè êðûñ ñàì öîâ Âè ñ òàð, ñ ðàç íû ìè ïî ðî ãà ìè áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè â òå ñ òå îò äåð ãè âà íèÿ
õâî ñ òà (ta il-flick). Îñòðûé èì ìî áè ëè çà öè îí íûé ñòðåññ ó êðûñ ñ âû ñî êîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè âû çû âà -
åò áî ëåå çíà ÷è òå ëü íûå èç ìå íå íèÿ îñíîâ íûõ ôóí ê öè î íà ëü íûõ ñè ñ òåì îð ãà íèç ìà, ÷åì ó íèç êî ÷óâ ñò âè òå ëü íûõ
ê áî ëè æè âîò íûõ. Ýòî âû ðà æà åò ñÿ áî ëåå çíà ÷è ìîé ãè ïî òåí çèåé, áðà äè êàð äèåé, ñíè æå íè åì òåì ïå ðà òó ðû, ÷à -
ñ òî òû äû õà íèÿ è ïî òðåá ëå íèÿ êèñ ëî ðî äà, íà ðó øå íè åì êèñ ëîò íî-îñíîâ íî ãî ðàâ íî âå ñèÿ ñ ïðè çíà êà ìè ëàê òà öè -
äî çà. Ñäå ëàí âû âîä, ÷òî êðû ñû ñ íèç êîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè îá ëà äà þò áî ëü øåé óñòîé ÷è âî ñòüþ ê
îñò ðî ìó ñòðåñ ñî âî ìó âîç äåé ñò âèþ, ÷åì âû ñî êî ÷óâ ñò âè òå ëü íûå ê áî ëè æè âîò íûå. Ýòî ïîä òâåð æ äà åò âàæ -
íîå çíà ÷å íèå èí äè âè äó à ëü íîé áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè äëÿ ôîð ìè ðî âà íèÿ óñòîé ÷è âî ñòè îð ãà íèç ìà ê ñòðåñ -
ñó.

    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ðå çè ñòåí ò íîñòü, èì ìî áè ëè çà öè îí íûé ñòðåññ, áî ëå âàÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü, òåñò îò äåð -
ãè âà íèÿ õâî ñ òà, êèñ ëîò íî-îñíîâ íîå ñî ñòî ÿ íèå, ëàê òà öè äîç, êðû ñû

I.V. Zarubina, P.D. Shabanov

Sig nif i cance of pain sen si tiv ity for the re sis tance to im mo bi li za tion stress
S.M. Kirov Mil i tary Med i cal Acad emy, 6, Acad. Lebedev str., St.Pe ters burg, 199034, Rus sia

The ef fects of im mo bi li za ti on stress (im mo bi li za ti on on back wit hin 4 h) on the fun c ti o nal in de xes of Wis tar ma le rats 
dif fe ring with pa in sen si ti vi ty in the ta il-flick test we re stu di ed. The acu te im mo bi li za ti on stress in rats with high pa in sen -
si ti vi ty com pa red with low pa in sen si ti vi ty ani mals pro du ced the most chan ges of the ma in fun c ti o nal sys tems. The high
pa in sen si ti vi ty rats de mon s t ra ted mo re sig ni fi cant hy po ten si on, bra di car dia, tem pe ra tu re shift, dec re a se of bre ath fre qu en cy 
and oxy gen con sum p ti on, acid-al ka li ne equ i lib ri um di sor ders with lac ta te aci do sis signs. The re fo re, the rats with low pa in
sen si ti vi ty po ssess the high re sis tan ce to acu te stress ex po su re in com pa ri son with high pa in sen si ti vi ty ani mals. This con -
firms the im por tant sig ni fi can ce of in di vi du al pa in sen si ti vi ty for the for ma ti on of stress re sis tan ce.

    Key words: re sis tan ce, im mo bi li za ti on stress, pa in sen si ti vi ty, ta il-flick test, acid-al ka li ne equ i lib ri um, lac ta te aci do sis, rats

Äëè òå ëü íàÿ èì ìî áè ëè çà öèÿ æè âîò íûõ âû çû âà åò ñè -
ñ òåì íóþ ñòðåñ ñî âóþ ðå àê öèþ ïî Ã. Ñå ëüå, ÷òî ñî ïðî -
âîæ äà åò ñÿ íåð âíûì âîç áóæ äå íè åì ñ ïî ñëå äó þ ùåé àê -
òè âà öèåé ñè ñ òå ìû ãè ïî òà ëà ìóñ—ãè ïî ôèç—êî ðà íàä ïî -
÷å÷ íè êîâ è ãå íå ðà ëè çî âàí íû ìè àä ðå íåð ãè ÷å ñêè ìè ðå àê -
öè ÿ ìè. Ñî âðå ìåí íûå ïðåä ñòàâ ëå íèÿ î íåé ðî õè ìè ÷å ñêèõ
ìå õà íèç ìàõ îò âå òà íà ýê ñò ðå ìà ëü íîå âîç äåé ñò âèå âêëþ -
÷à þò â ñå áÿ ñî âî êóï íîñòü ñòðåññ-ðå à ëè çó þ ùåé (ñèì ïà -
òî-àä ðå íà ëî âîé), ñòðåññ-ïî òåí öè ðó þ ùåé (ãè ïî òà ëà -
ìî-ãè ïî ôè çàð íî-àä ðå íà ëî âîé) è ñòðåññ-ëè ìè òè ðó þ ùåé
(ýí äî ãåí íîé îïèî èä íîé) ñè ñ òåì [10]. Èõ âçàè ìî äåé ñò -
âèå ýô ôåê òèâ íî â óñëî âè ÿõ îò íî ñè òå ëü íî ñëà áî ãî ïî èí -
òåí ñèâ íî ñòè è êðàò êî âðå ìåí íî ãî ïî âðåæ äà þ ùå ãî ñòè -

ìó ëà; ïðè óâå ëè ÷å íèè èí òåí ñèâ íî ñòè âîç äåé ñò âèÿ áà -
ëàíñ ñòðåññ-ðå ãó ëè ðó þ ùèõ ñè ñ òåì íà ðó øà åò ñÿ. Ïðè
ýòîì äî ìè íè ðó åò ñòðåññ-ëè ìè òè ðó þ ùàÿ ñè ñ òå ìà, îãðà -
íè ÷è âàÿ âû ðà æåí íîñòü ïðî ÿâ ëå íèé ñòðåñ ñà ñ ïî ìî ùüþ
àê òè âà öèè ýí äî ãåí íîé îïèî èä íîé ñè ñ òå ìû.

Èç âå ñò íî, ÷òî îïèî èä íàÿ ñè ñ òå ìà ó÷à ñò âó åò â ðå à ëè -
çà öèè àäàï òèâ íûõ ðå àê öèé, è âîç ðà ñ òà íèå åå àê òèâ íî ñòè 
ïðè âî äèò ê ïî âû øå íèþ óñòîé ÷è âî ñòè îð ãà íèç ìà ê ýê ñò -
ðå ìà ëü íûì âîç äåé ñò âè ÿì [11]. Ýí äî ãåí íàÿ àí òè íî öè -
öåï òèâ íàÿ ñè ñ òå ìà, ïðåä ñòàâ ëåí íàÿ ãëàâ íûì îá ðà çîì
îïèî èä íû ìè ïåï òè äà ìè, ðå ãó ëè ðó åò è ïîä äåð æè âà åò
æèç íåí íî âàæ íóþ êîí ñòàí òó îð ãà íèç ìà, ýâî ëþ öè îí íî
âû ðà áî òàí íóþ è ãå íå òè ÷å ñêè çà êðåï ëåí íóþ — ïî ðîã
áî ëè. Áîëü êàê ñè ñ òåì íûé èí òåã ðà òèâ íûé îò âåò ÖÍÑ
íà ýê ñò ðå ìà ëü íîå âîç äåé ñò âèå îáåñ ïå ÷è âà åò ïî âå äåí ÷å -
ñêèå, ñî ìà òè ÷å ñêèå, ýìî öè î íà ëü íûå, âå ãå òà òèâ íûå è

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Øà áà íîâ Ïåòð Äìèò ðè å âè÷, ä-ð ìåä. íà -
óê, ïðîô., çàâ. êàô. ôàð ìà êî ëî ãèè, E-ma il: pdsha ba nov@ma il.ru



ïðî ÷èå ðå àê öèè, íà ïðàâ ëåí íûå íà óñòðà íå íèå ïî âðåæ äà -
þ ùèõ ôàê òî ðîâ ñòðåñ ñà è âîñ ñòà íîâ ëå íèå ôóí ê öè î íà ëü -
íûõ ñè ñ òåì îð ãà íèç ìà. Âçàè ìî ñâÿçü íî öè öåï òèâ íûõ è
àí òè íî öè öåï òèâ íûõ ìå õà íèç ìîâ ôîð ìè ðó åò áî ëå âóþ
÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü îð ãà íèç ìà. Èñ ñëå äî âà íèå ïî êà çà òå ëåé 
áî ëå âîé ðå àê öèè ó æè âîò íûõ ñ ðàç ëè÷ íîé ïðî ãíî ñ òè ÷å -
ñêîé óñòîé ÷è âî ñòüþ ê ýìî öè î íà ëü íî ìó ñòðåñ ñó ïî çâî ëÿ -
åò ïðåä ïî ëà ãàòü ãå íå òè ÷å ñêóþ ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íîñòü
ãðóï ïî âûõ ðàç ëè ÷èé ïî êà çà òå ëåé ñòðåññ-ðå çè ñòåí ò íî ñòè
è íî öè öåï öèè [1, 5, 7]. Äî êà çà íî, ÷òî ïî âå äåí ÷å ñêè
íèç êî àê òèâ íûå æè âîò íûå îá ëà äà þò íèç êèì áî ëå âûì
ïî ðî ãîì è ïðî ÿâ ëÿ þò ïî âû øåí íóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê
ïà òî ëî ãè ÷å ñêèì âîç äåé ñò âè ÿì â ñðàâ íå íèè ñ âû ñî êî àê -
òèâ íû ìè [4]. Èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè Â.Ê. Êó ëà ãè íà è åãî
øêî ëû ïî êà çà íî, ÷òî âû ñî êàÿ ðå çè ñòåí ò íîñòü ê ýê ñò ðå -
ìà ëü íûì âîç äåé ñò âè ÿì (òÿ æå ëîé òðàâ ìå) ñâÿ çà íà ñ ïî -
âû øå íè åì óñòîé ÷è âî ñòè íåð âíîé ñè ñ òå ìû, â ÷à ñò íî ñòè,
ê áî ëå âî ìó ôàê òî ðó [8].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå ðî ëè áî ëå âîé
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè â ðå à ëè çà öèè îá ùèõ ðå àê öèé îð ãà -
íèç ìà íà èì ìî áè ëè çà öè îí íûé ñòðåññ.

Ìå òî äè êà

Îïû òû ïðî âå äå íû íà 74 êðû ñàõ ñàì öàõ Âè ñ òàð ìàñ -
ñîé 180—200 ã, ïî ëó ÷åí íûõ èç ïè òîì íè êà «Ðàï ïî ëî -
âî» ÐÀÌÍ (Ëå íèí ã ðàä ñêàÿ îá ëàñòü). Èí äè âè äó à ëü -
íóþ áî ëå âóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü îïðå äå ëÿ ëè â òå ñ òå îò -
äåð ãè âà íèÿ õâî ñ òà (ta il-flick) â îò âåò íà íî öè öåï òèâ íûé
ðàç äðà æè òåëü [14]. Ëà òåí ò íûé ïå ðè îä îòä¸ðãè âà íèÿ
õâî ñ òà ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ îï òî ý ëåê ò ðîí íî ãî
àíà ëãå çè ìåò ðà ÒÔ-003 (Ðîñ ñèÿ). Ìîù íîñòü ëàì ïû
îñâå òè òå ëÿ ñî ñòàâ ëÿ ëà 50 Âò, ñè ëà òî êà 3 ìÀ, òî÷ íîñòü
ðå ãè ñò ðà öèè — 0,1 ñ. Æè âîò íûå ñ áî ëå âûì ïî ðî ãîì
ìå íåå 5 ñ (âðå ìå íåì çà äåð æ êè îò äåð ãè âà íèÿ õâî ñ òà)
ñ÷è òà ëèñü âû ñî êî ÷óâ ñò âè òå ëü íû ìè ê áî ëè (Â×), áî ëåå
5 ñ — íèç êî ÷óâ ñò âè òå ëü íû ìè (Í×) ê áî ëè. Ñïó ñ òÿ
ñóò êè ïî ñëå îïðå äå ëå íèÿ ïî ðî ãà áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî -
ñòè æè âîò íûõ èì ìî áè ëè çè ðî âà ëè íà ñòàí êàõ â ïî ëî æå -
íèè íà ñïè íå â òå ÷å íèå 4 ÷. Îá îá ùèõ ðå àê öè ÿõ îð ãà -
íèç ìà íà òÿ æå ëóþ êîì ï ðåñ ñè îí íóþ òðàâ ìó ñó äè ëè ïî
èç ìå íå íè ÿì àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ (ÀÄ), ÷à ñ òî òû äû -
õà íèÿ (×Ä), ÷à ñ òî òû ñåð äå÷ íûõ ñî êðà ùå íèé (×ÑÑ),
ðåê òà ëü íîé òåì ïå ðà òó ðû (tðîÑ), ïî òðåá ëå íèÿ êèñ ëî ðî äà 
(ÏÎ2). Êèñ ëîò íî-îñíîâ íîå ñî ñòî ÿ íèå îöå íè âà ëè ïî ðÍ 
àð òå ðè à ëü íîé êðî âè, íà ïðÿ æå íèþ êèñ ëî ðî äà (Ðî2), íà -
ïðÿ æå íèþ óã ëå êèñ ëî ãî ãà çà (Ðñî2), âå ëè ÷è íå àê òó àëü -
íî ãî áè êàð áî íà òà (ÀÂ), ñî äåð æà íèþ â êðî âè ìî ëî÷ íîé
è ïè ðî âè íîã ðàä íîé êèñ ëîò [15]. Àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå
ó êðûñ èç ìå ðÿ ëè â îá ùåé ñîí íîé àð òå ðèè ñ ïî ìîùüþ
ðòóò íî ãî ìà íî ìåò ðà. Æè âîò íûõ îïå ðè ðî âà ëè ïå ðåä èì -
ìî áè ëè çà öèåé, ââî äÿ â ñîí íóþ àð òå ðèþ çà ïîë íåí íûé
0,85%-íûì ðàñ òâî ðîì õëî ðè ñòî ãî íà òðèÿ ñ ãå ïà ðè íîì è 
çà êðû òûé ðå çè íî âîé ïðîá êîé ïîä êëþ ÷è÷ íûé êà òå òåð
¹3, êî òî ðûé çà êðåï ëÿ ëè íà áî êî âîé ïî âåð õ íî ñòè øåè â 

ñêëàä êå êî æè æè âîò íî ãî. ×à ñ òî òó ñåð äå÷ íûõ ñî êðà ùå -
íèé ïîä ñ÷è òû âà ëè ïî èí òåð âà ëó R-R ýëåê ò ðî êàð äè îã -
ðàì ìû, çà ðå ãè ñò ðè ðî âàí íîé âî âòî ðîì ñòàí äàð ò íîì îò -
âå äå íèè íà ýëåê ò ðî êàð äè îã ðà ôå ÝÊÑÏ×-061 (Ðîñ ñèÿ) 
ñ ïðè ìå íå íè åì êîì ìó òà òîð íî ãî óñòðîé ñò âà äëÿ ðàç äå ëü -
íîé ðå ãè ñò ðà öèè ýëåê ò ðî êàð äè îã ðàì ìû ó 10 æè âîò íûõ.
×à ñ òî òó äû õà òå ëü íûõ äâè æå íèé ó êðûñ ïîä ñ÷è òû âà ëè
âè çó à ëü íî â òå ÷å íèå 1 ìèí. Ðåê òà ëü íóþ òåì ïå ðà òó ðó èç -
ìå ðÿ ëè ñ ïî ìî ùüþ ýëåê ò ðî òåð ìî ìåò ðà, ïî òðåá ëå íèå
êèñ ëî ðî äà ó êðûñ îïðå äå ëÿ ëè îá ùå ïðè íÿ òûì ìå òî äîì
Ìè ðî ïî ëü ñêî ãî. Ïî êà çà òå ëè êèñ ëîò íî-ñî ëå âî ãî ñî ñòî ÿ -
íèÿ êðî âè èç ìå ðÿ ëè ìå òî äîì Àñò ðó ïà íà ïðè áî ðå
«Ìèê ðî-àñò ðóï» (Äà íèÿ). Âû áîð êà äëÿ êàæ äîé ãðóï ïû 
ñî ñòàâ ëÿ ëà 10—12 æè âîò íûõ.

Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû îá ðà áà òû âà ëè ñòà òè ñòè -
÷å ñêè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ñòàí äàð ò íî ãî ïà êå òà ïðî -
ãðàìì Sta tis ti ka for Win dows ïî îá ùå èç âå ñò íûì ìå òî -
äàì âà ðè à öè îí íîé ñòà òè ñòè êè ñ îöåí êîé çíà ÷è ìî ñòè
ïî êà çà òå ëåé è ðàç ëè ÷èé ðàñ ñìàò ðè âà å ìûõ âû áî ðîê ïî 
t-êðè òå ðèþ Ñòüþ äåí òà. Äàí íîå èñ ñëå äî âà íèå îäîá ðå -
íî ëî êà ëü íûì êî ìè òå òîì ïî ýòè êå Âî åí íî-ìå äè öèí -
ñêîé àêà äå ìèè èì. Ñ.Ì. Êè ðî âà.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Èí òàê ò íûå æè âîò íûå ñ ðàç ëè÷ íîé èí äè âè äó à ëü íîé
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè äî ñòî âåð íî íå îò ëè ÷à ëèñü ïî
ïî êà çà òå ëÿì, õà ðàê òå ðè çó þ ùèì ñè ñ òå ìû âíåø íå ãî äû õà -
íèÿ, êðî âî îá ðà ùå íèÿ è òåì ïå ðà òó ðû. Ïåð âûå 40 ìèí
èì ìî áè ëè çà öèè êðûñ ñî ïðî âîæ äà ëèñü âû ðà æåí íûì âîç -
áóæ äå íè åì, äâè ãà òå ëü íûì áåñ ïî êîé ñò âîì, çíà ÷è òå ëü íîé
ãî ëî ñî âîé ðå àê öèåé. Ñïó ñ òÿ 60—90 ìèí ñî ñòî ÿ íèå âîç -
áóæ äå íèÿ ñìå íÿ ëîñü óã íå òå íè åì, äî ñòè ãàâ øèì íàè áî ëü -
øåé ãëó áè íû ê êîí öó èì ìî áè ëè çà öèè. Òè ïî ëî ãè ÷å ñêèå
ôóí ê öè î íà ëü íî-ìå òà áî ëè ÷å ñêèå ðàç ëè ÷èÿ åñ òå ñò âåí íîé
ðå çè ñòåí ò íî ñòè îïðå äå ëÿ þò õà ðàê òåð îò âå òà ïðè ýê ñò ðå -
ìà ëü íîì âîç äåé ñò âèè. Äåé ñò âè òå ëü íî, èì ìî áè ëè çà öèÿ
æè âîò íûõ â òå ÷å íèå 4 ÷, ÿâ ëÿ þ ùà ÿ ñÿ ìîù íûì ñòðåñ ñîð -
íûì âîç äåé ñò âè åì, ó êðûñ ñ ðàç ëè÷ íîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî -
ñòüþ ê áî ëè âû çû âà ëà óðå æå íèå äû õà íèÿ, ñíè æå íèå ÷à ñ -
òî òû ñåð äå÷ íûõ ñî êðà ùå íèé, óìå íü øå íèå ïî òðåá ëå íèÿ
êèñ ëî ðî äà è ðåê òà ëü íîé òåì ïå ðà òó ðû, èç ìå íå íèÿ êèñ ëîò -
íî-îñíîâ íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ êðî âè è óâå ëè ÷å íèå ñî äåð æà íèÿ
ìî ëî÷ íîé è ïè ðî âè íîã ðàä íîé êèñ ëîò. Ýòè èç ìå íå íèÿ áû -
ëè áî ëåå âû ðà æå íû ó Â× ê áî ëè æè âîò íûõ.

Ñðà çó ïî ñëå îñâî áîæ äå íèÿ æè âîò íûõ îò ôèê ñà öèè 
ó Â× ê áî ëè êðûñ äî ñòî âåð íî óìå íü øà ëàñü ÷à ñ òî òà
äû õà íèÿ íà 24%, ïî òðåá ëå íèå êèñ ëî ðî äà ñíè æà ëîñü
íà 45%, ðåê òà ëü íàÿ òåì ïå ðà òó ðà ñíè æà ëàñü ñ
38,6±0,3 äî 36,8±0,2 (òàáë. 1). Íà ðÿ äó ñ ýòèì ó Â×
æè âîò íûõ ñíè æà ëîñü àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå íà 15%
è ×ÑÑ íà 25% (òàáë. 2). Ó æè âîò íûõ ñ íèç êîé ÷óâ -
ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè äî ñòî âåð íûõ èç ìå íå íèé ïî êà -
çà òå ëåé ñè ñ òå ìû âíåø íå ãî äû õà íèÿ, ðåê òà ëü íîé òåì -
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Òàá ëè öà 1
Âëè ÿ íèå èì ìî áè ëè çà öè îí íî ãî ñòðåñ ñà íà ïî êà çà òå ëè ñè ñ òå ìû âíåø íå ãî äû õà íèÿ è ðåê òà ëü íîé òåì ïå ðà òó ðû 

ó êðûñ ñ ðàç ëè÷ íîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè (M±m, n=10—15)

Âîç äåé ñò âèå ×Ä, ìèí ÏÎ2, ìë/ìèí 100 ã-1 tð, °Ñ

Í× Â× Í× Â× Í× Â×

Èí òàê ò íûå 136±13 132±14 3,52±0,25 4,43±0,27 38,8±0,2 38,6±0,3

Èì ìî áè ëè çà öèÿ 125±11 100±12* 3,11±0,31 2,00±0,35* 38,2±0,3 36,8±0,2*

Ïðè ìå ÷à íèå. * — äî ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ (ð<0,05) ïî ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íû ìè æè âîò íû ìè

Òàá ëè öà 2
Âëè ÿ íèå èì ìî áè ëè çà öè îí íî ãî ñòðåñ ñà íà ïî êà çà òå ëè ñè ñ òå ìû êðî âî îá ðà ùå íèÿ

 êðûñ ñ ðàç ëè÷ íîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè (M±m, n=10—15)

Âîç äåé ñò âèå ÀÄ, ìì ðò.ñò. ×ÑÑ, óä./ìèí

Í× Â× Í× Â×

Èí òàê ò íûå 130±3 128±5 482±8 478±12

Èì ìî áè ëè çà öèÿ 125±4 110±6* 406±9* 350±11*

Ïðè ìå ÷à íèå. * — äî ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ (ð<0,05) ïî ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íû ìè æè âîò íû ìè

Òàá ëè öà 3
Âëè ÿ íèå èì ìî áè ëè çà öè îí íî ãî ñòðåñ ñà íà èç ìå íå íèå ïî êà çà òå ëåé 

êèñ ëîò íî-îñíîâ íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ êðî âè êðûñ ñ ðàç ëè÷ íîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè (M±m, n=10—20)

Ïî êà çà òå ëè Âîç äåé ñò âèå Ãðóï ïû

ðÍ Èí òàê ò íûå Í× 7,45±0,01

Â× 7,42±0,03

Èì ìî áè ëè çà öèÿ Í× 7,38±0,02

Â× 7,17±0,03*

Ðî2, ìì ðò.ñò. Èí òàê ò íûå Í× 97,85±0,45

Â× 90,23±0,48

Èì ìî áè ëè çà öèÿ Í× 88,15±0,51

Â× 77,12±0,61*

Ðñî2, ìì ðò.ñò. Èí òàê ò íûå Í× 35,21±0,46

Â× 40,34±0,54

Èì ìî áè ëè çà öèÿ Í× 39,50±0,62

Â× 46,70±0,81*

Àê òó à ëü íûé áè êàð áî íàò
(ÀÂ), ììîëü/ë

Èí òàê ò íûå Í× 32,14±0,44

Â× 27,22±0,52

Èì ìî áè ëè çà öèÿ Í× 26,22±0,23

Â× 20,11±0,42*

Ïðè ìå ÷à íèå. * — äî ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ (ð<0,05) ïî ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íû ìè æè âîò íû ìè

Òàá ëè öà 4
Âëè ÿ íèå èì ìî áè ëè çà öè îí íî ãî ñòðåñ ñà íà ñî äåð æà íèå ëàê òà òà è ïè ðó âà òà 

â êðî âè êðûñ ñ ðàç ëè÷ íîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè (M±m, n=10—15)

Âîç äåé ñò âèå Ëàê òàò, ììîëü/ë ÏÂÊ, ììîëü/ë

Í× Â× Í× Â×

Èí òàê ò íûå 2,1±0,2 3,4±0,3 2,0±0,3 1,5±0,2

Èì ìî áè ëè çà öèÿ 3,0±0,4* 5,5±0,5* 2,8±0,7 3,2±0,3*

Ïðè ìå ÷à íèå. * — äî ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ (ð<0,05) ïî ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íû ìè æè âîò íû ìè



ïå ðà òó ðû è êðî âî îá ðà ùå íèÿ íå íà áëþ äà ëîñü, çà èñê -
ëþ ÷å íè åì ×ÑÑ, êî òî ðàÿ óìå ðåí íî ñíè æà ëàñü.

Èì ìî áè ëè çà öè îí íûé ñòðåññ âû çû âà åò äèñ ôóí ê -
öèþ êà ïèë ëÿð íî ãî çâå íà ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íî ãî ðóñ ëà
[3]. Íà ðó øå íèå ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè ïðè âî äèò ê ñíè æå -
íèþ äî ñòàâ êè êèñ ëî ðî äà ê òêà íÿì è, êàê ñëåä ñò âèå
ýòî ãî, óñè ëå íèþ ãëè êî ëè òè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ â êëåò êàõ 
ñ îá ðà çî âà íè åì èç áû òî÷ íî ãî êî ëè ÷å ñò âà íå ëå òó ÷èõ
êèñ ëîò è èç ìå íå íè ÿì êèñ ëîò íî-îñíîâ íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ
êðî âè. Èí òåã ðà ëü íûì ïî êà çà òå ëåì ñî ñòî ÿ íèÿ ôè çèî -
ëî ãè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ êîì ïåí ñà öèè ïðè èì ìî áè ëè -
çà öè îí íîì ñòðåñ ñå ñëó æèò âû ðà æåí íîñòü ñäâè ãîâ
êèñ ëîò íî-îñíîâ íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ êðî âè. Òà êèå ïî êà çà -
òå ëè, êàê ðÍ êðî âè, âå ëè ÷è íà áó ôåð íûõ îñíî âà íèé,
íà ïðÿ æå íèå êèñ ëî ðî äà è óã ëå êèñ ëî ãî ãà çà, ÿâ ëÿ þò ñÿ
ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè è ìî ãóò èñ ïî ëü çî âà òü ñÿ
äëÿ îöåí êè ðå çè ñòåí ò íî ñòè îð ãà íèç ìà [9].

Ñðà çó ïî ñëå èì ìî áè ëè çà öèè æè âîò íûõ íà áëþ äà ëè 
èç ìå íå íèÿ êèñ ëîò íî-îñíîâ íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ êðî âè. Âå -
ëè ÷è íà ðÍ êðî âè ó Í× êðûñ ñ 7,45±0,01 ñíè æà ëàñü
äî 7,30±0,02, ó Â× êðûñ — ñ 7,42±0,02 äî
7,17±0,03, (òàáë. 3). Â êðî âè Í× æè âîò íûõ óìå íü -
øà ëîñü íà ïðÿ æå íèå êèñ ëî ðî äà íà 11%, Â× — íà
15% è âîç ðà ñ òà ëî íà ïðÿ æå íèå óã ëå êèñ ëî òû íà 12 è
16% ñî îò âåò ñò âåí íî. Çíà ÷å íèÿ àê òó à ëü íî ãî áè êàð áî -
íà òà â êðî âè Í× êðûñ óìå íü øà ëèñü íà 18 è 29% ñî -
îò âåò ñò âåí íî (ð<0,05). Íà ðÿ äó ñ ýòèì â êðî âè æè -
âîò íûõ îáå èõ ãðóïï íà áëþ äà ëè ãè ïåð ëàê òà öè äå ìèþ
íà ôî íå óâå ëè ÷å íèÿ ñî äåð æà íèÿ ïè ðó âà òà. Ñî äåð æà -
íèå ëàê òà òà â êðî âè Í× æè âîò íûõ óâå ëè ÷è âà ëîñü íà
43%, â êðî âè Â× êðûñ — íà 62%, ñî äåð æà íèå ïè -
ðó âà òà âîç ðà ñ òà ëî íà 40% è â 2 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî
(òàáë. 4). Ñëå äî âà òå ëü íî, ñðà çó ïî ñëå äëè òå ëü íîé
èì ìî áè ëè çà öèè ó æè âîò íûõ îáå èõ ãðóïï ðàç âè âàë ñÿ
ìå òà áî ëè ÷å ñêèé àöè äîç, íàè áî ëåå âû ðà æåí íûé ó Â×
ê áî ëè æè âîò íûõ.

Òà êèì îá ðà çîì, èì ìî áè ëè çà öè îí íûé ñòðåññ ó æè -
âîò íûõ ñ âû ñî êîé è íèç êîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè 
âû çû âà åò êà ÷å ñò âåí íî îäè íà êî âûå èç ìå íå íèÿ ôóí ê -
öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ, ÷òî âû ðà æà åò ñÿ â ãè ïî òåí çèè, 
áðà äè êàð äèè, ñíè æå íèè òåì ïå ðà òó ðû, ÷à ñ òî òû äû õà -
íèÿ è ïî òðåá ëå íèÿ êèñ ëî ðî äà, íà ðó øå íèè êèñ ëîò -
íî-îñíîâ íî ãî ðàâ íî âå ñèÿ ñ ïðè çíà êà ìè ëàê òà öè äî çà.
Îä íà êî âû ðà æåí íîñòü ýòèõ èç ìå íå íèé ó æè âîò íûõ
íå î äè íà êî âà. Î÷å âèä íî, ÷òî æè âîò íûå ñ íèç êîé ÷óâ -
ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè îá ëà äà þò áî ëü øåé óñòîé ÷è âî -
ñòüþ ê îñò ðî ìó ñòðåñ ñî âî ìó âîç äåé ñò âèþ, ÷åì âû ñî -
êî ÷óâ ñò âè òå ëü íûå ê áî ëè æè âîò íûå.

Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû, áå çó ñëîâ íî, ñëå äó åò îá -
ñóæ äàòü ñ ïî çè öèè âî âëå ÷å íèÿ â äàí íûé ïðî öåññ è ìå -
õà íèç ìîâ ðå à ëè çà öèè ñòðåññ-ëè ìè òè ðó þ ùèõ (îïèî èä -
íûõ) ñè ñ òåì îð ãà íèç ìà. Â ãî ëîâ íîì ìîç ãå îíè ïðåä -
ñòàâ ëå íû ãëàâ íûì îá ðà çîì ñêîï ëå íè åì ýí êå ôà ëè íåð -
ãè ÷å ñêèõ íåé ðî íîâ â îá ëà ñ òè ñå ðî ãî îêî ëî âî äîï ðî âîä -

íî ãî âå ùå ñò âà è èìå þò âîñ õî äÿ ùèå è íè ñõî äÿ ùèå (â
ñïèí íîé ìîçã) ïðî åê öèè [2]. Àê òè âà öèÿ íè ñõî äÿ ùèõ
ýí êå ôà ëè íåð ãè ÷å ñêèõ íåé ðî íîâ ìå íÿ åò àô ôå ðåí ò íûå
ïî òî êè áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè è, ñëå äî âà òå ëü íî,
ïî âû øà åò ïî ðî ãè áî ëè. Ýòîò ôå íî ìåí, ïî-âè äè ìî ìó, è 
ëå æèò â îñíî âå èí äè âè äó à ëü íî ñíè æåí íîé áî ëå âîé
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè [5, 6, 13]. Â òî æå âðåìÿ, îïèî èä íûå 
ñè ñ òå ìû êîí ò ðî ëè ðó þò íå òî ëü êî àí òè íî öè öåï òèâ íóþ
÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü: âåäü íà áî ëå âîé ðàç äðà æè òåëü ðå à -
ãè ðó þò ïî ìè ìî íî öè öåï òî ðîâ ðå öåï òî ðû äà ëü íåé ìî -
äà ëü íî ñòè — òåð ìî-, õå ìî-, âî ëþ ìî- è òàê òè ëü íûå ðå -
öåï òî ðû êî æè è âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ [12]. Îíè çà ïó ñ -
êà þò, ñ îä íîé ñòî ðî íû, íî öè öåï òèâ íûå ñè ñ òå ìû ìîç ãà, 
îáåñ ïå ÷è âàÿ ïðî âå äå íèå áî ëå âî ãî èì ïó ëü ñà è ôîð ìè -
ðî âà íèå ðå àê öèè íà áîëü, ñ äðó ãîé, — àê òè âà öèþ âàæ -
íåé øèõ ñè ñ òåì íûõ ðå àê öèé îð ãà íèç ìà ïî ïîä äåð æà -
íèþ ãî ìå îñòà çà â íî âûõ óñëî âè ÿõ, â òîì ÷èñ ëå ñè ñ òå ìû 
êðî âî îá ðà ùå íèÿ, êðî âè, äû õà íèÿ, ìå òà áî ëèç ìà (ýí -
äîê ðèí íóþ). Ýòè ñè ñ òå ìû ôîð ìè ðó þò áû ñò ðóþ àäàï -
òà öèþ ê ÷ðåç âû ÷àé íûì ñè òó à öè ÿì, âêëþ ÷àÿ ìîù íîå
ñòðåñ ñîð íîå âîç äåé ñò âèå, êàê â íà øèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ.
Ïî ý òî ìó ìû è ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè çíà ÷è ìûå ïå ðå ñòðîé êè
â îñíîâ íûõ ôóí ê öè î íà ëü íûõ ñè ñ òå ìàõ â ïðî öåñ ñå èì -
ìî áè ëè çà öèè æè âîò íûõ. Ñõî æåñòü ïó ñ êî âûõ ìå õà íèç -
ìîâ, àê òè âè ðó þ ùèõ íî öè öåï òèâ íóþ-àí òè íî öè öåï òèâ -
íóþ ñè ñ òå ìó è ðå àê öèè íà îñòðûé èì ìî áè ëè çà öè îí íûé 
ñòðåññ, ïî çâî ëÿ åò äî ïó ñ òèòü, ÷òî àäàï òà öè îí íûé (ôè -
çèî ëî ãè ÷å ñêèé) îò âåò íà èì ìî áè ëè çà öèþ çà âè ñèò îò
ñî ñòî ÿ íèÿ ýòîé ñè ñ òå ìû.

Â íà øèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî êðû ñû 
ñ íèç êîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòüþ ê áî ëè îá ëà äà þò áî ëü -
øåé óñòîé ÷è âî ñòüþ ê îñò ðî ìó ñòðåñ ñî âî ìó âîç äåé ñò -
âèþ, ÷åì âû ñî êî ÷óâ ñò âè òå ëü íûå ê áî ëè æè âîò íûå.
Âè äè ìî, íåé ðî õè ìè ÷å ñêîå çâå íî, ñâÿ çû âà þ ùåå ýòè
äâà ÿâ ëå íèÿ, âî âëå êà åò ñõîä íûå àô ôå ðåí ò íûå òðèã ãå -
ðû — àê òè âà öèþ íî öè öåï òî ðîâ ïðè ðå à ëè çà öèè áî ëè
è àê òè âà öèþ ãî ìå îñòà òè ÷å ñêèõ ðå àê öèé ÷å ðåç ðàç íûå
ðå öåï òî ðû, âêëþ ÷àÿ íî öè öåï òî ðû.
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Îñî áåí íî ñòè
áó ëü áî-ñïè íà ëü íîé ñå ðî òî íè íåð ãè ÷å ñêîé ðå àê öèè 
ó êðûñ ðàí íå ãî âîç ðà ñ òà ïðè îñò ðîé ñî ìà òè ÷å ñêîé áî ëè

Ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå «Ðî ñ òîâ ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò» 

Ìè íè ñòåð ñò âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ è ñî öè à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè, 

344022, ã.Ðî ñ òîâ-íà-Äî íó, Íà õè ÷å âàí ñêèé ïåð., 29

Ó ñàì öîâ áå ëûõ êðûñ ïåð âî ãî ìå ñÿ öà æèç íè (2—4-äíåâ íûõ, 17—18-äíåâ íûõ, 30—35-äíåâ íûõ) èñ ñëå äî âà ëè
ïîñò íà òà ëü íûå èç ìå íå íèÿ ôî íî âîé è ñòðåñ ñîð íîé(ïðè ýëåê ò ðî êîæ íîì íî öè öåï òèâ íîì ðàç äðà æå íèè) êîí öåí -
ò ðà öèè ñå ðî òî íè íà (Ñ) è 5-îê ñè èí äî ëóê ñóñ íîé êèñ ëî òû (5-ÎÈÓÊ) â ïðî äîë ãî âà òîì è ñïèí íîì ìîç ãå. Ó èí -
òàê ò íûõ æè âîò íûõ òð¸õ âîç ðà ñò íûõ ãðóïï íå âû ÿâ ëå íî ðàç ëè ÷èé êîí öåí ò ðà öèè Ñ â ïðî äîë ãî âà òîì ìîç ãå.
Êîí öåí ò ðà öèÿ Ñ â ñïèí íîì ìîç ãå è 5-ÎÈÓÊ â îáå èõ ñòðóê òó ðàõ èç ìå íÿ ëàñü ôàç íî: ñíè æà ëàñü ê ìî ìåí òó
ïðî çðå âà íèÿ è óâå ëè ÷è âà ëàñü ê ìå ñÿ÷ íî ìó âîç ðà ñ òó. Áî ëå âàÿ ðå àê öèÿ ó êðûñ âñåõ âîç ðà ñò íûõ ãðóïï õà ðàê òå ðè -
çî âà ëàñü: ó 2—4-äíåâ íûõ — ðî ñ òîì ñïè íà ëü íî ãî ïó ëà Ñ è 5-ÎÈÓÊ è óìå íü øå íè åì ôðàê öèè 5-ÎÈÓÊ â ïðî -
äîë ãî âà òîì ìîç ãå; ó 17—18-äíåâ íûõ — ãè ïîÑ-ñäâè ãîì â îáå èõ ñòðóê òó ðàõ, ñ óìå íü øå íè åì 5-ÎÈÓÊ â ñïèí íîì 
ìîç ãå è ðî ñ òîì â ïðî äîë ãî âà òîì; ó 30—35-äíåâ íûõ — âû ðà æåí íîé ðå äóê öèåé Ñ è 5-ÎÈÓÊ íà áó ëü áî-ñïè íà ëü -
íîì óðîâ íå. Îá ñóæ äà þò ñÿ ìå õà íèç ìû âû ÿâ ëåí íûõ ïîñò íà òà ëü íûõ èç ìå íå íèé ìå òà áî ëèç ìà Ñ â ÖÍÑ è èõ
ðîëü â ôîð ìè ðî âà íèè âîç ðà ñò íûõ îñî áåí íî ñòåé áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè â ðàí íåì îí òî ãå íå çå.

    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ñå ðî òî íèí, áîëü, ÖÍÑ, îí òî ãå íåç

A.V. Kapliev, V.G. Ovsjannikov

The fea tures of bulbo-spinal serotoninergic re ac tion 
in the young rats un der the con di tion of acute so matic paiN

Med i cal State Uni ver sity of Rostov-on-Don, 29, Nachitsevanskij, Rostov-on-Don, 344022

Po stna tal chan ges of bac k g ro und and stress-in du ced (by elec t ric skin no ci cep ti ve ir ri ta ti on) con cen t ra ti ons of se ro to nin
(S) and 5-oxy in do la ce tic acid (5-OIAA)in me dul la ob lon ga ta and in spi nal mar row was in ves ti ga ted using the ma le
whi te rats (2—4, 17—18 and 30—35 da ys old). In the in tact rats of the se three gro ups the dif fe ren ces of S con cen t ra ti on
in me dul la ob lon ga ta we re not re ve a led. S con cen t ra ti on in spi nal mar row and 5-OIAA con cen t ra ti ons in both struc tu res
we re chan ged in pha se: dec re a sed du ring vi si on-ap pe a ring pe ri od and in c re a sed du ring 1 month age. Rats of three gro ups
sho wed the fol lo wing re ac ti ons to the pa in: 2—4 day rats — in c re a se of spi nal po ol of S and 5-OIAA and dec re a se of
5-OIAA frac ti on in me dul la ob lon ga ta; 17—18 day rats — hy po-S-shift in both struc tu res, dec re a se 5-OIAA in spi nal
mar row and its in c re a se in me dul la ob lon ga ta; 30—35 day rats — pro no un ced re duc ti on of both S and 5-OIAA at a bul -
bo-spi nal le vel. Mec ha nisms of re ve a led po stna tal chan ges of S me ta bo lism in CNS and the ir ro le in age fe a tu res of pa in
sen si ti vi ty for ma ti on in ear ly on to ge ne sis we re dis cus sed.

    Key words: se ro to nin, pa in, CNS, on to ge ne sis

Èç âå ñò íî, ÷òî ñå ðî òî íè íåð ãè ÷å ñêàÿ ñè ñ òå ìà íèæ -
íèõ îò äå ëîâ ÖÍÑ èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â ìå õà íèç ìàõ
ðå ãó ëÿ öèè áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè, îêà çû âàÿ êàê
òîð ìîç íîå, òàê è âîç áóæ äà þ ùåå äåé ñò âèå íà íåé ðî íû,
ó÷à ñò âó þ ùèå â ìå õà íèç ìàõ òðàíñ ìèñ ñèè è ìî äó ëÿ öèè
íî öè öåï òèâ íî ãî ñèã íà ëà [3,6]. Âìå ñ òå ñ òåì, äî íà ñòî -

ÿ ùå ãî âðå ìå íè îñòà þò ñÿ íå äî ñòà òî÷ íî èçó ÷åí íû ìè
ïðî öåñ ñû îí òî ãå íå òè ÷å ñêî ãî ñòà íîâ ëå íèÿ öåí ò ðà ëü íûõ
ñå ðî òî íè íåð ãè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ íî öè- è àí òè íî öè -
öåï öèè, êîí ê ðå òè çà öèÿ êî òî ðûõ íå îá õî äè ìà äëÿ ïî íè -
ìà íèÿ êàê îá ùå ãî ïà òî ãå íå çà áî ëè, òàê è ñâÿ çàí íûõ ñ
âîç ðà ñ òîì îñî áåí íî ñòåé áî ëå âîé ðå àê òèâ íî ñòè.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå âîç ðà ñò íûõ îñî -
áåí íî ñòåé ñå ðî òî íè íåð ãè ÷å ñêîé ðå àê öèè íà áó ëü -
áî-ñïè íà ëü íîì óðîâ íå ÖÍÑ ó êðûñ ïåð âî ãî ìå ñÿ öà
æèç íè ïðè îñò ðîé ñî ìà òè ÷å ñêîé áî ëè.

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Êàï ëè åâ Àí ä ðåé Âèê òî ðî âè÷, êàíä.
ìåä. íà óê, àññ. êàô. ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè ÃÁÎÓ ÂÏÎ
Ðî ñò Ã ÌÓ Ìèí ç ä ðàâ ñîö ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèè



Ìå òî äè êà

Ðà áî òà âû ïîë íå íà íà 60 íå ëè íåé íûõ ñàì öàõ áå -
ëûõ êðûñ òð¸õ âîç ðà ñò íûõ ãðóïï (2—4-äíåâ íûõ,
17—18-äíåâ íûõ, 30—35-äíåâ íûõ) ïî 20 æè âîò íûõ
â êàæ äîé. Ïðî âå äå íî 2 ñå ðèè èñ ñëå äî âà íèé: êîí ò ðî -
ëü íàÿ è ñ ìî äå ëè ðî âà íè åì îñò ðîé ñî ìà òè ÷å ñêîé áî ëè
(ÎÑÁ). Âîç ðà ñò íûå ãðóï ïû ôîð ìè ðî âà ëèñü â ñî îò -
âåò ñò âèè ñ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêè ìè êðè òå ðè ÿ ìè ïå ðè î äè çà -
öèè ïîñò íà òà ëü íî ãî îí òî ãå íå çà êðûñ: 1—7-å ñóò. —
ïå ðè îä íî âî ðîæ äåí íî ñòè; 16—18-å ñóò. — ïå ðè îä
ïðî çðå âà íèÿ è óñè ëå íèÿ îðè åí òè ðî âî÷ íî-äâè ãà òå ëü -
íîé àê òèâ íî ñòè; êî íåö 1-ãî íà ÷à ëî 2-ãî ìåñ. æèç íè
— ðàí íèé ïðå ïó áåð òàò íûé ïå ðè îä. Âñå ýê ñ ïå ðè ìåí -
òà ëü íûå æè âîò íûå ðîæ äà ëèñü è ðîñ ëè â ñòà öè î íàð -
íûõ óñëî âè ÿõ âè âà ðèÿ â ðå æè ìå åñ òå ñò âåí íîé îñâå -
ùåí íî ñòè è âñêàð ì ëè âà íèÿ.

Äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ ÎÑÁ èñ ïî ëü çî âà ëè ìå òîä
ýëåê ò ðî êîæ íîé ñòè ìó ëÿ öèè ðå öåï òîð íîé çî íû êîð íÿ
õâî ñ òà êðû ñû ïðÿ ìî óãî ëü íûì èì ïó ëü ñíûì òî êîì (÷à -
ñ òî òà — 60 Ãö, àì ï ëè òó äà — 20—40 Â, âðåìÿ âîç -
äåé ñò âèÿ — 2 ìèí; äëè òå ëü íîñòü èì ïó ëü ñà — 0,05 ñ, 
çà äåð æ êà èì ïó ëü ñà — 0,5 ñ). Èí òåí ñèâ íîñòü áî ëå âî -
ãî ðàç äðà æå íèÿ (4-é — 5-é óðî âåíü èí òåí ñèâ íî ñòè)
îöå íè âà ëè ïî õà ðàê òå ðó ïî âå äåí ÷å ñêèõ è âå ãå òà òèâ -
íûõ ðå àê öèé æè âîò íî ãî [1]. ×å ðåç 2 ìèí ïî ñëå ýëåê ò -
ðî ñòè ìó ëÿ öèè êðûñ äå êà ïè òè ðî âà ëè, èç â ëå êà ëè ñïèí -
íîé è ïðî äîë ãî âà òûé ìîçã äëÿ áèî õè ìè ÷å ñêî ãî àíà ëè -
çà. Ñå ðî òî íè íà (Ñ) è ïðî äóê òà åãî îêèñ ëè òå ëü íî ãî
äåç àìè íè ðî âà íèÿ 5-îê ñè èí äî ëó êóñ íóþ êèñ ëî òó
(5-ÎÈÓÊ) îïðå äå ëÿ ëè âû ñî êî ÷óâ ñò âè òå ëü íûì ôëþ -
î ðî ìåò ðè ÷å ñêèì ìèê ðî ìå òî äîì ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî äëÿ 5-îê ñè èí äî ëîâ ðå à ãåí òà — îð -

òîô òà ëå âî ãî àëü äå ãè äà [2]. Èí òåí ñèâ íîñòü ôëþ î ðåñ -
öåí öèè ñòàí äàð ò íûõ è îïûò íûõ îá ðàç öîâ èç ìå ðÿ ëè íà 
ñïåê òðî ôëþ î ðî ìåò ðå ÌÐF-4 ôèð ìû «Hi tac hi».

Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó ðå çó ëü òà òîâ èñ ñëå äî -
âà íèÿ ïðî âî äè ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì t-êðè òå ðèÿ Ñòþ -
äåí òà—Ôè øå ðà ïðè ïî ìî ùè ïðî ãðàì ìû «Sta dia».
Ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè ñ÷è òà ëè îò ëè ÷èÿ, ñî îò âåò -
ñò âó þ ùèå óðîâ íþ çíà ÷è ìî ñòè ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå
Â êîí ò ðî ëü íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ ó èí òàê ò íûõ êðûñ

òð¸õ âîç ðà ñò íûõ ãðóïï íå âû ÿâ ëå íî ðàç ëè ÷èé â ñî äåð -
æà íèè Ñ â ïðî äîë ãî âà òîì ìîç ãå, òîã äà êàê åãî êîí -
öåí ò ðà öèÿ â ñïèí íîì ìîç ãå îïûò íûõ æè âîò íûõ äî -
ñòî âåð íî ìå íÿ ëàñü ñ âîç ðà ñ òîì: ê 17—18 ñóò. æèç íè
óìå íü øà ëàñü íà 39% è â äà ëü íåé øåì óâå ëè ÷è âà ÿñü
âäâîå è ê 35 ñóò. ïîñò íà òà ëü íî ãî ïå ðè î äà (òàá ëè öà)
óâå ëè ÷è âà ëàñü âäâîå. Ïîñò íà òà ëü íûå èç ìå íå íèÿ âî
ôðàê öèè 5-ÎÈÓÊ â îáå èõ ìîç ãî âûõ ñòðóê òó ðàõ êðûñ 
íà ïåð âîì ìå ñÿ öå æèç íè èìå ëè îä íî òèï íûé õà ðàê òåð, 
íî áû ëè áî ëåå âû ðà æå íû â ñïèí íîì ìîç ãå. Ê ìî ìåí -
òó ïðî çðå âà íèÿ æè âîò íûõ êîí öåí ò ðà öèÿ ìå òà áî ëè òà â 
ïðî äîë ãî âà òîì è ñïèí íîì ìîç ãå óìå íü øà ëàñü ïî
ñðàâ íå íèþ ñ íåî íà òà ëü íûì ïå ðè î äîì ñî îò âåò ñò âåí íî
íà 16 è 30%, à ê ïðå ïó áåð òàò íî ìó âîç ðà ñ òó âíîâü
âîç ðà ñ òà ëà â ñðåä íåì íà 75% (òàá ëè öà, ðè ñó íîê).

Áî ëå âîå âîç äåé ñò âèå ó íî âî ðîæ äåí íûõ êðûñ íå
âû çû âà ëî ñó ùå ñò âåí íûõ èç ìå íå íèé ñî äåð æà íèÿ Ñ â
ïðî äîë ãî âà òîì ìîç ãå, òîã äà êàê êîí öåí ò ðà öèÿ åãî ìå -
òà áî ëè òà â ýòîé ñòðóê òó ðå óìå íü øà ëàñü íà 18%.
Â ñïèí íîì ìîç ãå æè âîò íûõ äàí íîé âîç ðà ñò íîé ãðóï -
ïû ðå ãè ñò ðè ðî âàë ñÿ ñó ùå ñò âåí íûé ðîñò Ñ è
5-ÎÈÓÊ ñî îò âåò ñò âåí íî íà 40 è 22%. Ó ïðî çðåâ -
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Òàá ëè öà
Ñî äåð æà íèå 5-îê ñè èí äî ëîâ (íã/ìã ñû ðîé òêà íè) â ñïèí íîì è ïðî äîë ãî âà òîì ìîç ãå 

ñàì öîâ áå ëûõ êðûñ ðàí íå ãî âîç ðà ñ òà â íîð ìå è ïðè îñò ðîé ñî ìà òè ÷å ñêîé áî ëè

Âîç ðàñò Ñòðóê òó ðû ìîç ãà Ãðóï ïû 5-îê ñè èí äî ëû

Ñå ðî òî íèí 5-ÎÈÓÊ

2—4-äíåâ íûå Ïðî äîë ãî âà òûé ìîçã Êîí ò ðîëü 0,64±0,031 0,44±0,022

Áîëü 0,61±0,065 0,36±0,017*

Ñïèí íîé ìîçã Êîí ò ðîëü 1,12±0,099 0,54±0,039

Áîëü 1,56±0,124* 0,66±0,042*

17—18-äíåâ íûå Ïðî äîë ãî âà òûé ìîçã Êîí ò ðîëü 0,65±0,027 0,37±0,02+

Áîëü 0,56±0,028* 0,46±0,024*+

Ñïèí íîé ìîçã Êîí ò ðîëü 0,68±0,043+ 0,38±0,025+

Áîëü 0,45±0,022*+ 0,36±0,028+

30—35-äíåâ íûå Ïðî äîë ãî âà òûé ìîçã Êîí ò ðîëü 0,69±0,048 0,66±0,043+

Áîëü 0,61±0,027 0,38±0,033*

Ñïèí íîé ìîçã Êîí ò ðîëü 1,42±0,13+ 0,66±0,037+

Áîëü 0,53±0,028* 0,37±0,018*

Ïðè ìå ÷à íèå. * — ðàç ëè ÷èÿ äî ñòî âåð íû ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé (ð<0,05); + — ðàç ëè ÷èÿ äî ñòî âåð íû ïî ñðàâ íå íèþ 
ñ ïðå äû äó ùåé âîç ðà ñò íîé ãðóï ïîé (ð<0,05)



øèõ ñàì öîâ áî ëå âîå âîç äåé ñò âèå ñíè æà ëî êîí öåí ò ðà -
öèþ Ñ â îáå èõ ìîç ãî âûõ ñòðóê òó ðàõ, è áû ëî áî ëåå
âû ðà æåí íûì â ñïèí íîì ìîç ãå. Ïðè ýòîì òî ëü êî â
ïðî äîë ãî âà òîì ìîç ãå 17—18-äíåâ íûõ æè âîò íûõ ðå -
ãè ñò ðè ðî âàë ñÿ ðîñò 5-ÎÈÓÊ. Ó êðûñ ìå ñÿ÷ íî ãî âîç -
ðà ñ òà áî ëå âàÿ ðå àê öèÿ ñî ïðî âîæ äà ëàñü âû ðà æåí íîé
ðå äóê öèåé ñïè íà ëü íî ãî ïó ëà Ñ (íà 63%) è ïó ëà
5-ÎÈÓÊ êàê â ñïèí íîì, òàê è ïðî äîë ãî âà òîì ìîç ãå
áî ëåå ÷åì íà 40% (ðè ñó íîê).

Õà ðàê òåð âû ÿâ ëåí íûõ â äàí íîì èñ ñëå äî âà íèè
âîç ðà ñò íûõ èç ìå íå íèé ôî íî âîé è «ñòðåñ ñîð íîé» ïðè
îñò ðîì íî öè öåï òèâ íîì âîç äåé ñò âèè êîí öåí ò ðà öèè Ñ
è 5-ÎÈÓÊ íà áó ëü áî-ñïè íà ëü íîì óðîâ íå ó êðûñ
ïåð âî ãî ìå ñÿ öà æèç íè îò ðà æà åò, íà íàø âçãëÿä,
îñíîâ íûå çà êî íî ìåð íî ñòè ìîð ôî ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñî -
çðå âà íèÿ ÖÍÑ â ðàí íåì ïîñò íà òà ëü íîì îí òî ãå íå çå.
Òàê, ñòà áè ëè çà öèÿ «íåî íà òà ëü íî ãî» óðîâ íÿ Ñ â ïðî -
äîë ãî âà òîì ìîç ãå èí òàê ò íûõ êðûñ íà ïåð âîì ìå ñÿ öå
æèç íè ïîä òâåð æ äà åò ïðåä ñòàâ ëå íèÿ î ðàí íåì ñî çðå -
âà íèè íåé ðî íà ëü íûõ ñòðóê òóð êà ó äà ëü íûõ îò äå ëîâ
ìîç ãà, îò âåò ñò âåí íûõ çà ðå à ëè çà öèþ è ðå ãó ëÿ öèþ
îñíîâ íûõ âè òà ëü íûõ ôóí ê öèé. Ðå ãè ñò ðè ðó å ìûå â
ýòîò ïå ðè îä ôàç íûå èç ìå íå íèÿ 5-ÎÈÓÊ (ñíè æå íèå
ê 17—18 ñóò. è ðîñò ê 30—35 ñóò. ïîñò íà òà ëü íî ãî
ïå ðè î äà) íà áó ëü áî-ñïè íà ëü íîì óðîâ íå ìî ãóò áûòü
îáó ñëîâ ëå íû ãå íå òè ÷å ñêè äå òåð ìè íè ðî âàí íû ìè èç ìå -
íå íè ÿ ìè ôåð ìåí òà òèâ íîé ñè ñ òå ìû îêèñ ëè òå ëü íî ãî
äåç àìè íè ðî âà íèÿ ìî íî àìè íîâ. Ñó ùå ñò âó þò äàí íûå
[8], ÷òî ó êðûñ ê ìî ìåí òó îò êðû òèÿ ãëàç (17—18 ñóò. 
ïîñò íà òà ëü íî ãî îí òî ãå íå çà) ðå ãè ñò ðè ðó åò ñÿ ñíè æå íèå 
ýê ñ ï ðåñ ñèè ÌÀÎ-À â ìîç ãå, â äà ëü íåé øåì àê òèâ -
íîñòü äàí íî ãî ôåð ìåí òà âîç ðà ñ òà åò, äî ñòè ãàÿ óðîâ íÿ
âçðîñ ëûõ æè âîò íûõ ê êîí öó 1-ãî ìå ñÿ öà æèç íè.
Ìîæ íî ïî ëà ãàòü, ÷òî íà áëþ äà å ìàÿ â ýòîì âîç ðà ñò íîì 

ïå ðè î äå ó êðûñ ïðè ÎÑÁ îò íî ñè òå ëü íàÿ «àðå àê òèâ -
íîñòü» Ñ-ïó ëà ïðî äîë ãî âà òî ãî ìîç ãà òàê æå â çíà ÷è -
òå ëü íîé ìå ðå ñâÿ çà íà ñî ñòðåñ ñîð íû ìè êî ëå áà íè ÿ ìè
ìî íî àìè íîê ñè äàç íîé àê òèâ íî ñòè. Ýòî ïðåä ïî ëî æå íèå 
ïîä òâåð æ äà åò ñÿ ðåã ðåñ ñèâ íîé äè íà ìè êîé ñî äåð æà íèÿ 
5-ÎÈÓÊ â ïðî äîë ãî âà òîì ìîç ãå íî âî ðîæ äåí íûõ è
30—35-äíåâ íûõ êðûñ ñ ÎÑÁ, â îñíî âå êî òî ðîé,
ïî-âè äè ìî ìó, ëå æèò êîì ïåí ñà òîð íîå ñíè æå íèå àê -
òèâ íî ñòè ÌÀÎ, íà ïðàâ ëåí íîå íà ïîä äåð æà íèå îï òè -
ìà ëü íî ãî óðîâ íÿ è ïðî ëîí ãè ðî âà íèå áèî ëî ãè ÷å ñêî ãî
äåé ñò âèÿ Ñ â äàí íîé ìîç ãî âîé ñòðóê òó ðå â ýê ñò ðå -
ìàëü íîé ñè òó à öèè.

Áî ëåå ÷¸òêî îí òî ãå íå òè ÷å ñêàÿ äè íà ìè êà ñå ðî òî íè -
íåð ãè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè êàê â íîð ìå, òàê è ïðè îñò ðîé 
áî ëè, ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ ó êðûñ íà ñïè íà ëü íîì óðîâ íå. Âû -
ñî êàÿ ôî íî âàÿ êîí öåí ò ðà öèÿ Ñ è 5-ÎÈÓÊ â ñïèí íîì 
ìîç ãå íî âî ðîæ äåí íûõ êðûñ è å¸ ðîñò ïðè áî ëå âîì
âîç äåé ñò âèè ñî ãëà ñó þò ñÿ ñ êîí öåï öèåé ïà ðàê ðèí -
íî-ýäîê ðèí íîé àê òèâ íî ñòè ðàç âè âà þ ùå ãî ñÿ ìîç ãà â
ðàí íåì îí òî ãå íå çå [7]. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ðàñ òó ùèå è
äèô ôå ðåí öè ðó þ ùè å ñÿ íåé ðî íû ñïî ñîá íû àê òèâ íî
ñåê ðå òè ðî âàòü â ìåæ ê ëå òî÷ íîå ïðî ñòðàí ñò âî ðàç ëè÷ -
íûå áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûå âå ùå ñò âà, â òîì ÷èñ ëå è
Ñ. Äî çà êðû òèÿ ãå ìà òî ýí öå ôà ëè ÷å ñêî ãî áà ðü å ðà (ó
êðûñ ê êîí öó âòî ðîé íå äå ëè ïîñò íà òà ëü íî ãî ïå ðè î äà) 
îíè ìî ãóò ñâî áîä íî ïðî íè êàòü â ñïèí íî ìîç ãî âóþ
æèä êîñòü è êðîâü, îò êó äà âíîâü çà õâà òû âà òü ñÿ íåé -
ðî íà ëü íû ìè ñòðóê òó ðà ìè [4]. Ñíè æå íèå êîí öåí ò ðà -
öèè Ñ è 5-ÎÈÓÊ â ñïèí íîì ìîç ãå èí òàê ò íûõ êðûñ ê 
ìî ìåí òó ïðî çðå âà íèÿ è ïî ñëå äó þ ùåå å¸ ïî âû øå íèå ê
êîí öó ïåð âî ãî ìå ñÿ öà æèç íè ñâÿ çà íî, ïî âñåé âå ðî ÿò -
íî ñòè, ñ çà êðû òè åì ãå ìà òî ýí öå ôà ëè ÷å ñêî ãî áà ðü å ðà è
ôîð ìè ðî âà íè åì ñïè íà ëü íî ãî íåé ðî íà ëü íî ãî ïó ëà ýòèõ 
âå ùåñòâ â õî äå àê òèâ íî ãî ñè íàï ñî ãå íå çà ïðî ðà ñ òà þ -
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Âîç ðà ñò íûå îñî áåí íî ñòè ðå àê òèâ íûõ ñäâè ãîâ ñå ðî òî íè íà è 5-îê ñè èí äî ëóê ñóñ íîé êèñ ëî òû íà áó ëü áîñ ïè íà ëü íîì óðîâ íå ó êðûñ ïåð âî ãî ìå -
ñÿ öà æèç íè ïðè îñò ðîé ñî ìà òè ÷å ñêîé áî ëè.
Òåì íûå ñòîëá öû — ñå ðî òî íèí; çà øòðè õî âàí íûå — 5-ÎÈÓÊ.
Ïî îñè àá ñ öèññ — âîç ðàñò (ñóò.);
ïî îñè îð äè íàò — èç ìå íå íèÿ  ñî äåð æà íèÿ  Ñ è 5-ÎÈÓÊ ïðè îñò ðîé ñî ìà òè ÷å ñêîé áî ëè (% îò çíà ÷å íèé ó èí òàê ò íûõ æè âîò íûõ)



ùèõ íà ñåã ìåí òàð íûé óðî âåíü àê ñî íîâ ñå ðî òî íè íåð -
ãè ÷å ñêèõ íåé ðî íîâ. Äåé ñò âè òå ëü íî, â ïðî äîë ãî âà òîì
ìîç ãå îïè ñà íû ãðóï ïû íåé ðî íîâ, àê ñî íû êî òî ðûõ çà -
êàí ÷è âà þò ñÿ â æå ëà òè íîç íîé ñóá ñòàí öèè çàä íèõ ðî -
ãîâ ñïèí íî ãî ìîç ãà [5]. Ðàç íàÿ ñòå ïåíü ìîð ôî ôóí ê -
öè î íà ëü íîé çðå ëî ñòè ýòèõ ïðî âî äÿ ùèõ ïó òåé îáú ÿñ -
íÿ åò îäè íà êî âóþ ïî íà ïðàâ ëåí íî ñòè, íî ðàç íóþ ïî
âû ðà æåí íî ñòè ñå ðî òî íè íåð ãè ÷å ñêóþ ðå àê öèþ ñïèí -
íî ãî ìîç ãà ó ïðî çðåâ øèõ è ìå ñÿ÷ íûõ êðûñ ïðè ÎÑÁ.
Ñíè æå íèå êîí öåí ò ðà öèè Ñ â ñïèí íîì ìîç ãå êðûñ ïðè 
áî ëè, íàè áî ëåå âû ðà æåí íîå ó 30—35-äíåâ íûõ æè -
âîò íûõ, ÿâ ëÿ åò ñÿ, âå ðî ÿò íî, ñëåä ñò âè åì ðåç êî ãî óñè -
ëå íèÿ åãî óòè ëè çà öèè â ìå äè à òîð íîì ïðî öåñ ñå. Ñ ïî -
çè öèé ñè ñ òåì íîé ñà ìî ðå ãó ëÿ öèè äå ôè öèò Ñ íà âõî äå
áî ëå âî ãî èì ïó ëü ñà ìîæ íî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê ñèã íà ëü -
íûé ýëå ìåíò àê òè âè ðó þ ùå ãî ìå õà íèç ìà îá ðàò íîé
ñâÿ çè â àí òè íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìå, ñðà áà òû âà þ ùèé
ïî ñõå ìå: íî öè öåï òèâ íàÿ àô ôå ðåí òà öèÿ ® ñðî÷ íàÿ
ìî áè ëè çà öèÿ è ñíè æå íèå áà çî âî ãî ðå çåð âà àí òè íî öè -
öåï òèâ íî ãî Ñ-êîì ïî íåí òà ® îñëàá ëå íèå íè ñõî äÿ ùå -
ãî êîí ò ðî ëÿ áî ëå âîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ® «îá ëåã ÷å -
íèå» ïî òî êà íî öè öåï òèâ íîé èí ôîð ìà öèè â âû ñøèå
îò äå ëû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ® àê òè âà öèÿ öåí ò ðîâ àí òè -
íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìû. Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, ôîð ìè -
ðó þ ùà ÿ ñÿ â èíè öè à ëü íîì ïå ðè î äå áî ëå âîé ðå àê öèè ó
ïðî çðåâ øèõ è ìå ñÿ÷ íûõ êðûñ íà ñïè íà ëü íîì óðîâ íå
ãè ïî ñå ðî òî íè íåð ãèÿ ìî æåò ÿâ ëÿ òü ñÿ ïðî ÿâ ëå íè åì
âîç ðà ñò íîé «íå äî ñòà òî÷ íî ñòè» àí òè íî öè öåï òèâ íîé
ñè ñ òå ìû, îáó ñëîâ ëåí íîé íèç êîé ëà áè ëü íî ñòüþ íåé ðî -
íà ëü íûõ ìå õà íèç ìîâ íè ñõî äÿ ùå ãî êîí ò ðî ëÿ áî ëè.

Ïî ëó ÷åí íûé â íà øåì èñ ñëå äî âà íèè ìà òå ðè àë äå -
ìîí ñò ðè ðó åò îñíîâ íóþ íà ïðàâ ëåí íîñòü îí òî ãå íå òè ÷å -
ñêîé äè íà ìè êè ñå ðî òî íè íåð ãè ÷å ñêîé áó ëü áî-ñïè íà ëü -
íîé ðå àê öèè ïðè ÎÑÁ ó êðûñ ïåð âî ãî ìå ñÿ öà æèç íè:
îò «íåî íà òà ëü íîé» ðå àê öèè ñ âû ðà æåí íûì ãè ïå ðåð ãè -
÷å ñêèì ñïè íà ëü íûì êîì ïî íåí òîì, äî ðå àê öèè «ðå äóê -

òèâ íî ãî» òè ïà ó ìå ñÿ÷ íûõ êðûñ, èíè öè è ðó þ ùåé ñðî÷ -
íóþ àê òè âà öèþ àí òè íî öè öåï òèâ íûõ ìå õà íèç ìîâ.
Î÷å âèä íî, ÷òî ïðèí öè ïè à ëü íûå ðàç ëè ÷èÿ íåé ðî õè ìè -
÷å ñêî ãî ñè ñ òåì íî ãî îáåñ ïå ÷å íèÿ íî öè- è àí òè íî öè -
öåï òèâ íî ãî ïðî öåñ ñà â ðàç íûå ïå ðè î äû ðàí íå ãî îí òî -
ãå íå çà îïðå äå ëÿ þò ñïå öè ôè êó áî ëå âûõ ñèí ä ðî ìîâ â
äåò ñêîì âîç ðà ñ òå.

Ñïè ñîê ëè òå ðà òó ðû
1. Âà ñè ëü åâ Þ.Í., Èã íà òîâ Þ.Ä., Êî ÷àí À.Ã., Áîã äà -

íîâ Í.Í. Àíà ëüãå òè ÷å ñêèå ýô ôåê òû àêó ïóí ê òó ðà ó êðûñ
â ñâî áîä íîì ïî âå äåí íèè è åãî èç ìå íå íèå ïîä âëè ÿ íè åì
ìîð ôè íà è íà ëîê ñî íà // Áþëë. ýê ñ ïåð. áèîë. è ìåä. —
1979. — ¹11. — Ñ. 566—569.

2. Êî ãàí Á.Ì., Íè ÷à åâ Í.Â. ×óâ ñò âè òå ëü íûé è áû ñò -
ðûé ìå òîä îä íî âðå ìåí íî ãî îïðå äå ëå íèÿ äî ôà ìè íà, íî -
ðàä ðå íà ëè íà, ñå ðî òî íè íà, 5-ÎÈÓÊ â îä íîé ïðî áå // Ëà -
áî ðà òîð íîå äå ëî. — 1979. — ¹5. — Ñ. 301—303.

3. Êó êóø êèí Ì.Ë., Õèò ðîâ Í.Ê. Îá ùàÿ ïà òî ëî ãèÿ áî -
ëè. — Ì.: Ìå äè öè íà, 2004. — 144 ñ.

4. Íà ñû ðî âà Ä.È., Óð òè êî âà Í.À., Ñàï ðî íî âà À.ß.,
Óã ðþ ìîâ Ì.Â. Ìîçã — îäèí èç èñ òî÷ íè êîâ ñå ðî òî íè íà â 
êðî âè ó êðûñ â ïå ðè íà òà ëü íîì ïå ðè î äå ðàç âè òèÿ // Îí -
òî ãå íåç. — 2009. — Ò. 40, ¹1. — Ñ. 55—64.

5. Îâ ñÿí íè êîâ Â.Ã. Áîëü (ýòè î ëî ãèÿ, ïà òî ãå íåç, ïðèí -
öè ïû è ìå õà íèç ìû ëå ÷å íèÿ). — Ðî ñ òîâ-íà-Äî íó: ÐÃÓ,
1990. — 80 ñ.

6. Îâ ñÿí íè êîâ Â.Ã. Î÷åð êè ïà òî ôè çè î ëî ãèè áî ëè:
Ó÷åá íîå ïî ñî áèå äëÿ ñòó äåí òîâ è âðà ÷åé. — Ðî ñ -
òîâ-íà-Äî íó: ÐÃÌÓ, 2003. — 148 ñ.

7. Óã ðþ ìîâ Ì.Â. Ìîçã â ðî ëè ýí äîê ðèí íîé æå ëå çû
âî âçðîñ ëîì è ðàç âè âà þ ùåì ñÿ îð ãà íèç ìå // Ðîñ ñèé ñêèé
ôè çèîë. æóðí. èì. È.Ì. Ñå ÷å íî âà. — 2004. — Ò. 90, ¹5.
— Ñ. 625 — 637.

8. Vi ta lis T., Fo u qu et C., Al va rez C. et al. De ve lop men tal
ex p res si on of mo no ami ne oxi da ses A and B in the cen t ral and 
pe rip he ral ner vo us sys tems of the mo u se // J. Comp. Ne u rol.
— 2002. — Jan. 21. — Vol. 442(4). — P. 331—347.

Ïî ñòó ïè ëà 12.05.2011

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

52

Ñâå äå íèÿ îá àâ òî ðàõ:

Îâ ñÿí íè êîâ Âèê òîð Ãðè ãî ðü å âè÷, ä-ð ìåä. íà óê, ïðîô., çàâ. êàô. ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè ÃÁÎÓ ÂÏÎ
Ðî ñò Ã ÌÓ Ìèí ç ä ðàâ ñîö ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèè



ISSN 0031-2991 53

© Þ.Î. Ôå äî òî âà, 2012
ÓÄÊ 616-06

Þ.Î. Ôå äî òî âà

Ñòè ìó ëÿ öèÿ Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ 
óëó÷ øà åò ïàñ ñèâ íîå îáó ÷å íèå ó ñà ìîê êðûñ

Ó÷ ðåæ äå íèå Ðîñ ñèé ñêîé àêà äå ìèè íà óê Èí ñòè òóò ôè çèî ëî ãèè èì. È.Ï. Ïàâ ëî âà ÐÀÍ,

199034, Ñàíêò-Ïå òåð áóðã, Íà áå ðåæ íàÿ Ìà êà ðî âà, 6

Ðà áî òà ïî ñâÿ ùå íà ñðàâ íè òå ëü íî ìó àíà ëè çó ðî ëè Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ â ìå õà íèç ìàõ ðå à ëè çà -
öèè êîã íè òèâ íûõ ïðî öåñ ñîâ ïðè åñ òå ñò âåí íîì öèê ëè ÷å ñêîì èç ìå íå íèè óðîâ íÿ ïî ëî âûõ ãîð ìî íîâ ó âçðîñ ëûõ ñà -
ìîê êðûñ. Èñ ñëå äî âà ëè âëè ÿ íèå õðî íè ÷å ñêî ãî ââå äå íèÿ (14 äíåé) àãî íè ñòà Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ
— êâèí ïè ðî ëà (0,1 ìã/êã, âíóò ðè áðþ øèí íî) è àí òà ãî íè ñòà Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ — ñó ëü ïè ðè äà 
(10,0 ìã/êã, âíóò ðè áðþ øèí íî) ñàì êàì â ðàç ëè÷ íûå ôà çû ïî ëî âî ãî öèê ëà íà óñëîâ íî ðåô ëåê òîð íûå ðå àê öèè
æè âîò íûõ. Â êà ÷å ñò âå ïî âå äåí ÷å ñêèõ òå ñ òîâ èñ ïî ëü çî âà ëè ìå òî äè êó óñëîâ íîé ðå àê öèè ïàñ ñèâ íî ãî èç áå ãà íèÿ
è âî äíûé òåñò Ìîð ðè ñà. Õðî íè ÷å ñêîå ââå äå íèå êâèí ïè ðî ëà ñàì êàì ïðè âî äè ëî ê âîñ ïðî èç âå äå íèþ óñëîâ íîé ðå -
àê öèè ïàñ ñèâ íî ãî èç áå ãà íèÿ â ôà çû ïðî ýñò ðó ñà è ýñò ðó ñà â îò ëè ÷èå îò êîí ò ðî ëü íûõ ñà ìîê. Êðî ìå òî ãî, êâèí -
ïè ðîë óëó÷ øàë äè íà ìè êó ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ â âî äíîì òå ñ òå Ìîð ðè ñà ó ñà ìîê â ôà çó ïðî ýñò ðó ñà, à
òàê æå ñòè ìó ëè ðî âàë ïðî ñòðàí ñò âåí íîå îáó ÷å íèå â ôà çó ýñò ðó ñà ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì. Õðî íè ÷å ñêîå ââå -
äå íèå ñó ëü ïè ðè äà îä íî òèï íî íà ðó øà ëî ïðî öåñ ñû íå ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî è ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ ó ñà ìîê
íå çà âè ñè ìî îò ôà çû ïî ëî âî ãî öèê ëà. Ðå çó ëü òà òû íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ñâè äå òå ëü ñò âó þò î ìî äó ëè ðó þ -
ùåé ðî ëè Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ â ïðî öåñ ñå îáó ÷å íèÿ ó êðûñ â êëþ ÷å âûå ôà çû ïî ëî âî ãî öèê ëà.

    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: êâèí ïè ðîë, ñó ëü ïè ðèä, Ä2-òèï äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ, îáó ÷å íèå, ïî ëî âîé öèêë, êðû -
ñû-ñàì êè

Yu.O. Fedotova

Stim u la tion of D2-re cep tors im proves pas sive avoid ance learn ing in fe male rats
Pav lov In sti tute of Phys i ol ogy of the Rus sian Acad emy of Sci ences, 6, Makarova str., St.Pe ters burg, 199034, Rus sia

The in vol ve ment of D2-re cep tors in le ar ning/me mo ry pro ces ses du ring ova ry cyc le was as ses sed in the adult fe ma le
rats. Qu in pe ro le (0,1 mg/kg, i.p.), D2-re cep tor ago nist and sul pi ri de (10,0 mg/kg, i.p.), D2-re cep tor an ta go nist we re in -
jec ted chro ni cal ly to adult fe ma le rats. Le ar ning of the se ani mals was as ses sed in dif fe rent mo dels: pas si ve avo i dan ce per -
for man ce and Mor ris wa ter ma ze. Chro nic qu in pe ro le ad mi nis t ra ti on to fe ma les re sul ted in the ap pe a ran ce of the pas si ve
avo i dan ce per for man ce in pro es t ro us and es t ro us, as dis tinct from the con t rol ani mals. Al so, qu in pe ro le im p ro ved spa ti al
le ar ning in pro es t ro us and sti mu la ted it in es t ro us in Mor ris wa ter ma ze. Chro nic sul pi ri de ad mi nis t ra ti on si mi lar ly im pa i -
red non-spa ti al and spa ti al le ar ning in fe ma les du ring all pha ses of ova ry cyc le. The re sults of the stu dy sug gest mo du la -
ting ro le of D2-re cep tors in le ar ning/me mo ry pro ces ses du ring ova ry cyc le in the adult fe ma le rats.

    Key words: qu in pe ro le, sul pi ri de, D2-re cep tors, le ar ning, ova ry cyc le, fe ma le rats

Äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêàÿ ñè ñ òå ìà ìîç ãà ïðè íè ìà åò ó÷à -
ñ òèå â ðå à ëè çà öèè ìíî ãèõ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ìå õà íèç -
ìîâ ó æè âîò íûõ è ÷å ëî âå êà: ïðî öåñ ñû îáó ÷å íèÿ è ïà -
ìÿ òè, áîä ð ñò âî âà íèÿ è ñíà, áî ëå âîé ñèí ä ðîì è òðå -
âîæ íî-äå ïðåñ ñèâ íûå ñî ñòî ÿ íèÿ [6, 7, 11].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ óñòà íîâ ëå íî, ÷òî óðî âåíü ïî ëî âûõ 
ãîð ìî íîâ, â ÷à ñò íî ñòè ýñò ðî ãå íîâ, îêà çû âà åò âû ðà æåí íîå 
ìî äó ëè ðó þ ùåå âëè ÿ íèå íà ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü
íè ãðî ñò ðè àò íîé äî ôà ìè íåð ãè ÷å ñêîé ñè ñ òå ìû [4, 5, 12].

Â öå ëîì, ïîä âëè ÿ íè åì ýñò ðî ãå íîâ â òå ÷å íèå ïî ëî âî ãî
öèê ëà â ìîç ãå êðûñ: èç ìå íÿ åò ñÿ àê òèâ íîñòü òè ðî çèí ãèä -
ðîê ñè ëà çû â ñòðè à òó ìå, ñèí òåç è ñåê ðå öèÿ äî ôà ìè íà,
êîí öåí ò ðà öèÿ äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ ðàç íûõ ïîä òè -
ïîâ, à òàê æå ñòè ìó ëè ðî âàí íûé ôå íà ìè íîì âû õîä äî ôà -
ìè íà [5, 10, 12]. Áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî íå êî òî ðûå äî ôà ìè -
íåð ãè ÷å ñêèå ïðå ïà ðà òû, ââå äåí íûå îä íî êðàò íî çà 30 ìèí 
äî ïðî âå äå íèÿ ïî âå äåí ÷å ñêèõ òå ñ òîâ, ìî ãóò ìî äó ëè ðî âàòü 
õà ðàê òåð êîã íè òèâ íî-àô ôåê òèâ íî ãî ñòà òó ñà ó ñà ìîê â
ðàç íûå ôà çû ïî ëî âî ãî öèê ëà [9]. Îä íà êî òà êèå èñ ñëå äî -
âà íèÿ íå îä íî çíà÷ íû âñëåä ñò âèå îò ñóò ñò âèÿ ñðàâ íè òå ëü -
íî ãî àíà ëè çà ýô ôåê òîâ êàê àãî íè ñòîâ, òàê è àí òà ãî íè ñòîâ
ðàç íûõ òè ïîâ äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ.

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ôå äî òî âà Þëèÿ Îëå ãîâ íà, ä-ð áèîë.
íà óê, ñò. íà ó÷. ñîòð., ëàá. íåé ðî ýí äîê ðè íî ëî ãèè ÍÈÈÍÔ èì.
È.Ï. Ïàâ ëî âà ÐÀÍ. E-ma il: ju lia.fe do to va@ma il.ru



Öåëü ðà áî òû — èçó ÷å íèå ðî ëè Ä2-òè ïà äî ôà ìè -
íî âûõ ðå öåï òî ðîâ â óñëîâ íî ðåô ëåê òîð íîé äå ÿ òå ëü íî -
ñòè ñà ìîê êðûñ ïðè åñ òå ñò âåí íîì öèê ëè ÷å ñêîì èç ìå -
íå íèè óðîâ íÿ ýñò ðî ãå íîâ â êëþ ÷å âûå ôà çû îâà ðè à ëü -
íî ãî öèê ëà.

Ìå òî äè êà
Ðà áî òà âû ïîë íå íà íà 120 áå ëûõ ñàì êàõ êðûñ Âè ñ -

òàð, ìàñ ñîé 200—220 ã, ïî ëó ÷åí íûõ èç ïè òîì íè êà
«Ðàï ïî ëî âî». Æè âîò íûå ñî äåð æà ëèñü â âè âà ðèè ïðè
åñ òå ñò âåí íîì îñâå ùå íèè è ìàê ñè ìà ëü íîé ñòàí äàð òè -
çà öèè òåì ïå ðà òóð íî ãî è ïè ùå âî ãî ðå æè ìîâ ñî ñâî -
áîä íûì äî ñòó ïîì ê åäå è âî äå. Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî -
äè ëè â ïåð âîé ïî ëî âè íå äíÿ (9.00 — 12.00), â ôà çàõ
äè ýñò ðó ñà, ýñò ðó ñà è ïðî ýñò ðó ñà. Èñ ïî ëü çî âà íû ôàð -
ìà êî ëî ãè ÷å ñêèå ëè ãàí äû ôèð ìû Ñèã ìà (ÑØÀ).

Äëÿ âû ïîë íå íèÿ êàæ äîé ïî âå äåí ÷å ñêîé ìå òî äè êè
êðûñ ðàç äå ëÿ ëè íà ãðóï ïû ïî 8 — 10 îñî áåé â êàæ -
äîé: æè âîò íûì êîí ò ðî ëü íûõ ãðóïï (1, 2, è 3-ÿ ãðóï -
ïû) ââî äè ëè ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèé ðàñ òâîð â ôà çû äè ýñò -
ðó ñà, ýñò ðó ñà è ïðî ýñò ðó ñà; â ãðóï ïàõ 4, 5, 6-é êðû ñû 
ïî ëó ÷à ëè êâèí ïè ðîë (0,1 ìã/êã, âíóò ðè áðþ øèí íî), â
òå æå ôà çû, â ãðóï ïàõ 7, 8, è 9-é — ñó ëü ïè ðèä (10,0 
ìã/êã, âíóò ðè áðþ øèí íî), â êàæ äîé ôà çå öèê ëà ñî îò -
âåò ñò âåí íî.

Íà ïðî òÿ æå íèè 8 ñóò. äî íà ÷à ëà ýê ñ ïå ðè ìåí òà ó
êðûñ áðà ëè âëà ãà ëèù íûå ìàç êè, â êî òî ðûõ ïî ìîð ôî -
ëî ãè ÷å ñêèì ïðè çíà êàì îïðå äå ëÿ ëè ôà çû ïî ëî âî ãî
öèê ëà [2]. Â ýê ñ ïå ðè ìåí òû îò áè ðà ëè ñà ìîê, ó êî òî -
ðûõ íà áëþ äàë ñÿ ñòà áè ëü íûé 4-äíåâ íûé ýñò ðà ëü íûé
öèêë.

Ïðî öåññ îáó ÷å íèÿ ïðî âî äè ëè íà ìî äå ëè íå ïðî -
ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ — óñëîâ íàÿ ðå àê öèÿ ïàñ -
ñèâ íî ãî èç áå ãà íèÿ (ÓÐÏÈ) è íà ìî äå ëè ïðî ñòðàí ñò -
âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ — âî äíûé òåñò Ìîð ðè ñà [1, 3].

Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó ïî ëó ÷åí íûõ äàí íûõ
ïðî âî äè ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì äâóõ ôàê òîð íî ãî äèñ ïåð -
ñè îí íî ãî àíà ëè çà two-way ANOVA test ñ ïî ñëå äó þ -
ùèì post-hoc òå ñ òîì Íüþ ìà íà—Êåë ñà ñ ïî ìî ùüþ ïà -
êå òà ïðî ãðàìì SPSS 9.0. Ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó çíà ÷å íè ÿ ìè 
ïðè ð<0,05 ñ÷è òà ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Íà ðèñ. 1 ïðè âå äå íû ðå çó ëü òà òû, äâóõ ôàê òîð íûé
äèñ ïåð ñè îí íûé àíà ëèç êî òî ðûõ, âû ÿ âèë äî ñòî âåð íûå
ýô ôåê òû âëè ÿ íèÿ ïðå ïà ðà òà (F(3,90)=4,27, p<0,05) 
è ãîð ìî íà ëü íî ãî ôàê òî ðà (ôà çà ïî ëî âî ãî öèê ëà)
(F(3,90)=3,40, p<0,05), à òàê æå âçàè ìî äåé ñò âèÿ
ìåæ äó ýòè ìè ôàê òî ðà ìè (F(3,90)=5,81, p<0,001) íà 
âîñ ïðî èç âå äå íèå ÓÐÏÈ ó ñà ìîê êðûñ. Post-hoc-àíà -
ëèç òàê æå âû ÿ âèë äî ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó êîí ò -
ðî ëü íû ìè è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè ãðóï ïà ìè ïðè àíà -
ëè çå äàí íûõ òå ñ òà ÓÐ ïàñ ñèâ íî ãî èç áå ãà íèÿ
(ð<0,05).

Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå ñà -
ìîê òî ëü êî â ôà çó äè ýñò ðó ñà íà áëþ äà ëîñü âîñ ïðî èç -
âå äå íèå äàí íî ãî ðåô ëåê ñà. Â òî æå âðåìÿ êàê â ôà çó
ýñò ðó ñà, òàê è â ôà çó ïðî ýñò ðó ñà ïðî èñ õî äè ëà àì íå -
çèÿ ÓÐÏÈ.

Íà ôî íå õðî íè ÷å ñêî ãî ââå äå íèÿ ñó ëü ïè ðè äà ó ñà -
ìîê íå çà âè ñè ìî îò ôà çû ïî ëî âî ãî öèê ëà íà ðó øà ëàñü
ñïî ñîá íîñòü ê âîñ ïðî èç âå äå íèþ ÓÐÏÈ. Â óñëî âè ÿõ
õðî íè ÷å ñêî ãî ââå äå íèÿ êâèí ïè ðî ëà ó ñà ìîê â êëþ ÷å -
âûå ôà çû ïî ëî âî ãî öèê ëà ðå ãè ñò ðè ðî âà ëîñü âîñ ïðî èç -
âå äå íèå ÓÐÏÈ (ðèñ. 1).

Äâóõ ôàê òîð íûé äèñ ïåð ñè îí íûé àíà ëèç äàí íûõ,
ïî ëó ÷åí íûõ â âî äíîì òå ñ òå Ìîð ðè ñà ïðè òðå íè ðî âî÷ -
íîé è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ñåñ ñè ÿõ, ïî çâî ëèë óñòà íî -
âèòü äî ñòî âåð íûå ýô ôåê òû äåé ñò âèÿ ïðå ïà ðà òà
(F(3,90)=8,32, p<0,05), (F(3,90)=5,40, p<0,05) è 
ãîð ìî íà ëü íî ãî ôàê òî ðà (ôà çà ïî ëî âî ãî öèê ëà)
(F(3,90)=2,40, p<0,05), (F(3,90)=2,45, p<0,05) à
òàê æå âçàè ìî äåé ñò âèÿ ìåæ äó ýòè ìè ôàê òî ðà ìè
(F(3,90)=5,36 p<0,005), (F(3,90)=2,85, p<0,05) ó 
ñà ìîê êðûñ. Post-hoc-àíà ëèç ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âàë äî -
ñòî âåð íûå ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó êîí ò ðî ëü íû ìè è ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íû ìè ãðóï ïà ìè ïðè àíà ëè çå ðå çó ëü òà òîâ òðå -
íè ðî âî÷ íîé è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ñå ðèé âî äíî ãî òå ñ òà 
Ìîð ðè ñà (ð<0,05).

Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ó ñà ìîê êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû â
ôà çó ýñò ðó ñà ïðî èñ õî äèò óëó÷ øå íèå ïðî öåñ ñà ïðî -
ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ, òîã äà êàê â ôà çó ïðî ýñò ðó -
ñà — óõóä øå íèå ñïî ñîá íî ñòè æè âîò íûõ ê ïðî ñòðàí -
ñò âåí íî ìó îáó ÷å íèþ.
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Ðèñ. 1. Âëè ÿ íèå õðî íè ÷å ñêî ãî ââå äå íèÿ ñó ëü ïè ðè äà è êâèí ïè ðî ëà
íà ôîð ìè ðî âà íèå è âîñ ïðî èç âå äå íèå óñëîâ íîé ðå àê öèè ïàñ ñèâ íî -
ãî èç áå ãà íèÿ ó ñà ìîê êðûñ.
Ïî âåð òè êà ëè — ëà òåí ò íûé ïå ðè îä çà õîæ äå íèÿ æè âîò íî ãî â òåì íóþ
êà ìå ðó ÷å ðåç 24 ÷ (â ñå êóí äàõ); 
ïî ãî ðè çîí òà ëè — ôà çû îâà ðè à ëü íî ãî öèê ëà.
Ñâåò ëûå ñòîë áè êè — êîí ò ðîëü; ñå ðûå — ñàì êè + ñó ëü ïè ðèä; òåì íûå
— ñàì êè + êâèí ïè ðîë;
* — ð<0,05, äî ñòî âåð íîå îò ëè ÷èå îò ñà ìîê â ôà çå äè ýñò ðó ñà;
# — ð<0,05, äî ñòî âåð íîå îò ëè ÷èå îò êîí ò ðî ëü íûõ ñà ìîê â ñî îò âåò -
ñò âó þ ùèõ ôà çàõ ïî ëî âî ãî öèê ëà



Êàê âèä íî èç ïðåä ñòàâ ëåí íûõ ðå çó ëü òà òîâ, ïðè
ââå äå íèè ñó ëü ïè ðè äà íå çà âè ñè ìî îò ôà çû ïî ëî âî ãî
öèê ëà ñó ùå ñò âåí íî óã íå òà åò ñÿ ñïî ñîá íîñòü ñà ìîê ê
ïðî ñòðàí ñò âåí íî ìó îáó ÷å íèþ (ðèñ. 2). Â òî æå âðåìÿ 
ââå äå íèå êâèí ïè ðî ëà â ôà çó ïðî ýñò ðó ñà âîñ ñòà íàâ ëè -
âà åò ïðî öåññ ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ, òîã äà êàê â 
ôà çó ýñò ðó ñà äàí íîå âå ùå ñò âî îêà çû âà åò ñòè ìó ëè ðó -
þ ùåå âëè ÿ íèå íà ïðî ñòðàí ñò âåí íîå îáó ÷å íèå ïî ñðàâ -
íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íû ìè ãðóï ïà ìè êðûñ â ñî îò âåò ñò âó -
þ ùèõ ôà çàõ öèê ëà (ðèñ. 2).

Ðå çó ëü òà òû íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ñâè äå òå ëü -
ñò âó þò î ðàç íî íàï ðàâ ëåí íîì âëè ÿ íèè ñå ëåê òèâ íî ãî
àãî íè ñòà èëè àí òà ãî íè ñòà Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå -
öåï òî ðîâ íà ïðî öåñ ñû ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî è íå ïðî -
ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ â óñëî âè ÿõ åñ òå ñò âåí íî ãî
öèê ëè ÷å ñêî ãî èç ìå íå íèÿ óðîâ íÿ ýñò ðî ãå íîâ â îð ãà -
íèç ìå. Êðî ìå òî ãî, ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî -
âà íèÿ äî êà çû âà þò, ÷òî ïðå ïà ðà òû, âëèÿ þ ùèå íà äî -
ôà ìè íåð ãè ÷å ñêóþ íåé ðî ïå ðå äà ÷ó, ìî ãóò ìî äó ëè ðî -
âàòü êîã íè òèâ íûå ïðî öåñ ñû ó ñà ìîê â êëþ ÷å âûå ôà çû 
ïî ëî âî ãî öèê ëà. Ìî äåëü ÓÐÏÈ ïî êà çà ëà, ÷òî õðî íè -
÷å ñêîå ââå äå íèå ñàì êàì àí òà ãî íè ñòà Ä2-òè ïà äî ôà ìè -
íî âûõ ðå öåï òî ðîâ — ñó ëü ïè ðè äà íà ðó øà ëî íå ïðî -
ñòðàí ñò âåí íîå îáó ÷å íèå íå òî ëü êî â ôà çû ïðî ýñò ðó ñà
èëè ýñò ðó ñà, íî è â ôà çó äè ýñò ðó ñà. Ýòî ãî âî ðèò î
òîì, ÷òî áëî êà äà Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ
íè âå ëè ðó åò ðàç ëè ÷èÿ â ñïî ñîá íî ñòè êðûñ ê îáó ÷å íèþ
â òå ÷å íèå ïî ëî âî ãî öèê ëà. Õðî íè ÷å ñêîå ââå äå íèå àãî -
íè ñòà Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ êâèí ïè ðî ëà
âîñ ñòà íàâ ëè âà ëî âîñ ïðî èç âå äå íèå ÓÐÏÈ ó ñà ìîê â
êëþ ÷å âûå ôà çû ïî ëî âî ãî öèê ëà, ò.å. ñòè ìó ëÿ öèÿ öåí -
ò ðà ëü íûõ Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ òàê æå
óñòðà íÿ åò ðàç ëè ÷èÿ â ïàñ ñèâ íîì èç áå ãà íèè, ñâÿ çàí -
íûå ñ åñ òå ñò âåí íûì ãîð ìî íà ëü íûì ñòà òó ñîì ñà ìîê.
Îä íà êî ñëå äó åò ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî âëè ÿ íèå ñòè ìó ëÿ -
öèè èëè áëî êà äû Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ
íà ïàñ ñèâ íîå îáó ÷å íèå ïðÿ ìî ïðî òè âî ïî ëîæ íî, õî òÿ è 
íå îïðå äå ëÿ åò ñÿ ôà çîé ïî ëî âî ãî öèê ëà.

Ìî äåëü ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ â âî äíîì òå -
ñ òå Ìîð ðè ñà âû ÿ âè ëà ñõîä íûé óã íå òà þ ùèé ýô ôåêò
àí òà ãî íè ñòà Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ ñóü ïè -
ðè äà íà ñïî ñîá íîñòü ê îáó ÷å íèþ ñà ìîê êðûñ íå çà âè -
ñè ìî îò ôà çû ïî ëî âî ãî öèê ëà. Â òî æå âðå ìÿ, õðî íè -
÷å ñêîå ââå äå íèå àãî íè ñòà Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå -
öåï òî ðîâ êâèí ïè ðî ëà èí òàê ò íûì ñàì êàì óëó÷ øà ëî
äè íà ìè êó ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ ñà ìîê êðûñ â
ôà çó ïðî ýñò ðó ñà (âû ñî êèé óðî âåíü ýñò ðà äè î ëà) è
ñòè ìó ëè ðî âà ëî ïðî öåññ ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ â 
ôà çó ýñò ðó ñà (íèç êèé óðî âåíü ýñò ðà äè î ëà).

Ðå çó ëü òà òû òå ñ òà íà ïðî ñòðàí ñò âåí íîå îáó ÷å íèå,
ïî äîá íî ðå çó ëü òà òàì òå ñ òà íà íå ïðî ñòðàí ñò âåí íîå
îáó ÷å íèå, óêà çû âà þò íà òî, ÷òî öåí ò ðà ëü íûå äî ôà ìè -
íî âûå ðå öåï òî ðû Ä2-òè ïà èã ðà þò ðîëü â ïðî öåñ ñàõ
îáó ÷å íèÿ íà íåé ðî õè ìè ÷å ñêîì óðîâ íå ó ñà ìîê êðûñ â

òå ÷å íèå ïî ëî âî ãî öèê ëà, íî ýòî â áî ëü øåé ñòå ïå íè ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ãîð ìîí-íå çà âè ñè ìûì ïðî öåñ ñîì. Ïî-âè äè ìî -
ìó, ñïî ñîá íîñòü ê óñëîâ íî ðåô ëåê òîð íîé äå ÿ òå ëü íî ñòè 
ñà ìîê â òå ÷å íèå ïî ëî âî ãî öèê ëà â áî ëü øåé ñòå ïå íè
îïðå äå ëÿ åò ñÿ èç ìå íåí íîé ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî -
ñòüþ íåé ðî ìå äè à òîð íûõ ñè ñ òåì, âîç íèê øåé âñëåä ñò -
âèå ðàç íî ãî óðîâ íÿ ïî ëî âûõ ãîð ìî íîâ â îð ãà íèç ìå.

Ïðî òè âî ïî ëîæ íî íà ïðàâ ëåí íûå ýô ôåê òû àãî íè ñòà 
è àí òà ãî íè ñòà Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ íà
óñëîâ íî ðåô ëåê òîð íóþ äå ÿ òå ëü íîñòü ó ñà ìîê ìî ãóò
áûòü ñâÿ çà íû ñ èç ìå íåí íûì ìå òà áî ëèç ìîì ÄÀ è õà -
ðàê òå ðîì ýê ñ ï ðåñ ñèè Ä2-òè ïà äî ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî -
ðîâ, à òàê æå ñ èç ìå íåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèåé — ôîð ìû
ýñò ðî ãå íî âûõ ðå öåï òî ðîâ è èõ ñâÿ çû âà þ ùåé ñïî ñîá -
íî ñòè â ñòðóê òó ðàõ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, èìå þ ùèõ íå ïî -
ñðåä ñò âåí íîå îò íî øå íèå ê êîã íè òèâ íûì ôóí ê öè ÿì [4, 
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Ðèñ. 2. Âëè ÿ íèå õðî íè ÷å ñêî ãî ââå äå íèÿ ñó ëü ïè ðè äà è êâèí ïè ðî ëà
íà ïðî ñòðàí ñò âåí íîå îáó ÷å íèå â âî äíîì òå ñ òå Ìîð ðè ñà íà 8-å ñóò.
òå ñ òè ðî âà íèÿ ó ñà ìîê êðûñ:
À — òðå íè ðî âî÷ íàÿ ñåñ ñèÿ; Á — ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ñåñ ñèÿ.
Ïî âåð òè êà ëè — ëà òåí ò íûé ïå ðè îä íà õîæ äå íèÿ ñêðû òîé ïëàò ôîð ìû
(â ñå êóí äàõ); ïî ãî ðè çîí òà ëè — ôà çû îâà ðè à ëü íî ãî öèê ëà. Îñòà ëü -
íûå îáî çíà ÷å íèÿ êàê íà ðèñ. 1



13]. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ìíî ãèå àãî íè ñòû äî ôà ìè íî âûõ
ðå öåï òî ðîâ ìî ãóò âû ñòó ïàòü â êà ÷å ñò âå íå ñòå ðî èä íûõ 
ëè ãàí äîâ, êî òî ðûå íå ïî ñðåä ñò âåí íî ñâÿ çû âà þò ñÿ ñ
ýñò ðî ãå íî âû ìè ðå öåï òî ðà ìè [8]. Â ñâÿ çè ñ ýòèì,
ìîæ íî ïðåä ïî ëà ãàòü, ÷òî ïðî òè âî ïî ëîæ íûå ýô ôåê òû
êâèí ïè ðî ëà è ñó ëü ïè ðè äà ñâÿ çà íû ñ èõ ðàç íî íàï ðàâ -
ëåí íûì âîç äåé ñò âè åì íà ýñò ðî ãå íî âûå ðå öåï òî ðû.

Òà êèì îá ðà çîì, ðå çó ëü òà òû íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà -
íèÿ ñâè äå òå ëü ñò âó þò î ñó ùå ñò âåí íîé ðî ëè Ä2-òè ïà äî -
ôà ìè íî âûõ ðå öåï òî ðîâ â êîã íè òèâ íûõ ïðî öåñ ñàõ ó èí -
òàê ò íûõ ñà ìîê â ðàç ëè÷ íûå ôà çû ïî ëî âî ãî öèê ëà.
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Èñ ñëå äî âà íèå âçàè ìî ñâÿ çåé ôàê òî ðîâ, 
ñïî ñîá ñò âó þ ùèõ ôîð ìè ðî âà íèþ ïåð ñè ñòåí öèè 
ïðè óðî ãå íè òà ëü íûõ èí ôåê öè ÿõ

Ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå âû ñøå ãî ïðî ôåñ ñè î íà ëü íî ãî îá ðà çî âà íèÿ 

«Íè æå ãî ðîä ñêàÿ ãî ñó äàð ñò âåí íàÿ ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ» Ìè íè ñòåð ñò âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ è ñî öè à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè,

603081, Íèæ íèé Íîâ ãî ðîä, ïð. Ãà ãà ðè íà, 70

Ïðè ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé ïà ïèë ëî ìà âè ðóñ íîé èí ôåê öèè (ÏÂÈ) øåé êè ìàò êè äî ñòî âåð íî ÷à ùå â ñðàâ íå íèè ñ
òðàí çè òîð íîé âñòðå ÷à ëîñü íà ëè ÷èå äâóõ è áî ëåå ÈÏÏÏ. Âû ÿâ ëåí íàÿ àê òè âà öèÿ ïî êà çà òå ëåé èì ìóí íîé ñè ñ -
òå ìû ïðè ÏÂÈ ñïî ñîá ñò âó åò ïðå êðà ùå íèþ äà ëü íåé øå ãî ðàç âè òèÿ èí ôåê öèè â îð ãà íèç ìå, ïðå ïÿò ñò âó åò ïåð -
ñè ñòåí öèè âè ðó ñîâ ïà ïèë ëî ìû ÷å ëî âå êà 16 è 18-ãî òè ïîâ â îð ãà íèç ìå, ïðåä îò âðà ùà åò ðàç âè òèå ñâÿ çàí íûõ ñ
íåé îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íèé. Ýòî ìî æåò ñïî ñîá ñò âî âàòü ýëè ìè íà öèè âè ðó ñà èç îð ãà íèç ìà.

    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: óðî ãå íè òà ëü íûå èí ôåê öèè, ïà ïèë ëî ìà âè ðóñ, ïåð ñè ñòåí öèÿ èí ôåê öèé

E.A. Shevchenko, O.A. Uspenskaya

Re search of in ter re la tions of persistention-factors 
for sex ual-transmitted in fec tions

Nizhny Novgorod State Med i cal Acad emy, 70, Gagarin ave., Nizhny Novgorod, 603081

Two and mo re of se xu al-tran s mit ted in fec ti ons pre sent in most qu an ti ty of ca ses with per sis tent form of in fec ti on, then
with tran si to ry form of in fec ti on. Ac ti va ti on of im mu ne sys tem with pa pil lo ma-vi rus in fec ti on do ini ti a li ty for eli mi na ti on
of vi rus from or ga nism and stop ped next de ve lop ment of in fec ti on in or ga nism, de ve lop ment of on co lo gic di se a ses, per sis -
tent of vi rus in or ga nism.

    Key words: se xu al-tran s mit ted ifec ti on, pa pil lo ma-vi rus, per si si tent form

Ïåð ñè ñòåí öèÿ èí ôåê öèè ÿâ ëÿ åò ñÿ ñå ðü åç íîé ïðîá -
ëå ìîé ïðè óðî ãå íè òà ëü íîé ïà òî ëî ãèè â ñâÿ çè ñ îïàñ -
íî ñòüþ ðàç âè òèÿ íà ðó øå íèé ðå ïðî äóê òèâ íîé ôóí ê öèè 
è îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ [3, 4]. Äèà ãíî ñ òè êà ïà -
ïèë ëî ìà âè ðóñ íîé èí ôåê öèè (ÏÂÈ), îñî áåí íî åå ëà -
òåí ò íûõ ôîðì, íå ñî ïðî âîæ äà þ ùèõ ñÿ ìîð ôî ëî ãè ÷å -
ñêè ìè èç ìå íå íè ÿ ìè â òêà íÿõ, âå ñü ìà çà òðóä íå íà [5].
Ôàê òî ðû, ñïî ñîá ñò âó þ ùèå äëè òå ëü íîé ïåð ñè ñòåí öèè
âè ðó ñà ïà ïèë ëî ìû â îð ãà íèç ìå, â òîì ÷èñ ëå, èì ìó íî -
ëî ãè ÷å ñêèå, èçó ÷å íû íå äî ñòà òî÷ íî [1, 2].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — âû ÿâ ëå íèå èì ìó íî ëî ãè ÷å -
ñêèõ îñî áåí íî ñòåé, ñâÿ çàí íûõ ñ ïðè ñóò ñò âè åì â îð ãà -
íèç ìå æåí ùèí âè ðó ñà ïà ïèë ëî ìû ÷å ëî âå êà 16 è 18-ãî 
òè ïîâ.

Ìå òî äè êà

Îá ñëå äî âà íî 150 æåí ùèí ðå ïðî äóê òèâ íî ãî âîç ðà ñ òà
(18—45 ëåò), îá ðà òèâ øèõ ñÿ ñ öå ëüþ ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêî ãî
îá ñëå äî âà íèÿ, ñ ðàç ëè÷ íû ìè æà ëî áà ìè ñî ñòî ðî íû óðî ãå -
íè òà ëü íî ãî òðàê òà, íà ëè ÷è åì äîá ðî êà ÷å ñò âåí íûõ çà áî ëå -
âà íèé øåé êè ìàò êè, ñ áåñ ïëî äè åì. Èç íèõ ïðàê òè ÷å ñêè
çäî ðî âûå æåí ùè íû (êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà) — 30 ÷åë.
Ìå òî äîì ïî ëè ìå ðàç íîé öåï íîé ðå àê öèè â ðå à ëü íîì âðå -
ìå íè èñ ñëå äî âà ëè ñî ñêî áû ýïè òå ëèÿ èç óðî ãå íè òà ëü íî ãî
òðàê òà íà íà ëè ÷èå âè ðó ñà ïà ïèë ëî ìû ÷å ëî âå êà.

Èì ìó íî ëî ãè ÷å ñêèå èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëè ìå òî -
äîì íå ïðÿ ìîé èì ìó íîô ëþ î ðåñ öåí öèè ñ ìî íî êëî íà ëü -
íû ìè àí òè òå ëà ìè ê äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûì àí òè ãå íàì
ëèì ôî öè òîâ, ñ ïî ìî ùüþ èì ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà 
(óðîâ íè a-èí òåð ôå ðî íà, ñû âî ðî òî÷ íûå èì ìó íîã ëî áó -
ëè íû IgA, IgM, IgG). Ïðî âî äè ëàñü êî ëü ïî ñêî ïèÿ,
öè òî ëî ãè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå, ïðè íå îá õî äè ìî ñòè —
óëü ò ðà çâó êî âîå èñ ñëå äî âà íèå îð ãà íîâ ìà ëî ãî òà çà.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà ìà òå ðè à ëà ïðî âî äè ëàñü
ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïðî ãðàì ìíî ãî ïà êå òà «Sta dia» è
«Sta tis ti ka 5.1».

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Øåâ ÷åí êî Åëå íà Àëåê ñàí ä ðîâ íà, 
ä-ð ìåä. íà óê, äî öåíò êàô. ïà òî ôè çè î ëî ãèè ÃÁÎÓ ÂÏÎ Íèæ -
ÃÌÀ Ìèí ç ä ðàâ ñîö ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè. 
E-ma il: pat h p hys@gma.nnov.ru



Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ó 41% îá ñëå äî âàí íûõ áû ëî âû ÿâ ëå íî ïðè ñóò ñò -
âèå âè ðó ñîâ ïà ïèë ëî ìû ÷å ëî âå êà âû ñî êî ãî îí êî ãåí -
íî ãî ðè ñ êà (16-é è 18-é òèï), ò.å. ëà òåí ò íàÿ ÏÂÈ
øåé êè ìàò êè. Áî ëü øèí ñò âî èç íèõ (82%) ñî ñòàâ ëÿ ëè 
æåí ùè íû â âîç ðà ñ òå îò 19 äî 33 ëåò. Ïåð ñè ñòè ðó þ -
ùàÿ ÏÂÈ (òðåõ êðàò íîå âû ÿâ ëå íèå âè ðó ñîâ ïà ïèë ëî -
ìû ÷å ëî âå êà ñ èí òåð âà ëîì 3—6 ìåñ) áû ëà îá íà ðó æå -
íà ó 38% îá ñëå äî âàí íûõ, à òðàí çè òîð íàÿ (îä íî êðàò -
íîå âû ÿâ ëå íèå âè ðó ñà, êîã äà ïî ñëå äó þ ùèå èñ ñëå äî âà -
íèÿ ÷å ðåç 3—6 ìåñ äà ëè îò ðè öà òå ëü íûå ðå çó ëü òà òû)
— ó 62%.

Áû ëî ïðî à íà ëè çè ðî âà íî íà ëè ÷èå è ïðå îá ëà äà íèå
òåõ èëè èíûõ âîç áó äè òå ëåé äðó ãèõ èí ôåê öèé, ïå ðå äà -
þ ùèõ ñÿ ïî ëî âûì ïó òåì, ó îá ñëå äó å ìûõ. Ó 75% æåí -
ùèí ñ ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé ëà òåí ò íîé è ó 67% ñ òðàí çè -
òîð íîé ÏÂÈ áû ëè îá íà ðó æå íû âîç áó äè òå ëè óðî ãå -
íè òà ëü íûõ èí ôåê öèé. Ïðè ïåð ñè ñòè ðó þ ùåì òå ÷å íèè
ëà òåí ò íîé ÏÂÈ äî ñòî âåð íî ÷à ùå (28%) èìå ëî ìåñ -
òî èí ôè öè ðî âà íèå óðî ãå íè òà ëü íî ãî òðàê òà õëà ìè äè ÿ -
ìè. Àíà ëî ãè÷ íàÿ êàð òè íà íà áëþ äà ëàñü è ïðè îá ñëå -
äî âà íèè íà óðî ãå íè òà ëü íóþ ìè êîï ëàç ìåí íóþ èí ôåê -
öèþ: ïðè ïåð ñè ñòè ðó þ ùåì òå ÷å íèè 25,6% è ïðè
òðàí çè òîð íîì — 13,7%.

Ñõîä íàÿ ñè òó à öèÿ íà áëþ äà ëàñü è ïðè âû ÿâ ëå íèè
èí ôè öè ðî âàí íî ñòè öè òî ìå ãà ëî âè ðóñ íîé è ãåð ïåñ âè -
ðóñ íîé èí ôåê öè ÿ ìè. Ïðè ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé ïà ïèë ëî -
ìà âè ðóñ íîé èí ôåê öèè öè òî ìå ãà ëî âè ðóñ âñòðå ÷àë ñÿ â
2,4 ðà çà ÷à ùå, ÷åì ïðè òðàí çè òîð íîé. Âè ðóñ ïðî ñòî ãî 
ãåð ïå ñà 2-ãî òè ïà áûë îá íà ðó æåí ó 11,2% æåí ùèí ñ
ëà òåí ò íîé ÏÂÈ, â òîì ÷èñ ëå íå ñêî ëü êî ÷à ùå
(15,4%) — ó îá ñëå äó å ìûõ ñ ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé ôîð -
ìîé ÏÂÈ.

Êàí äè äîç òàê æå âñòðå ÷àë ñÿ äî ñòî âåð íî ÷à ùå ïðè 
ïåð ñè ñòè ðó þ ùåì òå ÷å íèè (53%), ÷åì ïðè òðàí çè -
òîð íîé (18%). Áàê òå ðè à ëü íûé âà ãè íîç áûë îá íà ðó -
æåí ó 41% æåí ùèí ñ ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé ÏÂÈ è ó
23% ñ òðàí çè òîð íîé. Êðî ìå òî ãî, ïðè ïåð ñè ñòè ðó þ -
ùåé ôîð ìå ÷à ùå (69%), ÷åì ïðè òðàí çè òîð íîé
(37%), âû ÿâ ëÿ ëèñü ðàç ëè÷ íûå íà ðó øå íèÿ íîð ìîô -
ëî ðû, â òîì ÷èñ ëå íå äî ñòà òî÷ íîå êî ëè ÷å ñò âî ëàê òî -
áà öèëë, ïðå îá ëà äà íèå óñëîâ íî-ïà òî ãåí íûõ ìèê ðî îð -
ãà íèç ìîâ. Òðè õî ìî íàä íàÿ èí ôåê öèÿ è ãî íî ðåÿ óðî -
ãå íè òà ëü íî ãî òðàê òà íå áû ëè îá íà ðó æå íû íè ó îä íî -
ãî èç îá ñëå äî âàí íûõ.

Ïðè íà ëè ÷èè ìèêñò-èí ôåê öèé ó îá ñëå äî âàí íûõ
âíîâü ïîä òâåð äè ëàñü âû ÿâ ëåí íàÿ çà êî íî ìåð íîñòü.
Ïðè ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé ÏÂÈ äî ñòî âåð íî ÷à ùå (54%), 
ïî ñðàâ íå íèþ ñ òðàí çè òîð íîé (29%) âñòðå ÷à ëîñü íà -
ëè ÷èå äâóõ è áî ëåå óðî ãå íè òà ëü íûõ èí ôåê öèé. Ñëå äó -
åò îò ìå òèòü, ÷òî ó÷è òû âà ëèñü âñå ïå ðå ÷èñ ëåí íûå
âûøå óðî ãå íè òà ëü íûå èí ôåê öèè, êðî ìå ïà ïèë ëî ìà âè -
ðóñ íîé.

Äëÿ îöåí êè ñî ñòî ÿ íèÿ èì ìóí íîé ñè ñ òå ìû îá ñëå äó -
å ìûõ èçó ÷å íû åñ òå ñò âåí íûå ôàê òî ðû çà ùè òû, ðÿä ïî -
êà çà òå ëåé, õà ðàê òå ðè çó þ ùèõ ôóí ê öè î íè ðî âà íèå èì -
ìóí íîé ñè ñ òå ìû è ñî ñòî ÿ íèå öè òî êè íî âî ãî ïðî ôè ëÿ
(èí òåð ôå ðîí a). Êîí öåí ò ðà öèÿ ëè çî öè ìà â ñû âî ðîò -
êå êðî âè îêà çà ëàñü ñó ùå ñò âåí íî ñíè æåí íîé êàê ïðè
ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé, òàê è ïðè òðàí çè òîð íîé ôîð ìå
ÏÂÈ.

Êàê ïðè ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé, òàê è ïðè òðàí çè òîð íîé 
ôîð ìå êî ëè ÷å ñò âî èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå òîê (Ò- è
Â-ëèì ôî öè òîâ) áû ëî âûøå ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî -
ëåì. Áû ëî âû ÿâ ëå íî óâå ëè ÷å íèå êî ëè ÷å ñò âà
CD19+-ëèì ôî öè òîâ, óâå ëè ÷å íèå îò íî ñè òå ëü íî ãî
÷èñ ëà íà òó ðà ëü íûõ êèë ëå ðîâ (CD16+-ëèì ôî öè òîâ).
Âñå ýòî ñâè äå òå ëü ñò âó åò îá àê òè âà öèè èì ìóí íîé ñè ñ -
òå ìû ó äàí íûõ ïà öè åí òîê.

Óðî âåíü èí òåð ôå ðî íà a ñû âî ðîò êè êðî âè ñî ñòàâ -
ëÿë ïðè ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé ôîð ìå 11,9±2,7 ïêã/ìë è â
êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå 8,0±1,9 ïêã/ìë, ò.å. ðàç ëè ÷èÿ íå
áû ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè, òîã äà êàê ïðè òðàí -
çè òîð íîé ôîð ìå îí áûë ñó ùå ñò âåí íî âûøå. Âîç ìîæ -
íî, ýòî ìîã ëî ïðå ïÿò ñò âî âàòü ïåð ñè ñòåí öèè âè ðó ñîâ
ïà ïèë ëî ìû â îð ãà íèç ìå äàí íûõ ïà öè åí òîê.

Ïðè òðàí çè òîð íîé ôîð ìå ÏÂÈ íà ìè âû ÿâ ëå íà
òàê æå òåí äåí öèÿ ê óâå ëè ÷å íèþ êî ëè ÷å ñò âà ñû âî ðî -
òî÷ íî ãî èì ìó íîã ëî áó ëè íà M, ÷òî ïî çâî ëÿ åò ïðåä ïî -
ëî æèòü áî ëåå âû ñî êóþ ðå àê òèâ íîñòü èì ìóí íîé ñè ñ òå -
ìû ó ýòèõ ïà öè åí òîê.

Â öå ëîì ïðè àíà ëè çå ïî êà çà òå ëåé àê òè âà öèè èì -
ìóí íîé ñè ñ òå ìû áî ëåå âû ñî êèå ïî êà çà òå ëè áû ëè âû -
ÿâ ëå íû ïðè òðàí çè òîð íîì òå ÷å íèè çà áî ëå âà íèÿ.
Èìåí íî â ýòîé ãðóï ïå ïà öè åí òîê îò ìå ÷å íî äî ñòî âåð -
íîå ïî âû øå íèå îò íî ñè òå ëü íî ãî ÷èñ ëà öè òî òîê ñè ÷å -
ñêèõ Ò-ëèì ôî öè òîâ CD8+ è Ò-ëèì ôî öè òîâ CD3+.
Ïðè òðàí çè òîð íîé ÏÂÈ âîç ðà ñ òà ëî òàê æå ÷èñ ëî
CD3+, CD4+, CD8+, CD16+-ëèì ôî öè òîâ ñ õà -
ðàê òåð íûì ïå ðå ðàñ ïðå äå ëå íè åì ñóá ïî ïó ëÿ öèé ëèì ôî -
öè òîâ â ñòî ðî íó óâå ëè ÷å íèÿ êî ëè ÷å ñò âà èì ìó íî êîì -
ïå òåí ò íûõ êëå òîê.

Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì,
÷òî èçó ÷åí íûå ïî êà çà òå ëè ôóí ê öèè èì ìóí íîé ñè ñ òå -
ìû ÿâ ëÿ þò ñÿ ôàê òî ðà ìè, ñïî ñîá ñò âó þ ùè ìè ïðå êðà -
ùå íèþ äà ëü íåé øå ãî ðàç âè òèÿ èí ôåê öèè â îð ãà íèç ìå,
ïðåä îò âðà ùà þò ïåð ñè ñòåí öèþ âè ðó ñîâ ïà ïèë ëî ìû ÷å -
ëî âå êà 16-ãî è 18-ãî òè ïîâ â îð ãà íèç ìå, à çíà ÷èò, è
ðàç âè òèå îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ îñëîæ íå íèé. Êðî ìå òî ãî,
àê òè âà öèÿ èì ìóí íîé ñè ñ òå ìû ïî çâî ëÿ åò ýëè ìè íè ðî -
âàòü âè ðóñ ïà ïèë ëî ìû 16-ãî è 18-ãî òè ïîâ èç ýïè òå -
ëèÿ óðî ãå íè òà ëü íî ãî òðàê òà.

Íà îñíî âà íèè âû øå èç ëî æåí íî ãî ìîæ íî ãî âî ðèòü
î íå îá õî äè ìî ñòè óã ëóá ëåí íî ãî èçó ÷å íèÿ àíà ìíå çà è
îá ñëå äî âà íèÿ ïî ëî âî ãî ïàðò íå ðà ïðè âû ÿâ ëå íèè ó
æåí ùè íû ÏÂÈ, îñî áåí íî âû ñî êî ãî îí êî ãåí íî ãî ðè ñ -
êà. Åñ ëè ó äàí íîé ïà öè åí ò êè èìå þò ñÿ ôàê òî ðû ðè ñ êà
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ðàç âè òèÿ ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé ïà ïèë ëî ìà âè ðóñ íîé èí -
ôåê öèè (èñ ïî ëü çî âà íèå âíóò ðè ìà òî÷ íûõ ñðåäñòâ êîí -
ò ðà öåï öèè, îòÿ ãî ùåí íàÿ îí êî ëî ãè ÷å ñêàÿ íà ñëåä ñò âåí -
íîñòü, âîñ ïà ëè òå ëü íûå çà áî ëå âà íèÿ îð ãà íîâ ìà ëî ãî
òà çà, çà áî ëå âà íèÿ øåé êè ìàò êè, äèñ áè îç âëà ãà ëèù íîé 
ìèê ðî ôëî ðû, ÿâ íûå ïðî ÿâ ëå íèÿ ïà ïèë ëî ìà âè ðóñ íîé
èí ôåê öèè) è (èëè) âû ÿâ ëå íû äðó ãèå âîç áó äè òå ëè
óðî ãå íè òà ëü íûõ èí ôåê öèé, íå îá õî äè ìî ïðî âå ñ òè îá -
ñëå äî âà íèå èì ìóí íî ãî ñòà òó ñà. Äà ëåå ïðè îò ñóò ñò âèè
àóòî èì ìóí íîé ïà òî ëî ãèè, äðó ãèõ âîç ìîæ íûõ ïðî òè -
âî ïî êà çà íèé è ïî ñëå àíà ëè çà ñî ñòî ÿ íèÿ èì ìóí íîé ñè -
ñ òå ìû ïà öè åí ò êè âîç ìîæ íî íà çíà ÷å íèå èì ìó íîò ðîï -
íûõ ïðå ïà ðà òîâ.

Íå îá õî äè ìî íå òî ëü êî îá ñëå äî âà íèå íà ïà ïèë ëî -
ìà âè ðóñ íóþ èí ôåê öèþ âû ñî êî ãî îí êî ãåí íî ãî ðè ñ êà
ïà öè åí òîê, íî è íà áëþ äå íèå ãè íå êî ëî ãà. È òî, è äðó -
ãîå — íå ðå æå 1 ðà çà â 4—6 ìåñ,, âêëþ ÷àÿ êî ëü ïî -
ñêî ïèþ è öè òî ëî ãè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå. Äëÿ ïî ñòà -
íîâ êè äèà ãíî çà ïåð ñè ñòè ðó þ ùåé ïà ïèë ëî ìà âè ðóñ íîé
èí ôåê öèè íå îá õî äè ìî êàê ìè íè ìóì òðåõ êðàò íîå âû -
ÿâ ëå íèå âè ðó ñà ïà ïèë ëî ìû äëÿ ïîä òâåð æ äå íèÿ äèà -
ãíî çà è ïî ñëå äó þ ùå ãî íà çíà ÷å íèÿ èì ìó íîò ðîï íûõ
ïðå ïà ðà òîâ. Âñå ýòî íå îá õî äè ìî äëÿ ïðåä îò âðà ùå íèÿ
ðàç âè òèÿ èëè âîç ìîæ íî áî ëåå ðàí íåé äèà ãíî ñ òè êè ðà -
êà øåé êè ìàò êè ó æåí ùèí.
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Ñ.Â. Ëÿ ìè íà1, Ø.Ë. Øèì øå ëàø âè ëè1, È.Þ. Ìà ëû øåâ1,2

Ñóð ôàê òàí ò íûé áå ëîê D — ýí äî ãåí íûé ðå ãó ëÿ òîð 
âîñ ïà ëå íèÿ è èì ìóí íîé çà ùè òû

1 Ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå îá ðà çî âà òå ëü íîå ó÷ ðåæ äå íèå âû ñøå ãî ïðî ôåñ ñè î íà ëü íî ãî îá ðà çî âà íèÿ 

  «Ìî ñ êîâ ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè êî-ñòî ìà òî ëî ãè ÷å ñêèé óíè âåð ñè òåò»

  Ìè íè ñòåð ñò âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ è ñî öè à ëü íî ãî ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè,

  Ìî ñê âà, 127473, Ìî ñê âà, óë. Äå ëå ãàò ñêàÿ, 20/1
2 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå «Íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè»

  Ðîñ ñèé ñêîé àêà äå ìèè ìå äè öèí ñêèõ íà óê, 125315, Ìî ñê âà, óë. Áàë òèé ñêàÿ, 8

Ñóð ôàê òàí ò íûé áå ëîê D (SP-D) — êîì ïî íåíò ñóð ôàê òàí òà ëåã êèõ, ïðåä ñòà âè òåëü ñå ìåé ñò âà êîë ëà ãå -
íî ïî äîá íûõ ëåê òè íîâ (êîë ëåê òè íîâ), èã ðà åò îä íó èç çíà ÷è ìûõ ðî ëåé âî âðîæ äåí íîì àí òè òå ëî íå çà âè ñè ìîì
èì ìóí íîì îò âå òå. Îñî áåí íî ñòè ñòðóê òó ðû áåë êà, âîç ìîæ íîñòü âîç äåé ñò âèÿ SP-D íà ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèå
çâå íüÿ âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè, ýê ñ ï ðåñ ñèè ìå äè à òî ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ è äî ñòè æå íèÿ íå îá õî äè ìî ãî áà ëàí ñà ìåæ -
äó êîí ò ðî ëåì âû ðà æåí íî ñòè âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè è ôîð ìè ðî âà íè åì íàä ëå æà ùå ãî îò âå òà íà äåé ñò âèå ïà -
òî ãå íà ïî çâî ëÿ þò ðàñ ñìàò ðè âàòü SP-D êàê ÷àñòü ñè ñ òå ìû âðîæ äåí íî ãî èì ìó íè òå òà ëåã êèõ è ýí äî ãåí íûé
ðå ãó ëÿ òîð òå ÷å íèÿ âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ðå àê öèé â îð ãà íèç ìå.

    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ñóð ôàê òàí ò íûé áå ëîê D, èì ìóí íûé îò âåò, âîñ ïà ëå íèå

S.V. Lyamina1, Sh.L. Shimshelashvili1, I.Yu. Malyshev1,2

Surfactant pro tein D — en dog e nous reg u la tor of in flam ma tion and im mune de fense
1 Mos cow State Uni ver sity of Med i cine and Den tistry, Mos cow, Rus sia, 20/1, Delegatskaya str., Mos cow, 127473, Rus sia
2 The In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8, Baltiyskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia

Sur fac tant pro te in D (SP-D) is a com po nent of lung sur fac tant, the re pre sen ta ti ve of col la gen-li ke lec ti nes (col lec ti -
nes) fa mi ly. It pla ys one of the sig ni fi cant ro les in in na te an ti bo dy-in de pen dent im mu ne res pon se. Struc tu ral fe a tu res of
SP-D, the po ssi bi li ty of its in f lu en ce on pat ho ge ne tic com po nen tes of in f lam ma to ry re ac ti on, ex p res si on of in f lam ma to ry
me di a tors and at ta in ment of ne ces sa ry ba lan ce bet we en con t rol of in f lam ma to ry re ac ti on in ten si ty and for ma ti on of the
pro per res pon se to pat ho gens al low to con si der SP-D as a part of in na te im mu ne sys tem of the lung and en do ge no us re gu -
la tor of in f lam ma to ry re ac ti ons in the or ga nism.

    Key words: sur fac tant pro te in D, im mu ne res pon se, in f lam ma ti on

Ñóð ôàê òàí ò íûé áå ëîê D (sur fac tant pul mo na ry as -
so ci a ted pro te in Â, SFTPD èëè SP-D; ãåí —
SFTPD) — îäèí èç íå äàâ íî îò êðû òûõ ñóð ôàê -
òàíò-àñ ñî öè è ðî âàí íûõ áåë êîâ, ïðåä ñòà âè òåëü ñå ìåé -
ñò âà êîë ëà ãå íî ïî äîá íûõ ëåê òè íîâ (êîë ëåê òè íîâ), èã -
ðà þ ùèõ îä íó èç çíà ÷è ìûõ ðî ëåé âî âðîæ äåí íîì àí -
òè òå ëî íå çà âè ñè ìîì èì ìóí íîì îò âå òå. SP-D ÿâ ëÿ åò ñÿ
êîì ïî íåí òîì ñóð ôàê òàí òà ëåã êèõ, ïðî äó öè ðó å ìûì
àëü âå î ëÿð íû ìè êëåò êà ìè II òè ïà è íå öè ëè àð íû ìè
êëåò êà ìè áðîí õè îë ëåã êèõ — êëåò êà ìè Êëà ðà [7].
Ïåð âî íà ÷à ëü íî âû äå ëåí íûé èç àëü âå î ëî öè òîâ II òè ïà 

êðû ñû è îáî çíà ÷åí íûé êàê êîë ëà ãå íî âûé áå ëîê 4
(CP4), ñóð ôàê òàí ò íûé áå ëîê D âïåð âûå áûë îïè ñàí
êàê îñíîâ íîé ñóð ôàê òàíò-àñ ñî öè è ðî âàí íûé áå ëîê â
1988 ã. [32]. Ïîçä íåå, â ñî îò âåò ñò âèè ñ ïðè íÿ òîé íî -
ìåí ê ëà òó ðîé, âå ùå ñò âî ïî ëó ÷è ëî íà çâà íèå ñóð ôàê -
òàí ò íî ãî áåë êà D [51, 52]. Áå ëîê îò íî ñèò ñÿ ê êëàñ ñó
êà ëü öèé-çà âè ñè ìûõ ëåê òè íîâ C-òè ïà [57]. Äàí íûé
êëàññ áåë êîâ îáú å äè íÿ åò SP-D ñ äðó ãè ìè èç âå ñò íû -
ìè ëåê òè íà ìè ñ èì ìó íî ìî äó ëè ðó þ ùè ìè ñâîé ñò âà ìè:
ñû âî ðî òî÷ íû ìè ëåê òè íà ìè, ñâÿ çû âà þ ùè ìè ìàí íî çó,
ëå ãî÷ íûì ñóð ôàê òàí ò íûì áåë êîì À (SP-A), êîí ã ëþ -
òè íîì — áåë êîì òå ëÿ ÷üåé ñû âî ðîò êè è êîë ëåê òèí
CL-43, èã ðà þ ùè ìè çíà ÷è ìóþ ðîëü âî âðîæ äåí íîì
àí òè òå ëî íå çà âè ñè ìîì èì ìóí íîì îò âå òå, ÷òî ïî çâî ëÿ -
åò ïðåä ïî ëî æèòü è ðîëü SP-D â èì ìóí íîé çà ùè òå
îð ãà íèç ìà.

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ìà ëû øåâ Èãîðü Þðü å âè÷, ä-ð ìåä.
íà óê, ïðîô., çàâ. ëàá. êëå òî÷ íûõ áèî òåõ íî ëî ãèé ÍÈÌÑÈ, çàâ.
êàô. ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè ëå ÷åá íî ãî ôà êó ëü òå òà ÃÁÎÓ
ÂÏÎ ÌÃÌÑÓ Ìèí ç ä ðàâ ñîö ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèè, çàâ. ëàá. ïà òî -
ôè çè î ëî ãèè ñòðåññ è àäàï òà öèè ÔÃÁÓ ÂÏÎ ÍÈÈÎÏÏ
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Ñèí òåç áåë êà SP-D êî äè ðó åò ñÿ â äëèí íîì ïëå ÷å 10 
õðî ìî ñî ìû, òàê æå îò âå ÷à þ ùåé çà ñèí òåç SP-A è ìàí -
íî çî-ñâÿ çû âà þ ùå ãî áåë êà (MBP), ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó -
åò î òåñ íîé ýâî ëþ öè îí íîé âçàè ìî ñâÿ çè ýòèõ áåë êîâ
[16]. Â ïðî âå äåí íûõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ áû ëà ïî êà çà íà äî -
ñòî âåð íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ óðîâ íåé ìÐÍÊ SP-D ñ êî ëè ÷å -
ñò âîì áåë êà SP-D, ïî çâî ëÿ þ ùàÿ ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî
îïðå äå ëÿ þ ùàÿ ÷àñòü ðå ãó ëÿ öèè êîí ò ðî ëÿ çà ïðî äóê -
öèåé SP-D îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ íà óðîâ íå òðàíñ êðèï öèè
[18]. Êðî ìå òî ãî, óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ðå ãó ëÿ öèÿ ïðî äóê -
öèè SP-D íà óðîâ íå òðàíñ êðèï öèè ÿâ ëÿ åò ñÿ òêà íåñ ïå -
öè ôè÷ íîé è ÷óâ ñò âè òå ëü íîé ê âîç äåé ñò âè ÿì ñî ñòî ðî -
íû êàê êëåò êè, òàê è îêðó æà þ ùåé ñðå äû, ÷òî òàê æå
ïîä òâåð æ äà åò çíà ÷è ìîñòü SP-D äëÿ ñè ñ òå ìû âðîæ -
äåí íî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà [26].

Ñòðóê òó ðà SP-D

Ïî ðå çó ëü òà òàì ïðî âå äåí íûõ èñ ñëå äî âà íèé óñòà -
íîâ ëå íî, ÷òî SP-D ìî æåò ñó ùå ñò âî âàòü â ðàç ëè÷ íûõ
îëè ãî ìåð íûõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ â ôîð ìå ìî íî ìå ðà, òðè ìå ðà,
äî äå êà ìå ðà èëè ìóëü òè ìå ðà. Ìî íî ìåð áåë êà SP-D
èìå åò ìî ëå êó ëÿð íóþ ìàñ ñó 43 êÄà, ñî ñòî èò èç 375
àìè íî êèñ ëîò è âêëþ ÷à åò ÷å òû ðå äî ìå íà: NH2-õâî ñ òî -
âîé äî ìåí, êîë ëà ãå íî ïî äîá íûé äî ìåí, äî ìåí «øåé êè»
è Ñ-êîí öå âîé ëåê òè íî âûé äî ìåí «ãî ëîâ êà», ðàñ ïî çíà -
þ ùèé CO OH-ãðóï ïû óã ëå âî äîâ è ëåê òèí Ñ-òè ïà [3].
Â ñî ñòàâ çðå ëîé ôîð ìû áåë êà SP-D âõî äèò 375 àìè -
íî êèñ ëîò. Äî ìåí, ðàñ ïî çíà þ ùèé ÑÎ ÎÍ-ãðóï ïû óã -
ëå âî äîâ, îá ëà äà åò ôóí ê öè ÿ ìè ëåê òè íîâ è ó÷à ñò âó åò â
ïðî öåñ ñå òðè ìå ðè çà öèè, âî âëå êàÿ òàê æå øåé íûé äî -
ìåí. Ñ ïî ìî ùüþ ðàñ ïî çíà þ ùå ãî ÑÎ ÎÍ-äî ìå íà ñóð -
ôàê òàí ò íûé áå ëîê D ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ óã ëå âîä íû ìè êîì -
ï ëåê ñà ìè íà ïî âåð õ íî ñòè ðàç ëè÷ íûõ âè ðó ñîâ, áàê òå ðèé 
è ãðè áîâ [17, 36, 55]. Êîë ëà ãå íî ïî äîá íûé äî ìåí îáåñ -
ïå ÷è âà åò ñòà áè ëü íîñòü è íå îá õî äè ìóþ äëè íó äëÿ îá ðà -
çî âà íèÿ ïå ðå êðå ñò íûõ ñâÿ çåé è àã ãëþ òè íà öèè SP-D
áåë êà. Äëèí íàÿ êðå ñ òî îá ðàç íàÿ ñòðóê òó ðà áåë êà SP-D 
ïî çâî ëÿ åò îñó ùå ñò â ëÿòü ïå ðå êðå ñò íîå ëè ãè ðî âà íèå ïà -
òî ãå íîâ, ñâÿ çû âà þ ùèõ ñÿ ñ Ñ-êîí öå âûì äî ìå íîì, ÷òî
âå äåò ê èõ àã ðå ãà öèè, àã ãëþ òè íà öèè è îá ëåã ÷å íèþ ïðî -
öåñ ñà ôà ãî öè òî çà. Òà êàÿ àã ãðå ãà öè îí íàÿ ñïî ñîá íîñòü
SP-D çà âè ñèò îò êîë ëà ãå íî ïî äîá íî ãî äî ìå íà [25], à
òàê æå âà ëåí ò íî ñòè, òðîï íî ñòè ê óã ëå âî äàì è ïðî ñòðàí -
ñò âåí íîé êîí ôîð ìà öèè C-êîí öå âî ãî äî ìå íà [18, 23].
NH2-õâî ñ òî âîé äî ìåí ó÷à ñò âó åò â ôîð ìè ðî âà íèè äè -
ñó ëü ôèä íûõ ìî ñ òè êîâ äëÿ ìóëü òè ìå ðè çà öèè áî ëåå âû -
ñî êî ãî ïî ðÿä êà è îáåñ ïå ÷è âà åò âçàè ìî äåé ñò âèå ñ êëåò -
êà ìè â ñëó ÷àå «çà íÿ òî ñòè» Ñ-êîí öå âî ãî äî ìå íà.

Íàè áî ëåå ïðî ñòîé ôóí ê öè î íà ëü íîé åäè íè öåé áåë -
êà ÿâ ëÿ åò ñÿ òðè ìåð, ñî ñòî ÿ ùèé èç òðåõ ïå ðå ïëå òà þ -
ùèõ ñÿ ìî íî ìå ðîâ, ñøè òûõ äè ñó ëü ôèä íû ìè ìî ñ òè êà -
ìè. Â ëåã êèõ ÷å ëî âå êà â íîð ìå SP-D ñó ùå ñò âó åò ïðå -
è ìó ùå ñò âåí íî â ôîð ìå äî äå êà ìå ðîâ è ìóëü òè ìå ðîâ ñ
åäè íè÷ íû ìè òðè ìå ðà ìè [15, 23].

Ðîëü SP-D
â ïîä äåð æà íèè ãî ìå îñòà çà â ëåã êèõ â íîð ìå
Ïðè áëè çè òå ëü íî 10% ëå ãî÷ íî ãî ñóð ôàê òàí òà ñî ñòàâ -

ëÿ þò áåë êè ñóð ôàê òàí òà, ñðå äè êî òî ðûõ ïðå îá ëà äà åò
SP-A. Êîí öåí ò ðà öèÿ SP-D äî ñòè ãà åò 1/3 îò êîí öåí ò ðà -
öèè SP-À [23], ÷òî îáó ñëîâ ëè âà åò êî ëè ÷å ñò âî áåë êà
<600 íã/ìë äî 1 ìêã/ìë (63 ìêã/ìë ïî ñëå âû ÷èñ ëå íèÿ
ñ ó÷å òîì ôàê òî ðà ðàç âå äå íèÿ) â ëåã êèõ ÷å ëî âå êà èëè äî
3 ìêã/ìë â ëåã êèõ êðû ñû [28, 64]. Íå ñìîò ðÿ íà ñòîëü
íèç êèå êîí öåí ò ðà öèè, SP-D — ÷ðåç âû ÷àé íî âàæ íûé
áå ëîê, îáåñ ïå ÷è âà þ ùèé ïîä äåð æà íèå íå îá õî äè ìî ãî ãî -
ìå îñòà çà â ëåã êèõ. Ïî êà çà íî, ÷òî ó ìû øåé, ëè øåí íûõ ãå -
íà SP-D, îò ìå ÷å íî âû ðà æåí íîå ïî ðà æå íèå ëåã êèõ: áî ãà -
òûå ëè ïè äà ìè ïå íè ñòûå, àê òè âè ðî âàí íûå ìàê ðî ôà ãè; ãè -
ïåð ò ðî ôèÿ àëü âå î ëî öè òîâ II òè ïà; íà êîï ëå íèå ëè ïè äîâ
ñóð ôàê òàí òà è èç ìå íå íèå ñòðóê òó ðû ôîñ ôî ëè ïè äîâ [35];
ðàç ðà ñ òà íèå ïå ðèá ðîí õè à ëü íîé ëèì ôî èä íîé òêà íè, êëè -
íè ÷å ñêè è ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêè — ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùàÿ ýì ôè çå -
ìà [53]. Ïðåä ñòàâ ëåí íûå äàí íûå óêà çû âà þò íà âàæ íîñòü 
è íå îá õî äè ìîñòü íà ëè ÷èÿ SP-D äëÿ ñî õðà íå íèÿ è ïîä -
äåð æà íèÿ íîð ìà ëü íîé ôóí ê öèè ëåã êèõ, à òàê æå ãî ìå îñòà -
çà ñóð ôàê òàí òà ëåã êèõ.

Õà ðàê òåð íàÿ äå ñò ðóê öèÿ ýëà ñ òè íà ó ìû øåé, íå èìå þ -
ùèõ ãå íà SP-D, ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ðî ëè SP-D â ïðåä îò -
âðà ùå íèè ðàç ðó øå íèÿ ñòå íîê àëü âå îë ëè òè ÷å ñêè ìè ôåð -
ìåí òà ìè, òà êè ìè, êàê ìàò ðèê ñ íûå ìå òàë ëîï ðî òå è íà çû
(MMP), à òàê æå îê ñè äàí òà ìè [72, 73]. Êðî ìå òî ãî,
SP-D òàê æå âà æåí äëÿ ïîä äåð æà íèÿ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé
ñòðóê òó ðû ëåã êèõ è çà õâà òà ñóð ôàê òàí òà àëü âå î ëî öè òà ìè
II òè ïà è àëü âå î ëÿð íû ìè ìàê ðî ôà ãà ìè (ÀÌ) [30].

Çíà ÷è ìîñòü SP-D çà êëþ ÷à åò ñÿ è â ñïî ñîá íî ñòè îá -
ëåã ÷àòü ïðî öåññ ôà ãî öè òî çà óæå ïî ãèá øèõ êëå òîê, îáåñ -
ïå ÷è âàÿ íîð ìà ëü íîå ðàç ðå øå íèå âîñ ïà ëå íèÿ [21].

Òà êèì îá ðà çîì, SP-D âû ïîë íÿ åò âàæ íóþ ôóí ê -
öèþ ïî ïîä äåð æà íèþ ãî ìå îñòà çà â ëåã êèõ ÷à ñ òè÷ íî ñ
ïî ìî ùüþ ðå ãó ëÿ öèè ïî ñòî ÿí ñò âà ñî ñòà âà ñóð ôàê òàí òà 
è êîí ò ðî ëÿ òå ÷å íèÿ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà.

Âëè ÿ íèå SP-D  íà ôóí ê öèþ àëü âå î ëÿð íûõ
ìàê ðî ôà ãîâ è ìèê ðî îê ðó æå íèå â ëåã êèõ

Â íîð ìå â ëåã êèõ àëü âå î ëÿð íûå ìàê ðî ôà ãè ïî ñòî ÿí -
íî êîí òàê òè ðó þò ñ ñóð ôàê òàí òîì ëåã êèõ, â òîì ÷èñ ëå è ñ 
SP-D. Âçàè ìî äåé ñò âóÿ ñ ìàê ðî ôà ãà ìè êîì ïî íåí òû
ñóð ôàê òàí òà ìî ãóò èç ìå íÿòü ôå íî òèï êëå òîê, âëèÿÿ íà
ýê ñ ï ðåñ ñèþ ïî âåð õ íî ñò íûõ ìàê ðî ôà ãà ëü íûõ ðå öåï òî -
ðîâ. Èç âå ñò íî, ÷òî SP-D íå ïî ñðåä ñò âåí íî âçàè ìî äåé -
ñò âó åò ñ AM [21], õî òÿ ÷åò êèå îïðå äå ëÿ þ ùèå ôàê òî ðû
ýòî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ ñëîæ íû è äî ñèõ ïîð ïîë íî ñòüþ
íå èçó ÷å íû. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ñ÷è òà åò ñÿ, ÷òî SP-D — 
âàæ íûé áå ëîê, ïðè íè ìà þ ùèé ó÷à ñ òèå â êîí ò ðî ëå àê òè -
âà öèè ìàê ðî ôà ãîâ è ýê ñ ï ðåñ ñèè ìå äè à òî ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ. 
ßâ ëÿ ÿñü êîì ïî íåí òîì ìèê ðî îê ðó æå íèÿ ìàê ðî ôà ãîâ â
ëåã êèõ, SP-D ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé òàê æå è îäèí èç êëþ -
÷å âûõ ðå ãó ëÿ òî ðîâ èõ àê òèâ íî ñòè. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî
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SP-D íå òî ëü êî ðå ãó ëè ðó åò áà ëàíñ ìàê ðî ôà ãà ëü íûõ öè -
òî êè íîâ Th1 è Th2 ïðî ôè ëÿ [2], íî è âî âëå ÷åí â ðå ãó -
ëÿ öèþ ñòðåññ-îò âå òà ìàê ðî ôà ãîâ [1].

Â ðÿ äå èñ ñëå äî âà íèé, ó ìû øåé, íî êà óò íûõ ïî SP-D
(ëè øåí íûõ ãå íà SP-D), ïî êà çà íà áî ëü øàÿ âû ðà æåí -
íîñòü ëå ãî÷ íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ, óâå ëè ÷å íèå ïðî äóê öèè îê ñè -
äàí òîâ, óñè ëå íèå àê òè âà öèè NF-kB [14] è óâå ëè ÷å íèå
ïðî äóê öèè MMP [72]. Ïðè ïðåä âà ðè òå ëü íîé îá ðà áîò êå
SP-D ìî íî öè òîâ êðî âè îò ìå ÷å íî ñíè æå íèå âîñ ïà ëè òå ëü -
íîé ïðî äóê öèè îê ñè äà àçî òà (NO) [40], à òàê æå îá ùåå
ñíè æå íèå ëè ïî ïî ëè ñà õà ðèä (LPS)-èí äó öè ðî âàí íîé ïðî -
äóê öèè âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ àëü âå î ëÿð íû ìè ìàê -
ðî ôà ãà ìè [21].Òàê æå SP-D âëèÿ åò íà ñíè æå íèå ïðî äóê -
öèè NO ïî ñëå ñòè ìó ëÿ öèè LPS èëè àë ëåð ãå íà ìè [21,
40] è ñíè æà åò ôà ãî öè òàð íûé ïî òåí öè àë AM [66].

Â èñ ñëå äî âà íè ÿõ ïî ñëåä íèõ ëåò áû ëî ïî êà çà íî [20,
60, 61], ÷òî SP-D, âçàè ìî äåé ñò âóÿ ñ ÀÌ, ñïî ñî áåí èç -
ìå íÿòü ýê ñ ï ðåñ ñèþ ïî âåð õ íî ñò íûõ ìàê ðî ôà ãà ëü íûõ ðå -
öåï òî ðîâ, òåì ñà ìûì èç ìå íÿÿ ôóí ê öèþ êëåò êè è, âîç -
ìîæ íî, âû ñòó ïàÿ â êà ÷å ñò âå ðå ïðîã ðàì ìè ðó þ ùå ãî ôàê òî -
ðà ìàê ðî ôà ãîâ [4]. Â AM íî êà óò íûõ ïî SP-D ìû øåé
îò ìå ÷å íà ìå íü øàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ìåì á ðàí íî ãî áåë êà CD14,
ìàð êå ðà çðå ëûõ ìàê ðî ôà ãîâ, ó÷à ñò âó þ ùå ãî â ðàñ ïî çíà âà -
íèè êîì ïî íåí òà áàê òå ðè à ëü íîé ñòåí êè — ëè ïî ïî ëè ñà õà -
ðè äà, ÷òî, ïðåä ïî ëî æè òå ëü íî, ñâÿ çà íî ñ óâå ëè ÷å íè åì
óðîâ íÿ ëî êà ëü íûõ MMP 9 è 12 â îò ñóò ñò âèå SP-D [60]. 
Â äðó ãèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî SP-D ìî æåò 
ñòà áè ëè çè ðî âàòü è ïðåä îò âðà ùàòü ðàç ðó øå íèå CD11c
[61] (òðàíñ ìåì á ðàí íûé áå ëîê I òè ïà, ñïî ñîá ñò âó þ ùèé
àê òè âà öèè êëå òîê è çà ïó ñ êó îêèñ ëè òå ëü íî ãî âçðû âà íåé -
òðî ôè ëîâ), à òàê æå óâå ëè ÷è âàòü ïî âåð õ íî ñò íóþ ýê ñ ï ðåñ -
ñèþ ýòî ãî ðå öåï òî ðà íà ìàê ðî ôà ãàõ [20]. Êðî ìå òî ãî,
SP-D ñïî ñîá ñò âó åò ïðî äóê öèè êèñ ëî ðîä íûõ ðà äè êà ëîâ
àëü âå î ëÿð íû ìè ìàê ðî ôà ãà ìè [67]. Òàê æå SP-D ó÷à ñò -
âó åò â êîí ò ðî ëå âû ðà æåí íî ñòè âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ðå àê öèé â 
ëåã êèõ çà ñ÷åò ñíè æå íèÿ îê ñè äà öèè ëè ïè äîâ â âû ñî êî î -
êèñ ëåí íîé ñðå äå ëåã êèõ [10], ñíè æàÿ ïðî äóê öèþ TNFa
[29], ïðå çåí òà öèþ MHCII CD11c-ïî çè òèâ íû ìè êëåò êà -
ìè â ëåã êèõ [22] è ïðî äóê öèþ IL-2 T-êëåò êà ìè [11].
Êðî ìå òî ãî, SP-D ñïî ñîá ñò âó åò èç ìå íå íèþ ýê ñ ï ðåñ ñèè
ïî âåð õ íî ñò íûõ ðå öåï òî ðîâ ìàê ðî ôà ãîâ, òà êèõ, êàê b1 èí -
òåã ðè íû è ìàí íîç íûé ðå öåï òîð (MR) [61], ó÷à ñò âó þ ùèõ 
â ðàñ ïî çíà âà íèè è ôà ãî öè òî çå ïà òî ãå íîâ. Ôàê òè ÷å ñêè,
ìíî ãèå ïà òî ãå íû, ñ óã ëå âîä íû ìè êîì ï ëåê ñà ìè êî òî ðûå
ñâÿ çû âà þò ñÿ SP-D, ïîä âåð ãà þò ñÿ óñè ëåí íî ìó ôà ãî öè òî -
çó àëü âå î ëÿð íû ìè ìàê ðî ôà ãà ìè — íà ïðè ìåð, Kleb si el la
pne u mo nia [34, 47], Pse u do mo nas aeru gi no sa [56], Ha e -
mop hi lus in f lu en za [36], Stap hy lo coc cus aure us, Strep to coc -
cus pne u mo niae [65], ðåñ ïè ðà òîð íî-ñåí öè òè à ëü íûé âè ðóñ
[39], As per gil lus fu mi ga tus [42]. SP-D â ýòîì ñëó ÷àå âû -
ñòó ïà åò â êà ÷å ñò âå òðèã ãå ðà çà ïó ñ êà ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî
îò âå òà. Óñòà íîâ ëå íà ñïî ñîá íîñòü Ñ-êîí öå âî ãî äî ìå íà,
ðàñ ïî çíà þ ùå ãî óã ëå âî äû, ÷å ëî âå ÷å ñêî ãî SP-D ïðå è ìó -
ùå ñò âåí íî ðàñ ïî çíà âàòü ìà ëü òî çó > ìàí íî çó, òîã äà êàê

ðîä ñò âåí íûå áåë êè äàí íî ãî êëàñ ñà (íà ïðè ìåð, MBP,
êîí ã ëþ òèí è ò.ä.) ïðå è ìó ùå ñò âåí íî ñâÿ çû âà þò ñÿ ñ ìàí -
íî çîé [41, 48].

Âîç ìîæ íîñòü çà ïó ñ êà èì ìóí íî ãî îò âå òà ïðî- ëè áî
ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íîé íà ïðàâ ëåí íî ñòè ïðè äåé ñò âèè
SP-D [21], ò.å. äâîé ñò âåí íîñòü èì ìóí íî ãî îò âå òà, â íà -
ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ îáú ÿñ íÿ åò ñÿ ìóëü òè ôóí ê öè î íà ëü íîé
ñòðóê òó ðîé áåë êà [21]. Ñî âðå ìåí íûå èñ ñëå äî âà íèÿ ïî êà -
çà ëè, ÷òî îëè ãî ìå ðè çà öèÿ SP-D ÿâ ëÿ åò ñÿ êëþ ÷å âûì ìî -
ìåí òîì â ðå ãó ëÿ öèè âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà â ëåã êèõ
[74]. Êðî ìå òî ãî, óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ðàç íûå îëè ãî ìåð íûå
ôîð ìû SP-D àëü òåð íà òèâ íî âëèÿ þò íà àê òèâ íîñòü è
ôóí ê öèè àëü âå î ëÿð íûõ ìàê ðî ôà ãîâ [21]. Ýòî ñâÿ çà íî ñ
òåì, ÷òî ìóëü òè ìå ðû è äî äå êà ìå ðû SP-D âçàè ìî äåé ñò -
âó þò ñ îä íèì òè ïîì ðå öåï òî ðîâ íà ïî âåð õ íî ñòè àëü âå î -
ëÿð íûõ ìàê ðî ôà ãîâ, òîã äà êàê S-íè òðî çè ëè ðî âàí íûå
òðè ìå ðû — ñ äðó ãèì òè ïîì ðå öåï òî ðîâ [21].

Òà êèì îá ðà çîì, ïðåä ñòàâ ëåí íûå äàí íûå ñâè äå òå -
ëü ñò âó þò î íå ïî ñðåä ñò âåí íîì âëè ÿ íèè SP-D íà ôóí -
ê öèè àëü âå î ëÿð íûõ ìàê ðî ôà ãîâ è çíà ÷è ìîé ðî ëè
SP-D â êîí ò ðî ëå áà ëàí ñà ïðî- è ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå -
ëü íûõ çâå íü åâ èì ìóí íî ãî îò âå òà îð ãà íèç ìà.

Ðå öåï òî ðû SP-D

SP-D âçàè ìî äåé ñò âó åò ñ àëü âå î ëÿð íû ìè ìàê ðî ôà ãà ìè, 
ñïî ñîá ñò âóÿ ïîä äåð æà íèþ áà ëàí ñà ìåæ äó êîí ò ðî ëåì âû -
ðà æåí íî ñòè âîñ ïà ëå íèÿ è ôîð ìè ðî âà íè åì ñî îò âåò ñò âó þ -
ùå ãî îò âå òà íà âçàè ìî äåé ñò âèå ñ îïàñ íû ìè ïà òî ãå íà ìè.

Â ðà áî òå Han sen ñ ñî àâ òî ðà ìè [22] ïðè ìå íå íèå
SP-D ó êëå òîê RAW 264.7 (êëå òî÷ íàÿ ëè íèÿ ìû øè -
íûõ ìàê ðî ôà ãîâ) ïðè âî äè ëî ê óâå ëè ÷å íèþ ôîñ ôî ðè ëè -
ðî âà íèÿ SIRPa, ìè å ëî èä íî ãî òðàíñ ìåì á ðàí íî ãî ðå öåï -
òî ðà, èí ãè áè ðó þ ùå ãî âíóò ðè êëå òî÷ íûé ñèã íà ëèíã, ÷òî
óêà çû âà åò íà âçàè ìî äåé ñò âèå èëè òåñ íóþ âçàè ìî ñâÿçü
ìåæ äó áåë êîì SP-D è äàí íûì ðå öåï òî ðîì. Äàí íàÿ ðà -
áî òà ïîä òâåð æ äà åò íà ëè ÷èå äó à ëü íî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ
ëå ãî÷ íûõ êîë ëåê òè íîâ ñ àëü âå î ëÿð íû ìè ìàê ðî ôà ãà ìè.
Ñâÿ çû âà íèå ãëî áó ëÿð íî ãî Ñ-êîí öå âî ãî äî ìå íà ñ ìàê ðî -
ôà ãîì â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîì ñî ñòî ÿ íèè çà ïó ñ êà åò êà ñ êàä
ñî áû òèé, âå äó ùèõ ê ïî äàâ ëå íèþ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî
èì ìóí íî ãî îò âå òà è àê òè âà öèè ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî
çâå íà. Â òî æå âðåìÿ, â ñëó ÷àå «çà íÿ òî ñòè» C-êîí öå âî -
ãî äî ìå íà (íà ïðè ìåð, ñâÿ çû âà íè åì ñ ïà òî ãå íîì) N-êîí -
öû è êîë ëà ãå íî ïî äîá íûå îá ëà ñ òè SP-D âçàè ìî äåé ñò âó -
þò ñ ðå öåï òîð íûì êîì ï ëåê ñîì CD91/êà ëü ðå òè êó ëèí,
êîì ï ëå ìåí òàð íûì ðå öåï òî ðîì (C1q), ÷òî âå äåò ê àê òè -
âà öèè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà [21].

Íå îá õî äè ìîñòü âçàè ìî äåé ñò âèÿ SP-D ñ ðå öåï òîð íûì 
êîì ï ëåê ñîì CD91/êà ëü ðå òè êó ëèí ïðåä ñòàâ ëÿ åò èñê ëþ -
÷è òå ëü íûé èí òå ðåñ äëÿ ïî íè ìà íèÿ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî
äåé ñò âèÿ SP-D. Äå ëî â òîì, ÷òî êà ëü ðå òè êó ëèí — ýòî
âíóò ðè êëå òî÷ íûé ñòðåññ áå ëîê, êî òî ðûé ëî êà ëè çó åò ñÿ â
ïðî ñâå òå ýí äîï ëàç ìà òè ÷å ñêî ãî ðå òè êó ëó ìà [62]. Â íîð -
ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ êà ëü ðå òè êó ëèí íå âû õî äèò èç êëå òîê.
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Îí ïî ïà äà åò â ýê ñò ðàê ëå òî÷ íîå ïðî ñòðàí ñò âî, êîã äà ïðî -
èñ õî äèò ïî âðåæ äå íèå êëå òîê, âû çâàí íîå, íà ïðè ìåð, áàê -
òå ðè à ëü íîé èí ôåê öèé. Ýòî îçíà ÷à åò, ÷òî äëÿ SP-D-çà âè -
ñè ìîé èí äóê öèè âîñ ïà ëå íèÿ íå îá õî äè ìî ñîâ ïà äå íèå äâóõ
îá ñòî ÿ òåëüñòâ. Ïåð âîå — ïå ðå õîä SP-D â ìî íî ìåð íóþ
èëè òðè ìåð íóþ ôîð ìó. Òà êîé ïå ðå õîä ìî ãóò âû çâàòü ïà -
òî ãåí íûå áàê òå ðèè, êîì ïî íåí òû êî òî ðûõ ñïî ñîá íû ñâÿ -
çû âà òü ñÿ ñ ãî ëîâ êîé SP-D. Îä íà êî òà êîé ïå ðå õîä ìî ãóò
âû çâàòü òàê æå è íå ïà òî ãåí íûå áàê òå ðèè. À â ýòîì ñëó ÷àå 
íåò íå îá õî äè ìî ñòè çà ïó ñ êàòü âîñ ïà ëè òå ëü íóþ ðå àê öèþ,
êî òî ðàÿ ìî æåò ïî âðå äèòü òêàíü ëåã êèõ. Ïî ý òî ìó âòî ðîå
îá ñòî ÿ òå ëü ñò âî — ýòî âû õîä èç êëåò êè êà ëü ðå òè êó ëè íà
— ñèã íà ëà î ðå à ëü íîì ïî âðåæ äå íèè êëå òîê. Òà êîé äâóõ -
ñòà äèé íûé êîí ò ðîëü èìå åò áî ëü øîå çíà ÷å íèå — îí ãà -
ðàí òè ðó åò ëåã êèå îò ñëó ÷àé íî ãî çà ïó ñ êà âîñ ïà ëå íèÿ.

Â äà ëü íåé øèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî
SP-D ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ ðå öåï òîð íûì êîì ï ëåê ñîì
CD91/êà ëü ðå òè êó ëèí ïðè îïðå äå ëåí íûõ óñëî âè ÿõ: óñëî -
âè ÿõ ñâÿ çû âà íèÿ SP-D ñ àïîï òî òè ÷å ñêè ìè êëåò êà ìè [66] 
èëè â ïðè ñóò ñò âèè çíà ÷è ìûõ êîí öåí ò ðà öèé ÝÄÒÀ [45],
óêà çû âà þ ùèõ íà ñâÿ çû âà íèå, íå çà âè ñè ìîå îò Ñ-êîí öå -
âî ãî äî ìå íà. Â õî äå èñ ñëå äî âà íèé, âû ïîë íåí íûõ
S.-F. Ku an ñ ñî àâ òî ðà ìè [37], áû ëà ïî êà çà íà âîç ìîæ -
íîñòü ñâÿ çû âà íèÿ SP-D ñ ìàê ðî ôà ãà ìè êàê ïî ñðåä ñò âîì
Ñ-êîí öå âî ãî äî ìå íà (íà åãî äî ëþ ïðè õî äèò ñÿ îêî ëî
80% ñâÿ çû âà íèÿ ñ ìàê ðî ôà ãà ìè â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ
óñëî âè ÿõ [37], òàê è íå çà âè ñè ìî îò íå ãî. Â äðó ãèõ èñ ñëå -
äî âà íè ÿõ áû ëè ïðåä ñòàâ ëå íû äàí íûå î âçàè ìî äåé ñò âèè
ìåæ äó SP-D è ìíî ãî ÷èñ ëåí íû ìè ïî âåð õ íî ñò íû ìè êëå -
òî÷ íû ìè ðå öåï òî ðà ìè, âêëþ ÷àÿ CD91/êà ëü òå ðè êó ëèí
[21, 66], SIRP-à [21], MD-2 [46], CD-14 [58], TLR4
[49], TLR2 [49] è gp340 (àñ ñî öè è ðî âàí íûé ñ àëü âå î -
ëÿð íû ìè ìàê ðî ôà ãà ìè ðàñ òâî ðè ìûé áå ëîê ñå ìåé ñò âà ôà -
ãî öè òàð íûõ ðå öåï òî ðîâ ìàê ðî ôà ãîâ) [27] è áå ëîê, àñ ñî -
öè è ðî âàí íûé ñ ìèê ðî ôèá ðèë ëà ìè ÷å ëî âå êà [38]. Òàê æå
ñó ùå ñò âó þò êîñ âåí íûå äàí íûå î âîç ìîæ íî ñòè ñâÿ çû âà -
íèÿ â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ óñëî âè ÿõ SP-D ñ SIRPa [21].
Ñèã íà ëü íûé ðå ãó ëÿ òîð íûé áå ëîê a (SIRPa) — âû ñî êî -
ãëè êî çè ëè ðî âàí íûé áå ëîê, âû ÿâ ëåí íûé íà ïî âåð õ íî ñòè
ìàê ðî ôà ãîâ è àñ ñî öè è ðî âàí íûé ñ èí ãè áè ðî âà íè åì êëå -
òî÷ íî ãî ñèã íà ëèí ãà [13]. SP-D ïðè âî äèò ê ôîñ ôî ðè ëè ðî -
âà íèþ SIRPa è àê òè âà öèè SHP, àñ ñî öè è ðî âàí íî ãî ñèã -
íà ëü íî ãî èí ãè áè ðó þ ùå ãî áåë êà, áëî êè ðó þ ùå ãî âíóò ðè -
êëå òî÷ íûé ñèã íà ëèíã ÷å ðåç âçàè ìî äåé ñò âèå ñ src-ñå ìåé ñò -
âîì êè íàç è MAPK p38 (ìè òî ãå íàê òè âè ðî âàí íîé ïðî òå -
èí êè íà çîé ð38), ïðè âî äÿ ê ïî äàâ ëå íèþ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü -
íî ãî îò âå òà.

Âàæ íîé ãðóï ïîé ðå öåï òî ðîâ, âçàè ìî äåé ñò âó þ ùèõ ñ 
SP-D, ÿâ ëÿ åò ñÿ ðå öåï òîð íûé êîì ï ëåêñ ËÏÑ, âêëþ -
÷à þ ùèé TLR4 [49], MD2 [46] è CD14 [58]. Â îò -
ñóò ñò âèå SP-D ñâî áîä íûå ËÏÑ ñâÿ çû âà þò ñÿ ñ
ËÏÑ-ñâÿ çû âà þ ùèì áåë êîì (LBP), êî òî ðûé, íà ðÿ äó
ñ CD14, ïðå çåí òè ðó åò ËÏÑ àñ ñî öè è ðî âàí íûì ñ êëåò -
êà ìè TLR4 è MD2 [12]. Âçàè ìî äåé ñò âèÿ SP-D ñ

äàí íû ìè ðå öåï òî ðà ìè ñïî ñîá ñò âó þò ïî äàâ ëå íèþ ïðî -
âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà [58], ïðå ïÿò ñò âóÿ íîð ìà ëü íî -
ìó ñâÿ çû âà íèþ ñ ËÏÑ (èëè äðó ãèì ëè ãàí äîì), òåì
ñà ìûì îáåñ ïå ÷è âàÿ ìå õà íèçì ïðî òåê òèâ íî ãî äåé ñò âèÿ
áåë êà ïðî òèâ ýí äî òîê ñè ÷å ñêî ãî øî êà [31].

Â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ óñëî âè ÿõ ëþ áîé èç óêà çàí íûõ
ðå öåï òî ðîâ ìî æåò ïðè íè ìàòü ó÷à ñ òèå â ñâÿ çû âà íèè
SP-D ñ ìàê ðî ôà ãà ìè ÷å ëî âå êà. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ïðî -
âî äÿò ñÿ äà ëü íåé øèå èñ ñëå äî âà íèÿ ïî èçó ÷å íèþ ìàê ðî -
ôà ãà ëü íûõ ðå öåï òî ðîâ äëÿ ñâÿ çû âà íèÿ ñ SP-D, ÷òî áó -
äåò ñïî ñîá ñò âî âàòü äà ëü íåé øå ìó ïî íè ìà íèþ ìå õà íèç ìà
ðå ãó ëÿ öèè ãî ìå îñòà çà è èì ìó íî ðå ãó ëÿ òîð íîé ðî ëè äàí -
íî ãî áåë êà ïðè åãî âçàè ìî äåé ñò âèè ñ ìàê ðî ôà ãà ìè, à
òàê æå ðî ëè SP-D â ïà òî ãå íå çå çà áî ëå âà íèé.

Ðîëü SP-D â èì ìóí íîé çà ùè òå îð ãà íèç ìà

Ïî èìå þ ùèì ñÿ íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü äàí íûì, SP-D 
— áå ëîê ñ èì ìó íî ìî äó ëè ðó þ ùè ìè ñâîé ñò âà ìè, îá ëà -
äà þ ùèé àí òè ìèê ðîá íûì äåé ñò âè åì ïðî òèâ ìíî ãî ÷èñ -
ëåí íûõ ëå ãî÷ íûõ ïà òî ãå íîâ [33]. Âçàè ìî äåé ñò âèå
SP-D ñ ìèê ðî îð ãà íèç ìà ìè ÷à ñ òî îïî ñðå äó åò ñÿ ÷å ðåç
ïðè ñî å äè íå íèå åãî C-êîí öå âî ãî äî ìå íà, ðàñ ïî çíà þ ùå ãî 
óã ëå âî äû, ê ìèê ðî áíûì ïî ëè ñà õà ðè äàì [50].

Ðà íåå èì ìó íî ðå ãó ëÿ òîð íàÿ ðîëü SP-D ïðåä ïî ëà ãà -
ëàñü, èñ õî äÿ èç ïðè íàä ëåæ íî ñòè áåë êà ê êëàñ ñó ëåê òè íîâ
Ñ-òè ïà è îïðå äå ëåí íî ãî ñõîä ñò âà â ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòÿõ
è ñòðóê òó ðå SP-D ñ äðó ãè ìè ïðåä ñòà âè òå ëÿ ìè äàí íî ãî
êëàñ ñà, îá ëà äà þ ùè ìè ôóí ê öè ÿ ìè àí òè ìèê ðîá íîé èì ìóí -
íîé çà ùè òû îð ãà íèç ìà, íà ïðè ìåð, êîí ã ëþ òè íè íà. Âïî -
ñëåä ñò âèè áû ëà ïî êà çà íà âîç ìîæ íîñòü ñâÿ çû âà íèÿ SP-D 
ñ LPS, êîì ïî íåí òîì êëå òî÷ íîé ñòåí êè ãðàìì-îò ðè öà òå -
ëü íûõ áàê òå ðèé è îñíîâ íîé ïðè ÷è íîé ðàç âè òèÿ ýí äî òîê -
ñè ÷å ñêî ãî øî êà, ÷òî ïî çâî ëÿ ëî ðàñ öå íè âàòü áå ëîê êàê âå -
ùå ñò âî — èì ìó íî ìî äó ëÿ òîð [36]. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî
SP-D ñâÿ çû âà åò ñÿ ñî çíà ÷è òå ëü íûì ÷èñ ëîì Ãðàìì-îò ðè -
öà òå ëü íûõ áàê òå ðèé, ïðè âî äÿ ê èõ àã ãëþ òè íà öèè [17, 36]. 
Ñ òåõ ïîð âû ÿâ ëå íî ìíî æå ñò âî áàê òå ðèé, ãðè áîâ è âè ðó -
ñîâ, äî ñòî âåð íî âçàè ìî äåé ñò âó þ ùèõ ñ SP-D, ñ ðàç âè òè -
åì ðàç ëè÷ íûõ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ îò âå òîâ [34, 39, 42—44,
47, 54, 56, 65, 68]. Òà êèì îá ðà çîì, â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ
SP-D ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê óæå èç âå ñò íîå âå ùå ñò âî, èã -
ðà þ ùåå çíà ÷è ìóþ ðîëü â èì ìóí íîé çà ùè òå îð ãà íèç ìà,
óñè ëè âà þ ùåå àã ðå ãà öèþ ïà òî ãå íîâ è ïðî öåññ ôà ãî öè òî çà, 
òàê æå ñíè æà þ ùåå âû æè âà å ìîñòü ïà òî ãå íîâ è â òî æå
âðå ìÿ ñíè æà þ ùåå âû ðà æåí íîñòü âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà
îð ãà íèç ìà, òåì ñà ìûì çà ùè ùàÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íûå äû õà òå -
ëü íûå ïó òè.

SP-D âû ïîë íÿ åò âàæ íóþ ðîëü â çà ùè òå îð ãà íèç ìà îò
èí ôåê öèè çà ñ÷åò ñâÿ çû âà íèÿ ñ ïà òî ãå íà ìè, ÷òî ÷à ñ òî ïðè -
âî äèò ê óñè ëå íèþ ôà ãî öè òî çà è àê òè âà öèè îñíîâ íûõ êëå -
òîê ñè ñ òå ìû âðîæ äåí íî ãî èì ìó íè òå òà — ìàê ðî ôà ãîâ.
Êðî ìå òî ãî, SP-D-îï ñî íè çè ðî âàí íûå ïà òî ãå íû òàê æå
ñïî ñîá ñò âó þò ðàç âè òèþ ïðî òåê òèâ íî ãî, ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî -
ãî öè òî êè íî âî ãî îò âå òà ñî ñòî ðî íû ìàê ðî ôà ãîâ [34, 47].
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Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, SP-D ìîæ íî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê âå ùå -
ñò âî, ñíè æà þ ùåå èí òåí ñèâ íîñòü âîñ ïà ëå íèÿ çà ñ÷åò óñè ëå -
íèÿ ôà ãî öè òî çà àïîï òî òè ÷å ñêèõ êëå òîê, ðå ãó ëÿ öèè ïðî äóê -
öèè öè òî êè íîâ è ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ â ëåã êèõ [21, 66].
Â ÷à ñò íî ñòè, SP-D êîí ò ðî ëè ðó åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ â ëåã êèõ òà -
êèõ êëàñ ñè ÷å ñêèõ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, êàê
TNFa, [29], IL-1b [30], IL-6 [32] è IL-8 [59], ïðè ýòîì 
óâå ëè ÷è âàÿ óðî âåíü IL-10 [63], öè òî êè íà, äëÿ êî òî ðî ãî,
êàê ïðà âè ëî, õà ðàê òåð íî ïî äàâ ëå íèå ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî
îò âå òà [8]. Â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ óñëî âè ÿõ, SP-D èã ðà åò
âàæ íóþ ðîëü â ïîä äåð æà íèè íîð ìà ëü íîé ôóí ê öèè ëåã êèõ
çà ñ÷åò ðå ãó ëÿ öèè âîñ ïà ëå íèÿ. Ýòî äî êà çà íî íà ëè ÷è åì çíà -
÷è òå ëü íî ãî ïî âðåæ äå íèÿ ëåã êèõ è ïîä âåð æåí íî ñòüþ èí -
ôåê öè ÿì ëåã êèõ, ÷òî îò ìå ÷à åò ñÿ ó ìû øåé, ëè øåí íûõ ãå íà
SP-D [73], òîã äà êàê ìû øè ñ ÷ðåç ìåð íîé ýê ñ ï ðåñ ñèåé
SP-D (óðî âåíü áåë êà â ëåã êèõ ïðå âû øåí â 30—50 ðàç)
äå ìîí ñò ðè ðó þò ñíè æå íèå âîñ ïà ëå íèÿ [19]. Óñòà íîâ ëå íî,
÷òî àëü âå î ëÿð íûå ìàê ðî ôà ãè ìû øåé, íå èìå þ ùèõ ãå íà
SP-D, ïðî äó öè ðó þò áî ëü øå H2O2 è ìàò ðèê ñ íûõ ìå òàë -
ëîï ðî òå è íàç áëà ãî äà ðÿ NF-kB, ÷òî óêà çû âà åò íà àê òè âà -
öèþ ìàê ðî ôà ãîâ [73]. Ýòà ñïî ñîá íîñòü SP-D ïðî ÿâ ëÿòü
ñâîé ñò âà áè âà ëåí ò íî ãî ôàê òî ðà — ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî è
ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî, ìî æåò áûòü îáú ÿñ íå íà âçàè ìî -
äåé ñò âè åì ðàç ëè÷ íûõ äî ìå íîâ áåë êà ñ ìàê ðî ôà ãà ìè. Â áî -
ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ áî ëåå ïðî ñòûå ôîð ìû, òà êèå, êàê òðè -
ìå ðû, äå ìîí ñò ðè ðó þò áî ëåå óç êèé äèà ïà çîí áèî ëî ãè ÷å ñêîé 
àê òèâ íî ñòè ïðî òè â ïà òî ãå íîâ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ìóëü òè ìå ðà -
ìè è äî äå êà ìå ðà ìè, à òàê æå ñíè æå íèå ñïî ñîá íî ñòè ê àã -
ãëþ òè íà öèè [25].

Òà êèì îá ðà çîì, SP-D ýô ôåê òèâ íî ôóí ê öè î íè ðó åò
êàê ÷àñòü ñè ñ òå ìû èì ìóí íîé çà ùè òû îð ãà íèç ìà ïðî òèâ
ìèê ðî îãà íèç ìîâ. Âî-ïåð âûõ, SP-D îá ëà äà åò çà ùèò íû ìè 
ñâîé ñò âà ìè ïðî òèâ Ãðàìì-îò ðè öà òå ëü íûõ áàê òå ðèé.
SP-D ñíè æà åò æèç íå ñïî ñîá íîñòü áàê òå ðèé çà ñ÷åò ñâÿ -
çû âà íèÿ è íå ïî ñðåä ñò âåí íî ïåð ìå à áè ëè çà öèè (ïî âû øå -
íèÿ ïðî íè öà å ìî ñòè) ìåì á ðà íû áàê òå ðè à ëü íîé ñòåí êè
[70]. Ñâÿ çû âà íèå è ïåð ìå à áè ëè çà öèÿ âà ðè à áå ëü íû [69],
÷òî îáú ÿñ íÿ þò åä âà ðàç ëè ÷è ìû ìè âà ðè à öè ÿ ìè â ñòðóê òó -
ðå ËÏÑ, èç ìå íÿ þ ùè ìè ñâÿ çû âà þ ùóþ ñïî ñîá íîñòü
SP-D [36]. Êðî ìå áàê òå ðèé, SP-D òàê æå âçàè ìî äåé ñò -
âó åò ñ ìàê ðî ôà ãà ëü íûì ðå öåï òîð íûì êîì ï ëåê ñîì ê
ËÏÑ — CD14, TLR4 è MD2 [71]. Ïðåä ïî ëî æè òå ëü -
íî, áëî êè ðî âà íèå âçàè ìî äåé ñò âèÿ ËÏÑ ñ ýòè ìè ðå öåï -
òî ðà ìè ÿâ ëÿ åò ñÿ ìå õà íèç ìîì, ñ ïî ìî ùüþ êî òî ðî ãî SP-D 
ïðå ïÿò ñò âó åò ðàç âè òèþ ýí äî òîê ñå ìèè â ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íûõ ìî äå ëÿõ ó æè âîò íûõ. Âî-âòî ðûõ, SP-D îá ëà äà åò
çà ùèò íû ìè ñâîé ñò âà ìè ïðî òèâ âè ðóñ íûõ èí ôåê öèé, òà -
êèõ, êàê ãðèïï [54]. C-êîí öå âîé äî ìåí SP-D ñâÿ çû âà åò -
ñÿ ñ ôðàã ìåí òà ìè ãå ìàã ãëþ òè íè íà è íåé ðà ìè íè äà çû íà
ïî âåð õ íî ñòè âè ðó ñà ãðèï ïà, ÷òî ñïî ñîá ñò âó åò ïî äàâ ëå íèþ 
àê òèâ íî ñòè âè ðó ñà è åãî èí ôåê òèâ íî ñòè [24]. Â-òðå òü èõ,
SP-D îá ëà äà åò çà ùèò íîé ôóí ê öèåé ïðî òèâ ãðèá êî âûõ
ïà òî ãå íîâ, íà ïðè ìåð, ïðè èí âà çèâ íîì áðîí õî ïó ëü ìî íà ëü -
íîì àñ ïåð ãèë ëå çå [43]. SP-D ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ êî íè äè ÿ ìè

àñ ïåð ãèëë, ñïî ñîá ñò âóÿ àã ðå ãà öèè ãðèá êîâ è óâå ëè ÷è âàÿ â
èòî ãå âû æè âà å ìîñòü îð ãà íèç ìà [6].

Îä íà êî èìå þò ñÿ è äðó ãèå äàí íûå, îïðå äå ëÿ þ ùèå ðîëü 
SP-D ïðè ðÿ äå çà áî ëå âà íèé ëåã êèõ. Ïî ñó ùå ñò âó þ ùèì íà 
ñå ãîä íÿø íèé äåíü ðå çó ëü òà òàì èñ ñëå äî âà íèé, SP-D íå
âñå ãäà îáåñ ïå ÷è âà åò çà ùè òó îð ãà íèç ìà ïðè ëå ãî÷ íûõ çà áî -
ëå âà íè ÿõ. Íà ïðè ìåð, ïðè äåé ñò âèè Pne u mo cys tis ca ri nii,
äðîæ æå ïî äîá íî ãî ãðèá êà, ÿâ ëÿ þ ùå ãî ñÿ ëå ãî÷ íûì ïà òî ãå -
íîì, æè âó ùèì â âîç äó õî íîñ íîì ïðî ñòðàí ñò âå àëü âå îë [9],
îò ìå ÷å íî ñó ùå ñò âåí íîå ñíè æå íèå àê òèâ íî ñòè ïðî öåñ ñà ôà -
ãî öè òî çà, ÷òî çà ùè ùà åò ãðè áîê îò âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ðàç -
ðó øå íèÿ êëåò êà ìè âðîæ äåí íî ãî èì ìó íè òå òà. Pse u do mo nas 
aeru gi no sa, Der ma top ha go i des pte ro nys si nus è D. fa ri na (ïî -
ñëåä íèå — ïû ëå âûå êëå ùè) âû ðà áà òû âà þò ëè òè ÷å ñêèå
ôåð ìåí òû, âû çû âà þ ùèå äå ãðà äà öèþ è äå àê òè âà öèþ SP-D 
[5]. Â ñâÿ çè ñ ýòèì, äàí íàÿ ïðîá ëå ìà òðå áó åò äà ëü íåé øå ãî 
èçó ÷å íèÿ è, íå ñìîò ðÿ íà íå ñêî ëü êî ïðè âå äåí íûõ ïðè ìå ðîâ, 
SP-D ìîæ íî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê ýô ôåê òèâ íûé áå ëîê èì -
ìóí íîé çà ùè òû îð ãà íèç ìà.

Çà êëþ ÷å íèå
Òà êèì îá ðà çîì, âëè ÿ íèå ñóð ôàê òàí ò íî ãî áåë êà D

(SP-D) íà ïîä äåð æà íèå ãî ìå îñòà çà â ëåã êèõ, à òàê æå
âîç ìîæ íîñòü âîç äåé ñò âèÿ áåë êà íà ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèå
çâå íüÿ âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè ñ ïî ìî ùüþ êîí ò ðî ëÿ
àê òè âà öèè àëü âå î ëÿð íûõ ìàê ðî ôà ãîâ, ýê ñ ï ðåñ ñèè ìå äè -
à òî ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ è äî ñòè æå íèÿ íå îá õî äè ìî ãî áà ëàí ñà
ìåæ äó êîí ò ðî ëåì âû ðà æåí íî ñòè âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê -
öèè è ôîð ìè ðî âà íè åì íàä ëå æà ùå ãî îò âå òà íà äåé ñò âèå
ïà òî ãå íà ïî çâî ëÿ þò ðàñ ñìàò ðè âàòü SP-D êàê ÷àñòü ñè ñ -
òå ìû âðîæ äåí íî ãî èì ìó íè òå òà ëåã êèõ è ýí äî ãåí íûé ðå -
ãó ëÿ òîð òå ÷å íèÿ âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ðå àê öèé.
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Íåé ðîï ðî òåê òîð íûé è êàð äè îï ðî òåê òîð íûé ýô ôåê òû 
ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ

1 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå «Íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò êàð äè î ëî ãèè»

  Ñè áèð ñêî ãî îò äå ëå íèÿ ÐÀÌÍ, Òîìñê, 634012, óë. Êè åâ ñêàÿ, 111à
2 Óíè âåð ñè òåò Áðè ñ òî ëÿ, Áðè ñ òîëü, Âå ëè êîá ðè òà íèÿ, Bris tol, BS8 1TD, UK

Äàí íûå ëè òå ðà òó ðû ñâè äå òå ëü ñò âó þò, ÷òî ñó ùå ñò âó åò ðàí íåå è ïîçä íåå ãè ïî òåð ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î -
íè ðî âà íèå ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà. Íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ðàí íå ãî ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ñëåä ñò âè åì àê òè âà öèè àäå íî çè íî âûõ À1 ðå öåï òî ðîâ, ÊÀÒÔ-êà íà ëîâ, áåë êà Ras è îïðå äå ëÿ åò ñÿ óìå -
íü øå íè åì ñèí òå çà NO·. Èí ôàðêò-ëè ìè òè ðó þ ùèé ýô ôåêò îò ñðî ÷åí íî ãî ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà -
íèÿ ìîç ãà çà âè ñèò îò ñèí òå çà áåë êîâ de no vo. Ïðåä ñòàâ ëåí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî ãè ïî òåð ìè -
÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå ïðå ïÿò ñò âó åò íå êðî çó êàð äè î ìè î öè òîâ â îò âåò íà èøå ìèþ-ðå ïåð ôó çèþ, óëó÷ øà åò
íà ñîñ íóþ ôóí ê öèþ ñåð ä öà â ðå ïåð ôó çè îí íîì ïå ðè î äå, îêà çû âà åò àí òè àðèò ìè ÷å ñêèé ýô ôåêò. Ãè ïî òåð ìè ÷å ñêîå ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âà íèå îêà çû âà åò áî ëåå âû ðà æåí íûé êàð äè îï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ïî ñðàâ íå íèþ ñ èøå ìè ÷å ñêèì ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âà íè åì. Çà ùèò íîå äåé ñò âèå òåì ïå ðà òóð íî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ñâÿ çà íî ñ àê òè âà öèåé ïðî òå èí -
êè íà çû Ñ, AMP-ac ti va ted pro te in ki na se (AMPK) è èí ãè áè ðî âà íè åì ÌÐÒ-ïî ðû. Àê òèâ íûå ôîð ìû êèñ ëî ðî äà ÿâ ëÿ -
þò ñÿ òðèã ãå ðà ìè èëè ìå äè à òî ðà ìè ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ñåð ä öà.

    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ãè ïî òåð ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå, ãî ëîâ íîé ìîçã, ñåð ä öå

L.N. Maslov1, I.G. Khaliulin2, Yu.K. Podoksenov1

Neuroprotective and cardioprotective ef fects of hypothermic pre con di tion ing
1 In sti tute of Car di ol ogy, Si be rian Branch of the Rus sian Acad emy of Med i cal Sci ence, 634012 111, Kyevskaya str., Tomsk, Rus sia
2 Uni ver sity of Bris tol, Uni ver sity Walk, Bris tol, BS8 1TD UK

The li te ra tu re da ta tes ti fy the the re is an ear ly and de lay ed hy pot her mic pre con di ti o ning of bra in. Ne u rop ro tec ti ve ef fect
of ear ly hy pot her mic pre con di ti o ning is a re sult of ac ti va ti on of ade no si ne A1 re cep tors, KATP-chan nels. Ras pro te in and
pre de ter mi ned by a dec re a se in the syn t he sis of NO·. The in farct-spa ring ef fect of de lay ed hy pot her mic pre con di ti o ning of bra -
in is de pen ded upon pro te in syn t he sis de no vo. The pre sen ted da ta de mon s t ra te that hy pot her mic pre con di ti o ning pre vents car di o -
my o cy te ne cro sis in res pon se to is c he mia-re per fu si on, im p ro ves pump fun c ti on of the he art du ring re per fu si on pe ri od, exerts an
an ti ar rhyt h mic ef fect. The hy pot her mic pre con di ti o ning exerts mo re pro no un ced car di op ro tec ti ve ef fect than is c he mic pre con di ti o -
ning. The pro tec ti ve im pact of hy pot her mic pre con di ti o ning is de pen ded upon ac ti va ti on of pro te in ki na se C, AMP-ac ti va ted pro -
te in ki na se (AMPK) and in hi bi ti on of MPT po re. The re ac ti ve oxy gen spe ci es are trig gers and me di a tors of hy pot her mic pre -
con di ti o ning of he art.

    Key words: hy pot her mic pre con di ti o ning, bra in, he art

Îá ùå èç âå ñò íî, ÷òî èøå ìè ÷å ñêèå è ðå ïåð ôó çè îí -
íûå ïî âðåæ äå íèÿ ëå æàò â îñíî âå ïà òî ãå íå çà èí ñó ëü -
òà, îñò ðî ãî èí ôàð ê òà ìè î êàð äà. Îíè æå ÿâ ëÿ þò ñÿ ÷à -
ñ òîé ïðè ÷è íîé ðå ïåð ôó çè îí íîé ñî êðà òè òå ëü íîé äèñ -
ôóí ê öèè ñåð ä öà ïî ñëå âû ïîë íå íèÿ êàð äè î õè ðóð ãè ÷å -
ñêèõ âìå øà òåëüñòâ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì èñ êóñ ñò âåí íî ãî
êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Èøå ìè ÷å ñêèå è ðå ïåð ôó çè îí íûå
ïî âðåæ äå íèÿ ñåð ä öà íà ëà ãà þò âðå ìåí íûå îãðà íè ÷å -
íèÿ íà ýô ôåê òèâ íîñòü ïå ðå ñàä êè äî íîð ñêî ãî îð ãà íà.

Íåóäè âè òå ëü íî, ÷òî ó èñ ñëå äî âà òå ëåé âû çû âà þò
îãðîì íûé èí òå ðåñ àäàï òèâ íûå ôå íî ìå íû, îáåñ ïå ÷è -
âà þ ùèå ïî âû øå íèå òî ëå ðàí ò íî ñòè îð ãà íîâ è òêà íåé ê 
èøå ìè ÷å ñêèì è ðå ïåð ôó çè îí íûì ïî âðåæ äå íè ÿì.
Íàè áî ëåå èçó ÷åí íûì ÿâ ëÿ åò ñÿ ôå íî ìåí èøå ìè ÷å ñêî -
ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ (ÈÏ) ñåð ä öà è ãî ëîâ íî ãî
ìîç ãà. Ñóòü ôå íî ìå íà ñâî äèò ñÿ ê òî ìó, ÷òî ìîçã ïî -
ñëå îä íî ãî ñå àí ñà êðàò êî âðå ìåí íîé èøå ìèè (2 ìèí) è 
ðå ïåð ôó çèè (2 ìèí) ñòà íî âèò ñÿ óñòîé ÷è âûì ê äåé ñò -
âèþ äëè òå ëü íîé èøå ìèè [9, 10], äëÿ àäàï òà öèè ñåð ä -
öà òðå áó åò ñÿ áî ëåå äëè òå ëü íàÿ èøå ìèÿ (3—10 ìèí) è 
ðå ïåð ôó çèÿ (3—10 ìèí) [14, 20]. Ê ñî æà ëå íèþ, ôå -
íî ìåí ÈÏ îá ëà äà åò íå êî òî ðû ìè ïî áî÷ íû ìè ýô ôåê -
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òà ìè, íà ïðè ìåð, 5-ìè íóò íàÿ êî ðî íà ðî îê êëþ çèÿ è ðå -
ïåð ôó çèÿ ìî æåò âû çû âàòü ïî ÿâ ëå íèå òà êèõ æèç íå óã -
ðî æà þ ùèõ àðèò ìèé, êàê æå ëó äî÷ êî âàÿ òà õè êàð äèÿ è
ôèá ðèë ëÿ öèÿ [12, 19]. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå ìî æåò 
ïðî âî öè ðî âàòü ïî ÿâ ëå íèå ðå ïåð ôó çè îí íîé ñî êðà òè -
òåëü íîé äèñ ôóí ê öèè ñåð ä öà [13, 15]. Ïî äîá íûå ïî -
áî÷ íûå ýô ôåê òû âíî ñÿò îïðå äå ëåí íûå îãðà íè ÷å íèÿ
íà âîç ìîæ íîñòü ïðè ìå íå íèÿ ÈÏ â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê -
òè êå è ïî áóæ äà þò èñ ñëå äî âà òå ëåé èñ êàòü àäàï òèâ íûå
ôå íî ìå íû, íå îêà çû âà þ ùèå íå ãà òèâ íûå ýô ôåê òû íà
ñåð ä öå è ãî ëîâ íîé ìîçã.

Èñ ñëå äî âà òå ëè ðå øè ëè èñ ïî ëü çî âàòü â êà ÷å ñò âå
ïðå êîí äè öè î íè ðó þ ùå ãî âîç äåé ñò âèÿ êðàò êî âðå ìåí -
íóþ ãè ïî òåð ìèþ [8, 17, 18, 28]. Â ñâÿ çè ñ ýòèì ñëå -
äó åò îò ìå òèòü, ÷òî äëè òå ëü íàÿ ãè ïî òåð ìèÿ îêà çû âà åò
íåé ðîï ðî òåê òîð íûé, êàð äè îï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò è
èñ ïî ëü çó åò ñÿ â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè êå [2, 7, 23, 24].

Â 1999 ã. ãðóï ïà àìå ðè êàí ñêèõ ôè çèî ëî ãîâ âî ãëà -
âå ñ ïðîô. K.S. Lee [17] äëÿ ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ
ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà êðûñ ïðåä ëî æè ëà èñ ïî ëü çî âàòü
20-ìè íóò íóþ ãè ïî òåð ìèþ (îò +31° äî +32°Ñ). Äëÿ
ýòî ãî êðûñ íàð êî òè çè ðî âà ëè ãà ëî òà íîì è îá êëà äû âà -
ëè ïà êå òà ìè ñî ëüäîì, ÷å ðåç 30 ìèí ðåê òà ëü íàÿ òåì -
ïå ðà òó ðà ñíè æà ëàñü äî +31°Ñ [17, 18]. Ïî ñëå 20-ìè -
íóò íîé ãè ïî òåð ìèè òå ëî æè âîò íûõ íà ãðå âà ëè ñ ïî -
ìîùüþ ëàì ïû [18]. Îá ùàÿ ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ãè ïî -
òåð ìèè ñî ñòàâ ëÿ ëà îêî ëî 80 ìèí. Àâ òî ðû íà çâà ëè ïî -
äîá íóþ êðàò êî âðå ìåí íóþ ãè ïî òåð ìèþ ãè ïî òåð ìè ÷å -
ñêèì ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íè åì (ÃÏ) [18]. Òðàí çè òîð -
íóþ ôî êà ëü íóþ èøå ìèþ âîñ ïðî èç âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ
1-÷à ñî âîé îê êëþ çèè îáå èõ ñîí íûõ àð òå ðèé è ñðåä íåé
ìîç ãî âîé àð òå ðèè. Èí ôàðêò ìîç ãà ìî äå ëè ðî âà ëè ÷å -
ðåç 6 ÷, 24 ÷, 2 äíÿ è 7 äíåé ïî ñëå óìå ðåí íîé ãè ïî -
òåð ìèè (+31,5°Ñ). Èí ôàðêò-ëè ìè òè ðó þ ùèé ýô ôåêò
áûë çà ôèê ñè ðî âàí ÷å ðåç 6 ÷, 24 ÷, 2 äíÿ ïîñ ëå ÃÏ,
íî íå ÷å ðåç 7 äíåé ïîñ ëå ÃÏ. Íàè áî ëåå âû ðà æåí íîå
óìå íü øå íèå (â 2 ðà çà) ðàç ìå ðîâ çî íû íå êðî çà áû ëî
âû ÿâ ëå íî ÷å ðåç ñóò êè ïî ñëå ãè ïî òåð ìèè [17, 18]. ×å -
ðåç ñóò êè ïî ñëå óìå ðåí íîé ãè ïî òåð ìèè (+28,5°Ñ)
áû ëî îá íà ðó æå íî óìå íü øå íèå îáú¸ìà èí ôàð ê òà â
1,5 ðà çà [18]. Ýòè äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò, ÷òî ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âà íèå ñ ïî ìî ùüþ ìÿã êîé ãè ïî òåð ìèè
(+31,5°Ñ) îêà çû âà åò áî ëåå âû ðà æåí íûé íåé ðîï ðî -
òåê òîð íûé ýô ôåêò ïî ñðàâ íå íèþ ñ ÃÏ ñ ïî ìî ùüþ
óìå ðåí íîé ãè ïî òåð ìèè (+28,5°Ñ). Êðî ìå òî ãî, ïðåä -
ñòàâ ëåí íûå ôàê òû ãî âî ðÿò î ñó ùå ñò âî âà íèè îò ñðî ÷åí -
íî ãî (ïîçä íå ãî) ÃÏ ìîç ãà. Â 2002 ã. òîò æå êîë ëåê -
òèâ èñ ñëå äî âà òå ëåé [28] ïî ïû òàë ñÿ ñî ïî ñòà âèòü ýô -
ôåê òèâ íîñòü íå ñêî ëü êèõ ìî äå ëåé ÃÏ. Â ïåð âîé ñå ðèè 
èñ ïî ëü çî âà ëè ãè ïî òåð ìèþ (+31,5°Ñ, +28,5°Ñ,
+25,5°Ñ) ïðî äîë æè òå ëü íî ñòüþ 20 ìèí (îá ùàÿ ïðî -
äîë æè òå ëü íîñòü îõ ëàæ äå íèÿ îð ãà íèç ìà ñî ñòà âè ëà
80 ìèí), èí òåð âàë äî òðàí çè òîð íîé ôî êà ëü íîé èøå -
ìèè (1 ÷) áûë ðà âåí 20 ìèí. Îêà çà ëîñü, ÷òî ìÿã êàÿ

ãè ïî òåð ìèÿ (+31,5°Ñ) âû çû âà ëà óìå íü øå íèå îáú¸ìà
èí ôàð ê òà â 1,5 ðà çà, à ïî ñëå óìå ðåí íîé ãè ïî òåð ìèè
(+28,5°Ñ, +25,5°Ñ) ðàç ìåð î÷à ãà íå êðî çà óìå íü -
øàë ñÿ â 2 ðà çà. Ñëå äî âà òå ëü íî, ñó ùå ñò âó åò ôå íî ìåí
íå òî ëü êî ïîçä íå ãî, íî è ðàí íå ãî ÃÏ ìîç ãà, ïðè êî òî -
ðîì áî ëåå âû ðà æåí íûé íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò
îêà çû âà åò óìå ðåí íàÿ ãè ïî òåð ìèÿ. Êà êî ãî-ëè áî óñè ëå -
íèÿ èí ôàðêò-ëè ìè òè ðó þ ùå ãî ýô ôåê òà ÃÏ ïðè ñíè -
æå íèè òåì ïå ðà òó ðû ñ +28,5°Ñ äî +25,5°Ñ àâ òî ðàì
îá íà ðó æèòü íå óäà ëîñü. Â ñëå äó þ ùåé ñå ðèè îíè èñ -
ïî ëü çî âà ëè ñíè æå íèå òåì ïå ðà òó ðû òå ëà äî +28,5°Ñ,
ïî ñòãè ïî òåð ìè ÷å ñêèé èí òåð âàë ñî ñòàâ ëÿë 20, 60 è
120 ìèí. Â ñëó ÷àå, åñ ëè ïî ñòãè ïî òåð ìè ÷å ñêèé èí òåð -
âàë áûë ðà âåí 20 è 60 ìèí, ðàç ìåð çî íû íå êðî çà
ïîñëå òðàí çè òîð íîé èøå ìèè óìå íü øàë ñÿ â 2 ðà çà, à
÷å ðåç 2 ÷ ïî ñëå ÃÏ ïî âû øå íèÿ òî ëå ðàí ò íî ñòè ìîç ãà ê 
èøå ìèè âû ÿ âèòü íå óäà ëîñü [29]. Ñëå äî âà òå ëü íî, ôå -
íî ìåí ðàí íå ãî ÃÏ ìîç ãà ñõî äåí ñ ôå íî ìå íîì ðàí íå ãî
ÈÏ ñåð ä öà, äëÿ êî òî ðî ãî õà ðàê òåð íî èñ ÷åç íî âå íèå
êàð äè îï ðî òåê òîð íî ãî ýô ôåê òà ÈÏ ÷å ðåç 3 ÷ ïî ñëå
òðàí çè òîð íîé êî ðî íà ðî îê êëþ çèè [25]. Â îò äå ëü íîé
ñå ðèè ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ M. Yuno ki ñ ñî àâ òî ðà ìè [28]
ïî êà çà ëè, ÷òî ëî êà ëü íîå îõ ëàæ äå íèå ãî ëî âû æè âîò -
íî ãî íà 20 ìèí äî òåì ïå ðà òó ðû êî ðû ìîç ãà â
+28,5°Ñ èëè +31,5°Ñ îêà çû âà åò òà êîé æå ðàí íèé
íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò, êàê è îõ ëàæ äå íèå öå ëî ãî 
òå ëà. Ýòîò ôàêò ãî âî ðèò î òîì, ÷òî â íåé ðîï ðî òåê òîð -
íîì ýô ôåê òå ÃÏ êëþ ÷å âóþ ðîëü èã ðà þò ñî áû òèÿ,
ïðî èñ õî äÿ ùèå íà óðîâ íå ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà. Â 2004 ã.
àìå ðè êàí ñêèå ôè çèî ëî ãè [26], âû ïîë íÿÿ ýê ñ ïå ðè ìåí -
òû íà ñðå çàõ ìîç æå÷ êà, ïî êà çà ëè, ÷òî ñíè æå íèå òåì -
ïå ðà òó ðû äî +33°Ñ íà 20 ìèí ïðå äó ïðåæ äà åò ãè áåëü
êëå òîê Ïóð êè íüå ïî ñëå óäà ëå íèÿ èç ñðå äû èí êó áà öèè 
ãëþ êî çû è êèñ ëî ðî äà íà 20 ìèí. Ñëå äî âà òå ëü íî, ðà -
íåå ÃÏ óäà åò ñÿ âîñ ïðî èç âå ñòè â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ in vit -
ro.

Èñ ñëå äî âà òå ëè èç ÑØÀ ïî ïû òà ëèñü âû ÿñ íèòü, çà -
âè ñèò ëè íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÃÏ îò ñèí òå çà
áåë êîâ de no vo [18]. Îêà çà ëîñü, ÷òî áëî êà äà ñèí òå çà
áåë êà ñ ïî ìî ùüþ àíè çî ìè öè íà ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿ åò
èí ôàðêò-ëè ìè òè ðó þ ùèé ýô ôåêò ïîçä íå ãî ÃÏ [18].
Â òî æå âðå ìÿ àíè çî ìè öèí íå âëè ÿë íà íåé ðîï ðî òåê -
òîð íûé ýô ôåêò ðàí íå ãî ÃÏ [18]. Ýòè ôàê òû ãî âî ðÿò î 
òîì, ÷òî ìî ëå êó ëÿð íûå ìå õà íèç ìû ðàí íå ãî è ïîçä íå ãî
ÃÏ ðàç ëè÷ íû. Ðàí íåå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå íå íóæ -
äà åò ñÿ â ñèí òå çå áåë êîâ de no vo, â òî âðåìÿ êàê ñèí òåç
áåë êîâ de no vo ÿâ ëÿ åò ñÿ îáÿ çà òå ëü íûì óñëî âè åì äëÿ
ðå à ëè çà öèè çà ùèò íî ãî ýô ôåê òà îò ñðî ÷åí íî ãî ïðå êîí -
äè öè î íè ðî âà íèÿ. Ïðè ðî äà íà çâàí íûõ áåë êîâ îñòà¸òñÿ
íå èç âå ñò íîé. Â áî ëåå ïîçä íåé ðà áî òå òå æå èñ ñëå äî âà -
òå ëè [27] ïî êà çà ëè, ÷òî ýòè áåë êè íå îò íî ñÿò ñÿ ê áåë -
êàì òåï ëî âî ãî øî êà (HSP, he at shock pro te ins), ïî ñêî -
ëü êó ÃÏ íå âëè ÿ ëî íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ HSP-70. Â 2004 ã.
Y.B. Yuan ñ ñî àâ òî ðà ìè [26], âû ïîë íÿÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òû 
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íà ñðå çàõ ìîç æå÷ êà, óñòà íî âè ëè, ÷òî íåé ðîï ðî òåê òîð -
íûé ýô ôåêò ðàí íå ãî ÃÏ in vit ro çà âè ñèò îò àê òè âà öèè
àäå íî çè íî âûõ À1 ðå öåï òî ðîâ, ÀÒÔ-÷óâ ñò âè òå ëü íûõ
Ê+-êà íà ëîâ (ÊÀÒÔ-êà íà ëîâ) è ÃÒÔ-ñâÿ çû âà þ ùå ãî
áåë êà Ras. Èç âå ñò íî, ÷òî ðà äè êàë îê ñè äà àçî òà (NO·) 
â ìà ëûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ îêà çû âà åò öè òî ïðî òåê òîð íûé, à â 
áî ëü øèõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ — öè òî òîê ñè ÷å ñêèé ýô ôåêò [1].
Àìå ðè êàí ñêèå ôè çèî ëî ãè ïðåä ïî ëî æè ëè, ÷òî íåé ðîï ðî -
òåê òîð íûé ýô ôåêò ÃÏ ñâÿ çàí ñ îãðà íè ÷å íè åì ïðî äóê öèè
NO· [27]. Â îïû òàõ íà ñðå çàõ ìîç æå÷ êà îíè ïî êà çà ëè,
÷òî òå ñ òè ðó þ ùàÿ àíîê ñèÿ (óäà ëå íèå èç ñðå äû èí êó áà öèè
ãëþ êî çû è êèñ ëî ðî äà íà 20 ìèí) ïðè âî äèò ê ãè áå ëè íåé -
ðî íîâ è óñè ëå íèþ S-íè òðî çè ëè ðî âà íèÿ áåë êîâ [27], ïî -
äîá íîå íè òðî çè ëè ðî âà íèå, êàê èç âå ñò íî, ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëåä ñò -
âè åì èç áû òî÷ íîé ïðî äóê öèè NO· [1]. Â ýòèõ ýê ñ ïå ðè -
ìåí òàõ ÃÏ ïðå äó ïðåæ äà ëî ãè áåëü íåé ðî íîâ è ñíè æà ëî
íè òðî çè ëè ðî âà íèå áåë êîâ. Èí ãè áè òîð èí äó öè áå ëü íîé
NO-ñèí òà çû àìè íî ãó à íè äèí ïðå äó ïðåæ äàë ãè áåëü íåé -
ðî íîâ â ðå çó ëü òà òå àíîê ñèè [27]. Ýòè ðå çó ëü òà òû ïî çâî -
ëè ëè àâ òî ðàì óòâåð æ äàòü [27], ÷òî íåé ðîï ðî òåê òîð íûé
ýô ôåêò ðàí íå ãî ÃÏ ñâÿ çàí ñ îãðà íè ÷å íè åì ñèí òå çà NO·

èí äó öè áå ëü íîé NO-ñèí òà çîé.
Òà êèì îá ðà çîì, ïðåä ñòàâ ëåí íûå äàí íûå ñâè äå òå -

ëü ñò âó þò, ÷òî ñó ùå ñò âó åò ðàí íåå è ïîçä íåå ãè ïî òåð -
ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà.

Íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ðàí íå ãî ãè ïî òåð ìè ÷å -
ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëåä ñò âè åì àê -
òè âà öèè À1 ðå öåï òî ðîâ, ÊÀÒÔ-êà íà ëîâ, áåë êà Ras è
îïðå äå ëÿ åò ñÿ óìå íü øå íè åì ñèí òå çà NO·. Èí -
ôàðêò-ëè ìè òè ðó þ ùèé ýô ôåêò îò ñðî ÷åí íî ãî ãè ïî òåð ìè -
÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ çà âè ñèò îò ñèí òå çà áåë -
êîâ de no vo.

Âåñ íîé 2007 ã. áðè òàí ñêèå ôè çèî ëî ãè [8] îïóá ëè -
êî âà ëè äàí íûå î êàð äè îï ðî òåê òîð íîì ýô ôåê òå ãè ïî -
òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ. Â ñâîåé ñòà òüå
îíè èñ ïî ëü çî âà ëè òåð ìèí «òåì ïå ðà òóð íîå ïðå êîí äè -
öè î íè ðî âà íèå» [8]. Â ðà áî òå ðå÷ü øëà î âîç äåé ñò âèè
íà èçî ëè ðî âàí íîå ñåð ä öå ÷å ðå äî âà íèÿ ïî íè æåí íîé
òåì ïå ðà òó ðû (+26°Ñ) è íîð ìà ëü íîé òåì ïå ðà òó ðû
(+37°Ñ). Â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå èçî ëè ðî âàí íîå ïåð -
ôó çè ðó å ìîå ñåð ä öå êðû ñû ïîä âåð ãà ëè âîç äåé ñò âèþ
25-ìè íóò íîé ãëî áà ëü íîé èøå ìèè ñ ïî ñëå äó þ ùåé ðå -
ïåð ôó çèåé â òå ÷å íèå 60 ìèí. Â ãðóï ïå èøå ìè ÷å ñêî ãî
ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ïðè +37°Ñ íà ñåð ä öå âîç äåé -
ñò âî âà ëè òðå ìÿ öèê ëà ìè ãëî áà ëü íîé èøå ìèè (2 ìèí)
è ðå ïåð ôó çèè (3 ìèí), ñ ïî ñëå äó þ ùèì ìî äå ëè ðî âà -
íè åì 25-ìè íóò íîé èøå ìèè. Â ãðóï ïå òåì ïå ðà òóð íî ãî
ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ñåð ä öå ïîä âåð ãà ëè âîç äåé ñò -
âèþ òð¸õ öèê ëîâ ãè ïî òåð ìèè (+26°Ñ) è íîð ìî òåð ìèè 
(+37°Ñ) ñ ïî ñëå äó þ ùåé 25-ìè íóò íîé èøå ìèåé.
Â ñëå äó þ ùåé ñå ðèè ñåð ä öà ïîä âåð ãà ëè âîç äåé ñò âèþ
îä íî êðàò íîé 6-ìè íóò íîé ãè ïî òåð ìèè (+26°Ñ) ïå ðåä
25-ìè íóò íîé èøå ìèåé. Íå êðîç êàð äè î ìè î öè òîâ îöå -
íè âà ëè ïî óðîâ íþ ëàê òàò äå ãèä ðî ãå íà çû (ËÄÃ) â ïåð -

ôó çè îí íîì ðàñ òâî ðå, îò òå êà þ ùåì îò ñåð ä öà. Èøå ìè -
÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå ñíè æà ëî ðå ïåð ôó çè îí -
íûé âû áðîñ ËÄÃ íà 60% ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì, 
ÃÏ óìå íü øà ëî ýòîò ïî êà çà òåëü íà 73%, à îä íî êðàò -
íîå âîç äåé ñò âèå ãè ïî òåð ìèè íå âëè ÿ ëî íà óðî âåíü
ËÄÃ [8]. Èøå ìè ÷å ñêîå è òåì ïå ðà òóð íîå ïðå êîí äè -
öè î íè ðî âà íèå ñíè æà ëè ÷à ñ òî òó âîç íèê íî âå íèÿ ðå ïåð -
ôó çè îí íûõ æå ëó äî÷ êî âûõ àðèò ìèé, ÃÏ îêà çû âà ëî
áî ëåå âû ðà æåí íûé àí òè àðèò ìè ÷å ñêèé ýô ôåêò, ÷åì
ÈÏ. Â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ ðå ïåð ôó çè îí íîå äàâ ëå íèå,
ðàç âè âà å ìîå ëå âûì æå ëó äî÷ êîì (ÄÐËÆ), ñî ñòàâ ëÿ -
ëî 35% îò èñ õîä íîé âå ëè ÷è íû (äî èøå ìèè). Â ãðóï -
ïå ÈÏ ýòîò ïî êà çà òåëü ñî ñòàâ ëÿë 62%, ïî ñëå ãè ïî -
òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ÄÐËÆ âîñ ñòà -
íàâ ëè âà ëîñü äî 99% îò èñ õîä íîé âå ëè ÷è íû, à ïî ñëå
îä íî êðàò íîé ãè ïî òåð ìèè è ðå ïåð ôó çèè ÄÐËÆ ñî -
ñòàâ ëÿ ëî 69% îò ïî êà çà òå ëÿ äî èøå ìèè [8]. Èøå ìè -
÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå óñêî ðÿ ëî âîç íèê íî âå -
íèå êîí ò ðàê òó ðû ñåð ä öà âî âðå ìÿ 25-ìè íóò íîé èøå -
ìèè, â òî âðå ìÿ êàê òåì ïå ðà òóð íîå ïðå êîí äè öè î íè ðî -
âà íèå, íà ïðî òèâ, çà ìåä ëÿ ëî âîç íèê íî âå íèå êîí ò ðàê -
òó ðû. Â ãðóï ïå ÈÏ è ÃÏ ïî ñëå 60-ìè íóò íîé ðå ïåð -
ôó çèè óðî âåíü êðå à òèí ôîñ ôà òà è ÀÒÔ áûë äî ñòî -
âåð íî âû øå ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì. Äî ñòî âåð íîé
ðàç íè öû ìåæ äó ãè ïî òåð ìè ÷å ñêèì è èøå ìè ÷å ñêèì
ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íè åì ïî óðîâ íþ ÀÒÔ è êðå à òèí -
ôîñ ôà òà â ðå ïåð ôó çè îí íîì ïå ðè î äå âû ÿ âèòü íå óäà -
ëîñü [8]. Èí òåí ñèâ íîñòü îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà îöå -
íè âà ëè ïî êî ëè ÷å ñò âó êàð áî íè ëü íûõ ãðóïï â áåë êàõ,
èñ ïî ëü çóÿ ìå òîä, ïðåä ëî æåí íûé E. Shac ter [21].
Îêà çà ëîñü, ÷òî èøå ìè ÷å ñêîå è òåì ïå ðà òóð íîå ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âà íèå â ðå ïåð ôó çè îí íîì ïå ðè î äå ñíè -
æà åò óðî âåíü êàð áî íè ëü íûõ ãðóïï â áåë êàõ ñåð ä öà,
ïðè ýòîì ãè ïî òåð ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå
îêà çû âà ëî äî ñòî âåð íî áî ëåå âû ðà æåí íûé àí òè îê ñè -
äàí ò íûé ýô ôåêò ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé èøå ìè ÷å -
ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ [8]. Ïðåä ñòàâ ëåí íûå
äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî ïî ñâî èì çà ùèò -
íûì ýô ôåê òàì òåð ìè ÷å ñêîå è èøå ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè -
öè î íè ðî âà íèå âî ìíî ãîì ñõîä íû. Îä íà êî ãè ïî òåð ìè -
÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå îêà çû âà åò áî ëåå âû ðà -
æåí íûé öè òî ïðî òåê òîð íûé, èíî òðîï íûé, àí òè àðèò -
ìè ÷å ñêèé, àí òè îê ñè äàí ò íûé ýô ôåêò ïî ñðàâ íå íèþ ñ
èøå ìè ÷å ñêèì ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íè åì. Îä íî êðàò íîå
âîç äåé ñò âèå ãè ïî òåð ìèè (6 ìèí) â ðå ïåð ôó çè îí íîì
ïå ðè î äå îêà çû âà åò ïî ëî æè òå ëü íûé èíî òðîï íûé ýô -
ôåêò, íî íå ïðå äó ïðåæ äà åò íå êðîç êàð äè î ìè î öè òîâ.
Ñëå äî âà òå ëü íî, äëÿ ïî âû øå íèÿ òî ëå ðàí ò íî ñòè êàð äè -
î ìè î öè òîâ ê äåé ñò âèþ èøå ìèè-ðå ïåð ôó çèè íå îá õî äè -
ìî ÷å ðå äî âà íèå ãè ïî òåð ìè ÷å ñêîé ïåð ôó çèè ñ íî ðî ìî -
òåð ìè ÷å ñêîé ïåð ôó çèåé. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî èøå -
ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå óñêî ðÿ ëî âîç íèê íî -
âå íèå êîí ò ðàê òó ðû, à òåì ïå ðà òóð íîå ïðå êîí äè öè î íè -
ðî âà íèå çà ìåä ëÿ ëî ôîð ìè ðî âà íèå êîí ò ðàê òó ðû ñåð ä -
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öà. Èøå ìè ÷å ñêàÿ êîí ò ðàê òó ðà ãëàâ íûì îá ðà çîì çà âè -
ñèò îò óðîâ íÿ ÀÒÔ â ìè î êàð äå [22], ïî ý òî ìó çà äåð -
æ êà ðàç âè òèÿ êîò ðàê òó ðû ÿâ ëÿ åò ñÿ êîñ âåí íûì ïîä -
òâåð æ äå íè åì ýíåð ãî ñáå ðå ãà þ ùå ãî ýô ôåê òà òåì ïå ðà -
òóð íî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ, êî òî ðûé ñïî ñîá ñò âó -
åò îãðà íè ÷å íèþ îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà âî âðåìÿ ðå -
ïåð ôó çèè. Â òî æå âðåìÿ èí òåí ñèâ íûé ðàñ õîä ýíåð ãå -
òè ÷å ñêèõ çà ïà ñîâ äî íà ÷à ëà äëè òå ëü íîé èøå ìèè ó ñåð -
äåö ñ èøå ìè ÷å ñêîì ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íè åì âêëþ ÷à -
åò èíîé êàð äè î çà ùèò íûé ýô ôåêò. Òàê, H.R. Cross et
al. [3] ïî êà çà ëè, ÷òî ÈÏ âû çû âà åò ñíè æå íèå óðîâ íÿ
ãëè êî ãå íà â ìè î êàð äå. Ýòî ñïî ñîá ñò âó åò óìå íü øå íèþ
èí òåí ñèâ íî ñòè àíà ýðîá íî ãî ãëè êî ëè çà âî âðåìÿ äëè -
òå ëü íîé èøå ìèè è, ñëå äî âà òå ëü íî, îãðà íè ÷å íèþ íà -
êîï ëå íèÿ ëàê òà òà è èîíîâ âî äî ðî äà. Â ðå çó ëü òà òå —
ìå íü øåå ñíè æå íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ðÍ, ÷òî ïðè âî -
äèò ê ìå íü øå ìó êîì ïåí ñà òîð íî ìó íà êîï ëå íèþ íà òðèÿ 
è êà ëü öèÿ â ìè î êàð äå. Ìåæ äó òåì èç âå ñò íî, ÷òî
÷ðåç ìåð íîå íà êîï ëå íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî êà ëü öèÿ âî
âðå ìÿ èøå ìèè ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç ãëàâ íûõ ïî âðåæ äà -
þ ùèõ ôàê òî ðîâ ïðè ðå ïåð ôó çèè [5]. Ýòè ôàê òû êîñ -
âåí íî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î òîì, ÷òî ñèã íà ëü íûé ìå õà -
íèçì ÈÏ è ÃÏ ìî æåò áûòü ðàç ëè ÷åí.

Â 2007 ã. ôè çèî ëî ãè èç Êó âåé òà [4] îïóá ëè êî âà ëè 
ðå çó ëü òà òû ñâî èõ ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ, âû ïîë íåí íûõ íà
èçî ëè ðî âàí íûõ ïåð ôó çè ðó å ìûõ ñåð ä öàõ êðûñ, êî òî -
ðûå ïîä âåð ãà ëè 60-ìè íóò íîé ãëî áà ëü íîé èøå ìèè ïðè 
+34°Ñ è ðå ïåð ôó çèè (30 ìèí ïðè +34°Ñ). Èøå ìè -
÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå ìî äå ëè ðî âà ëè ñ ïî ìî -
ùüþ äâóõ öèê ëîâ èøå ìèè (5 ìèí) è ðå ïåð ôó çèè
(10 ìèí ïðè +34°Ñ). Âî âðåìÿ òðàí çè òîð íîé èøå ìèè 
ñåð ä öå ïî ìå ùà ëè â èçî òî íè ÷å ñêèé ðàñ òâîð, îõ ëàæ -
äåí íûé èëè íà ãðå òûé äî íóæ íîé òåì ïå ðà òó ðû. Èñ ïî -
ëü çî âà ëè ñëå äó þ ùèé äèà ïà çîí òåì ïå ðà òóð: +10°Ñ,
+20°Ñ, +30°Ñ, +34°Ñ, +37°Ñ, +40°Ñ, +42°Ñ [4]. 
Êàð äè îï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ îöå íè âà ëè ïî âîñ -
ñòà íîâ ëå íèþ ÄÐËÆ è ñíè æå íèþ êî íå÷ íî ãî äèà ñòî -
ëè ÷å ñêî ãî äàâ ëå íèÿ (ÊÄÄ) â ðå ïåð ôó çè îí íîì ïå ðè î -
äå. Âà çîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ îöå íè âà ëè ïî âå -
ëè ÷è íå êî ðî íàð íî ãî ïðî òî êà âî âðåìÿ ðå ïåð ôó çèè.
Îêà çà ëîñü, ÷òî òðàí çè òîð íàÿ ãè ïåð òåð ìèÿ óñè ëè âà ëà
êàð äè îï ðî òåê òîð íûé è âà çîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò
èøå ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ. Ñî ÷å òà íèå
5-ìè íóò íîé èøå ìèè è ãè ïî òåð ìèè ïðè âî äè ëî ê îñëàá -
ëå íèþ çà ùèò íî ãî ýô ôåê òà ÈÏ. Òåì ïå ðà òóð íàÿ çà âè -
ñè ìîñòü êàð äè îï ðî òåê òîð íî ãî è âà çîï ðî òåê òîð íî ãî
ýô ôåê òà èøå ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ áû ëà
ïðåä ñòàâ ëå íà ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: ÈÏ è +42°Ñ >
ÈÏ è +40°Ñ > ÈÏ è +37°Ñ > ÈÏ è +34°Ñ >
ÈÏ è +30°Ñ > ÈÏ è +20°Ñ > ÈÏ è +10°Ñ [4].
Ê ñî æà ëå íèþ, àâ òî ðû ïóá ëè êà öèè íå èñ ñëå äî âà ëè
ýô ôåêò òðàí çè òîð íîé ãè ïåð òåð ìèè èëè ãè ïî òåð ìèè
áåç èøå ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ íà óñòîé ÷è -
âîñòü ñåð ä öà ê ãëî áà ëü íîé èøå ìèè è ðå ïåð ôó çèè. Èñ -

õî äÿ èç äàí íûõ áðè òàí ñêèõ ôè çèî ëî ãîâ, ñëå äî âà ëî
îæè äàòü, ÷òî ñî ÷å òà íèå òðàí çè òîð íîé èøå ìèè è ãè ïî -
òåð ìèè ïðè âåä¸ò ê óñè ëå íèþ òî ëå ðàí ò íî ñòè ñåð ä öà ê
èøå ìèè-ðå ïåð ôó çèè ïî ñðàâ íå íèþ ñ íîð ìî òåð ìè ÷å -
ñêèì (+37°Ñ) ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íè åì. Îä íà êî íà
ïðàê òè êå ñî ÷å òà íèå èøå ìèè è ãè ïî òåð ìèè ïðè âå ëî ê
îñëàá ëå íèþ çà ùèò íî ãî ýô ôåê òà ïðå êîí äè öè î íè ðî âà -
íèÿ. Âîç ìîæ íî, ÷òî ãè ïî òåð ìèÿ ñíè æà åò ýíåð ãå òè ÷å -
ñêèå ïî òðåá íî ñòè êàð äè î ìè î öè òîâ âî âðå ìÿ èøå ìèè è 
òåì ñà ìûì óìå íü øà åò ãèä ðî ëèç ÀÒÔ ñ îá ðà çî âà íè åì 
àäå íî çè íà, ïî ñëåä íèé, êàê èç âå ñò íî [25], ÿâ ëÿ åò ñÿ
òðèã ãå ðîì èøå ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ.
Ñëå äî âà òå ëü íî, åñòü îñíî âà íèÿ ïðåä ïî ëà ãàòü, ÷òî
òðèã ãåð íûé ìå õà íèçì ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî è èøå ìè ÷å -
ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ìî æåò áûòü ðàç ëè ÷åí.

Èç âå ñò íî, ÷òî â ñèã íà ëü íîì ìå õà íèç ìå èøå ìè ÷å -
ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ âàæ íóþ ðîëü èã ðà þò
àê òèâ íûå ôîð ìû êèñ ëî ðî äà (ÀÔÊ), ïðî òå èí êè íà çà
Ñ (ÏÊÑ) [25], AMP-ac ti va ted pro te in ki na se
(AMPK) [16] è mi toc hon d ri al per me a bi li ty tran si ti on
po re (MPT-ïî ðà) [25]. Óêà çàí íàÿ ïî ðà ÿâ ëÿ åò ñÿ
íàä ìî ëå êó ëÿð íûì êîì ï ëåê ñîì, ñî ñòî ÿ ùèì èç íå -
ñêîëü êèõ áåë êîâ, èí òåã ðè ðî âàí íûõ âî âíåø íþþ è
âíóò ðåí íþþ ìåì á ðà íó ìè òî õîí ä ðèé [11]. Îò êðû òèå
ýòèõ ïîð âå äåò ê ðà ç îá ùå íèþ îêèñ ëè òå ëü íî ãî ôîñ ôî -
ðè ëè ðî âà íèÿ è âû õî äó èç ìè òî õîí ä ðèé öè òî õðî ìà Ñ è 
áåë êà AIF (apop to sis-in du cing fac tor) [11], êî òî ðûå
êà òà ëè çè ðó þò ïðå âðà ùå íèå íå àê òèâ íîé ïðî êàñ ïà çû-9 
â àê òèâ íóþ êàñ ïà çó-9. Ïî ñëåä íÿÿ êà òà ëè çè ðó åò ïðå -
âðà ùå íèå ïðî êàñ ïà çû-3 â êàñ ïà çó-3, ÷òî â êî íå÷ íîì
èòî ãå âåä¸ò ê àïîï òî çó. Áðè òàí ñêèå ôè çèî ëî ãè óñòà -
íî âè ëè, ÷òî äî áàâ ëå íèå â ðàñ òâîð, êî òî ðûì ïåð ôó çè -
ðî âà ëè èçî ëè ðî âàí íîå ñåð ä öå, õå ëå ðèò ðè íà (èí ãè áè -
òîð ÏÊÑ) ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿ ëî öè òî ïðî òåê òîð íûé
ýô ôåêò èøå ìè ÷å ñêî ãî è ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè -
öè î íè ðî âà íèÿ [8]. Õå ëå ðèò ðèí ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿë
óëó÷ øå íèå íà ñîñ íîé ôóí ê öèè èçî ëè ðî âàí íî ãî ñåð ä öà
â ðå ïåð ôó çè îí íîì ïå ðè î äå ïî ñëå ÃÏ, íî íå âëè ÿë íà
ïî ëî æè òå ëü íûé èíî òðîï íûé ýô ôåêò èøå ìè ÷å ñêî ãî
ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ âî âðåìÿ ðå ïåð ôó çèè. Àâ òî ðû 
îá íà ðó æè ëè, ÷òî òåì ïå ðà òóð íîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà -
íèå âû çû âà åò òðàíñ ëî êà öèþ èçî ôåð ìåí òà ÏÊÑe èç
öè òî çî ëÿ â ìåì á ðà íû êàð äè î ìè î öè òîâ [8], ÷òî ïðè -
íÿ òî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê ïðè çíàê àê òè âà öèè ôåð ìåí òà
[25]. Ïðè èøå ìè ÷å ñêîì ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèè ïî -
äîá íîé òðàíñ ëî êà öèè âû ÿ âèòü íå óäà ëîñü. Ýòè äàí -
íûå ãî âî ðÿò î òîì, ÷òî â ðå à ëè çà öèè àí òè íåê ðî òè ÷å -
ñêî ãî ýô ôåê òà èøå ìè ÷å ñêî ãî è ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ çà äåé ñò âî âà íà ÏÊÑ. Â òî æå
âðåìÿ ÏÊÑ íå ó÷à ñò âó åò â ïî ëî æè òå ëü íîì èíî òðîï -
íîì ýô ôåê òå èøå ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ.
Ýê ñ ïå ðè ìåí òû ñ ÏÊÑe ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî â 
àí òè íåê ðî òè ÷å ñêîì ýô ôåê òå ÃÈ è ÏÊ ìî ãóò áûòü çà -
äåé ñò âî âà íû ðàç íûå èçî ôåð ìåí òû ÏÊÑ. Äî áàâ ëå íèå 
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â ïåð ôó çè îí íûé ðàñ òâîð àí òè îê ñè äàí òà N-(2-ìåð -
êàï òîï ðî ïè î íèë)ãëè öè íà (2-ÌÏÃ) âî âðåìÿ òåð ìè -
÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿ ëî
öè òî ïðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÃÏ. Ñàì 2-ÌÏÃ òàê æå
ñíè æàë ðå ïåð ôó çè îí íûé âû áðîñ ËÄÃ èç ìè î êàð äà.
Íà çâàí íûé àí òè îê ñè äàíò íå âëè ÿë íà íà ñîñ íóþ ôóí -
ê öèþ èçî ëè ðî âàí íî ãî ñåð ä öà, íî ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿë
ïî ëî æè òå ëü íûé èíî òðîï íûé ýô ôåêò ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî -
ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ [8], íî ïðè ýòîì íå âëè ÿë
íà çà ìåä ëå íèå ôîð ìè ðî âà íèÿ èøå ìè ÷å ñêîé êîí ò ðàê -
òó ðû ïîä äåé ñò âè åì ÃÏ. Ýòè ôàê òû ãî âî ðÿò î òîì,
÷òî ÀÔÊ ìî ãóò áûòü òðèã ãå ðîì èëè ìå äè à òî ðîì òåì -
ïå ðà òóð íî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ. Èí ãè áè òîð
AMPK äî ðçî ìîð ôèí íå âëè ÿë íà óìå íü øå íèå ðå ïåð -
ôó çè îí íî ãî âû áðî ñà ËÄÃ èç ñåð ä öà ïî ñëå èøå ìè ÷å -
ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ è äà æå óñè ëè âàë ïî ëî -
æè òå ëü íûé èíî òðîï íûé ýô ôåêò ÈÏ âî âðåìÿ ðå ïåð -
ôó çèè. Â ñëó ÷àå òåì ïå ðà òóð íî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà -
íèÿ ñè òó à öèÿ áû ëà ïðÿ ìî ïðî òè âî ïî ëîæ íîé. Äî ðçî -
ìîð ôèí óñòðà íÿë öè òî ïðî òåê òîð íûé ýô ôåêò òðàí çè -
òîð íîé ãè ïî òåð ìèè, îñëàá ëÿë, íî íå óñòðà íÿë ïî ëî -
æè òå ëü íûé èíî òðîï íûé ýô ôåêò ÃÏ. Ôîñ ôî ðè ëè ðî -
âà íèå êè íàç ïðè íÿ òî ðàñ öå íè âàòü êàê ïðè çíàê àê òè âà -
öèè ôåð ìåí òà [25], ïî ý òî ìó áðè òàí ñêèå èñ ñëå äî âà òå -
ëè ïî ïû òà ëèñü âû ÿñ íèòü, êàê ñêà æåò ñÿ èøå ìè ÷å ñêîå
è òåð ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå íà êî ëè ÷å ñò âå
ôîñ ôî ðè ëè ðî âàí íîé AMPK. Ðå çó ëü òàò îêà çàë ñÿ íå -
ñêî ëü êî íå î æè äàí íûì. Èøå ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î -
íè ðî âà íèå âû çû âà ëî óâå ëè ÷å íèå êî ëè ÷å ñò âà ôîñ ôî ðè -
ëè ðî âàí íîé AMPK, à òðàí çè òîð íàÿ ãè ïî òåð ìèÿ íå
îêà çû âà ëà ïî äîá íî ãî ýô ôåê òà [8]. Ñëå äî âà òå ëü íî,
ïðè ãè ïî òåð ìè ÷å ñêîì ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèè «âêëþ -
÷àò ñÿ» ìå õà íèçì àê òè âà öèè AMPK, îò ëè÷ íûé îò
ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ. Êàê èç âå ñò íî, â ðå à ëè çà öèè êàð -
äè îï ðî òåê òîð íî ãî ýô ôåê òà ÈÏ âàæ íóþ ðîëü èã ðà åò
ÌÐÒ-ïî ðà [25], åñ ëè îíà çà êðû òà, òî âå ðî ÿò íîñòü
ðå ïåð ôó çè îí íî ãî ïî âðåæ äå íèÿ ñåð ä öà ñó ùå ñò âåí íî
ñíè æà åò ñÿ [6]. Ñî ñòî ÿ íèå ÌÐÒ-ïî ðû îöå íè âà ëè ïî
óñòîé ÷è âî ñòè ê Ñà2+-íà ãðóç êå ìè òî õîí ä ðèé, èçî ëè -
ðî âàí íûõ èç ñåð ä öà íà òðå òüåé ìè íó òå ðå ïåð ôó çèè
[8]. Â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ (èøå ìèÿ-ðå ïåð ôó çèÿ áåç ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ) êà ëü öèé âû çû âàë áû ñò ðîå íà áó -
õà íèå ìè òî õîí ä ðèé, à â ìè òî õîí ä ðè ÿõ, âû äå ëåí íûõ èç 
ïðå êîí äè öè î íè ðî âàí íûõ ñåð äåö, ñêî ðîñòü íà áó õà íèÿ
íà çâàí íûõ îð ãà íåëë áû ëà â 2 ðà çà íè æå, ÷åì â êîí ò -
ðî ëå. Ïî ñëå òåì ïå ðà òóð íî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ
ýòîò ïî êà çà òåëü áûë â 4 ðà çà íè æå ïî ñðàâ íå íèþ ñ
êîí ò ðî ëåì. Ýòè äàí íûå ãî âî ðÿò î òîì, ÷òî êàð äè îï -
ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î -
íè ðî âà íèÿ ìî æåò áûòü ñëåä ñò âè åì áëî êà äû
ÌÐÒ-ïî ðû âî âðå ìÿ ðå ïåð ôó çèè ñåð ä öà.

Ïðåä ñòàâ ëåí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì,
÷òî ãè ïî òåð ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå ïðå ïÿò -
ñò âó åò íå êðî çó êàð äè î ìè î öè òîâ â îò âåò íà èøå -

ìèþ-ðå ïåð ôó çèþ, óëó÷ øà åò íà ñîñ íóþ ôóí ê öèþ ñåð ä -
öà â ðå ïåð ôó çè îí íîì ïå ðè î äå, îêà çû âà åò àí òè àðèò -
ìè ÷å ñêèé ýô ôåêò. Çà ùèò íîå äåé ñò âèå òåì ïå ðà òóð íî -
ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ñâÿ çà íî ñ àê òè âà öèåé
ÏÊÑ, AMPK è èí ãè áè ðî âà íè åì ÌÐÒ-ïî ðû. Àê -
òèâ íûå ôîð ìû êèñ ëî ðî äà ÿâ ëÿ þò ñÿ òðèã ãå ðà ìè èëè
ìå äè à òî ðà ìè ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà -
íèÿ.

Òà êèì îá ðà çîì, ãè ïî òåð ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè -
ðî âà íèå ÿâ ëÿ åò ñÿ âû ñî êî ýô ôåê òèâ íûì ìå òî äîì çà -
ùè òû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà è ñåð ä öà îò èøå ìè ÷å ñêèõ è ðå -
ïåð ôó çè îí íûõ ïî âðåæ äå íèé. Îá ðà ùà åò íà ñå áÿ âíè -
ìà íèå òîò ôàêò, ÷òî ãè ïî òåð ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè öè î íè -
ðî âà íèå îêà çû âà åò áî ëåå âû ðà æåí íûé êàð äè îï ðî òåê -
òîð íûé ýô ôåêò ïî ñðàâ íå íèþ ñ èøå ìè ÷å ñêèì ïðå êîí -
äè öè î íè ðî âà íè åì. Ñëå äî âà òå ëü íî, èçó ÷å íèå ìî ëå êó -
ëÿð íîé ïðè ðî äû ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî -
âà íèÿ ïî çâî ëèò ðàç ðà áî òàòü âû ñî êî ýô ôåê òèâ íûé ìå -
òîä çà ùè òû ñåð ä öà îò èøå ìè ÷å ñêèõ è ðå ïåð ôó çè îí -
íûõ ïî âðåæ äå íèé. Àíà ëèç äàí íûõ ëè òå ðà òó ðû ïî êà -
çû âà åò, ÷òî ìíî ãèå âî ïðî ñû îñòà þò ñÿ áåç îò âå òà.
Òàê, íà ïðè ìåð, íå èç âå ñò íî, ìî æåò ëè ãè ïî òåð ìè ÷å -
ñêîå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå in vi vo îêà çû âàòü êàð äè -
îï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò. Íåò äàí íûõ î ðî ëè ïðî òå èí -
êè íàç â íåé ðîï ðî òåê òîð íîì ýô ôåê òå òðàí çè òîð íîé
ãè ïî òåð ìèè. Íå èç âå ñò íî, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ òðèã ãå ðîì êàð -
äè îï ðî òåê òîð íî ãî ýô ôåê òà òåì ïå ðà òóð íî ãî ïðå êîí äè -
öè î íè ðî âà íèÿ. Íå ÿ ñåí âêëàä ÊÀÒÔ-êà íà ëîâ â çà ùè -
òó ñåð ä öà îò èøå ìè ÷å ñêèõ è ðå ïåð ôó çè îí íûõ ïî âðåæ -
äå íèé ïî ñëå ãè ïî òåð ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà -
íèÿ. Ýòè è ðÿä äðó ãèõ âî ïðî ñîâ åù¸ æäóò ñâîå ãî îò -
âå òà.
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