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Sys temic in flam ma tion: the o ret i cal and meth od olog i cal ap proaches 
to de scrip tion of gen eral patho log i cal pro cess model. 
Part 2. Evo lu tion as pects

In sti tute of Im mu nol ogy and Phys i ol ogy, Ural Branch of RAS, 106, Pervomayskaya str., Yekaterinburg, 620049, Rus sia

The o ret i cal and meth od olog i cal ap proaches to de scrip tion of sys temic in flam ma tion as gen eral patho log i cal pro cess are
dis cussed. It is shown, that there is a need of in te gra tion of wide range of types of re searches to de velop a model of sys -
temic in flam ma tion.
    Key words: sys temic in flam ma tion, mod el ing, cel lu lar stress, microcirculatory dis or der, neuroendocrine dis or ders

Âñåì æè âûì ñó ùå ñò âàì ïðè ñó ùè òðè áà çî âûå ôóí ê -
öèè: ïè òà íèå, ðàç ìíî æå íèå è ñî õðà íå íèå (çà ùè òà îò ïî -
âðåæ äå íèÿ). Ïî ñëåä íÿÿ ôóí ê öèÿ ïî òðå áî âà ëà óæå ó ïðî -
êà ðè îò íà ëè ÷èÿ ñïå öè à ëè çè ðî âàí íûõ ñòðóê òóð ãå íî ìà.
Òàê, ó ïðåä ñòà âè òå ëåé âñåõ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ öàðñòâ, êðî ìå
âè ðó ñîâ, âû ÿâ ëå íî 368 áëèç êèõ ïî ôóí ê öèè è ïðî èñ õîæ -
äå íèþ êîí ñåð âà òèâ íûõ áåë êîâ êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà [54]:
áåë êè òåï ëî âî ãî øî êà (ÁÒØ), ÀÒ Ôà çû, ñèí òå òà çû è
îê ñè äî ðå äóê òà çû, ôàê òî ðû ðå ãå íå ðà öèè ÄÍÊ, ïðî òå èí -
êè íà çû, ðå ãó ëÿ òî ðû êëå òî÷ íî ãî öèê ëà, àïîï òî çà è ïðî -
òåê òî ðû êëå òî÷ íîé ðå ãå íå ðà öèè. Êëå òî÷ íûé ñòðåññ èí äó -
öè ðó åò ñÿ ôàê òî ðà ìè óã ðî çû ïî âðåæ äå íèÿ ìàê ðî ìî ëå êóë
[54], âêëþ ÷àÿ äåé ñò âó þ ùèå ÷å ðåç ïàò òåðí-ðàñ ïî çíà þ ùèå 
ðå öåï òî ðû (ÏÐÐ) íå êî òî ðûå ìî ëå êó ëû DAMP (dan -
ger-as so ci a ted mo le cu lar pat terns), ê êî òî ðûì îò íî ñÿò îò -
äåëü íûå ïðî äóê òû òêà íå âî ãî ïî âðåæ äå íèÿ è òè ïî âûå
ìèê ðî áíûå àí òè ãå íû — PAMP (pat ho gen-as so ci a ted
mo le cu lar pat terns) [2]. Êðî ìå òî ãî, óíè âåð ñà ëü íû ìè èí -
äóê òî ðà ìè êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà ÿâ ëÿ þò ñÿ êðè òè ÷å ñêèå èç -
ìå íå íèÿ ïî êà çà òå ëåé ãî ìå îñòà çà: ðÍ, îñìî òè ÷å ñêî ãî äàâ -

ëå íèÿ, òåì ïå ðà òó ðû, îê ñè ãå íà öèè, ýëåê ò ðî ëèò íî ãî è ýíåð -
ãå òè ÷å ñêî ãî áà ëàí ñà, ñè ñ òå ìû ïðî îê ñè äàíò—àí òè îê ñè -
äàíò [2, 35], ìèê ðî ïîâ ðåæ äå íèÿ ìåì á ðàí, â òîì ÷èñ ëå
ìè òî õîí ä ðè à ëü íûõ, ðÿ äà ìàê ðî ìî ëå êóë, âêëþ ÷àÿ ñåê ðå -
òè ðó å ìûå áåë êè, ðàç ðû âû õðî ìî ñîì íîé ÄÍÊ è äð. [2,
25, 33]. Ýòè èç ìå íå íèÿ àê òè âè ðó þò ðÿä òðàíñ êðèï öè îí -
íûõ ôàê òî ðîâ (ÒÔ), ïðåæ äå âñå ãî, NF-kB, ÿâ ëÿ þ ùèõ -
ñÿ ñâîå îá ðàç íûì êîë ëåê òî ðîì äëÿ ìíî ãèõ ïó òåé êëå òî÷ -
íîé àê òè âà öèè [88]. Íå îá õî äè ìî ó÷è òû âàòü, ÷òî ýòè ïó -
òè íå ëè íåé íû, îíè âî âëå ÷å íû â ñå òå âûå âçàè ìî äåé ñò âèÿ
[16, 87, 109], â òîì ÷èñ ëå çà ñ÷åò NF-kB [88]. Ñå òå âûå
ñòðóê òó ðû èí òåã ðè ðó þò ðàç ëè÷ íûå êà íà ëû àê òè âà öèè
ÒÔ, êàê è ðå çó ëü òà òû ýòîé àê òè âà öèè íà óðîâ íå ãå íî ìà,
òðàíñ êðèï òî ìà, ïðî òå î ìà è ìå òà áî ëî ìà, à ðàç ëè÷ íûå ðå -
ãó ëÿ òîð íûå ñè ñ òå ìû èìå þò ïà ðàë ëå ëü íûå êà íà ëû àê òè âà -
öè îí íûõ è ñó ïðåñ ñîð íûõ âëè ÿ íèé. Ïî ý òî ìó ïî ñëåä ñò âèå
àê òè âà öè îí íî ãî âîç äåé ñò âèÿ íà êëåò êó íå ìî æåò ÿâ ëÿ òü ñÿ 
àá ñî ëþò íî ïðåä ñêà çó å ìûì ñî áû òè åì, ïî êðàé íåé ìå ðå,
in vi vo.

Â óñëî âè ÿõ äåé ñò âèÿ ôàê òî ðîâ ïî âðåæ äå íèÿ õà ðàê -
òåð èí ôîð ìà öè îí íî ãî îá ìå íà, êàê ìåæ äó êëåò êà ìè, òàê
è îð ãà íà ìè, ìå íÿ åò ñÿ, ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ íî âûå ðå ãó ëÿ òîð íûå
ñè ñ òå ìû, ïðåæ äå âñå ãî öè òî êè íî âàÿ ñåòü, âêëþ ÷à þ ùàÿ ó 
÷å ëî âå êà áî ëåå 100 öè òî êè íîâ è èõ ðå öåï òî ðîâ [18].
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Ñïî ñîá íî ñòüþ ïðî äó öè ðî âàòü è ñâÿ çû âàòü òîò èëè èíîé 
ñïåêòð öè òî êè íîâ îá ëà äà þò, ïî-âè äè ìî ìó, âñå àê òè âè -
ðî âàí íûå ÿä ðî ñî äåð æà ùèå êëåò êè ìëå êî ïè òà þ ùèõ,
âêëþ ÷àÿ íåé ðî íû [100]. Öè òî êè íî âàÿ ñåòü èí òåã ðè ðó åò
àê òè âè ðî âàí íûå êëåò êè â ïðî ãðàì ìû èì ìó íî ãå íå çà è
âîñ ïà ëå íèÿ [117]. Îò äå ëü íûå ñî ñòàâ ëÿ þ ùèå öè òî êè íî -
âîé ñå òè ïðè âîñ ïà ëå íèè ìî ãóò ãå íå ðà ëè çî âà òü ñÿ è ïðè
âçàè ìî äåé ñò âèè ñ íåé ðî ýí äîê ðèí íû ìè ôàê òî ðà ìè ó÷à -
ñò âî âàòü â ðàç âè òèè ñè ñ òåì íîé âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè
(ÑÂÐ) [3, 124]. Ôîð ìè ðî âà íèå ôóí ê öè î íà ëü íûõ ñè ñ -
òåì âîñ ïà ëå íèÿ ïî òðå áî âà ëî íà ëè ÷èå ñëîæ íûõ ñè ñ òåì:
ðå ãó ëÿ öèè, ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè, èí òåã ðà öèè âðîæä¸ííî ãî
è àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà. Âñå ýòè óñëî âèÿ âîç íèê ëè ó
ïî çâî íî÷ íûõ, íî èõ ïðåä âå ñò íè êè îá íà ðó æè âà þò ñÿ è ó
áåñ ïîç âî íî÷ íûõ æè âîò íûõ (ÁÏÆ).

Ýâî ëþ öèÿ ìå õà íèç ìîâ âîñ ïà ëå íèÿ 
ó áåñ ïîç âî íî÷ íûõ

Âñå ñî âðå ìåí íûå òè ïû æè âîò íûõ (áî ëåå 30) ñôîð -
ìè ðî âà ëèñü â êåì á ðèé ñêèé ïå ðè îä — ïðè ìåð íî
490—550 ìëí ëåò íà çàä. Çà ýòî âðåìÿ èñ ÷å çà ëè è ïî -
ÿâ ëÿ ëèñü íî âûå âè äû. Îä íà êî ñî õðà íÿë ñÿ ïðèí öè ïè àëü -
íûé óðî âåíü îð ãà íè çà öèè ýòèõ ãðóïï, à òàê æå îñíî âû
ïðåä êî âûõ ãå íîâ, îáó ñëî âèâ øèõ ïî ÿâ ëå íèå íî âûõ ñè ñ -
òåì â ðàç ëè÷ íûõ âåò âÿõ ýâî ëþ öè îí íî ãî äå ðå âà [19].

Ñî âðå ìåí íûå ãóá êè ñðå äè îñíîâ íûõ òè ïîâ ÁÏÆ
íàè áî ëåå áëèç êè ê ïðåä êî âûì äî êåì á ðèé ñêèì æè âîò -
íûì. Â îò ëè ÷èå îò íèõ âû ñî êî îð ãà íè çî âàí íûå ÁÏÆ
(ÂÎ-ÁÏÆ), èìå þ ùèå ñïå öè à ëè çè ðî âàí íûå îð ãàí íûå
ñè ñ òå ìû, ñôîð ìè ðî âà ëè äâå îñíîâ íûå âåò âè: ïåð âè÷ íî -
ðî òûå, èõ îñíîâ íûå òè ïû — êî ëü ÷à òûå ÷åð âè, íå ìà òî -
äû, ÷ëå íè ñòî íî ãèå, ìîë ëþ ñêè; è âòî ðè÷ íî ðî òûå — èã -
ëî êî æèå è õîð äî âûå (ëàí öåò íè êè è îáî ëî÷ íè êè).
Â êîí öå êåì á ðèÿ ïî ÿ âè ëèñü ïåð âûå ìîð ñêèå ïî çâî íî÷ -
íûå (òðå òèé ïîä òèï õîð äî âûõ). Ñè ñ òå ìà àäàï òèâ íî ãî
èì ìó íè òå òà ñôîð ìè ðî âà ëàñü ïîçä íåå, ó ïåð âûõ ÷å ëþ ñò -
íûõ ðûá — 430—450 ìëí ëåò íà çàä [7]. Ïðè ìåð íî â
ýòî æå âðåìÿ ïî ÿ âè ëèñü è ïåð âûå íà çåì íûå ÂÎ-ÁÏÆ
(÷ëå íè ñòî íî ãèå è ÷åð âè).

Ãóá êè, íå ñìîò ðÿ íà îò ñóò ñò âèå ÷¸òêîé îð ãàí íîé äèô -
ôå ðåí öè à öèè, èìå þò âå ñü ìà ðàç âè òóþ ñè ñ òå ìó âðîæ äåí -
íî ãî èì ìó íè òå òà, à èìåí íî: áî ëü øîé ðå ïåð òó àð ÁÒØ è
äðó ãèõ ñòðåñ ñîð íûõ ìî ëå êóë [91]; ïðåä êî âûå ôîð ìû áåë -
êîâ ãè ñ òî ñîâ ìå ñòè ìî ñòè, îáåñ ïå ÷è âà þ ùèå îò òîð æå íèå
àë ëîò ðàí ñ ï ëàí òà òà [76]; áî ëü øîé ðå ïåð òó àð ÏÐÐ è äðó -
ãèõ ðå öåï òî ðîâ êîí òàê ò íî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ, âêëþ ÷àÿ
òîëë-ïî äîá íûå ðå öåï òî ðû (TLR), ðàç ëè÷ íûå ëåê òè íû,
èí òåã ðè íû, ðå öåï òî ðû ñó ïåð ñå ìåé ñò âà èì ìó íîã ëî áó ëè íîâ 
(ñ äî ìå íà ìè Ñ2 è V), â òîì ÷èñ ëå èí òåð ëåé êèí
(IL)-1-ïî äîá íûé ðå öåï òîð [76, 126, 127]; äå ôåí ñè íû,
äðó ãèå êà òè îí íûå áåë êè, îï ñî íè çè ðó þ ùèå è àí òè áè î òè -
êî ïî äîá íûå ôàê òî ðû [76, 105]. Îò íî ñè òå ëü íî ñïå öè à ëè -
çè ðî âàí íû ìè êëåò êà ìè âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà ó ãóáîê
ÿâ ëÿ þò ñÿ ïî äâèæ íûå àì¸áî âèä íûå ôà ãî öè òû [76].

Ðå öåï òîð íûé àï ïà ðàò êëå òîê ãóáîê àñ ñî öè è ðî âàí ñ
ðàç ëè÷ íû ìè ñè ñ òå ìà ìè âòî ðè÷ íûõ ïî ñðåä íè êîâ, õî ðî -
øî èç âå ñò íû ìè è ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ, âêëþ ÷àÿ ìè òî -
ãåí-àê òè âè ðó å ìûå ïðî òå èí êè íà çû, àäå íè ëàò öèê ëàç íóþ 
è ãó à íè ëàò öèê ëàç íóþ ñè ñ òå ìû, ÃÒÔ-ñâÿ çû âà þ ùèå
áåë êè Ras (ìà ëûå G-áåë êè), ñè ñ òå ìó ïðî òå èí êè íà çû
Ñ, ðàç ëè÷ íûå òè ðî çèí êè íà çû (âêëþ ÷àÿ Syk-êè íà çû),
êà ëü ìî äó ëèí [53, 76, 127]. Ãóá êè èìå þò ñëîæ íóþ ñè -
ñ òå ìó ñå ìåéñòâ ÒÔ: Fox, Pax, Six, Sot, Fts, T-Box
è äð. [57]. Ó ÂÎ-ÁÏÆ ïî ÿ âè ëèñü êëþ ÷å âûå äëÿ ðàç -
âè òèÿ êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà è ïðî äóê öèè ìå äè à òî ðîâ âîñ -
ïà ëå íèÿ ñå ìåé ñò âà ÒÔ — NF-kB (îò äå ëü íûå ôîð ìû
åñòü è ó ãóáîê), ÀÐ-1 è STAT [50, 89].

Â îò ëè ÷èå îò ãóáîê, êè øå÷ íî ïî ëî ñò íûõ è èì ïî äîá -
íûõ, ÂÎ-ÁÏÆ èìå þò ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòóþ (èã ëî êî -
æèå, ãî ëî âî íî ãèå ìîë ëþ ñêè, ÷ëå íè ñòî íî ãèå) èëè òî ëü -
êî ñî ñó äè ñòóþ ñè ñ òå ìó, ó áî ëü øèí ñò âà âè äîâ íå çàì ê -
íó òî ãî òè ïà, à ó ëàí öåò íè êîâ, ãî ëî âî íî ãèõ ìîë ëþ ñêîâ
(íî åñòü ïðå ðû âè ñòîñòü êà ïèë ëÿ ðîâ), áî ëü øèí ñò âà âè -
äîâ êî ëü ÷à òûõ ÷åð âåé è íå ìåð òèí — çàì êíó òî ãî [19].
Îñíî âó ñî ñó äîâ ôîð ìè ðó åò áà çà ëü íàÿ ìåì á ðà íà, êàê
ïðà âè ëî, íå èìå þ ùàÿ ýí äî òå ëè à ëü íîé âû ñòèë êè. Ó ãî -
ëî âî íî ãèõ ìîë ëþ ñêîâ, êî ëü ÷à òûõ ÷åð âåé è îáî ëî÷ íè -
êîâ íà ëà ìè íàð íîé ïî âåð õ íî ñòè ìåì á ðà íû ìî ãóò ôèê -
ñè ðî âà òü ñÿ óïëî ùåí íûå ýí äî òå ëè î öèò-ïî äîá íûå êëåò -
êè è àì¸áî öè òû, íå îá ðà çó þ ùèå ñïëîø íîé ýí äî òå ëè -
àëü íîé âû ñòèë êè [19, 107]. Çàì êíó òàÿ ñè ñ òå ìà ìèê ðî -
öèð êó ëÿ öèè ÂÎ-ÁÏÆ êà ÷å ñò âåí íî îò ëè ÷à åò ñÿ îò ñè ñ -
òå ìû ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè ïî çâî íî÷ íûõ è ïîë íî ñòüþ íå
îáåñ ïå ÷è âà åò ôóí ê öèþ òêà íå âî ãî ïè òà íèÿ è äû õà íèÿ
äà æå äëÿ èõ ïðè ìè òèâ íûõ îð ãà íîâ; âîñ ïà ëè òå ëü íàÿ
ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòàÿ ðå àê öèÿ òè ïè÷ íàÿ äëÿ ïî çâî -
íî÷ íûõ ó ÁÏÆ ïðàê òè ÷å ñêè íå âîç ìîæ íà.

Íåð âíàÿ ñè ñ òå ìà ó ÂÎ-ÁÏÆ ôîð ìè ðó åò ñÿ íåð -
âíû ìè óçåë êà ìè, òÿ æà ìè èëè òðóá êà ìè (ó õîð äî âûõ).
Îíà ñâÿ çà íà ñ ìû øå÷ íîé ñè ñ òå ìîé è îð ãà íà ìè ÷óâñòâ.
Íåé ðî ñåê ðå òîð íûå êëåò êè ïðè ñòðåñ ñå âû äå ëÿ þò â ãå -
ìî ëèì ôó ðàç ëè÷ íûå íåé ðî ïåï òè äû, âêëþ ÷àÿ îïè à òû,
ñóá ñòàí öèþ Ð, à òàê æå ÀÊÒÃ, êà òå õî ëà ìè íû — ïðå -
è ìó ùå ñò âåí íî íî ðàä ðå íà ëèí è äî ôà ìèí, íî ðàç -
âåòâë¸ííîé ñèì ïà òè ÷å ñêîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû òè ïè÷ íîé
äëÿ ïî çâî íî÷ íûõ ó ÁÏÆ íåò [26, 40, 56]. Êëåò êè
APUD-ñè ñ òå ìû è èõ ñêîï ëå íèÿ âû äå ëÿ þò ýí äîê ðèí -
íûå ôàê òî ðû: ðàç ëè÷ íûå ïî ëè ïåï òè äû, âêëþ ÷àÿ èí ñó -
ëè íî ïî äîá íûå ïåï òè äû, òè ðîê ñèí è íå êî òî ðûå ñòå ðî -
èä íûå ãîð ìî íû [21, 40, 51]. Äðó ãèå îð ãà íû (äû õà íèÿ,
âû äå ëå íèÿ, ïè ùå âà ðå íèÿ, æè ðî âûå òå ëà è äð.) ïðè ìè -
òèâ íû è âû ÿâ ëÿ þò ñÿ â ïîë íîì êîì ï ëåê òå íå ó âñåõ âè -
äîâ ÂÎ-ÁÏÆ, âêëþ ÷àÿ õîð äî âûõ.

Ãå ìî ëèì ôà ñî äåð æèò ãå ìî öè òû, â òîì ÷èñ ëå ôà ãî -
öè òè ðó þ ùèå ãðà íó ëî öè òû [7, 38, 85]. Áåë êî âûå ôàê -
òî ðû ãå ìî ëèì ôû ïðåä ñòàâ ëå íû ìå äü ñî äåð æà ùè ìè ïå -
ðå íîñ ÷è êà ìè êèñ ëî ðî äà, ðå æå — ãå ìî ãëî áè íîì (ó îò -
äå ëü íûõ âè äîâ ìîë ëþ ñêîâ è èã ëî êî æèõ åñòü ýðèò ðî öè -
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òû), àí òè ïðî òå è íà çà ìè (a2-ìàê ðîã ëî áó ëèí è äð.)
[103], îï ñî íè íà ìè [12, 85, 89] — Ñ-ðå àê òèâ íûì áåë -
êîì (ÑÐÁ), Ñ-ëåê òè íà ìè, âêëþ ÷àÿ ìàí íî çîñ âÿ çû âà þ -
ùèå ëåê òè íû (MBL), ëè çî öè ìîì, êà òè îí íû ìè áåë êà -
ìè è äðó ãè ìè áàê òå ðè öèä íû ìè ôàê òî ðà ìè [7, 84, 89].
Ãå ìî öè òû ìî ãóò ãå íå ðè ðî âàòü ðàç ëè÷ íûå ãèä ðî ëà çû è
ñâî áîä íûå ðà äè êà ëû (ÑÐ), èìåÿ äëÿ ýòî ãî
ÍÀÄÔ-îê ñè äà çó, à ó íå êî òî ðûõ âè äîâ è NO-ñèí òà -
çó, à òàê æå ôåð ìåí òà òèâ íûå àí òè îê ñè äàí òû: êà òà ëà çó,
ãëþ òà òè îí ïå ðîê ñè äà çó, ñó ïåð îê ñèä äèñ ìó òà çó [5, 7, 45, 
95, 111]. Àê òè âè ðî âàí íûå ãå ìî öè òû ìî ãóò ïðî äó öè ðî -
âàòü òðîì áîê ñà íû (TX) è ïðî ñòàã ëàí äè íû (PG,
âêëþ ÷àÿ PGE2), íî áî ëü øèí ñò âî âè äîâ ÂÎ-ÁÏÆ íå
ïðî èç âî äÿò ëåé êîò ðè å íû (LT) [96].

Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ÏÐÐ ó îò äå ëü íûõ âè äîâ ÂÎ-ÁÏÆ äî -
ñòè ãà åò ñâîå ãî àïî ãåÿ è ìî æåò âî ìíî ãî ðàç ïðå âû øàòü èõ 
ðàç íî îá ðà çèå ó ÷å ëî âå êà. Íà ïðè ìåð, ó ìîð ñêèõ åæåé (èã -
ëî êî æèå) âû ÿâ ëå íî 222 ãå íà TLR è 203 âè äà âíóò ðè -
êëå òî÷ íûõ ðå öåï òî ðîâ ñå ìåé ñò âà NOD/NALP [42].
Ó ÂÎ-ÁÏÆ âîç íè êà þò è êîì ï ëå ìåíò-ïî äîá íûå ñè ñ òå -
ìû [79, 80, 89]. Òàê, ó âòî ðè÷ íî ðî òûõ âû ÿâ ëÿ þò ñÿ
ïðåä êî âûå ôàê òî ðû êîì ï ëå ìåí òà ïî çâî íî÷ íûõ: Ñ3, ðå -
öåï òî ðû ê ïðî äóê òàì åãî àê òè âà öèè (CR), ôàê òî ðû àëü -
òåð íà òèâ íî ãî, à ó àñ öè äèé (îáî ëî÷ íè êè) äî ïîë íè òå ëü íî è 
ëåê òè íî âî ãî ïó òåé àê òè âà öèè. Ó ðàç ëè÷ íûõ ãðóïï
ÂÎ-ÁÏÆ âû ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðåä êî âûå ôîð ìû ðÿ äà öè òî êè -
íîâ: IL-1, IL-2, IL-6, IL-8, IL-16, IL-17, ðå öåï òîð íî ãî
èí ãè áè òî ðà IL-1 (IL-1ra), ôàê òî ðà íå êðî çà îïó õî ëè
(TNF), òðàíñ ôîð ìè ðó þ ùå ãî ôàê òî ðà ðî ñ òà áå òà
(TGFb), ôàê òî ðà, èí ãè áè ðó þ ùå ãî ìèã ðà öèþ ìàê ðî ôà -
ãîâ (MIF), áåë êè, ãî ìî ëî ãè÷ íûå ðàç ëè÷ íûì òè ïàì èí -
òåð ôå ðî íîâ (INF) [11, 49, 58, 62, 63, 89]. Íå êî òî ðûå
èç ýòèõ ôàê òî ðîâ èìå þò êëå òî÷ íûå ðå öåï òî ðû è ó÷à ñò âó -
þò â ïà ëåî èì ìóí íûõ ïðî öåñ ñàõ. Îä íà êî èõ íå ëü çÿ ðàñ -
ñìàò ðè âàòü êàê ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íóþ ñå òå âóþ ñè ñ òå ìó è ïðÿ -
ìî àñ ñî öè è ðî âàòü ñ öè òî êè íà ìè âû ñøèõ ïî çâî íî÷ íûõ.

Ôóí ê öèþ ãå ìî ñòà çà ìî ãóò âû ïîë íÿòü ãå ìî öè òû, êî -
òî ðûå ïðè ó÷à ñ òèè áåë êî âûõ ôàê òî ðîâ îá ðà çó þò àã ðå ãà -
òû, îä íî âðå ìåí íî âû ïîë íÿÿ ñâîè àí òè ìèê ðîá íûå ôóí ê -
öèè. Ñ-ëåê òè íû è äðó ãèå îï ñî íè íû ìî ãóò ôîð ìè ðî âàòü
«ðûõ ëûå» òðîì áû. Ýòè ïðî öåñ ñû îñî áåí íî õî ðî øî èçó -
÷å íû ó ìíî ãèõ âè äîâ ÷ëå íè ñòî íî ãèõ [61]. Ó ÂÎ-ÁÏÆ
âû ÿâ ëÿ þò ñÿ è ïðåä êî âûå ôîð ìû îò äå ëü íûõ áåë êî âûõ
ôàê òî ðîâ ñè ñ òå ìû ãå ìî ñòà çà, âû ïîë íÿ þ ùèå ðàç ëè÷ íûå
ôóí ê öèè — ïðî òå è íàç, àí òè ïðî òå è íàç, îï ñî íè íîâ è àä ãå -
çè íîâ [23, 61]. Òàê, îò äå ëü íûå äî ìå íû ôèá ðè íî ãå íà
èìå þò äðåâ íåå ïðî èñ õîæ äå íèå, à íàè áî ëåå áëèç êèé ïî
ñòðî å íèþ ê ôèá ðè íî ãå íó áå ëîê êî à ãó ëî ãåí/êî à ãó ëèí ó÷à -
ñò âó åò â îï ñî íè çà öèè ãðà ìîò ðè öà òå ëü íûõ áàê òå ðèé è àã -
ðå ãà öèè ãå ìî öè òîâ. Ó õîð äî âûõ îá íà ðó æè âà þò ñÿ ïðåä êî -
âûå ôîð ìû ô. XIII, àí òè òðîì áè íà III, îá ùå ãî ïðåä øå ñò -
âåí íè êà ô. VIII è ô. Âèë ëåá ðàí äà. Îä íà êî áî ëü øèí ñò âî
ôàê òî ðîâ ñè ñ òå ìû ãå ìî ñòà çà îá ðà çî âà ëèñü ó ïî çâî íî÷ íûõ 
â ðå çó ëü òà òå ãåí íîé äóï ëè êà öèè.

Êàê èç âå ñò íî, ÁÏÆ íå èìå þò èí âà ðè à áå ëü íûõ
ãå íîâ è ñè ñ òå ìû àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà, íî óæå ó
ÂÎ-ÏÁÆ, â ÷à ñò íî ñòè, ó èã ëî êî æèõ, ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ
RAG ãå íû, áëèç êèå ïî ñòðóê òó ðå ê ãå íàì ðå êîì áè íàç 
âè ðó ñîâ ãåð ïåñ-ãðóï ïû [24]. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî ýòè 
ñòðóê òó ðû ó÷à ñò âó þò âî âðîæä¸ííîì ïðî òè âî âè ðóñ -
íîì èì ìó íè òå òå.

Ó ÂÎ-ÁÏÆ îò ìå ÷à åò ñÿ ôîð ìè ðî âà íèå êëå òî÷ íûõ 
óçåë êîâ, íà ïî ìè íà þ ùèõ ãðà íóë¸ìû ó âû ñøèõ ïî çâî -
íî÷ íûõ, çà ñ÷¸ò ïëîò íûõ êîí òàê òîâ ìåæ äó ðàç ëè÷ íû -
ìè òè ïà ìè ãå ìî öè òîâ, èí êàï ñó ëè ðó þ ùèõ ïà ðà çè òîâ è
èíî ðîä íûå òå ëà [38]. Òàê æå ïðàê òè ÷å ñêè âñå òè ïû
ÂÎ-ÁÏÆ ñïî ñîá íû ê îñò ðî ôàç íî ìó îò âå òó è äðó ãèì 
êëàñ ñè ÷å ñêèì ïðî ÿâ ëå íè ÿì ÑÂÐ, à èìåí íî: ïî âû øå -
íèþ â ãå ìî ëèì ôå êî ëè ÷å ñò âà ôà ãî öè òîâ, Ñ3, ëè çî öè -
ìà, ÑÐÁ, ëåê òè íîâ, äå ôåí ñè íîâ, íå êî òî ðûõ ýí äîê -
ðèí íûõ ôàê òî ðîâ [12, 62, 78, 84, 85, 89]. Îñò ðî -
ôàç íûé îò âåò èíè öè è ðó åò ñÿ òðàâ ìîé, íî ñè ëü íåå —
äåé ñò âè åì PAMP, ïðè ýòîì ÂÎ-ÁÏÆ ìî ãóò ñî õðà -
íÿòü æèç íå ñïî ñîá íîñòü ïðè äåé ñò âèè ëå òà ëü íûõ äëÿ
ìëå êî ïè òà þ ùèõ êîí öåí ò ðà öèé ëè ïî ïî ëè ñà õà ðè äà ãðà -
ìîò ðè öà òå ëü íûõ áàê òå ðèé (LPS) [78].

Òà êèì îá ðà çîì, ÁÏÆ èìå þò â öå ëîì âû ñî êèé óðî -
âåíü âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà ïðè îò ñóò ñò âèè àäàï òèâ -
íî ãî èì ìó íè òå òà è íå ñî ïî ñ òà âè ìî áî ëåå íèç êóþ îð ãàí -
íóþ îð ãà íè çà öèþ â ñðàâ íå íèè ñ ïî çâî íî÷ íû ìè. Îä íî -
âðå ìåí íî ÂÎ-ÁÏÆ èìå þò ïðåä êî âûå îð ãàí íî-òêà íå -
âûå è ãå íå òè ÷å ñêèå ñòðóê òó ðû äëÿ ïî ÿâ ëå íèÿ ñëîæ íûõ
ñè ñ òåì ïî çâî íî÷ íûõ. Èñ õîä íûì óñëî âè åì äëÿ ýòî ãî,
êàê ìû ïî ëà ãà åì, ñòà ëà êà ÷å ñò âåí íî èíàÿ ñè ñ òå ìà ìèê -
ðî öèð êó ëÿ öèè êðî âè, âîç íèê øàÿ îä íî âðå ìåí íî ñ ïî ÿâ -
ëå íè åì ïåð âûõ ïî çâî íî÷ íûõ. Â ÷à ñò íî ñòè, ðîëü ìèê ðî -
öèð êó ëÿ öèè â ôîð ìè ðî âà íèè îð ãàí íûõ ñè ñ òåì î÷å âèä íà
ïðè ñî ïî ñòàâ ëå íèè ñòðî å íèÿ æàáð ðûá ñ ïðè ìè òèâ íû ìè
æàá ðà ìè è æà áåð íû ìè ùå ëÿ ìè ÂÎ-ÁÏÆ [29].

Ýâî ëþ öèÿ ìå õà íèç ìîâ âîñ ïà ëå íèÿ 
ó ïî çâî íî÷ íûõ

Ìèê ðî öèð êó ëÿ öèÿ. Íàè áî ëåå áëè çîê ê ïåð âûì áåñ -
÷å ëþ ñò íûì ïî çâî íî÷ íûì ñî õðà íèâ øèé ñÿ äî íà øèõ
âðåì¸í òàê ñîí êðóã ëî ðî òûõ ðûá, îáú å äè íÿ þ ùèõ ïðè ìåð -
íî 40 âè äîâ ìè íîã è ìèê ñèí. Ó ýòèõ æè âîò íûõ åñòü
áîëü øèí ñò âî îð ãà íîâ, ïðè ñó ùèõ ïî çâî íî÷ íûì (âêëþ ÷àÿ
ïå ðåä íèå îò äå ëû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà), êðî ìå èì ìóí íîé ñè ñ -
òå ìû [14]. Ñî âðå ìåí íûå êðóã ëî ðî òûå èìå þò âñå îò äå ëû
ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íîé ñå òè, âêëþ ÷àÿ ñî êðà òè ìûå ïðå êà -
ïèë ëÿ ðû, êà ïèë ëÿ ðû, ïî ñòêà ïèë ëÿ ðû, ñè ñ òå ìó ñôèí ê òå -
ðîâ è àíà ñòî ìî çîâ ìèê ðî ñî ñó äîâ, íå ïðå ðûâ íóþ è äèô ôå -
ðåí öè ðî âàí íóþ ýí äî òå ëè à ëü íóþ âû ñòèë êó, à òàê æå ðàç -
âåòâë¸ííóþ ñèì ïà òè ÷å ñêóþ íåð âíóþ ñè ñ òå ìó, òêà íå âûå
àíà ëî ãè ìîç ãî âî ãî âå ùå ñò âà íàä ïî ÷å÷ íè êîâ âû ñøèõ ïî -
çâî íî÷ íûõ, ðå íèí-àí ãè î òåí çèí íóþ ñè ñ òå ìó, NO-ðå ãó ëÿ -
öèþ, ýí äî òå ëèí I, áî ëü øîå ÷èñ ëî äðó ãèõ ïà ðàê ðèí íûõ
ðå ãó ëÿ òî ðîâ ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà [14, 97]. Ñî êðà òè òå ëü -
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íûå ìèê ðî ñî ñó äû êðóã ëî ðî òûõ, òàê æå êàê è ó äðó ãèõ ïî -
çâî íî÷ íûõ, ðå à ãè ðó þò íà ãè ïîê ñèþ è èíûå èç ìå íå íèÿ ãî -
ìå îñòà çà [97]. Ýâî ëþ öèÿ ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè øëà ïî íà -
ïðàâ ëå íèþ ôîð ìè ðî âà íèÿ òêà íåñ ïå öè ôè÷ íûõ òè ïîâ ìèê -
ðî ñî ñó äîâ, äà ëü íåé øåé äèô ôå ðåí öè à öèè ýí äî òå ëè î öè òîâ, 
óâå ëè ÷å íèÿ ïëîò íî ñòè ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íîé ñå òè [6, 73].
Òàê æå îò ìå ÷à åò ñÿ óñè ëå íèå ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòûõ ðå -
àê öèé, òðå áó þ ùèõ è ðàç âè òèÿ ñè ñ òå ìû ëèì ôî òî êà:

1) êðóã ëî ðî òûå èìå þò ïðè ìè òèâ íûå ëèì ôà òè ÷å -
ñêèå ñåð ä öà;

2) ÷å ëþ ñò íûå ðû áû äî ïîë íè òå ëü íî èìå þò ðàç âè -
òóþ ñè ñ òå ìó ëèì ôà òè ÷å ñêèõ ùå ëåé è ïî ëî ñòåé;

3) ó çåì íî âîä íûõ äî ïîë íè òå ëü íî ïî ÿâ ëÿ þò ñÿ
ëèì ôà òè ÷å ñêèå ñî ñó äû;

4) ðåï òè ëèè èìå þò ñî ñó äè ñòóþ ñåòü ñ ôðàã ìåí òàð -
íûì ãëàä êî ìû øå÷ íûì è êëà ïàí íûì êîì ïî íåí òîì;

5) ïòè öû — ïîë íî ñòüþ ñôîð ìè ðî âàí íóþ ñî ñó äè -
ñòóþ ñåòü ñ íà ëè ÷è åì ó ìíî ãèõ, íî íå ó âñåõ âè äîâ,
ëèì ôà òè ÷å ñêèõ óç ëîâ;

6) ìëå êî ïè òà þ ùèå — áî ëåå ðàç âè òóþ ñåòü ëèì -
ôà òè ÷å ñêèõ ñî ñó äîâ è áî ëåå ñî âåð øåí íûå ëèì ôà òè ÷å -
ñêèå óç ëû [6, 14, 31, 52, 71, 108].

Ìîæ íî âû äå ëèòü äâà ýòà ïà ñèí õðî ííî ãî óñëîæ íå -
íèÿ îá ùåé îð ãà íè çà öèè è ñî ñó äè ñòîé ñå òè ó ïî çâî -
íî÷ íûõ: ïî ÿâ ëå íèå ïðè ìåð íî 300 ìëí ëåò íà çàä ïåð -
âî ãî êëàñ ñà âû ñøèõ ïî çâî íî÷ íûõ — ðåï òè ëèé; è äà -
ëåå ïî ÿâ ëå íèå òåï ëî êðîâ íûõ ïî çâî íî÷ íûõ — ïòèö è
ìëå êî ïè òà þ ùèõ, à ýòî ñâÿ çà íî íå òî ëü êî ñ áî ëåå ðàç -
âè òîé ñè ñ òå ìîé ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè, íî è ñ èíûì êà ÷å -
ñò âîì ñèì ïà òè ÷å ñêîé íåð âíîé ðå ãó ëÿ öèè. Ïðè ýòîì
æè âî ðî äÿ ùèå ìëå êî ïè òà þ ùèå èìå þò áî ëåå ñëîæ íóþ
ñè ñ òå ìó ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè, ÷åì ïòè öû — áî ëåå ïîçä -
íèå ïî òîì êè ðåï òè ëèé.

Èì ìóí íûå ìå õà íèç ìû è âîñ ïà ëå íèå. Êðóã ëî ðî òûå 
ðû áû èìå þò êðîâü, âêëþ ÷à þ ùóþ ýðèò ðî öè òû è ðàç -
ëè÷ íûå ïî ïó ëÿ öèè ëåé êî öè òîâ (ãðà íó ëî öè òû, ìî íî öè -
òû, ëèì ôî öè òî ïî äîá íûå êëåò êè) è ñïî ñîá íû ê îñò ðî -
ôàç íî ìó îò âå òó íà òðàâ ìû è èí ôåê öèè [110]. Îä íà êî
ëèì ôî èä íûå êëåò êè íå èìå þò Ò-êëå òî÷ íî ãî ðå öåï òî ðà, 
íå ïðî äó öè ðó þò èì ìó íîã ëî áó ëè íû (Ig), íî ó íèõ åñòü
ýê ñ ï ðåñ ñèÿ RAG ãå íîâ, à òàê æå ðàñ òâî ðè ìûå è ðå öåï -
òîð íûå ïðî äóê òû äâóõ âà ðè à áå ëü íûõ ãå íîâ ëèì ôî èä -
íûõ êëå òîê (VLR), íå èìå þ ùèõ ãî ìî ëî ãîâ ó ÷å ëþ ñò -
íûõ ïî çâî íî÷ íûõ [37, 41]. Òà êèì îá ðà çîì, êðóã ëî ðî -
òûå ïðî øëè òî ëü êî íà ÷à ëü íûå ýòà ïû ôîð ìè ðî âà íèÿ
ìå õà íèç ìîâ àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà.

Âå ðî ÿò íî, â êîí öå êåì á ðèÿ ïðî èñ õî äè ëà ìàñ ñî âàÿ
ãè áåëü áî ëü øî ãî ÷èñ ëà âè äîâ ïî çâî íî÷ íûõ îò èí ôåê öèè. 
Ñëåä ñò âè åì ÷å ãî ïî ñëå ðå øå íèÿ ïðîá ëå ìû ïè òà íèÿ
âîç íèê ëà ïðîá ëå ìà ñî õðà íå íèÿ íî âûõ îð ãàí íûõ ñè ñ òåì
îò ìèê ðî áîâ è èõ òîê ñè íîâ, ñïî ñîá íûõ áû ñò ðî ðàñ ïðî -
ñòðà íÿò ñÿ ïî êðî âå íîñ íîé ñè ñ òå ìå. Ýòà ïðîá ëå ìà ðå øà -
ëàñü ôîð ìè ðî âà íè åì ñëîæ íûõ ïðî ãðàìì âîñ ïà ëå íèÿ è
àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà. Ïîë íî ñòüþ ðå à ëè çî âàòü ýòó

çà äà ÷ó ñìîã ëè ïðåä êè ÷å ëþ ñò íûõ ïî çâî íî÷ íûõ. Ýòî ïî -
òðå áî âà ëî ñó ùå ñò âåí íî ãî óñëîæ íå íèÿ ãå íî ìà, à ïðå è ìó -
ùå ñò âà ïðî ÿ âè ëè ñå áÿ íå ñðà çó — ïî ìå ðå ïî ÿâ ëå íèÿ
íî âûõ, áî ëåå âû ñî êî îð ãà íè çî âàí íûõ âè äîâ õðÿ ùå âûõ, à 
çà òåì è êî ñ òè ñòûõ ðûá è èõ íà çåì íûõ ïî òîì êîâ.

Êî ñ òè ñòûå ðû áû èìå þò ëèì ôî èä íûå îð ãà íû, âñå
îñíîâ íûå ïî ïó ëÿ öèè ëåé êî öè òîâ è ñóá ïî ïó ëÿ öèè ëèì -
ôî öè òîâ: íîð ìà ëü íûå êèë ëå ðû, CD4+ è CD8+ Ò-ëèì -
ôî öè òû [121], áëèç êèå ïî ôóí ê öèè ê Ò-õåë ïå ðàì (Th)
è öè òî òîê ñè ÷å ñêèì Ò-ëèì ôî öè òàì ìëå êî ïè òà þ ùèõ,
Â-ëèì ôî öè òû, ñåê ðå òè ðó þ ùèå IgM è îá ëà äà þ ùèå, êàê
ó çåì íî âîä íûõ è ðåï òè ëèé, ôà ãî öè òàð íîé àê òèâ íî ñòüþ
[31]. Çåì íî âîä íûå è ðåï òè ëèè äî ïîë íè òå ëü íî èìå þò
êëàññ àí òè òåë âòî ðè÷ íî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà — IgY,
áëèç êèé ïî ôóí ê öèè ê IgG ìëå êî ïè òà þ ùèõ, à â êà ÷å ñò -
âå ñåê ðå òîð íûõ àí òè òåë èñ ïî ëü çó þò IgM; ïòè öû —
IgM, IgY, IgÀ; ìëå êî ïè òà þ ùèå — IgM, IgÀ, IgÅ è íå -
ñêî ëü êî ïîä êëàñ ñîâ IgG c âû ðà æåí íîé ôóí ê öè î íà ëü íîé 
äèô ôå ðåí öè à öèåé [31]. Â îò ëè ÷èå îò ìëå êî ïè òà þ ùèõ,
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íàÿ ðîëü Th ó äðó ãèõ êëàñ ñîâ ïî çâî íî÷ -
íûõ äå òà ëü íî íå èçó ÷å íà, íî òàê èëè èíà ÷å ñâÿ çà íà ñ
ôà ãî öè òà ìè è ïðî äóê öèåé öè òî êè íîâ. Òàê, ëèì ôî öè òî -
ïî äîá íûå êëåò êè ìè íîã ñïî ñîá íû ñåê ðå òè ðî âàòü êëþ ÷å -
âûå äëÿ ðàç âè òèÿ ïðî äóê òèâ íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ öè òî êè íû
— IL-17 è MIF, òàê æå èõ àê òè âè ðî âàí íûå êëåò êè ìî -
ãóò ñåê ðå òè ðî âàòü IL-1, IL-6 è õå ìî êè íû äâóõ ïîä ñå -
ìåéñòâ — ÑÑ è ÑÕÑ (âêëþ ÷àÿ IL-8), à òàê æå ïðè ñó -
ùèé âñåì ïî çâî íî÷ íûì öè òî êè íî ïî äîá íûé DAMP —
HMGB1 [37, 55, 86]. Êî ñ òè ñòûå ðû áû èìå þò øè ðî -
êèé ñïåêòð ÑÑ è ÑÕÑ õå ìî êè íîâ, TNFa, INFa,b,g,
íå êî òî ðûå ðî ñ òî âûå ôàê òî ðû (íî íå CSF è IL-3),
TGFb, MIF, IL- 1a/b, IL-6, IL-8, IL-10, IL-11,
IL-12, IL-18, IL-20, IL-24, íî ó íèõ íå âû ÿâ ëå íû öè òî -
êè íû Th2-ðÿ äà (IL- 4, IL-5, IL-9, IL-13) è ìíî ãèå
äðó ãèå öè òî êè íû ìëå êî ïè òà þ ùèõ [122, 123]. Ó ðåï òè -
ëèé è ïòèö öè òî êè íî âàÿ ñåòü áî ëåå ðàç âè òà, ÷åì ó ðûá,
íî ìå íåå ÷åì ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ.

Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ èì ìóí íûé îò âåò íàè áî ëåå äèô -
ôå ðåí öè ðî âàí â çà âè ñè ìî ñòè îò àí òè ãåí íîé ñòè ìó ëÿ -
öèè è ñî ñòî ÿ íèÿ îð ãà íèç ìà çà ñ÷åò íà ëè ÷èÿ áî ëü øî ãî
÷èñ ëà êëàñ ñîâ è ïîä êëàñ ñîâ àí òè òåë è ñóá ïî ïó ëÿ öèé
Th, ñåê ðå òè ðó þ ùèõ ðàç ëè÷ íûé ñïåêòð öè òî êè íîâ [4,
18, 64, 65, 72, 74]. Ïðè ýòîì â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ ïðî -
èñ õî äèò êî îïå ðà öèÿ ðàç ëè÷ íûõ ñóá ïî ïó ëÿ öèé ìàê ðî -
ôà ãîâ (Ìô) è äðó ãèõ ôà ãî öè òîâ, ñ îä íîé ñòî ðî íû, è
Th, — ñ äðó ãîé. Òàê, êëàñ ñè ÷å ñêàÿ àê òè âà öèÿ Ìô
1-ãî òè ïà (Ì1) ñâÿ çà íà ñ Th1 (INFg; TNFa/b, IL-2
è äð.); Ì1 àê òèâ íî ñåê ðå òè ðó þò TNFa; ýô ôåê òèâ íû
ïðî òèâ âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ïà ðà çè òîâ çà ñ÷¸ò ïðî òå è íàç è 
ÑÐ, ÷å ðåç IL-12 è IL-18 ñïî ñîá ñò âó þò ãå íå ðà öèè è àê -
òè âà öèè Th1. Ïðè ãè ïå ðàê òè âà öèè Ì1 è ãè ïåð ôóí ê öèè 
ðå ãó ëÿ òîð íûõ Ò-êëå òîê Th3/Treg (TGFb, IL-10) Ì1 
ìî ãóò òðàíñ ôîð ìè ðî âà òü ñÿ â Ìô-ñó ïðåñ ñî ðû (IL-10,
TNFa) [18, 65, 72].
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Ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå Ìô íà ôî íå âíå êëå òî÷ íîé èí -
ôåê öèè ìî ãóò òàê æå àê òè âè ðî âà òü ñÿ IgG-èì ìóí íû ìè
êîì ï ëåê ñà ìè; îíè ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò çíà ÷è òå ëü íîå êî ëè ÷å ñò -
âî Fc-ðå öåï òî ðîâ ê àã ðå ãè ðî âàí íûì IgG (FcgR) è ðàç -
ëè÷ íûå òè ïû ÑR, à òàê æå ñâÿ çàí íûå ñ êëå òî÷ íûì ñòðåñ -
ñîì TLR4 è äðó ãèå ÏÐÐ [65, 72]. Ýòè Ìô íå ÿâ ëÿ þò -
ñÿ êëàñ ñè ÷å ñêè ìè Ì1; îíè ñïî ñîá íû ñåê ðå òè ðî âàòü êàê
òè ïè÷ íî ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå (IL-1b, TNFa, IL-6,
LTB4), òàê è ñó ïðåñ ñîð íûå (IL-10, IL-1ra, PGE2) ìå äè -
à òî ðû. Â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ ýòè Ìô ìî ãóò âçàè ìî äåé ñò âî -
âàòü ñ íåé òðî ôè ëà ìè è Th17 (IL-17; TNFa, IL-22,
INFg è äð.), à ïðè ñó ïðåñ ñîð íîé òðàíñ ôîð ìà öèè — ñ
Treg [18, 22, 64]. Ïðè ñó ïðåñ ñèè ôà ãî öè òîâ ìî æåò îò -
ìå ÷à òü ñÿ âû ðà æåí íàÿ ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòàÿ ðå àê öèÿ
çà ñ÷¸ò PGE2 è äðó ãèõ ìå õà íèç ìîâ. Ïðè âíå êëå òî÷ íîé
èí ôåê öèè Th22 ó÷à ñò âó þò â ðå ãå íå ðà öèè è ñêëå ðî çè ðî -
âà íèè ïî êðîâ íûõ òêà íåé (IL-22; TNFa, ðî ñ òî âûå ôàê -
òî ðû è äð.) [18]. Ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå Ìô, íåé òðî ôè ëû,
Th1 è Th17 âî âëå êà þò ñÿ â ðàç âè òèå àóòî èì ìóí íî ãî âîñ -
ïà ëå íèÿ è îò òîð æå íèå àë ëîò ðàí ñ ï ëàí òà òà [4, 18].

Àëü òåð íà òèâ íàÿ àê òè âà öèÿ Ìô 2-ãî òè ïà (Ì2) ñâÿ çà -
íà ñ Th2 (IL-4, IL-5, IL-6, IL-9, IL-10, IL-13 è äð.) è
áëèç êèõ èì ïî ôóí ê öèè, à â íå êî òî ðûõ ñëó ÷à ÿõ è ïðî èñ -
õîæ äå íèþ, Th5 (IL-5), Th6 (IL-6), Th9 (IL-9) [18, 65,
72]. Â ñâîþ î÷å ðåäü, âû äå ëÿ þò íå ñêî ëü êî ïîä òè ïîâ Ì2
(a,b,c,d), âêëþ ÷àÿ ñó ïðåñ ñîð íûå Ìô (IL-10) [65]. Â öå -
ëîì, Ì2 îá ëà äà þò óìå ðåí íîé âîñ ïà ëè òå ëü íîé àê òèâ íî -
ñòüþ, ïî-ðàç íî ìó ïðî äó öè ðó þò IL-1b, IL-6, IL-10,
TGFb, IL-1ra, ðî ñ òî âûå ôàê òî ðû, PGE2, êàê ïðà âè ëî
[18, 65, 72], ñëà áî ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò FcgR, ÑR è TLR, íî
ñè ëü íî — íå èí äó öè ðó þ ùèå êëå òî÷ íûé ñòðåññ ÏÐÐ
(C-ëåê òè íû, ðå öåï òî ðû-«ìó ñîð ùè êè», ðå öåï òî ðû ê êîì -
ïî íåí òàì ýê ñò ðàê ëå òî÷ íî ãî ìàò ðèê ñà); îá ìåí àð ãè íè íà
áîëü øå íà ïðàâ ëåí íå íà îá ðà çî âà íèå NO, à íà ïðî äóê öèþ 
êîì ïî íåí òîâ êîë ëà ãå íà (ïðî ëèí, îê ñèï ðî ëèí). Ì2 èìå þò
áî ëü øîå çíà ÷å íèå äëÿ ðå ãå íå ðà öèè è ñêëå ðî çè ðî âà íèÿ òêà -
íåé ïðè õðî íè çà öèè âîñ ïà ëå íèÿ. Êðî ìå òî ãî, ïðè ìå òà çîé -
íîé èí ôåê öèè è íå êî òî ðûõ âà ðè àí òàõ àë ëåð ãè ÷å ñêî ãî ïðî -
öåñ ñà Ì2, IgE è Th2 ó÷à ñò âó þò â îá ðà çî âà íèè ýîçè íî ôè -
ëü íûõ èí ôè ëü òðà òîâ (Th2 — ÷å ðåç IL-5, IL-13) è àê òè -
âà öèè òó÷ íûõ êëå òîê (IL-4, IL-13) [18, 77].

Ïî âðåæä¸ííûå ýïè òå ëèé, ýí äî òå ëèé ïî ñòêà ïèë ëÿ ðîâ 
è êëåò êè ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè ÷å ðåç IL-33 àê òè âè ðó þò
ãå íå ðà öèþ Th2 è ïðî äóê öèþ ó íèõ IL-4, IL-5 è IL-13,
êðî ìå òî ãî, IL-33 ñàì ñïî ñîá ñò âó åò äå ãðà íó ëÿ öèè òó÷ -
íûõ êëå òîê è áà çî ôè ëîâ, à òàê æå ìèã ðà öèè íåé òðî ôè ëîâ 
â î÷àã âîñ ïà ëå íèÿ [18, 74].

Ïðè î ðè òåò íóþ ðîëü â îáåñ ïå ÷å íèè àí òè òå ëî ãå íå çà âî
âòî ðè÷ íûõ ëèì ôî èä íûõ îð ãà íàõ èã ðà þò ôîë ëè êó ëÿð íûå
Th (Tfh), êî òî ðûå â çíà ÷è òå ëü íûõ êî ëè ÷å ñò âàõ ïðî äó öè -
ðó þò IL-21, à òàê æå IL-6 è ðàç ëè÷ íûå öè òî êè íû Th1 è
Th2 ðÿ äà [17, 30, 82]. Ìåæ äó òåì, Th2 èã ðà þò êëþ ÷å -
âóþ ðîëü ïðè îðè åí òà öèè ãó ìî ðà ëü íî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà 
â íà ïðàâ ëå íèè IgE-ïðî äó öåí òîâ [116].

Â ìî äå ëÿõ in vit ro ãå íå ðà öèÿ Th1 è Th2 íî ñèò êîí -
êó ðåí ò íûé õà ðàê òåð, íî in vi vo âîç ìîæ íà è ñè íå ðãèÿ
ìåæ äó íè ìè [104]; ýòî êà ñà åò ñÿ è öè òî êè íîâ — èõ
ðàç äå ëå íèå íà ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå è àí òè âîñ ïà ëè òå ëü -
íûå äî îïðå äå ëåí íîé ñòå ïå íè óñëîâ íî [18, 93].

Â öå ëîì, ðàç âè òèå êëàñ ñè ÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ, çà âè ñèò
îò ñî ñòà âà êëå òî÷ íî ãî èí ôè ëü òðà òà (ïðåæ äå âñå ãî, ôà ãî -
öè òîâ è Ò-êëå òîê). Â ñâîþ î÷å ðåäü, ýòî îïðå äå ëÿ åò ñòà -
äèè è âà ðè àí òû ïðî öåñ ñà: ãíîé íîå èëè ýêñ ñó äà òèâ íî-äå -
ñò ðóê òèâ íîå âîñ ïà ëå íèå (ÝÄÂ) (îñíîâ íûå ýô ôåê òî ðû
— íåé òðî ôè ëû, êîì ï ëå ìåíò è IgG) è ðàç ëè÷ íûå âè äû
ïðî äóê òèâ íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ (âñå òè ïû ôà ãî öè òîâ è ëèì ôî -
öè òîâ). Â îò äå ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ ïðî èñ õî äèò ýê ñò ðà ïî ëÿ öèÿ
ðàç ëè÷ íûõ âà ðè àí òîâ âîñ ïà ëå íèÿ, íà ïðè ìåð, ïðè ïî ñëîé -
íîì ôîð ìè ðî âà íèè ñòåí êè õðî íè ÷å ñêî ãî àá ñ öåñ ñà.

Îñî áåí íî ñòè âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà ó ïî -
çâî íî÷ íûõ. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ èñ ñëå äî âà íû èí ôåê -
öè îí íî-âîñ ïà ëè òå ëü íûå ïðî öåñ ñû ó ðûá [52, 96,
115], çåì íî âîä íûõ [70, 98], ðåï òè ëèé [39, 47, 71,
112], ïòèö [39, 59, 66, 71, 108] è ìëå êî ïè òà þ ùèõ [4, 
12, 18, 71, 94]. Äàí íûå ýòèõ èñ ñëå äî âà íèé ìîæ íî ñî -
ïî ñòà âèòü â ðÿ äó: ðû áû — çåì íî âîä íûå — ðåï òè ëèè 
— ïòè öû — ìëå êî ïè òà þ ùèå:

1. Ëåé êî öè òû êðî âè: ïðå îá ëà äà íèå ìî íî íóê ëå à ðîâ (äî
90—99% ó ðûá) ñìå íÿ åò ñÿ ïðå îá ëà äà íè åì ãðà íó ëî öè òîâ
ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ; ñíè æà åò ñÿ îá ùèé óðî âåíü ëåé êî öè òîâ
êðî âè, íî âîç ðà ñ òà åò çíà ÷å íèå âòî ðè÷ íûõ ëèì ôî èä íûõ îð -
ãà íîâ è ïðî öåñ ñîâ ðå öèð êó ëÿ öèè ëèì ôî öè òîâ.

2. Ïî ñëå äî âà òå ëü íî âîç ðà ñ òà åò ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê
ïî âðåæ äå íèþ âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ è ñíè æà åò ñÿ ñêî ðîñòü 
ðå ãå íå ðà öèè ïî êðîâ íûõ òêà íåé: ó ðûá âû ñî êàÿ ðå ãå íå -
ðà öèÿ âíå çà âè ñè ìî ñòè îò òåì ïå ðà òó ðû, ó çåì íî âîä íûõ
è ðåï òè ëèé îíà çà âè ñèò îò òåì ïå ðà òó ðû, ó ìëå êî ïè òà þ -
ùèõ — ìå íü øå ÷åì ó äðó ãèõ êëàñ ñîâ. Íà ÷è íàÿ ñ ðåï òè -
ëèé, ïðè òÿæ¸ëûõ ïî âðåæ äå íè ÿõ âîç íè êà åò íå îá õî äè -
ìîñòü â ñêëå ðî çè ðî âà íèè òêà íåé; ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ èí -
òåí ñèâ íîñòü ðóá öî âûõ çà ìå ùå íèé ìàê ñè ìà ëü íà.

3. Ó ðûá è çåì íî âîä íûõ â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ ïðå îá ëà äà -
þò ïðî äóê òèâ íûå ïðî öåñ ñû è ìå íåå âû ðà æå íû ýêñ ñó äà -
òèâ íî-ñî ñó äè ñòûå. Íà ÷è íàÿ ñ çåì íî âîä íûõ, ïðî äóê òèâ íîå
âîñ ïà ëå íèå ìî æåò äèô ôå ðåí öè ðî âà òü ñÿ ïî õà ðàê òå ðó äî -
ìè íè ðó þ ùå ãî ñî ñòà âà êëå òî÷ íî ãî èí ôè ëü òðà òà: ìî íî íóê -
ëå à ðû, ýîçè íî ôè ëû, ñìå øàí íûé òèï — èç ìî íî íóê ëå à ðîâ
è ãå òå ðî ôè ëîâ (íåé òðî ôè ëîâ ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ). Ó ðåï òè -
ëèé è, îñî áåí íî, ïòèö âñòðå ÷à þò ñÿ âà ðè àí òû ÝÄÂ â âè äå
òâî ðî æè ñòî ãî âîñ ïà ëå íèÿ; äëÿ ìëå êî ïè òà þ ùèõ õà ðàê òåð íî
ðàç âè òèå ÝÄÂ ñ îá ðà çî âà íè åì æèä êî ãî ãíîÿ. Äëÿ ãå òå ðî -
ôè ëîâ ðåï òè ëèé è ïòèö õà ðàê òåð íî îò ñóò ñò âèå ìè å ëî ïå ðîê -
ñè äà çû (õî òÿ ýòîò ôåð ìåíò îá íà ðó æè âà åò ñÿ ó ðûá) è íèç -
êàÿ ñïî ñîá íîñòü ïðî äó öè ðî âàòü ÑÐ. Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ
âû ñî êèå êîí öåí ò ðà öèè ÑÐ âî âíå êëå òî÷ íîé ñðå äå, èíàê òè -
âè ðóÿ ýã ëè íû è äðó ãèå òêà íå âûå àí òè ïðî òå è íà çû, îò êðû -
âà þò äî ðî ãó òêà íå âî ìó ðàñ ïëàâ ëå íèþ â óñëî âè ÿõ ìàñ ñî âîé
äå ãðà íó ëÿ öèè íåé òðî ôè ëîâ. Âå ðî ÿò íàÿ ïðè ÷è íà ôå íî ìå íà
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— íå äî ñòà òî÷ íàÿ âîç ìîæ íîñòü ó ïòèö è ðåï òè ëèé îãðà íè -
÷èòü î÷àã ÝÄÂ çà ñ÷¸ò ïðî öåñ ñîâ ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòî -
ãî êîì ï ëåê ñà (ÝÑÊ).

4. Ñè ñ òåì íûå èí ôåê öèè ïðî ÿâ ëÿ þò ñÿ ó ðûá è çåì íî -
âîä íûõ ìèê ðî áíîé êî ëî íè çà öèåé âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ, íå -
êðî çà ìè, ïî âðåæ äå íè ÿ ìè ñî ñó äîâ, êðî âî èç ëè ÿ íè ÿ ìè.
Ó ðåï òè ëèé — ìíî æå ñò âåí íû ìè ãðà íóë¸ìà ìè âî âíóò -
ðåí íèõ îð ãà íàõ, à ïðè âíå êëå òî÷ íûõ èí ôåê öè ÿõ — ñ ïðè -
ìå ñüþ ãå òå ðî ôè ëîâ, ïî ðà æå íè ÿ ìè ñåð ä öà, öåí ò ðà ëü íîé
íåð âíîé ñè ñ òå ìû (ÖÍÑ), íà ðó øå íè ÿ ìè äû õà íèÿ, êî îð -
äè íà öèè äâè æå íèÿ, ñó äî ðî ãà ìè. Ó ïòèö ãå íå ðà ëè çî âàí íàÿ 
èí ôåê öèÿ òàê æå ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ âòî ðè÷ íîé ìèê ðî áíîé êî ëî -
íè çà öèåé, ÷à ñ òî ïî ðà æà åò ñÿ ýí äî êàðä è ìè î êàðä, îò ìå ÷à -
þò ñÿ ôèá ðè íîç íûå îò ëî æå íèÿ â òêà íÿõ; îñíîâ íûå ïðè ÷è -
íû ñìåð òè — òðîì áî ýì áî ëèè â æèç íåí íî âàæ íûõ îð ãà -
íàõ è ñåï òè ÷å ñêèé ýí äî êàð äèò. Ìåæ äó òåì, ó ïòèö, òàê
æå êàê ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ, ìî æåò îò ìå ÷à òü ñÿ äè ñò -
ðåññ-ðå àê öèÿ ÖÍÑ, ëè õî ðàä êà è âû ðà æåí íûé îñò ðî ôàç -
íûé îò âåò, à â íå êî òî ðûõ ñëó ÷à ÿõ è ðàç âè òèå ñî ñó äè ñòî ãî
øî êà ïðè òðàâ ìàõ è èí ôåê öè ÿõ. Â òî æå âðåìÿ, ó ìëå êî -
ïè òà þ ùèõ âòî ðè÷ íàÿ êî ëî íè çà öèÿ âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ íå 
ÿâ ëÿ åò ñÿ àò ðè áóò íûì óñëî âè åì ëå òà ëü íî ãî èñ õî äà ïðè
èí ôåê öèè; íà ïðî òèâ, ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûå ðàñ ñòðîé ñò âà
ÿâ ëÿ þò ñÿ äî ìè íè ðó þ ùèì ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèì ôàê òî ðîì
êðè òè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé.

×à ñ òî ñè ñ òåì íûå èí ôåê öèè ó æè âîò íûõ âñåõ êëàñ -
ñîâ ïî çâî íî÷ íûõ, íå ñìîò ðÿ íà ðàç ëè ÷èÿ ïà òî ãå íå çà,
îïðå äå ëÿ þò êàê «ñåï òè ÷å ñêèé ïðî öåññ». Ìû æå â
î÷å ðåä íîé ðàç ñòà âèì âî ïðîñ — ÷òî åñòü ñåï ñèñ?

Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ñè ñ òåì íûå è ëî êà ëü íûå âîñ ïà ëè òå -
ëü íûå ïðî öåñ ñû èçó ÷å íû ëó÷ øå. Âî ìíî ãèõ ñëó ÷à ÿõ
îïðå äå ëå íû è ìåæ âè äî âûå ðàç ëè ÷èÿ ýòèõ ïðî öåñ ñîâ. Îä -
íà êî ýòè ðàç ëè ÷èÿ ìå íåå ïðèí öè ïè à ëü íû â ñðàâ íå íèè ñ
ðàç ëè ÷è ÿ ìè ìåæ äó ìëå êî ïè òà þ ùè ìè è äðó ãè ìè êëàñ ñà ìè 
ïî çâî íî÷ íûõ. Â ÷à ñò íî ñòè, ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íî ãî ñåï òè ÷å ñêî ãî øî êà ãðû çó íû, êîø êè è ñî áà êè 
áî ëåå óñòîé ÷è âû ê äåé ñò âèþ LPS, â ñðàâ íå íèè ñ ïðè ìà -
òà ìè, êðî ëè êà ìè è îâ öà ìè [34]. Îâ öû è òå ëÿ òà â ñðàâ íå -
íèè ñ ïðè ìà òà ìè, ñî áà êà ìè è êðû ñà ìè, îò âå ÷à þò îò¸êîì
ë¸ãêèõ íà áî ëåå íèç êèå äî çû LPS, ïî-âè äè ìî ìó, âñëåä -
ñò âèå áî ëåå âû ñî êî ãî ñî äåð æà íèÿ ñòðî ìà ëü íûõ ìàê ðî ôà -
ãîâ â ìèê ðî ñî ñó äàõ àëü âå îë [10]. Â öå ëîì, ýê ñ ïå ðè ìåí òû
íà ðàç ëè÷ íûõ âè äàõ ìëå êî ïè òà þ ùèõ äà þò ïðåä ñòàâ ëå íèå
î êîí ê ðåò íûõ êîì ïî íåí òàõ ñåï òè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà, íî îíè 
íå ìî ãóò ïî-íà ñòî ÿ ùå ìó èìè òè ðî âàòü ñëîæ íîñòü è âíóò -
ðåí íþþ íå îä íî ðîä íîñòü êëè íè ÷å ñêî ãî ñåï ñè ñà [34].

Òàê æå îñî áåí íî ñòüþ âû ñî êî îð ãà íè çî âàí íûõ æè -
âîò íûõ ÿâ ëÿ åò ñÿ íà ëè ÷èå ó íèõ òêà íåé, ÷óâ ñò âè òå ëü -
íûõ ê ôàê òî ðàì êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà, â ÷à ñò íî ñòè íåé -
ðî íîâ ÖÍÑ [67, 92] è èí ñó ëè íîï ðî äó öåí òîâ [83].
Âîç ìîæ íî, â ýòîì æå çà êëþ ÷à åò ñÿ îä íà èç ïðè ÷èí
ðàç âè òèÿ äèô ôóç íî ãî ñêëå ðî çà âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ
ïðè ðÿ äå çà áî ëå âà íèé, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ õðî íè ÷å -
ñêèì ñè ñ òåì íûì âîñ ïà ëå íè åì (ÑÂ) [1, 113].

Â öå ëîì, ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ áî ëåå ñó ùå ñò âåí íóþ
ðîëü â âîñ ïà ëè òå ëü íîì ïðî öåñ ñå è ðàç âè òèè êðè òè ÷å -
ñêèõ îñëîæ íå íèé èã ðà þò ìå õà íèç ìû ÝÑÊ, ïî ý òî ìó
îñòà íî âèì ñÿ íà èõ ñòà íîâ ëå íèè ó ïî çâî íî÷ íûõ.

Ýâî ëþ öèÿ îò äå ëü íûõ ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ
ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòî ãî êîì ï ëåê ñà

ó ïî çâî íî÷ íûõ

Ïî ñêî ëü êó ìû óæå ðàñ ñìàò ðè âà ëè ñè ñ òå ìó ìèê ðî -
öèð êó ëÿ öèè çäåñü è ðà íåå [3], äà ëåå îñòà íî âèì ñÿ íà
ñè ñ òå ìàõ êîì ï ëå ìåí òà, ãå ìî ñòà çà, êè íè íî ãå íå çà è
òó÷ íûõ êëåò êàõ êàê APUD-ñè ñ òå ìå ÝÑÊ.

Ñè ñ òå ìà êîì ï ëå ìåí òà — îä íà èç íå ìíî ãèõ ñè ñ òåì 
âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà, ïî ëó ÷èâ øàÿ ñó ùå ñò âåí íîå
ðàç âè òèå ó ïî çâî íî÷ íûõ [79, 80]. Ñòå ïåíü ãî ìî ëî ãèè
ôàê òî ðîâ Ñ-êîì ï ëå ìåí òà ó êðóã ëî ðî òûõ è ìëå êî ïè òà þ -
ùèõ îò íî ñè òå ëü íî íå âå ëè êà, ïî ðÿä êà 30-50%. Ïðè
ýòîì êðóã ëî ðî òûå èìå þò àëü òåð íà òèâ íûé è ëåê òè íî âûé
(PAMP + MBL + MASP1,2, ® Ñ2Ñ4 ® Ñ3) ïó òè
àê òè âà öèè [79, 80, 110]. Ôàê òî ðû ëåê òè íî âî ãî ïó òè
(MASP1,2) ñïî ñîá íû êà òà ëè çè ðî âàòü îá ðà çî âà íèå ôèá -
ðè íî âûõ ñãó ñò êîâ ïðè âîñ ïà ëå íèè, äóá ëè ðóÿ ýô ôåê òû
òðîì áè íà, ô. Õà è ô. XIIIà [36].

×å ëþ ñò íûå ðû áû èìå þò áî ëåå ñî âåð øåí íóþ ñè ñ òå ìó
êîì ï ëå ìåí òà [79, 80]: ñôîð ìè ðî âàâ øèé ñÿ ìåì á ðà íî à òà -
êó þ ùèé êîì ï ëåêñ (Ñ5-Ñ9), àíà ôè ëàê ñè íû (Ñ3à, Ñ4à,
Ñ5à), áî ëåå ðàç íî îá ðàç íûé ðå ïåð òó àð CR íà ôà ãî öè òàõ
è ìà ñ òî öè òàõ, êëàñ ñè ÷å ñêèé ïóòü àê òè âà öèè ÷å ðåç ôàê òî -
ðû Ñ1q,r,s. Ïðè ýòîì Ñ1q ôóí ê öè î íè ðî âàë ïåð âî íà ÷à ëü -
íî òî ëü êî êàê îï ñî íèí, çà òåì ïðè ó÷à ñ òèè Ñ1r è C1s ñòàë
âçàè ìî äåé ñò âî âàòü ñ Ñ2Ñ4, à àê òè âè ðî âà òü ñÿ IgM (êëàñ -
ñè ÷å ñêèé ïóòü) è ÑÐÁ. Ïðè ýòîì àëü òåð íà òèâ íûé ïóòü ó 
ðûá èã ðà åò íå ìå íü øóþ ðîëü, ÷åì Ñ2Ñ4-çà âè ñè ìûå ïó -
òè, îí ìî æåò ýô ôåê òèâ íî ôóí ê öè î íè ðî âàòü è ïðè íèç êîé 
òåì ïå ðà òó ðå. Ó êî ñ òè ñòûõ ðûá òàê æå ïî ÿ âè ëîñü çíà ÷è òå -
ëü íîå ÷èñ ëî èí ãè áè òî ðîâ êîì ï ëå ìåí òà, ïðåä îò âðà ùà þ -
ùèõ åãî àã ðåñ ñèþ â îò íî øå íèè ñîá ñò âåí íûõ êëå òîê.

Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ îò ìå ÷à åò ñÿ áî ëåå òåñ íàÿ èí òåã ðà -
öèÿ êîì ï ëå ìåí òà â ÝÑÊ [4, 27, 94, 125]: âîç ðà ñ òà åò ðå -
ïåð òó àð êîì ï ëå ìåí ò ñ âÿ çû âà þ ùèõ ðå öåï òî ðîâ íà ýí äî òå -
ëè î öè òàõ, òðîì áî öè òàõ è ìà ñ òî öè òàõ; àíà ôè ëàê ñè íû
(Ñ3à è Ñ5à) îá ðà çó þò ñÿ â æèä êîé ôà çå â ðå çó ëü òà òå
äåé ñò âèÿ íà Ñ3 è Ñ5 ñå ðè íî âûõ ïðî òå è íàç ôà ãî öè òîâ,
àíè î íîâ ãè ïîõ ëîð íîé êèñ ëî òû, êàë ëè êðå è íà, ïëàç ìè íà,
òðîì áè íà, Xa, XIa, è îïî ñðå äî âàí íî ãî äåé ñò âèÿ ôàê òî ðà
Õà ãå ìà íà (XIIa) ÷å ðåç àê òè âà öèþ Ñ1q. Â î÷à ãå ãíîé íî ãî 
âîñ ïà ëå íèÿ ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ äëÿ àê òè âà öèè íåé òðî ôè -
ëîâ èã ðà åò ðîëü ñèì áè îç êîì ï ëå ìåí òà è IgG, ñî îò âåò ñò -
âåí íî, CR è FcgRIII [4, 94]. Íå ñî ìíåí íî, ó÷à ñ òèå âíóò -
ðè ñî ñó äè ñòîé àê òè âà öèè êîì ï ëå ìåí òà ïðè ðàç âè òèè øî -
êî âûõ ñî ñòî ÿ íèé ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ. Ïðè ýòîì àíà ôè ëàê -
ñè íû íå ìî ãóò áåç âî âëå ÷å íèÿ ñè ñ òå ìû ãå ìî ñòà çà âû çâàòü 
òðàíñ ôîð ìà öèþ ýí äî òå ëèÿ, íî â ýê ñ ïå ðè ìåí òå áû ñò ðîå
íà êîï ëå íèå â êðî âè Ñ5à ìî æåò àê òè âè ðî âàòü äå ïî íè ðî -
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âàí íûå â ìèê ðî ñî ñó äàõ àëü âå îë íåé òðî ôè ëû ñ ðàç âè òè åì
îò¸êà ëåã êèõ [119]. Ïðè íå êî òî ðûõ èì ìó íî êîì ï ëåê ñ íûõ
çà áî ëå âà íè ÿõ ðàç âè âà åò ñÿ õðî íè ÷å ñêèé âà ðè àíò ÑÂ [1].

Ñè ñ òå ìà ãå ìî ñòà çà è êè íè íî ãå íå çà. Ñè ñ òå ìà ãå ìî -
ñòà çà ïî ÿ âè ëàñü ó ïåð âûõ ïî çâî íî÷ íûõ è èç íà ÷à ëü íî
âû ïîë íÿ ëà äâå âçàè ìî ñâÿ çàí íûå ôóí ê öèè — îñòà íîâ êó
êðî âî òå ÷å íèÿ è ðàç âè òèå âîñ ïà ëå íèÿ [23, 48]. Óæå
êëóã ëî ðî òûå ðû áû èìå þò ô. XIII è ôàê òî ðû âíóò ðåí íå -
ãî ïó òè ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè â íå ñêî ëü êî óïðî ùåí íîì âè -
äå (â ÷à ñò íî ñòè, îò ñóò ñò âó åò çâå íî óñè ëå íèÿ — ô. VIII
+ ô. IX) [61]. ×å ëþ ñò íûå ðû áû èìå þò óæå 10 îñíîâ -
íûõ ôàê òî ðîâ ýòî ãî ïó òè: ïÿòü ïðî òå àç — ïðî òðîì áèí,
ô. X, ô. IX, ô. VII, ïðî òå èí Ñ è èõ êî ôàê òî ðû — òêà -
íå âîé ôàê òîð (TF), ô. V, ô. VIII, òðîì áî ìî äó ëèí,
ïðî òå èí S, à òàê æå àí òè òðîì áèí III è ñëîæ íóþ ñè ñ òå ìó
àê òè âà öèè ïëàç ìè íî ãå íà, âêëþ ÷àÿ óðî êè íà çó è òêà íå âîé 
àê òè âà òîð ïëàç ìè íî ãå íà, a2-àí òè ïëàç ìèí [23, 48, 61].
Àê òèâ íîñòü ôàê òî ðîâ ãå ìî ñòà çà è òðîì áî îá ðà çî âà íèÿ
âîç ðà ñ òà åò â ðÿ äó ðû áû < àì ôè áèè < ðåï òè ëèè < ïòè -
öû < ìëå êî ïè òà þ ùèå. Â ÷à ñò íî ñòè, ó ïòèö, â ñðàâ íå íèè 
ñ ìëå êî ïè òà þ ùè ìè, ñó ùå ñò âåí íî ìå íü øå â ïëàç ìå êðî -
âè çà ïó ñ êà þ ùèõ ôàê òî ðîâ: V, VII, à ïðè ïî âðåæ äå íèè
è ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû TF, îò ñóò ñò âó åò è âíóò ðè ñî ñó äè -
ñòûé ïóòü àê òè âà öèè ÷å ðåç XIIa [23, 61].

Äëÿ ôîð ìè ðî âà íèÿ ÝÑÊ íå îá õî äè ìà âçà èì íàÿ àê -
òè âà öèÿ ñè ñ òå ìû ãå ìî ñòà çà è ýí äî òå ëè î öè òîâ. Ó êðóã -
ëî ðî òûõ è õðÿ ùå âûõ ðûá ýí äî òå ëèé, ïî-âè äè ìî ìó, ìî -
æåò àê òè âè ðî âà òü ñÿ ïðî äóê òà ìè äå ãðà äà öèè ôèá ðè íà.
Îä íà êî ó êî ñ òè ñòûõ ðûá íà ýí äî òå ëè î öè òàõ, ìà ñ òî öè -
òàõ è òðîì áî öèò-ïî äîá íûõ êëåò êàõ ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ êîí ñòè -
òó òèâ íûé ðå öåï òîð ê òðîì áè íó — ïðî òå è íà çà ìè àê òè -
âè ðó å ìûé ðå öåï òîð 1 (PAR1) [28]. Ýòîò ðå öåï òîð àê -
òè âè ðó åò ñÿ ÷à ñ òè÷ íûì ïðî òå è íî ëè çîì: âû ðà æåí íî —
òðîì áè íîì, à òàê æå ïëàç ìè íîì, ô. Xa, ô.VIIIa è ìå -
òàë ëîï ðî òå è íà çà ìè òðîì áî öè òîâ ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ.
Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ äåé ñò âèå íà PAR1 ìî æåò èíè öè è -
ðî âàòü ñî êðà ùå íèå àê òè íî âûõ ìèê ðî ôè ëà ìåí òîâ öè òî -
ñêå ëå òà, èç ìå íå íèå ôîð ìû ýí äî òå ëè î öè òîâ è îá ðà çî âà -
íèå çà çî ðîâ ìåæ äó íè ìè [13]. Ýòîò ïðî öåññ ïðî òå êà åò
ïðå è ìó ùå ñò âåí íî â îá ëà ñ òè ïî ñòêà ïèë ëÿ ðîâ è ëå æèò â
îñíî âå ýêñ ñó äà òèâ íîé ðå àê öèè [3, 4].

Ðû áû è çåì íî âîä íûå èìå þò â êðî âè êè íè íî ãåí [23].
Îí ðàñ ùåï ëÿ åò ñÿ ïðî òå è íà çà ìè ïðè èí äóê öèè âîñ ïà ëå -
íèÿ ñ îá ðà çî âà íè åì áðà äè êè íè íà. Ó ðåï òè ëèé íà ôî íå
áî ëåå âû ñî êî îð ãà íè çî âàí íîé ñè ñ òå ìû ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè
ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ êàë ëè êðå èí-êè íè íî âàÿ ñè ñ òå ìà — êàë ëè êðå è -
íî ãåí è âû ñî êî ìî ëå êó ëÿð íûå êè íè íî ãå íû (ÂÌÊ), äà þ -
ùèå áî ëåå øè ðî êèé ñïåêòð êè íè íîâ [23, 99, 101]. Îä íî -
âðå ìåí íî ó ðåï òè ëèé ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ ô. Õà ãå ìà íà (XII) â êà -
÷å ñò âå ðàñ òâî ðè ìîé ôîð ìû ÏÐÐ — ðàñ ïî çíà¸ò LPS,
êîë ëà ãåí è íå êî òî ðûå äðó ãèå ïðî äóê òû òêà íå âî ãî ðàñ ïà -
äà, ïî ëè ôîñ ôà òû, èíî ðîä íóþ ïî âåð õ íîñòü [23, 61, 101].
Îí íà ðÿ äó ñ íå êî òî ðû ìè äðó ãè ìè ñå ðè íî âû ìè ïðî òå è íà -
çà ìè êà òà ëè çè ðó åò îá ðà çî âà íèå êàë ëè êðå è íà [4, 23, 99].

Âíóò ðåí íèé ïóòü àê òè âà öèè ñè ñ òå ìû ãå ìî ñòà çà ñôîð ìè -
ðî âàë ñÿ ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ñ ïî ÿâ ëå íè åì ô. XI, êî òî ðûé
àê òè âè ðó åò ñÿ XIIa ïðè ó÷à ñ òèè ÂÌÊ [23, 99, 101]. Îä -
íî âðå ìåí íî XIIa è ïëàç ìèí âçà èì íî àê òè âè ðó þò äðóã
äðó ãà. Íà ëè ÷èå ô. XIIa íå ÿâ ëÿ åò ñÿ àò ðè áóò íûì óñëî âè -
åì òðîì áî îá ðà çî âà íèÿ è êè íè íî ãå íå çà, ïî ñêî ëü êó ó ïòèö
è ìîð ñêèõ ìëå êî ïè òà þ ùèõ åãî ãåí ðå äó öè ðî âàí [23]. Âå -
ðî ÿò íî, ô. Õà ãå ìà íà ïî âû øà åò ñòå ïåíü èç áû òî÷ íî ñòè ìå -
õà íèç ìîâ, ñâÿ çû âà þ ùèõ ïðî öåñ ñû ãå ìî ñòà çà, òðîì áî ëè -
çè ñà è êè íè íî ãå íå çà ïðè âîñ ïà ëå íèè.

Òðîì áî öè òû êàê êðî âÿ íûå ïëà ñ òèí êè ÿâ ëÿ þò ñÿ îò -
ëè ÷è òå ëü íûì ïðè çíà êîì ìëå êî ïè òà þ ùèõ [102]. Ó äðó ãèõ 
êëàñ ñîâ ïî çâî íî÷ íûõ, íà ðÿ äó ñ ÿä ðî ñî äåð æà ùè ìè ýðèò -
ðî öè òà ìè, èìå þò ñÿ è ÿä ðî ñî äåð æà ùèå òðîì áî öè òû
(ßÑÒ). Îáû÷ íî ýòî ÿé öå îá ðàç íûå êëåò êè ðàç ìå ðîì
6—8 ìêì, ñ íå áî ëü øèì ÿä ðîì, â êî ëè ÷å ñò âå
20—60 òûñ./ìêë êðî âè. Ó ðûá ïðè ãè ïîê ñèè ßÑÒ ìî -
ãóò íà ñû ùà òü ñÿ ãå ìî ãëî áè íîì. Àê òè âè ðó þò ñÿ ßÑÊ ýí -
äî ãåí íû ìè è ýê çî ãåí íû ìè DAMP, äåé ñò âó þ ùè ìè íà
ÏÐÐ, âêëþ ÷àÿ TLR. Ïðè àê òè âà öèè ßÑÒ ìî ãóò îá ðà -
çî âû âàòü äâóõ ìåð íûå ñòîë áè êè è ôèê ñè ðî âà òü ñÿ â òà êîì
âè äå íà îãîë¸ííîé áà çà ëü íîé ìåì á ðà íå ïðè ïî âðåæ äå íèè
ñî ñó äîâ, íî òð¸õìåð íûå ñòðóê òó ðû, õà ðàê òåð íûå äëÿ
òðîì áî öè òàð íûõ òðîì áîâ, íå îá ðà çó þò [102]. Ó ßÑÒ
ïëîò íîñòü aIIb/b3 è a2/b1 èí òåã ðè íîâ íà ïî ðÿ äîê íè æå 
â ñðàâ íå íèè ñ òðîì áî öè òà ìè ìëå êî ïè òà þ ùèõ, ó íèõ òàê -
æå îò ñóò ñò âó åò êëþ ÷å âîé êîë ëà ãåí-ðàñ ïî çíà þ ùèé ðå öåï -
òîð — GP VI ñó ïåð ñå ìåé ñò âà èì ìó íîã ëî áó ëè íîâ è ðÿä
äðó ãèõ ðå öåï òîð íûõ ñòðóê òóð [102]. ßÑÊ ïòèö àê òè âè -
ðó þò ñÿ òðîì áè íîì è êîë ëà ãå íîì, íî ñêî ðîñòü àê òè âà öèè
è àã ðå ãà öèè ó íèõ ñó ùå ñò âåí íî íè æå, ÷åì ó òðîì áî öè òîâ.
Îíè òàê æå íå ñïî ñîá íû àã ðå ãè ðî âà òü ñÿ â îò âåò íà âîç -
äåé ñò âèå àä ðå íà ëè íà è ìå äè à òî ðîâ îá ðàò íîé ñâÿ çè — ñå -
ðî òî íè íà, TXA2 è ÀÄÔ.

Òðîì áî öè òû ÿâ ëÿ þò ñÿ íå òî ëü êî ôàê òî ðà ìè ãå ìî -
ñòà çà, íî è ôà ãî öè òà ìè — âå ðî ÿò íî, îíè ïðî è çîø ëè îò
ãðà íó ëî öè òàð íûõ ãå ìî öè òîâ [81, 102]. Òàê, òðîì áî öè òû 
ìëå êî ïè òà þ ùèõ êîí ñòè òó òèâ íî ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò áî ëü øîé 
íà áîð ðå öåï òî ðîâ, ó÷à ñò âó þ ùèõ â ôà ãî öè òî çå, à èìåí íî: 
ÏÐÐ — TLR (1, 2, 4, 6, 9), CD36, ðå öåï òî ðû ê ôîð -
ìèë ïåï òè äàì, ÑÐÁ, Ñ1q è Ñ3bi êîì ï ëå ìåí òà, IgG
(FcgRII) è IgE (FceRI) [81, 114]. Ïðè ôà ãî öè òî çå
ìèê ðî áîâ òðîì áî öè òû îá ðà çó þò àã ðå ãà òû [81, 130].

Òðîì áî öè òû èìå þò ðè áî ñî ìû è îïðå äåë¸ííîå êî ëè ÷å -
ñò âî ìÐÍÊ, íî îñíîâ íîå êî ëè ÷å ñò âî ñåê ðå òè ðó å ìûõ èìè
ôàê òî ðîâ âû äå ëÿ åò ñÿ èç äå ïî [81, 114, 130]. Òàê, òðîì áî -
öè òû ñî äåð æàò ëè çî ñî ìû ñ áî ëü øèì íà áî ðîì ãèä ðî ëàç
(l-ãðà íó ëû), èìå þò ÍÀÄÔ-îê ñè äà çó, ïðî äó öè ðó þò ÑÐ
(íî íå NO, êî òî ðàÿ èõ äåç àê òè âè ðó åò) [32].

Àê òè âè ðó þò òðîì áî öè òû ðàç ëè÷ íûå ôàê òî ðû: ýí äî -
ãåí íûå DAMP (îñî áåí íî êîë ëà ãåí) è ìèê ðî áíûå
PAMP, èì ìóí íûå êîì ï ëåê ñû, ÀÄÔ, TXA2, ãè ñ òà -
ìèí, ñå ðî òî íèí, êà òå õî ëà ìè íû, àíà ôè ëàê ñè íû — Ñ3à è 
Ñ5à, òðîì áî öè òàê òè âè ðó þ ùèé ôàê òîð, òðîì áèí, ÑÐ,
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öè òî êè íû (IL-1, IL-6, TNFa), IL-8 è äðó ãèå õå ìî êè -
íû ÷å ðåç ðå öåï òî ðû — CCR(1-5), CXCR(1, 2, 4) [4,
9, 32, 81, 106, 114, 130]. Ïðè àê òè âà öèè ïðî èñ õî äèò
äå ãðà íó ëÿ öèÿ òðîì áî öè òîâ: âíà ÷à ëå ïëîò íûå òå ëü öà —
d-ãðà íó ëû (ñå ðî òî íèí, êà ëü öèé, ÀÄÔ) è a-ãðà íó ëû
(>100 áåë êîâ, âêëþ ÷àÿ Ð-ñå ëåê òèí è èí òåã ðè íû) è â
ïî ñëåä íþþ î÷å ðåäü — l-ãðà íó ëû (ïðî òå è íà çû, ãëè êî -
çè äà çû, êà òè îí íûå áåë êè). Ñðå äè ñåê ðå òè ðó å ìûõ áåë -
êîâ ìîæ íî âû äå ëèòü:

= ôàê òî ðû ãå ìî ñòà çà: ôèá ðè íî ãåí, TF, ÂÌÊ, ô.
V, ô. VII, ô. XI, ô. XIII, ïðî òå èí S, ïëàç ìè íî ãåí,
a2-àí òè ïëàç ìèí, èí ãè áè òîð àê òè âà òî ðîâ ïëàç ìè íî ãå -
íà 1 (PAI-1), óðî êè íà çó (u-PA), òðîì áî öè òàð íûé
èí ãè áè òîð TF (TFPI);

= àí òè ïðî òå è íà çû: a1-àí òè òðèï ñèí, a2-ìàê ðîã ëî -
áó ëèí, Ñ1-èí ãè áè òîð;

= öè òî êè íû: TNFa, IL-1b, IL-6, TGFa è
TGFb, HMGB1;

= õå ìî êè íû — CXCL: 1 (GRO-a), 2 (MIP-2),
4 (TF4), 5 (ENA-78), 6 (LIX), 7 (b-TG,
NAP-2), 8 (IL-8), 12 (SDF-1a);

= õå ìî êè íû — CCL: 2 (MCP-1), 3 (MIP-1a), 5 
(RANTES), 7 (MCP-3), 17 (TARC);

= ðàñ òâî ðè ìóþ è ðå öåï òîð íóþ ôîð ìû CD40L
(ïðåä ñòà âè òåëü ñå ìåé ñò âà TNF, àê òè âè ðó åò ýí äî òå -
ëè î öè òû è äðó ãèå CD40+ êëåò êè);

= ðî ñ òî âûå ôàê òî ðû: PDGF(a,b,c), EGF,
VEGF(a,c), IGF-1, HGF, FGF-2, CTGF,
BMP(2,4,6), àí ãè î ïî ý òèí-1 è äð.;

= ìî ëå êó ëû àä ãå çèè: ôèá ðî íåê òèí, âèò ðî íåê òèí, îñ -
òåî íåê òèí, òðîì áîñ ïîí äèí, ëà ìè íèí, ô. Âèë ëåá ðàí äà;

= áàê òå ðè öèä íûé êà òè îí íûé áå ëîê b-ëè çèí [4, 9, 
32, 81, 106, 114, 130].

Öè òî êè íû òðîì áî öè òîâ äåé ñò âó þò ëî êà ëü íî; ïðè
äèñ ñå ìè íè ðî âàí íîì âíóò ðè ñî ñó äè ñòîì ñâ¸ðòû âà íèè
(ÄÂÑ) âîç ìîæ íî íà êîï ëå íèå â êðî âè TGFb, TF4 è, 
ïî-âè äè ìî ìó, íå êî òî ðûõ äðó ãèõ õå ìî êè íîâ.

Çà îá ðà òè ìóþ êà ëü öèé çà âè ñè ìóþ àã ðå ãà öèþ òðîì -
áî öè òîâ îò âå ÷à þò Ð-ñå ëåê òè íû, à çà íå îá ðà òè ìóþ —
ïðå è ìó ùå ñò âåí íî b1 è b3-èí òåã ðè íû [114, 130]. Àê -
òè âè ðî âàí íûå òðîì áî öè òû ìî ãóò ôèê ñè ðî âà òü ñÿ íå
òîëü êî íà áà çà ëü íîé ìåì á ðà íå, íî è íà ýí äî òå ëè î öè -
òàõ, è àã ðå ãè ðî âà òü ñÿ ñ ëåé êî öè òà ìè [131].

Îñíîâ íûå ôóí ê öèè òðîì áî öè òîâ ïðè âîñ ïà ëå íèè
[4, 9, 81, 114, 130]:

1) ó÷à ñ òèå â íà ÷à ëü íûõ ýòà ïàõ ôîð ìè ðî âà íèÿ î÷à -
ãà âîñ ïà ëå íèÿ — ÝÑÊ, ìèã ðà öèè (÷å ðåç õå ìî êè íû) è 
ïðå àê òè âà öèè ìèã ðè ðó þ ùèõ ëåé êî öè òîâ;

2) ôèê ñà öèÿ, ôà ãî öè òîç è ÷à ñ òè÷ íîå óíè÷ òî æå íèå
ìèê ðî áîâ, ïðî íèê øèõ â ñî ñó äè ñòóþ ñè ñ òå ìó, ñ îêîí -
÷à òå ëü íîé óòè ëè çà öèåé òðîì áî öè òàð íûõ àã ðå ãà òîâ
ìàê ðî ôà ãà ìè ñî ñó äîâ;

3) âû äå ëå íèå â ñè ñ òåì íûé êðî âî òîê îï ñî íè íîâ,
áàê òå ðè öèä íûõ àãåí òîâ è ôàê òî ðîâ ãå ìî ñòà çà;

4) ôîð ìè ðî âà íèå ïî ñðåä ñò âîì ìèê ðî òðîì áî îá ðà çî -
âà íèÿ áà ðü åð íîé ôóí ê öèè ÝÑÊ ïðè ðàç âè òèè ÝÄÂ;

5) ó÷à ñ òèå â ïðî öåñ ñàõ òêà íå âîé ðå ãå íå ðà öèè è ðå -
ïà ðà öèè;

6) ïðè ÑÂ — ðàç âè òèå ÄÂÑ [43, 90, 128], íî è
óñè ëå íèå àí òè âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå çè ñòåí ò íî ñòè çà ñ÷¸ò
ïîä äåð æà íèÿ âû ñî êî ãî óðîâ íÿ â êðî âè TGFb [60].

Òó÷ íûå êëåò êè (ÒÊ) êàê êîì ïî íåíò APUD-ñè ñ òå -
ìû ÝÑÊ îá íà ðó æè âà þò ñÿ óæå ó êðóã ëî ðî òûõ ðûá è ðàñ -
ïî ëà ãà þò ñÿ, êàê è ó äðó ãèõ ïî çâî íî÷ íûõ, ïðå è ìó ùå ñò -
âåí íî îêî ëî ìèê ðî ñî ñó äîâ êî æè è ñëè çè ñòûõ îáî ëî ÷åê
[20]. Ãðà íó ëû ÒÊ ó ðûá ïðå è ìó ùå ñò âåí íî ñî äåð æàò ëè -
çî öèì, ñå ðî òî íèí, ãå ïà ðèí, ãëè êî çè äà çû, áàê òå ðè öèä íûå
ïåï òè äû, íóê ëå î çè äà çû, ôîñ ôà òà çû è îò äå ëü íûå ñå ðè íî -
âûå ïðî òå è íà çû, ñïî ñîá ñò âó þ ùèå èç ìå íå íèþ ìåæ ê ëå -
òî÷ íî ãî âå ùå ñò âà è ìèã ðà öèè êëå òîê èç ñî ñó äîâ. Ìåæ äó
òåì, ãðà íó ëè ðî âàí íûå ãå ìî öè òû, ñî äåð æà ùèå ãè ñ òà ìèí è
ãå ïà ðèí, îá íà ðó æè âà þò ñÿ è ó íå êî òî ðûõ ÂÎ-ÁÏÆ (îò -
äå ëü íûõ âè äîâ àñ öè äèé è ÷ëå íè ñòî íî ãèõ) [20]. Óæå ó êî -
ñ òè ñòûõ ðûá ÒÊ ñåê ðå òè ðó þò ïðè àê òè âà öèè èí äè êà òîð -
íûå äëÿ íèõ ôåð ìåí òû — õè ìà çû è òðèï òà çó, îïî ñðå äó -
þ ùèå øè ðî êèé ñïåêòð ïðî òå î ëè òè ÷å ñêèõ è ðå ãó ëÿ òîð íûõ
ýô ôåê òîâ, â òîì ÷èñ ëå äåé ñò âèå òðèï òà çû ÷å ðåç PAR2 íà 
ýí äî òå ëè î öè òû, íå êî òî ðûå òè ïû êëå òîê ýïè òå ëèÿ (â ÷à -
ñò íî ñòè, êè øå÷ íè êà) è àóòîê ðèí íî íà ÒÊ, íî áî ëü øàÿ
êîí öåí ò ðà öèÿ òðèï òà çû äåç àê òè âè ðó åò PAR2 [20, 120].
Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ýòîò ðå öåï òîð òàê æå ïðå è ìó ùå ñò âåí íî 
ñâÿ çàí ñ ýòè ìè òè ïà ìè êëå òîê, îò ñóò ñò âó åò íà òðîì áî öè -
òàõ, íî â îïðå äåë¸ííûõ êî ëè ÷å ñò âàõ êîí ñòè òó òèâ íî ýê ñ ï -
ðåñ ñè ðó åò ñÿ è íà ìíî ãèõ äðó ãèõ êëåò êàõ, âêëþ ÷àÿ íåé ðî -
íû [120].

Ó íå êî òî ðûõ êî ñ òè ñòûõ ðûá îò ðÿ äà îêó íå îá ðàç íûõ
ÒÊ ïðî äó öè ðó þò ãè ñ òà ìèí; ó íèõ îá íà ðó æè âà åò ñÿ è ïåï -
òèä íûé àê òè âà òîð äå ãðà íó ëÿ öèè ÒÊ — ãè ñ òà ìèí-ðå ëè -
çèíã-ôàê òîð (ÃÐÔ) (ïðî äó öè ðó åò ñÿ ýí äî òå ëè î öè òà ìè,
ìàê ðî ôà ãà ìè, ëåé êî öè òà ìè), à òàê æå 3 òè ïà ãè ñ òà ìèí ñ -
âÿ çû âà þ ùèõ ðå öåï òî ðîâ (HR) [75]. Âû ñî êèå êîí öåí ò -
ðà öèè ýê çî ãåí íî ãî ãè ñ òà ìè íà ñìåð òå ëü íû äëÿ ýòèõ ðûá.
Ïðè ÷è íà ñìåð òè ñâÿ çà íà ñî ñïàç ìîì æà áåð íûõ ñî ñó äîâ
(äåé ñò âèå ÷å ðåç HR-2) [75]. Äëÿ çåì íî âîä íûõ íà ëè ÷èå
ãè ñ òà ìè íà â ÒÊ íå õà ðàê òåð íî, íî îíè âû äå ëÿ þò ÃÐÔ
êàê êîì ïî íåíò êîæ íî ãî ÿäà [15]. Íå ñî ìíåí íî, ãè ñ òà ìèí
êàê ôàê òîð ýêñ ñó äà òèâ íûõ ðå àê öèé ïðî ÿâ ëÿ åò ñå áÿ ó ðåï -
òè ëèé, ïòèö è ìàê ñè ìà ëü íî ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ [8, 75].

Àê òè âè ðó þò ñÿ ÒÊ ýí äî ãåí íû ìè DAMP è PAMP 
÷å ðåç ÏÐÐ (âêëþ ÷àÿ ðå öåï òîð ê LPS — TLR4),
òðîì áè íîì, àíà ôè ëàê ñè íà ìè êîì ï ëå ìåí òà, ãè ïîê ñèåé,
èç ìå íå íè ÿ ìè ðH, ìå õà íè ÷å ñêè ìè âîç äåé ñò âè ÿ ìè, öè -
òî êè íà ìè, ýéêî çà íî è äà ìè, ÃÐÔ [4, 8, 69, 118].
Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ïî ÿâ ëÿ åò ñÿ è íàè áî ëåå ìîù íûé àí -
òè ãåí ñ ïå öè ôè÷ íûé ôàê òîð àê òè âà öèè ÒÊ — IgE è
âû ñî êî àô ôèí íûé ðå öåï òîð FceRI, ñâÿ çû âà þ ùèé ìî -
íî ìåð íûå IgE íà ïî âåð õ íî ñòè ÒÊ [4, 8, 118]. Ýòîò
ìå õà íèçì îïî ñðå äó åò ïî âû øåí íóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü
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íå ìåä ëåí íî ãî òè ïà (Ï×ÍÒ) è å¸ ñè ñ òåì íóþ ñî ñòàâ -
ëÿ þ ùóþ — àíà ôè ëàê òè ÷å ñêèé øîê.

Ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ÒÊ èí òåã ðè ðó þò ñÿ â öè òî êè íî -
âóþ ñåòü, ðå à ãè ðóÿ íà öè òî êè íû: IL-2-6, IL-9-11,
IL-33, SCF, TNFa è ñåê ðå òè ðóÿ öè òî êè íû ïðè àê òè -
âà öèè:IL-1b, IL-1ra, IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-8,
IL-9, IL-10, IL-13, IL-33, TGFb, TNFa è GM-CSF, 
ò.å. ïðå è ìó ùå ñò âåí íî îò íî ñÿ ùèõ ñÿ ê Th2-ðÿ äó [44,
46, 68, 129]. Â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ ÒÊ ìî ãóò àê òèâ íî
âçàè ìî äåé ñò âî âàòü ñ ýîçè íî ôè ëà ìè è Th2 ïðè ðàç âè -
òèè çà ìåä ëåí íîé ôà çû Ï×ÍÒ [8, 46, 69]. Ïðè ñè ñ -
òåì íûõ ïðî öåñ ñàõ ðîëü ÒÊ â ðàç âè òèè ôå íî ìå íà ãè -
ïåð öè òî êè íå ìèè íå îïðå äå ëÿ þ ùàÿ. Îä íà êî áû ñò ðîå
ïî âû øå íèå óðîâ íÿ TNFa â êðî âè ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî 
ñ åãî ìî áè ëè çà öèåé èç äå ïî â ÒÊ [8, 69]. Êðî ìå òî ãî,
ÒÊ ÿâ ëÿ þò ñÿ êëþ ÷å âû ìè ïðî äó öåí òà ìè öè ñ òå è íè ëî -
âûõ ëåé êîò ðè å íîâ (LTÑ4, LTD4, LTE4), êî òî ðûå
èíè öè è ðó þò áðîí õîñ ïàçì è ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòóþ
ðå àê öèþ â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ [8, 118].

Òà êèì îá ðà çîì, ó ïî çâî íî÷ íûõ ðàç âè òèå îò äå ëü -
íûõ ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ ÝÑÊ ïðî èñ õî äè ëî ïî ñòå ïåí íî è
äî ñòèã ëî ìàê ñè ìà ëü íîé ýô ôåê òèâ íî ñòè ó ìëå êî ïè òà -
þ ùèõ. Ñ îä íîé ñòî ðî íû, ýòî îï òè ìè çè ðî âà ëî ðàç âè -
òèå ìåñò íûõ ïðî ÿâ ëå íèé âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà,
íî ñ äðó ãîé, — ìëå êî ïè òà þ ùèå ñòîë ê íó ëèñü ñ ïðîá -
ëå ìîé ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûõ ðàñ ñòðîéñòâ ïðè ñè ñ òåì -
íîì äåé ñò âèè ïî âðåæ äà þ ùèõ ôàê òî ðîâ.

Çà êëþ ÷å íèå

Âñå áåñ ïîç âî íî÷ íûå æè âîò íûå èìå þò, â òîé èëè
èíîé ñòå ïå íè ðàç âè òèÿ, êëå òî÷ íî-ãó ìî ðà ëü íóþ ñè ñ òå ìó
âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà. Îíè ñïî ñîá íû èçî ëè ðî âàòü
ïà ðà çè òîâ è èíî ðîä íûå òå ëà ñ ïî ìî ùüþ ôà ãî öè òîâ è
äðó ãèõ êëå òîê ïî òè ïó ãðà íó ëå ìà òîç íîé ðå àê öèè ïî çâî -
íî÷ íûõ. Ó ìíî ãèõ âû ñî êî îð ãà íè çî âàí íûõ áåñ ïîç âî íî÷ -
íûõ ïðè èí ôåê öèè è ïî âðåæ äå íèè îò ìå ÷à åò ñÿ ðÿä õà -
ðàê òåð íûõ ïðè çíà êîâ ÑÂÐ: ïî âû øå íèå â ãå ìî ëèì ôå
ÑÐÁ è äðó ãèõ îñò ðî ôàç íûõ áåë êîâ, ôà ãî öè òîâ è
ñòðåññ-èí äó öè ðó å ìûõ ýí äîê ðèí íûõ ôàê òî ðîâ. Îä íà êî
âåñü êîì ï ëåêñ àò ðè áóò íûõ ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèõ ìå õà -
íèç ìîâ âîñ ïà ëå íèÿ èìå åò ñÿ òî ëü êî ó ïî çâî íî÷ íûõ â ñâÿ -
çè ñ ïî ÿâ ëå íè åì ó íèõ ðàç âè òîé ñè ñ òå ìû ìèê ðî öèð êó ëÿ -
öèè. Âñå ñî ñòàâ ëÿ þ ùèå ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòî ãî êîì -
ï ëåê ñà ó ïî çâî íî÷ íûõ ïî ñëå äî âà òå ëü íî ïðî ãðåñ ñè ðî âà ëè 
îò ðûá äî ìëå êî ïè òà þ ùèõ îä íî âðå ìåí íî ñ ðàç âè òè åì
öè òî êè íî âîé ñå òè è ñè ñ òå ìû àäàï òèâ íî ãî èì ìó íè òå òà
ïðè ñíè æå íèè èí òåí ñèâ íî ñòè ðå ãå íå ðà òèâ íûõ ïðî öåñ ñîâ 
è, íà ÷è íàÿ ñ ðåï òè ëèé, óâå ëè ÷å íèÿ ðî ëè çà ìå ñòè òå ëü íî ãî 
ñêëå ðî çè ðî âà íèÿ. Ëå òà ëü íàÿ, ñè ñ òåì íàÿ èí ôåê öèÿ âû -
ÿâ ëÿ åò ñÿ ó âñåõ ïî çâî íî÷ íûõ. Î íà ëè ÷èè ÑÂ êàê îá ùå -
ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà, ñâÿ çàí íî ãî ñ ìèê ðî öèð êó ëÿ -
òîð íû ìè ðàñ ñòðîé ñò âà ìè, ìîæ íî óòâåð æ äàòü òî ëü êî â
îò íî øå íèè ìëå êî ïè òà þ ùèõ. Òàê æå âîç ìîæ íû îò äå ëü -
íûå ïðî ÿâ ëå íèÿ ÑÂ è ó ïòèö, íî îíè íå î÷å âèä íû ó

ðåï òè ëèé. Âîç ìîæ íîñòü ðàç âè òèÿ ÑÂ êàê öå ëî ñò íî ãî
ïðî öåñ ñà ó ìëå êî ïè òà þ ùèõ ñâÿ çà íà ñ âû ñî êèì óðîâ íåì
ðå àê öèè ýêñ ñó äà òèâ íî-ñî ñó äè ñòî ãî êîì ï ëåê ñà íà äåé ñò -
âèå ðàñ òâî ðè ìûõ ôàê òî ðîâ ïî âðåæ äå íèÿ è íà ëè ÷è åì
æèç íåí íî âàæ íûõ îð ãà íîâ âû ñî êî ÷óâ ñò âè òå ëü íûõ ê
ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûì ðàñ ñòðîé ñò âàì.

Àâ òî ðû âû ðà æà þò áëà ãî äàð íîñòü ñî òðóä íè êàì ëà áî -
ðà òî ðèè èì ìó íî ëî ãèè âîñ ïà ëå íèÿ Èí ñòè òó òà èì ìó íî ëî -
ãèè è ôè çèî ëî ãèè ÓðÎ ÐÀÍ ê.á.í. Þ.À. Æó ðàâë¸âîé è ê.á.í.
Í.Â. Çî òî âîé çà ïî ìîùü â ïîä ãî òîâ êå ñòà òüè ê ïå ÷à òè
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Ðîëü àäè ïî íåê òè íà â ïà òî ãå íå çå ìå òà áî ëè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà 
è ïîä õî äû ê òå ðà ïèè

1 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå Íà öè î íà ëü íûé èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé öåíòð

  «Êóð ÷à òîâ ñêèé èí ñòè òóò» ÍÁÈÊÑ-öåíòð,

  123181, Ìî ñê âà, ïë. àêà äå ìè êà Êóð ÷à òî âà, 1
2 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
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Â îá çî ðå ïðî à íà ëè çè ðî âà íû äàí íûå ëè òå ðà òó ðû îá îä íîì èç êëþ ÷å âûõ ãîð ìî íîâ æè ðî âîé òêà íè — àäè ïî -
íåê òè íå è îïðå äå ëå íà åãî ðîëü â ïà òî ôè çè î ëî ãèè è òå ðà ïèè ìå òà áî ëè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà (ÌÑ). ÌÑ õà ðàê òå ðè -
çó åò ñÿ êàê êîì ï ëåêñ ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ íà ðó øå íèé, ïðè âî äÿ ùèõ ê ðàç âè òèþ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé.
Ðå çè ñòåí ò íîñòü ê èí ñó ëè íó (ÈÐ) ÿâ ëÿ åò ñÿ êëþ ÷å âûì ôàê òî ðîì â ïà òî ãå íå çå ÌÑ. Àäè ïî íåê òèí — ñïå öè -
ôè ÷å ñêèé äëÿ æè ðî âîé òêà íè àäè ïî êèí. Îñíîâ íûì ìå õà íèç ìîì îñó ùå ñò â ëå íèÿ ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ ýô ôåê òîâ
àäè ïî íåê òè íà ÿâ ëÿ åò ñÿ àê òè âà öèÿ AMÔ-çà âè ñè ìûõ ïðî òå èí êè íàç è ðå öåï òî ðà àê òè âà öèè ïðî ëè ôå ðà öèè ïå -
ðîê ñè ñîì (PPARa). Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ðå öåï òî ðîâ àäè ïî íåê òè íà îá íà ðó æå íà íà êëåò êàõ ïðàê òè ÷å ñêè âñåõ îð ãà íîâ è 
òêà íåé, ÷òî îïðå äå ëÿ åò ïëåé îò ðîï íîñòü åãî ýô ôåê òîâ íà ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèå ïðî öåñ ñû â îð ãà íèç ìå. Èí ñó -
ëèí-ñåí ñè áè ëè çè ðó þ ùèå, ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûå è àí òè àòå ðî ãåí íûå ñâîé ñò âà àäè ïî íåê òè íà ëå æàò â îñíî âå 
åãî êàð äè îï ðî òåê òîð íî ãî äåé ñò âèÿ. Êðî ìå òî ãî, àäè ïî íåê òèí ñíè æà åò ñè ñ òåì íóþ ÈÐ, à òàê æå ÿâ ëÿ åò ñÿ
ìàð êå ðîì ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ ïà òî ëî ãèé. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ îñíîâ íûì íà ïðàâ ëå íè åì ñî âðå ìåí íûõ èñ ñëå äî âà -
íèé ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè àäè ïî íåê òè íà â îð ãà íèç ìå ïó òåì èç ìå íå íèÿ ñòè ëÿ æèç íè è/èëè çà
ñ÷åò ðàç ëè÷ íûõ òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ àãåí òîâ, òà êèõ, êàê îð ëè ñòàò, ñè áóò ðà ìèí, ðè ìî íà áàíò, à òàê æå èí ñó -
ëèí-ñåí ñè áè ëè çè ðó þ ùèõ ïðå ïà ðà òîâ (òè à çî ëè äèí äè î íû), ãè ïîã ëè êå ìè ÷å ñêèõ ñðåäñòâ (ñòà òè íû è ôèá ðà òû). 
Ïðè âå äåí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î ðå à ëü íûõ ïó òÿõ íîð ìà ëè çà öèè ñèí òå çà àäè ïî íåê òè íà, ÷òî ìî æåò
ñî ñòà âèòü îñíî âó äëÿ ðàç ðà áîò êè íî âîé ñòðà òå ãèè ëå ÷å íèÿ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé, äèà áå òà è ÌÑ.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: àäè ïî íåê òèí, æè ðî âàÿ òêàíü, èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü, ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì

A.V. Rodina1,2, S.E. Severin1,2

The role of adiponectin in the pathogenesis of the met a bolic syn drome 
and ap proach to ther apy

1 NBIC Cen tre, Na tional Re search Cen tre «Kurchatov In sti tute», Akademika Kurchatova sq., Mos cow, 123182, Rus sia
2 Sechenov Mos cow State Med i cal Uni ver sity, 8-2, Trubetskaya street, Mos cow, 119992, Rus sia

In this adiponectin-focused re view, the pathophysiological role and the po ten tial ther a peu tic ben e fits of adiponectin in met a -
bolic syn drome (MetS) are ana lysed. MetS is rec og nized as clus ters sev eral met a bolic ab nor mal i ties and the lead ing cause
of car dio vas cu lar dis eases. In su lin re sis tance (IR) is a key fac tor in the pathogenesis MetS. Adiponectin is the most abun dant
and ad i pose-specific adipokine. Àdiponectin acts through the ac ti va tion of AMP-activated pro tein kinase and peroxisome
proliferator-activated re cep tor-a (PPARa) path ways. The wide dis tri bu tion of adiponectin re cep tors in var i ous or gans and tis -
sues sug gests that adiponectin has pleiotropic ef fects on nu mer ous phys i o log i cal pro cesses. Its well-known in su lin-sensitizing,
anti-inflammatory and antiatherosclerotic prop er ties, ac cu mu lat ing ev i dence sug gests that adiponectin may have cardioprotective
prop er ties. There is an ev i dence that adiponectin de creases sys tem atic IR and gen er ally pre dicts car dio vas cu lar dis eases. Re cent
ther a peu tic strat e gies have fo cused on the in di rect upregulation of adiponectin through the ad min is tra tion of var i ous ther a peu tic
agents and/or life style mod i fi ca tions. Weight loss, diet, life style changes and/or med i ca tions in clud ing orlistat, sibutramine,
rimonabant, in crease level of adiponectin. Also in su lin sensitizers, in clud ing thiazolidinediones, and lipid-lowering agents, in -
clud ing statins and fibrates, upregulate adiponectin and may im prove IR. The wider use of new treat ment ap proaches ap pears to
sig nal of a new era in the man age ment of car dio vas cu lar dis eases, di a be tes mellitus and MetS.
    Key words: adiponectin, ad i pose tis sue, in su lin re sis tance, met a bolic syn drome
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Â ñî îò âåò ñò âèè ñ ïðè íÿ òîé åù¸ â êîí öå ïðî øëî ãî ñòî -
ëå òèÿ êîí öåï öèåé, ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì (ÌÑ) ïðåä -
ñòàâ ëÿ åò ñî áîé êîì ï ëåêñ ýòè î ëî ãè ÷å ñêèõ ïðè çíà êîâ, âêëþ -
÷à þ ùèõ àá äî ìè íà ëü íîå îæè ðå íèå, àòå ðî ãåí íóþ äèñ ëè ïè -
äå ìèþ, ðå çè ñòåí ò íîñòü ê èí ñó ëè íó è/èëè íà ðó øå íèå òî ëå -
ðàí ò íî ñòè ê ãëþ êî çå, àð òå ðè à ëü íóþ ãè ïåð òî íèþ, è äî ïîë -
íè òå ëü íûå ôàê òî ðû, íå îò íî ñÿ ùè å ñÿ ê ÷èñ ëó îáÿ çà òå ëü íûõ 
ïðè çíà êîâ ñèí ä ðî ìà, òà êèå, êàê ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûé è ïðî -
òðîì áî òè ÷å ñêèé ñòà òóñ [66]. Êàæ äûé èç ýòèõ êîì ïî íåí -
òîâ, êàê â îò äå ëü íî ñòè, òàê è â ñî âî êóï íî ñòè ñ äðó ãè ìè,
âû çû âà åò òà êèå îñëîæ íå íèÿ, êàê ñà õàð íûé äèà áåò 2-ãî òè -
ïà (ÑÄ2), à òàê æå ïðè âî äèò ê ðàç âè òèþ è ïðî ãðåñ ñè ðî âà -
íèþ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé, ÿâ ëÿ þ ùèõ ñÿ
îñíîâ íîé ïðè ÷è íîé ñìåð ò íî ñòè íà ñå ëå íèÿ âû ñî êî ðàç âè òûõ
ñòðàí ìè ðà. Ïî ý òî ìó ïî èñê è ñî âåð øåí ñò âî âà íèå ïà òî ãå -
íå òè ÷å ñêèõ ïîä õî äîâ ê êîð ðåê öèè îñíîâ íûõ êîì ïî íåí òîâ
ÌÑ íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü ñ÷è òà þò ñÿ âàæ íåé øè ìè òå ðà -
ïåâ òè ÷å ñêè ìè öå ëÿ ìè â áî ðü áå ñ åãî ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè è âîç -
íèê íî âå íè åì ñî ïóò ñò âó þ ùèõ çà áî ëå âà íèé. Îä íà êî ê íà -
ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè íå îêîí ÷à òå ëü íî óñòà íîâ ëåí íû ìè ÿâ ëÿ -
þò ñÿ íå òî ëü êî ìå õà íèç ìû âîç íèê íî âå íèÿ ÌÑ, íî è ìå õà -
íèç ìû âçàè ìî äåé ñò âèÿ îñíîâ íûõ êîì ïî íåí òîâ åãî ñòðóê òó -
ðû è ïà òî ãå íå çà, ÷òî çíà ÷è òå ëü íî çà òðóä íÿ åò âû áîð ïðî -
ôè ëàê òè ÷å ñêèõ è ëå ÷åá íûõ ìå ðî ïðè ÿ òèé.

Íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü àá äî ìè íà -
ëü íîå îæè ðå íèå ñ÷è òà åò ñÿ ãëàâ íûì îá ðà çîì îò âåò ñò âåí -
íûì çà ðîñò ðàñ ïðî ñòðà íåí íî ñòè ÌÑ, áî ëü øèí ñò âî èñ -
ñëå äî âà òå ëåé ñõî äÿò ñÿ âî ìíå íèè, ÷òî âñå ôàê òî ðû, îïðå -
äå ëÿ þ ùèå ðàç âè òèå ìå òà áî ëè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà è åãî
îñëîæ íå íèé, èìå þò îá ùóþ ïà òî ãå íå òè ÷å ñêóþ îñíî âó —
èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü (ÈÐ) [2, 21, 43, 80]. Ïî ý òî ìó
ñî âðå ìåí íàÿ ñòðà òå ãèÿ ëå ÷å íèÿ ÌÑ è åãî îñëîæ íå íèé â
ïåð âóþ î÷å ðåäü íà ïðàâ ëå íà íà óìå íü øå íèå âû ðà æåí íî -
ñòè ÈÐ êàê îñíî âû ïà òî ãå íå çà çà áî ëå âà íèÿ.

Ñëîæ íîñòü ïà òî ãå íå çà ÌÑ çà êëþ ÷à åò ñÿ â òîì, ÷òî ïî 
ìå ðå ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ ÈÐ êëåò êè ìûøö ïå ðå ãðó æà þò ñÿ 
òðèã ëè öå ðè äà ìè (ÒÀÃ) èç-çà âû ñî êî ãî óðîâ íÿ ñâî áîä -
íûõ æèð íûõ êèñ ëîò â ïîð òà ëü íîé öèð êó ëÿ öèè, èç áû òî÷ -
íîå êî ëè ÷å ñò âî êî òî ðûõ òàê æå ïî ñòó ïà åò è â ïå ÷åíü, ÷òî
ñïî ñîá ñò âó åò ðàç âè òèþ îæè ðå íèÿ ïå ÷å íè è àòå ðî ãåí íîé
äèñ ëè ïè äå ìèè. Ðå çè ñòåí ò íîñòü ê èí ñó ëè íó â ìûø öàõ
ïðè âî äèò ê íà ðó øå íèþ òî ëå ðàí ò íî ñòè ê ãëþ êî çå, êî òî ðàÿ 
óñó ãóá ëÿ åò ñÿ íå äî ñòà òî÷ íûì ïî äàâ ëå íè åì ãëþ êî íå î ãå íå çà 
â ïå ÷å íè â ýòèõ óñëî âè ÿõ. Ïðè ýòîì ãè ïå ðèí ñó ëè íå ìèÿ,
ðàç âè âà þ ùà ÿ ñÿ êàê êîì ïåí ñà òîð íûé ìå õà íèçì äëÿ ïîä -
äåð æà íèÿ íîð ìà ëü íî ãî òðàíñ ïîð òà ãëþ êî çû â êëåò êè â
óñëî âè ÿõ ÈÐ, ïðè âî äèò ê ïî âû øå íèþ âû õî äà ÒÀÃ ëè -
ïîï ðî òå è íîâ î÷åíü íèç êîé ïëîò íî ñòè èç ïå ÷å íè, ÷òî óâå -
ëè ÷è âà åò èõ óðî âåíü â êðî âè. È, íà êî íåö, ðå çè ñòåí ò íîñòü 
ê èí ñó ëè íó ïðè âî äèò ê ïî âû øå íèþ àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå -
íèÿ ñ ïî ìî ùüþ ðàç ëè÷ íûõ ìå õà íèç ìîâ. Â òî æå âðå ìÿ
ïî êà çà íî, ÷òî ðå çè ñòåí ò íîñòü ê èí ñó ëè íó îáû÷ íî âîç ðà ñ -
òà åò ñ óâå ëè ÷å íè åì ñî äåð æà íèÿ æè ðà â îð ãà íèç ìå è áî ëü -
øèí ñò âî ëþ äåé ñ óñòà íîâ ëåí íûì îæè ðå íè åì (èí äåêñ

ìàñ ñû òå ëà [ÈÌÒ] >30 êã/ì2) èìå þò ïî ñòïðàí äè à ëü -
íóþ ãè ïå ðèí ñó ëè íå ìèþ è ÈÐ [1]. Òà êèì îá ðà çîì, ñ îä -
íîé ñòî ðî íû, åñ ëè ïðè ÷è íîé îæè ðå íèÿ ìî æåò áûòü ÈÐ,
òî ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, îæè ðå íèå — ïðè ÷è íà óñè ëå íèÿ
ÈÐ, è ýòî óêà çû âà åò íà òî, ÷òî ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü âîç -
íèê íî âå íèÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ çâå íü åâ ÌÑ îïðå äå ëÿ åò ñÿ
ôîð ìè ðî âà íè åì âòî ðè÷ íûõ ïðè ÷èí íî-ñëåä ñò âåí íûõ ñâÿ -
çåé â ðå çó ëü òà òå âçà èì íî ãî âëè ÿ íèÿ êîì ïî íåí òîâ ÌÑ.

Ïî ñëå óñòà íîâ ëå íèÿ ýí äîê ðèí íîé ôóí ê öèè æè ðî âîé
òêà íè è îñî áîé ðî ëè ñåê ðå òè ðó å ìûõ åþ ñèã íà ëü íûõ ìî ëå -
êóë â ðå ãó ëÿ öèè ìå òà áî ëèç ìà, îñíîâ íûì ôàê òî ðîì ðè ñ êà
ðàç âè òèÿ ÌÑ ñòà ëè ñ÷è òàòü íå ïðî ñòî àí ò ðî ïî ìåò ðè ÷å -
ñêîå îæè ðå íèå, à îæè ðå íèå ñ ãîð ìî íà ëü íû ìè è âîñ ïà ëè -
òå ëü íû ìè íà ðó øå íè ÿ ìè, òåñ íî ñâÿ çàí íîå ñ ÈÐ [66], ïî -
ý òî ìó áî ëü øàÿ ÷àñòü èñ ñëå äî âà íèé â ýòîé îá ëà ñ òè ñî ñðå -
äî òî ÷è ëàñü íà ïî èñ êå ñïî ñî áîâ íîð ìà ëè çà öèè êî ëè ÷å ñò âà
è ñèã íà ëü íûõ ôóí ê öèé æè ðî âîé òêà íè â îð ãà íèç ìå.

Â ðå çó ëü òà òå èñ ñëå äî âà íèé ïî ñëåä íèõ ëåò âû ÿñ íè ëîñü,
÷òî ñíè æå íèå óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà — ãîð ìî íà, ñïå öè -
ôè÷ íî ãî äëÿ æè ðî âîé òêà íè, âû çâàí íîå ãå íå òè ÷å ñêè ìè
ôàê òî ðà ìè èëè ôàê òî ðà ìè îêðó æà þ ùåé ñðå äû (íà ïðè ìåð,
ìà ëî ïîä âèæ íûé îá ðàç æèç íè, ïè ùà ñ âû ñî êèì ñî äåð æà -
íè åì æè ðîâ), ìî æåò ñòàòü ïðè ÷è íîé íà ðó øå íèÿ îá ìå íà
âå ùåñòâ, è, êàê ñëåä ñò âèå, ïðè âå ñ òè ê ðàç âè òèþ ÈÐ è
ôîð ìè ðî âà íèþ êëè íè ÷å ñêî ãî ôå íî òè ïà ÌÑ [38]. Äàí íûå
ìíî ãî ÷èñ ëåí íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ íà æè âîò íûõ îá îá ðà ùå -
íèè òà êèõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé, êàê ãè ïå ðèí ñó ëè íå -
ìèÿ, ÈÐ è îæè ðå íèå ïî ñëå âîñ ñòà íîâ ëå íèèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè
àäè ïî íåê òè íà äå ëà þò ýòîò àäè ïî êèí âîç ìîæ íûì êàí äè äà -
òîì íà ðîëü ïà òî ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ðà ïåâ òè ÷å ñêî ãî ñðåä ñò âà
äëÿ êîð ðåê öèè ÌÑ [7, 14, 26, 31, 56, 99, 104].

Îñî áåí íî ñòè ñòðóê òó ðû 
è áèî ëî ãè ÷å ñêèå ýô ôåê òû àäè ïî íåê òè íà

Âïåð âûå ãîð ìîí æè ðî âîé òêà íè àäè ïî íåê òèí áûë âû -
äå ëåí è îõà ðàê òå ðè çî âàí â 1995 ã. P.E. Sche rer ñ ñî àâ òî -
ðà ìè [84], äà ëü íåé øèå èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëèñü îä íî -
âðå ìåí íî íå ñêî ëü êè ìè íå çà âè ñè ìû ìè èñ ñëå äî âà òå ëü ñêè -
ìè ãðóï ïà ìè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ðàç ëè÷ íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí -
òàëü íûõ ïîä õî äîâ [34, 57, 64]. Áû ëî óáå äè òå ëü íî äî êà -
çà íî, ÷òî îñíîâ íûì èñ òî÷ íè êîì àäè ïî íåê òè íà ÿâ ëÿ þò ñÿ
àäè ïî öè òû [34], ÷òî ýòîò àäè ïî êèí îò íî ñèò ñÿ ê ñó ïåð ñå -
ìåé ñò âó êîë ëà ãå íà è èìå åò îá ùóþ ñòðóê òó ðó ñ êîë ëà ãå íà -
ìè VIII è X, ôàê òî ðîì êîì ï ëå ìåí òà C1q è ôàê òî ðîì íå -
êðî çà îïó õî ëè àëü ôà (ÔÍÎ-a) [57]. Àäè ïî íåê òèí öèð -
êó ëè ðó eò â ñû âî ðîò êå êðî âè â âè äå íå ñêî ëü êèõ ìóëü òè -
ìåð íûõ ôîðì: îò íèç êî ìî ëå êó ëÿð íûõ êîì ï ëåê ñîâ (6 ìî -
íî ìå ðîâ ñ ìî ëåê. ìàñ ñîé îêî ëî 180 êÄà) äî âû ñî êî ìî ëå -
êó ëÿð íûõ (16—18 ìî íî ìå ðîâ ñ ìî ëåê. ìàñ ñîé îêî ëî
400—600 êÄà) [64], ïðè ýòîì 1% îò îá ùå ãî ñî äåð æà -
íèÿ âñå ãî àäè ïî íåê òè íà ïëàç ìû ñî ñòàâ ëÿ þò ôðàã ìåí òû
åãî ïðî òå î ëè çà, âêëþ ÷àÿ Ñ-êîí öå âîé ãëî áó ëÿð íûé äî ìåí
[56]. Êîí öåí ò ðà öèÿ öèð êó ëè ðó þ ùå ãî àäè ïî íåê òè íà ïðè
ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé íîð ìå ïîä äåð æè âà åò ñÿ íà î÷åíü âû ñî -
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êîì óðîâ íå è ñî ñòàâ ëÿ åò îò 2 äî 30 ìêã/ìë [24], íå ñìîò -
ðÿ íà åãî áû ñò ðóþ äå ãðà äà öèþ â ïëàç ìå ïîä äåé ñò âè åì
ýëà ñ òàç, ñåê ðå òè ðó å ìûõ ìî íî öè òà ìè è/èëè íåé òðî ôè ëà -
ìè [4]. Ïðè îæè ðå íèè êîí öåí ò ðà öèÿ àäè ïî íåê òè íà ñíè -
æà åò ñÿ ïðî ïîð öè î íà ëü íî óâå ëè ÷å íèþ äî ëè àá äî ìè íà ëü -
íî ãî æè ðà [72].

Ðå à ëè çà öèÿ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ýô ôåê òîâ àäè ïî åê òè íà
îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ÷å ðåç åãî ñïå öè ôè ÷å ñêèå ðå öåï òî ðû Adi -
poR1 è Adi poR2, ðàç ëè ÷à þ ùèõ ñÿ êàê ïî ëî êà ëè çà öèè â
òêà íÿõ, òàê è ïî ñòå ïå íè àô ôèí íî ñòè ê âû ñî êî ìî ëå êó ëÿð -
íûì è íèç êî ìî ëå êó ëÿð íûì èçî ôîð ìàì áåë êà [106]. Ýê ñ -
ï ðåñ ñèÿ è Adi poR1, è Adi poR2 îá íà ðó æå íà íà êëåò êàõ
ìûøö, ïå ÷å íè è æè ðî âîé òêà íè, îä íà êî îñî áåí íî âû ñî -
êèé óðî âåíü Adi poR1 âû ÿâ ëåí â ñêå ëåò íûõ ìûø öàõ, â òî
âðåìÿ êàê íàè áî ëü øåå êî ëè ÷å ñò âî Adi poR2 — â ïå ÷å íè
[106]. Îáà âè äà ðå öåï òî ðîâ ïðåä ñòàâ ëå íû â ñåð äå÷ íîé
òêà íè [27] è ãè ïî òà ëà ìó ñå [15, 50]. Îñíîâ íûì ìå õà íèç -
ìîì ïå ðå äà ÷è âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ñèã íà ëà îò àäè ïî íåê òè íà
ÿâ ëÿ åò ñÿ àê òè âà öèÿ AMÔ-çà âè ñè ìûõ ïðî òå èí êè íàç
(àäå íî çèí ìî íî ôîñ ôàò-çà âè ñè ìàÿ ïðî òå èí êè íà çà,
AMÔ-K) [107]. AMÔ-K ÿâ ëÿ þò ñÿ ñòðåññ-çà âè ñè ìû ìè 
ïðî òå èí êè íà çà ìè, èõ àê òè âà öèÿ ïðè âî äèò ê ñèí òå çó
ÀÒÔ ïî ñðåä ñò âîì óâå ëè ÷å íèÿ ñêî ðî ñòè êà òà áî ëè ÷å ñêèõ
ïðî öåñ ñîâ, òà êèõ êàê îêèñ ëå íèå æèð íûõ êèñ ëîò è ãëè êî -
ëèç, è ñíè æå íèÿ ñêî ðî ñòè ÀTÔ-çà âè ñè ìûõ ïðî öåñ ñîâ
áèî ñèí òå çà, òà êèõ, êàê ëè ïî ãå íåç. Ïî ñðåä ñò âîì àê òè âà -
öèè AMÔ-K àäè ïî íåê òèí íîð ìà ëè çó åò ìå òà áî ëèçì â
óñëî âè ÿõ èç áûò êà ïè òà òå ëü íûõ âå ùåñòâ, â òîì ÷èñ ëå è
ïðè ÌÑ [16]. Ïî ìè ìî AMÔ-K, ðå ãó ëÿ öèÿ îñó ùå ñò â ëÿ -
åò ñÿ àê òè âà öèåé äðó ãèõ óíè êà ëü íûõ íà áî ðîâ ñèã íà ëü íûõ
ìî ëå êóë: ôîñ ôî òè äè ëè íî çè òîë-3-êè íà çû (phos p ha ti dy li -
no si tol-3-ki na se, PI3-K), öèê ëî îê ñè ãå íà çû-2 (cyc lo o xy ge -
na se-2, COX-2), p44/42 è ð38 ìè òî ãåí — àê òè âè ðî -
âàí íûõ ïðî òå èí êè íàç (mi to gen-ac ti va ted pro te in ki na se,
MAPK) [38, 42, 87, 88].

Îñíîâ íîé ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé ðî ëüþ àäè ïî íåê òè íà ÿâ -
ëÿ åò ñÿ åãî ó÷à ñ òèå â ôóí ê öè î íè ðî âà íèè ãè ïî òà ëà ìî-ëè -
ïî öè òàð íîé íåé ðî ýí äîê ðèí íîé îñè è ðå ãó ëÿ öèè ýíåð ãå -
òè ÷å ñêî ãî ãî ìå îñòà çà. Ïðè íå äî ñòàò êå ýíåð ãå òè ÷å ñêèõ
ñóá ñò ðà òîâ ïîä äåé ñò âè åì àäè ïî íåê òè íà â ïà ðà âåí ò ðè -
êó ëÿð íîì ÿä ðå è íåé ðî íàõ àð êó àò íî ãî è ëà òå ðà ëü íî ãî
ÿäåð ãè ïî òà ëà ìó ñà óâå ëè ÷å íèå àê òèâ íî ñòè AMÔ-K
ïðè âî äèò ê ïî âû øå íèþ àï ïå òè òà [15, 50]. Â ïå ðè ôå ðè -
÷å ñêèõ òêà íÿõ àäè ïî íåê òèí ïî âû øà åò ñêî ðîñòü îêèñ ëå -
íèÿ ñâî áîä íûõ æèð íûõ êèñ ëîò [108]. Ïðè èç áû òî÷ íîì
êî ëè ÷å ñò âå ïè òà òå ëü íûõ âå ùåñòâ àäè ïî íåê òèí ñåí ñè áè -
ëè çè ðó åò êëåò êè ê äåé ñò âèþ èí ñó ëè íà, ñòè ìó ëè ðó åò èí -
ñó ëèí íå çà âè ñè ìûé òðàíñ ïîðò ãëþ êî çû â êëåò êè ìûøö è 
æè ðî âîé òêà íè, ïî âû øà åò ñêî ðîñòü ãëè êî ëè çà, ñíè æàÿ
ïðè ýòîì ñêî ðîñòü ãëþ êî íå î ãå íå çà â ïå ÷å íè, è òåì ñà -
ìûì ïðå äó ïðåæ äà åò ðàç âè òèå ÈÐ [16].

Ïî ìè ìî ðå ãó ëÿ öèè ìå òà áî ëèç ìà, àäè ïî íåê òèí îñó ùå -
ñò â ëÿ åò ìíî æå ñò âî äðó ãèõ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ôóí ê öèé: ñòè -
ìó ëè ðó åò ñèí òåç NO [11] è ñíè æà åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ìî ëå êóë 

àä ãå çèè â ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëåò êàõ [68], óìå íü øà åò ïðî -
äóê öèþ öè òî êè íîâ ìàê ðî ôà ãà ìè [69], óñè ëè âà åò ýí äî òå -
ëèé-çà âè ñè ìóþ âà çî äè ëà òà öèþ [71], èí äó öè ðó åò ïðî äóê -
öèþ àí òà ãî íè ñòîâ ðå öåï òî ðîâ Èë-10 è Èë-1 [100], ïðåä -
îò âðà ùà åò ïðå âðà ùå íèå ìàê ðî ôà ãîâ â ïå íè ñòûå êëåò êè,
ñíè æàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèþ «ñêý âåí ä æåð»-ðå öåï òî ðîâ êëàñ ñà
À-1 ìàê ðî ôà ãà ìè [70], ïî íè æà åò ñïî ñîá íîñòü çðå ëûõ
ìàê ðî ôà ãîâ ê ôà ãî öè òî çó [111], óâå ëè ÷è âà åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ
â ìàê ðî ôà ãàõ òêà íå âî ãî èí ãè áè òî ðà ìå òàë ëîï ðî òå è íàç-1
[51], óìå íü øà åò ïðî ëè ôå ðà öèþ è ìèã ðà öèþ ãëàä êî ìû -
øå÷ íûõ êëå òîê [5], ñíè æà åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ôàê òî ðà ðî ñ òà â
ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëåò êàõ [58], èí ãè áè ðó åò èí äó öè ðó å ìóþ
ÔÍÎ-a àê òè âà öèþ ÿäåð íî ãî ôàê òî ðà NF-kÂ (nuc le ar
fac tor kap pa B, NF-kB) â ýí äî òå ëè î öè òàõ è ãëàä êî ìû -
øå÷ íûõ êëåò êàõ àîð òû ÷å ëî âå êà [70].

Òà êèì îá ðà çîì, ïëåé îò ðîï íûå ýô ôåê òû àäè ïî íåê òè -
íà (èí ñó ëèí-ñåí ñè áè ëè çè ðó þ ùèå, ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü -
íûå è àí òè àòå ðî ãåí íûå) ïðî ÿâ ëÿ þò ñÿ êàê â ïîä äåð æà íèè
ýíåð ãå òè ÷å ñêî ãî ãî ìå îñòà çà, òàê è â ïî äàâ ëå íèè âîñ ïà ëè -
òå ëü íûõ è èì ìóí íûõ ðå àê öèé îð ãà íèç ìà, èã ðà þ ùèõ âàæ -
íóþ ðîëü â ïà òî ãå íå çå ÌÑ è åãî îñëîæ íå íèé.

Ïà òî ãå íå òè ÷å ñêàÿ ðîëü ãè ïî à äè ïî íåê òè íå ìèè
â ðàç âè òèè è ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèè ÌÑ 

è åãî îñëîæ íå íèé

Êàê óæå îò ìå ÷à ëîñü, âèñ öå ðà ëü íîå îæè ðå íèè ñòðî ãî
àñ ñî öè è ðó åò ñÿ ñ íèç êèì óðîâ íåì àäè ïî íåê òè íà. Â îð ãà -
íèç ìå òè ïû æè ðî âûõ îò ëî æå íèé ðàç ëè ÷à þò â çà âè ñè ìî -
ñòè îò èõ àíà òî ìè ÷å ñêîé ëî êà ëè çà öèè. Â ïà òî ãå íå çå ÌÑ
õà ðàê òåð ðàñ ïðå äå ëå íèÿ æè ðî âûõ îò ëî æå íèé â òå ëå èã ðà -
åò äà æå áî ëåå âàæ íóþ ðîëü, ÷åì èõ îá ùåå êî ëè ÷å ñò âî.
Ïîä êîæ íàÿ è âèñ öå ðà ëü íàÿ æè ðî âàÿ òêàíü èìå þò ðàç ëè -
÷èÿ â ôóí ê öè î íè ðî âà íèè è ïðè ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé íîð ìå, è 
ïðè ïà òî ëî ãèè. Òàê, íà ïðè ìåð, ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ãå íîâ àí ãè î -
òåí çè íî ãå íà, ôàê òî ðîâ êîì ï ëå ìåí òà [29], è áåë êà, ñâÿ çû -
âà þ ùå ãî æèð íûå êèñ ëî òû FABP-4 (fat ty acid-bin ding
pro te in — 4, FABP-4), ãî ðàç äî âûøå â âèñ öå ðà ëü íîé
æè ðî âîé òêà íè, ÷åì â ïîä êîæ íîé [19]. Ëåï òèí â îñíîâ -
íîì ïðî äó öè ðó åò ñÿ àäè ïî öè òà ìè ïîä êîæ íîé æè ðî âîé
òêà íè, â òî âðå ìÿ êàê êî ëè ÷å ñò âî ñåê ðå òè ðó å ìî ãî àäè ïî -
öè òà ìè ÔÍÎ-a ðàñ ïðå äå ëÿ åò ñÿ ýê âè âà ëåí ò íî [25]. ×òî
êà ñà åò ñÿ àäè ïî íåê òè íà, ïî äàí íûì ýïè äå ìè î ëî ãè ÷å ñêèõ
èñ ñëå äî âà íèé, ó æåí ùèí ñ öåí ò ðà ëü íûì òè ïîì îæè ðå íèÿ 
íà áëþ äà åò ñÿ áî ëåå íèç êèé óðî âåíü àäè ïî íåê òè íà â öèð -
êó ëè ðó þ ùåé êðî âè, ÷åì ó æåí ùèí ñ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèì
îæè ðå íè åì [93]. Â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ in vit ro ïî êà çà íî, ÷òî
óðî âåíü ïðî äóê öèè àäè ïî íåê òè íà àäè ïî öè òà ìè, âû äå ëåí -
íû ìè èç ñà ëü íè êà, áûë âûøå ïî ñðàâ íå íèþ ñ åãî ñåê ðå -
öèåé êëåò êà ìè, ïî ëó ÷åí íû ìè èç ïîä êîæ íî ãî æè ðà, è ýòî
ñî îò íî øå íèå óìå íü øà ëîñü ñ óâå ëè ÷å íè åì ÈÌÒ ïà öè åí -
òîâ, ó êî òî ðûõ áûë âçÿò áèî ìà òå ðè àë [62]. È õî òÿ åùå
îêîí ÷à òå ëü íî íå äî êà çà íî, èñ õî äÿ èç ïî ëó ÷åí íûõ ê íà -
ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè äàí íûõ, ìîæ íî ñêà çàòü, ÷òî â îñíîâ -
íîì âèñ öå ðà ëü íàÿ æè ðî âàÿ òêàíü îò âå ÷à åò çà ñíè æå íèå
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óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà â ïëàç ìå êðî âè ó ëèö ñ îæè ðå íè åì
è ÈÐ, è ÷òî â ýòèõ óñëî âè ÿõ èñ òî÷ íè êîì àäè ïî íåê òè íà
ÿâ ëÿ åò ñÿ èñê ëþ ÷è òå ëü íî ïå ðè ôå ðè ÷å ñêàÿ æè ðî âàÿ òêàíü.
Ïðè ýòîì ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî ãè ïåð ò ðî ôè ðî âàí íûå â
óñëî âè ÿõ îæè ðå íèÿ àäè ïî öè òû ïðî äó öè ðó þò ãî ðàç äî ìå -
íü øå àäè ïî íåê òè íà ïî ñðàâ íå íèþ ñ íîð ìà ëü íû ìè ÷óâ ñò -
âè òå ëü íû ìè ê èí ñó ëè íó êëåò êà ìè [36].

Êðî ìå ãè ïî à äè ïî íåê òè íå ìèè, îáó ñëîâ ëåí íîé íà êîï -
ëå íè åì æè ðà â âèñ öå ðà ëü íîé æè ðî âîé òêà íè, èìå þò ñÿ
äàí íûå î ñó ùå ñò âî âà íèè ãå íå òè ÷å ñêîé ãè ïî à äè ïî íåê òè íå -
ìèè, ïðè âî äÿ ùåé ê ðàç âè òèþ ÌÑ. Îá íà ðó æåí íûå â
ïðî ìî òîð íîì ó÷à ñò êå ãå íà àäè ïî íåê òè íà -11391G>A è
-11377Ñ>G îä íî íóê ëå î òèä íûå ïî ëè ìîð ôèç ìû óêà çû âà -
ëè íà íèç êèé óðî âåíü àäè ïî íåê òè íà â êðî âè è îïðå äå ëÿ ëè 
ðèñê ðàç âè òèÿ ÑÄ 2 [85]. ×à ñ òî òà ìèñ ñåíñ-ìó òà öèè
I164T â ãå íå àäè ïî íåê òè íà ñðå äè ïà öè åí òîâ ñ äèà áå òîì
âòî ðî ãî òè ïà áû ëà çíà ÷è òå ëü íî âû øå, ÷åì ó ïà öè åí òîâ â
êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå ñ ñî îò âåò ñò âó þ ùèì âîç ðà ñ òîì è èí -
äåê ñîì ìàñ ñû òå ëà è àñ ñî öè è ðî âà ëàñü ñ áî ëåå íèç êèì
óðîâ íåì àäè ïî íåê òè íà â ïëàç ìå [48]. Êðî ìå òî ãî, ïî ëè -
ìîð ôèçì â ãå íàõ, êî äè ðó þ ùèõ ðå öåï òî ðû àäè ïî íåê òè íà,
òàê æå ìî æåò óâå ëè ÷è âàòü ðèñê ðàç âè òèÿ ðå çè ñòåí ò íî ñòè
ê èí ñó ëè íó è ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé [60].

Äàí íûå ìíî ãî ÷èñ ëåí íûõ èñ ñëå äî âà íèé, ïîä òâåð æ äà -
þ ùèõ âçàè ìî ñâÿçü ìåæ äó íèç êèì óðîâ íåì àäè ïî íåê òè -
íà è îæè ðå íè åì, ÈÐ, äèñ ëè ïè äå ìèåé, ïî çâî ëÿ þò ðàñ -
ñìàò ðè âàòü ýòîò àäè ïî êèí íå òî ëü êî â êà ÷å ñò âå ìàð êå ðà, 
íî è âàæ íåé øå ãî ôàê òî ðà ïà òî ãå íå çà ÌÑ.

Îñíîâ íîé ðî ëüþ àäè ïî íåê òè íà â ïà òî ôè çè î ëî ãèè
ìå òà áî ëè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà ÿâ ëÿ åò ñÿ åãî èí ñó ëèí-ñåí -
ñè áè ëè çè ðó þ ùåå äåé ñò âèå, êî òî ðîå ìî æåò áûòü îáó -
ñëîâ ëå íî àê òè âà öèåé ðàç ëè÷ íûõ ñèã íà ëü íûõ ïó òåé.

Èñ ñëå äî âà íèÿ ïî èçó ÷å íèþ ìå õà íèç ìîâ äåé ñò âèÿ àäè -
ïî íåê òè íà íà îá ìåí îñíîâ íûõ ýíåð ãî íî ñè òå ëåé â óñëî âè -
ÿõ ÈÐ, ïðî âî äè ìûå in vit ro è in vi vo íà òðàíñ ãåí íûõ æè -
âîò íûõ ñ èí äó öè ðî âàí íûì îæè ðå íè åì è äèà áå òîì ïî çâî -
ëè ëè âû ÿ âèòü íå êî òî ðûå êîì ïî íåí òû ïó òåé ïå ðå äà ÷è ñèã -
íà ëà è êëþ ÷å âûå ìî ëå êó ëû, êîí ò ðî ëè ðó þ ùèå ãî ìå îñòàç
óã ëå âî äîâ è ëè ïè äîâ [14, 95, 101, 104—106].

Âî-ïåð âûõ, àäè ïî íåê òèí óëó÷ øà åò ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü
òêà íåé ê èí ñó ëè íó óìå íü øàÿ ñî äåð æà íèå ÒÀÃ. Â ðå çó -
ëü òà òå óâå ëè ÷å íèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè ìî ëå êóë, ó÷à ñò âó þ ùèõ â
òðàíñ ïîð òå æèð íûõ êèñ ëîò, â ÷à ñò íî ñòè, CD36, â èõ
îêèñ ëå íèè — àöèë-êî ýí çèì À-îê ñè äà çû è â ñíè æå íèè
ñèí òå çà ÀÒÔ — ðà ç îá ùà þ ùå ãî áåë êà UCP 2 (Un co -
up ling pro te in 2, UCP 2) ïîä äåé ñò âè åì àäè ïî íåê òè íà
ïðî èñ õî äèò óìå íü øå íèå ñî äåð æà íèÿ TÀÃ â ñêå ëåò íûõ
ìûø öàõ [104]. Â òî âðåìÿ êàê ïî âû øåí íîå ñî äåð æà íèå
ÒÀÃ â òêà íÿõ ïðå ïÿò ñò âó åò ñòè ìó ëÿ öèè èí ñó ëè íîì àê òè -
âà öèè PI3-K, òðàíñ ëî êà öèè èí ñó ëèí çà âè ñè ìî ãî òðàíñ -
ïîð òå ðà GLUT-4 è ïî ñòóï ëå íèþ ãëþ êî çû â êëåò êè, ÷òî
â èòî ãå ïðè âî äèò ê ðàç âè òèþ ÈÐ [63], ñíè æå íèå ñî äåð -
æà íèÿ ÒÀÃ â ìû øå÷ íîé òêà íè ïîä äåé ñò âè åì àäè ïî íåê -
òè íà ñïî ñîá ñò âó åò óëó÷ øå íèþ òðàíñ äóê öèè ñèã íà ëà îò

èí ñó ëè íà. Ýòî áû ëî ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà íî â ýê ñ ïå ðè ìåí -
òàõ íà ìû øàõ ñ èí äó öè ðî âàí íûì îæè ðå íè åì, ó êî òî ðûõ
ââå äå íèå àäè ïî íåê òè íà ïðè âî äè ëî ê óâå ëè ÷å íèþ èí äóê -
öèè èí ñó ëè íîì àóòî ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ ðå öåï òî ðà ïî
îñòàò êàì òè ðî çè íà, óñè ëå íèþ ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ ýô ôåê òîâ
èí ñó ëè íà, îñó ùå ñò â ëÿ þ ùèõ ñÿ ÷å ðåç ñóá ñò ðàò -1 ðå öåï òî -
ðà èí ñó ëè íà IRS-1 (in su lin re cep tor sub s t ra te-1, IRS-1) è
èí ñó ëèí-ñòè ìó ëè ðî âàí íî ãî ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ Akt â ñêå -
ëåò íûõ ìûø öàõ [104].

Âî-âòî ðûõ, àäè ïî íåê òèí ïî âû øà åò óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ -
ñèè ðå öåï òî ðà àê òè âà öèè ïðî ëè ôå ðà öèè ïå ðîê ñè ñîì
PPARa (pe ro xi so me pro li fe ra tor-ac ti va ted re cep tor,
PPARa). Ïîä òâåð æ äå íèå ýòîé ãè ïî òå çû áû ëî ïî ëó ÷å íî 
â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ íà æè âîò íûõ ñ ìî íî ãåí íûì îæè ðå íè åì
(ob/ob ìû øè), ó êî òî ðûõ ãè ïå ðý ñê ñ ï ðåñ ñèÿ àäè ïî íåê òè -
íà â ðå çó ëü òà òå òðàíñ ôåê öèè àäå íî âè ðó ñîì ïðè âî äè ëà ê
àê òè âà öèè ÷å ðåç PPARa ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íîâ, êî äè ðó þ ùèõ 
ôåð ìåí òû è òðàíñ ïîð ò íûå áåë êè, êî òî ðûå êîí ò ðî ëè ðó þò
ãî ìå îñòàç ëè ïè äîâ [104]. Äî ïîë íè òå ëü íûå èñ ñëå äî âà íèÿ
in vit ro ïî êà çà ëè, ÷òî èí êó áà öèÿ ìè î öè òîâ ìû øè ëè íèè
C2C12 ñ àäè ïî íåê òè íîì â òå ÷å íèå 6 ÷ ïðè âî äè ëà ê çíà -
÷è òå ëü íî ìó ïî âû øå íèþ àê òè âè ðó þ ùå ãî âëè ÿ íèÿ ëè ãàí -
äîâ PPARa [106]. Ýòè äàí íûå ïî çâî ëè ëè ïî ëà ãàòü, ÷òî
÷å ðåç ýòîò ëè ãàíä-àê òè âè ðó å ìûé ôàê òîð òðàíñ êðèï öèè
îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ, ïî êðàé íåé ìå ðå, ÷àñòü èí ñó ëèí-ñåí ñè -
áè ëè çè ðó þ ùèõ ýô ôåê òîâ àäè ïî íåê òè íà, çà êëþ ÷à þ ùèõ ñÿ
â ñòè ìó ëÿ öèè ñêî ðî ñòè îêèñ ëå íèÿ æèð íûõ êèñ ëîò è ñíè -
æå íèè ñî äåð æà íèÿ ÒÀÃ â ñêå ëåò íûõ ìûø öàõ è ïå ÷å íè,
÷òî, â ñî îò âåò ñò âèè ñ âû øå èç ëî æåí íû ì, ïðè âî äèò ê
óëó÷ øå íèþ ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè òêà íåé ê èí ñó ëè íó.

Â-òðå òü èõ, àäè ïî íåê òèí íîð ìà ëè çó åò îá ìåí îñíîâ íûõ 
ýíåð ãî íî ñè òå ëåé â óñëî âè ÿõ ÈÐ ÷å ðåç àê òè âà öèþ
AMÔ-Ê-çà âè ñè ìî ãî ñèã íà ëü íî ãî ïó òè. Äàí íûå, ïî ëó -
÷åí íûå íà æè âîò íûõ ïî êà çà ëè, ÷òî â ñêå ëåò íûõ ìûø öàõ
ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå è àê òè âà öèþ AMÔ-K ñòè ìó ëè ðó þò
êàê ãëî áó ëÿð íûé äî ìåí àäè ïî íåê òè íà, òàê è ïîë íî ðàç -
ìåð íûé áå ëîê, à â êëåò êàõ ïå ÷å íè — òî ëü êî ïîë íî ðàç -
ìåð íûé àäè ïî íåê òèí [105]. ×å ðåç àê òè âà öèþ AMÔ-Ê,
àäè ïî íåê òèí ïî âû øà åò ñêî ðîñòü îêèñ ëå íèÿ æèð íûõ êèñ -
ëîò â ðå çó ëü òà òå ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ è èíàê òè âà öèè àöå -
òèë-ÊîÀ-êàð áîê ñè ëà çû, è óâå ëè ÷è âà åò ñêî ðîñòü îêèñ ëå -
íèÿ ãëþ êî çû è ëàê òà òà â ìè î öè òàõ, à òàê æå ôîñ ôî ðè ëè -
ðî âà íèå àöå òèë-ÊîÀ-êàð áîê ñè ëà çû è èí ãè áè ðî âà íèå
ãëþ êî íå î ãå íå çà â ïå ÷å íè, ÷òî îáú ÿñ íÿ åò ðå çó ëü òà òû ïî
ýô ôåê òèâ íî ìó ñíè æå íèþ óðîâ íÿ ãëþ êî çû â êðî âè ïîä
äåé ñò âè åì àäè ïî íåê òè íà â óñëî âè ÿõ in vi vo [105]. Ïðè
ýòîì áëî êè ðî âà íèå àê òèâ íî ñòè AMÔ-K ïðè âî äèò ê èí -
ãè áè ðî âà íèþ êàæ äî ãî èç ýòèõ ýô ôåê òîâ, ÷òî ïîä òâåð æ -
äà åò òîò ôàêò, ÷òî ñòè ìó ëè ðó þ ùåå äåé ñò âèå àäè ïî íåê òè -
íà íà ïî ãëî ùå íèå ãëþ êî çû è îêèñ ëå íèå æèð íûõ êèñ ëîò
ïðî èñ õî äèò â îñíîâ íîì çà ñ÷åò àê òè âà öèè AMÔ-K.
Àíà ëî ãè÷ íûå ðå çó ëü òà òû áû ëè ïî ëó ÷å íû èñ ñëå äî âà òå ëü -
ñêîé ãðóï ïîé Lo dish H.F. è Ru der man N.B., êî òî ðûå ïî -
êà çà ëè, ÷òî ãëî áó ëÿð íûé äî ìåí àäè ïî íåê òè íà ÷å ðåç àê òè -
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âà öèþ AMÔ-K è ñíè æå íèå àê òèâ íî ñòè àöå -
òèë-ÊîÀ-êàð áîê ñè ëà çû óâå ëè ÷è âà åò ñêî ðîñòü òðàíñ ïîð òà 
ãëþ êî çû è îêèñ ëå íèÿ æèð íûõ êèñ ëîò â êëåò êàõ ìûøö
[95]. Áû ëî òàê æå ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà íî ñòè ìó ëè ðó þ ùåå
äåé ñò âèå ãëî áó ëÿð íî ãî äî ìå íà àäè ïî íåê òè íà íà ñêî ðîñòü
ïî ãëî ùå íèÿ ãëþ êî çû ïåð âè÷ íû ìè àäè ïî öè òà ìè êðûñ ÷å -
ðåç àê òè âà öèþ AMÔ-K [101]. Â èñ ñëå äî âà íè ÿõ íà ó÷ íîé 
ãðóï ïû P.E. Sche rer áû ëî îá íà ðó æå íî, ÷òî èí ãè áè ðî âà -
íèå ñèí òå çà ãëþ êî çû â ãå ïà òî öè òàõ òðàíñ ãåí íûõ ìû øåé
çà ñ÷åò ñíè æå íèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè mRNA êëþ ÷å âûõ ôåð ìåí -
òîâ ãëþ êî íå î ãå íå çà ôîñ ôî å íîë ïè ðó âàò êàð áîê ñè êè íà çû è 
ãëþ êî çî-6-ôîñ ôà òà çû ïîä äåé ñò âè åì àäè ïî íåê òè íà òàê -
æå ñâÿ çà íî ñ ïî âû øå íè åì óðîâ íÿ ôîñ ôî ðè ëè ðî âàí íîé
ôîð ìû AMÔ-K [14]. Ñòî èò îò ìå òèòü, ÷òî è â îò íî øå -
íèè äðó ãî ãî àäè ïî êè íà — ëåï òè íà òî æå áû ëè ïî ëó ÷å íû
äàí íûå î åãî ñïî ñîá íî ñòè àê òè âè ðî âàòü AMÔ-K â êëåò -
êàõ ñêå ëåò íûõ ìûøö [61]. Ñî ïî ñòàâ ëÿÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íûå äàí íûå, ìîæ íî ñäå ëàòü âû âîä, ÷òî àê òè âà öèÿ
AMÔ-K ÿâ ëÿ åò ñÿ îá ùèì ìå õà íèç ìîì, ïî ñðåä ñò âîì êî -
òî ðî ãî èí ñó ëèí-ñåí ñè áè ëè çè ðó þ ùèå àäè ïî êè íû àäè ïî -
íåê òèí è ëåï òèí óâå ëè ÷è âà þò ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê èí ñó ëè -
íó â óñëî âè ÿõ ÈÐ, ò.å. â äàí íîì ñëó ÷àå ÿâ ëÿ þò ñÿ ñè íå -
ðãè ñ òà ìè. Îä íà êî â ñâÿ çè ñ ýòèì âàæ íî îò ìå òèòü, ÷òî, â
îò ëè ÷èå îò àäè ïî íåê òè íà, ïðî ÿâ ëÿ þ ùå ãî ïðî òè âî âîñ ïà -
ëè òå ëü íûå è àí òè àòå ðî ãåí íûå ñâîé ñò âà, â èñ ñëå äî âà íè ÿõ
in vit ro è in vi vo áû ëà ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà íà ñïî ñîá íîñòü
ëåï òè íà ïðè âçàè ìî äåé ñò âèè ñî ñâî è ìè ñïå öè ôè ÷å ñêè ìè
ðå öåï òî ðà ìè íà òðîì áî öè òàõ àê òè âè ðî âàòü èõ, è òåì ñà -
ìûì ñïî ñîá ñò âî âàòü ðàç âè òèþ òðîì áî çà àð òå ðèé [8].
Òàê æå âû ÿâ ëå íà ñòè ìó ëÿ öèÿ îá ðà çî âà íèÿ ðå àê òèâ íûõ
ôîðì êèñ ëî ðî äà â ðå çó ëü òà òå àê òè âà öèè ëåï òè íîì ìî íî -
öè òîâ [102]. Òà êèì îá ðà çîì, ïðè îæè ðå íèè è ÌÑ ëåï -
òèí, â îò ëè ÷èå îò àäè ïî íåê òè íà, îêà çû âà åò ñêî ðåå íå ãà -
òèâ íîå âëè ÿ íèå, òàê êàê åãî èí ñó ëèí-ñåí ñè áè ëè çè ðó þ ùèå 
äåé ñò âèå íà ìûø öû, ñî ñòî ÿ íèå êî òî ðûõ ïðè ÌÑ çà êî íî -
ìåð íî íà ðó øà åò ñÿ, ïðàê òè ÷å ñêè íå ðå à ëè çó åò ñÿ, íî ïðè
ýòîì ëåï òèí èí äó öè ðó åò ñåê ðå öèþ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ
öè òî êè íîâ, â òîì ÷èñ ëå è æè ðî âîé òêà íüþ, ÷òî ñïî ñîá ñò -
âó åò ïî âðåæ äå íèþ ñî ñó äîâ [33].

Ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîå äåé ñò âèå àäè ïî íåê òè íà â óñëî âè ÿõ
ðå çè ñòåí ò íî ñòè ê èí ñó ëè íó in vi vo èñ ñëå äî âà ëè ïðè ââå -
äå íèè ãëî áó ëÿð íî ãî äî ìå íà àäè ïî íåê òè íà òðàíñ ãåí íûì
ob/ob ìû øàì ñ îæè ðå íè åì [14, 106] ëè áî ìû øàì Adi -
poq-/- (íî êà óò ãå íà àäè ïî íåê òè íà) [49, 55, 56]. Ó ob/ob
ìû øåé â ðå çó ëü òà òå òðàíñ ôåê öèè ãëî áó ëÿð íî ãî äî ìå íà
àäè ïî íåê òè íà àäå íî âè ðó ñîì ïðî èñ õî äè ëî ÷à ñ òè÷ íîå îá ðà -
ùå íèå ÈÐ è äèà áå òà, íî íå îæè ðå íèÿ, è ýòî ïî çâî ëè ëî
ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ãëî áó ëÿð íûé äî ìåí àäè ïî íåê òè íà ìî -
æåò îêà çû âàòü èí ñó ëèí-ñåí ñè áè ëè çè ðó þ ùåå äåé ñò âèå íå -
çà âè ñè ìî îò ìàñ ñû áå ëîé æè ðî âîé òêà íè [106]. Â èñ ñëå -
äî âà íèè P.Å. Sche rer ñ ñî àâ òî ðà ìè ïî êà çà íî, ÷òî ó òðàíñ -
ãåí íûõ ìû øåé ñ äå ëå öèåé ãå íà àäè ïî íåê òè íà â îá ëà ñ òè
êîë ëà ãå íî âûõ äî ìå íîâ íà áëþ äà ëîñü 3-êðàò íîå ïî âû øå -
íèå óðîâ íÿ öèð êó ëè ðó þ ùå ãî àäè ïî íåê òè íà, ïî âû øå íèå

ñêî ðî ñòè êëè ðåí ñà ëè ïè äîâ è àê òèâ íî ñòè ëè ïîï ðî òå èí ëè -
ïà çû, à òàê æå áî ëåå ýô ôåê òèâ íîå ïî äàâ ëå íèå ñèí òå çà ýí -
äî ãåí íîé ãëþ êî çû, ÷òî â èòî ãå ïðè âî äè ëî ê ïî âû øå íèþ
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ê èí ñó ëè íó [14]. Ó òðàíñ ãåí íûõ êðûñ
óñòîé ÷è âàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ àäè ïî íåê òè íà ïðåä îò âðà ùà ëà èí -
äó öè ðî âàí íîå äè å òîé îæè ðå íèå [91]. Ãëî áó ëÿð íûé àäè -
ïî íåê òèí óìå íü øàë îá ðà çî âà íèå àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ
áëÿ øåê ó ìû øåé áåç apoE (àpoÅ-KO), ó êî òî ðûõ ñïîí -
òàí íî ðàç âè âà þò ñÿ ãè ïåð õî ëå ñòå ðè íå ìèÿ è òÿ æå ëûå ôîð -
ìû àòå ðî ñê ëå ðî çà [106]. Âàæ íî îò ìå òèòü, ÷òî ó òðàíñ -
ãåí íûõ ìû øåé Adi poq-/- áû ëè âû ðà æå íû âñå êîì ïî íåí -
òû ÌÑ, òà êèå, êàê ðå çè ñòåí ò íîñòü ê èí ñó ëè íó, íà ðó øå -
íèå òî ëå ðàí ò íî ñòè ê ãëþ êî çå, ãè ïåð ëè ïè äå ìèÿ è ãè ïåð -
òåí çèÿ [49, 56, 71].

Â ðå çó ëü òà òå èñ ñëå äî âà íèé ïî ñëåä íèõ ëåò âû ÿâ ëå íî,
÷òî ñâÿ çàí íàÿ ñ ÌÑ ãè ïî à äè ïî íåê òè íå ìèÿ âíî ñèò ñâîé
âêëàä â ðàç âè òèå íå ôà òà ëü íûõ è ôà òà ëü íûõ ñåð äå÷ íî-ñî -
ñó äè ñòûõ îñëîæ íå íèé. Â èñ ñëå äî âà íè ÿõ in vi vo ïî êà çà ëè, 
÷òî ó ëè øåí íûõ àäè ïî íåê òè íà ìû øåé Adi poq-/- íà áëþ -
äàë ñÿ àïîï òîç êàð äè î ìè î öè òîâ è óâå ëè ÷å íèå ðàç ìå ðîâ
èí ôàð ê òîâ, à òàê æå íà ðó øå íèå ôóí ê öèé ìè î êàð äà, ÷òî
çíà ÷è òå ëü íî êîì ïåí ñè ðî âà ëîñü ââå äå íè åì êàê ïîë íî ðàç -
ìåð íî ãî, òàê è ãëî áó ëÿð íî ãî àäè ïî íåê òè íà [88]. Äî êà çà -
íî, ÷òî ïðî òåê òèâ íàÿ ðîëü àäè ïî íåê òè íà â îò íî øå íèè
êàð äè î ìè î öè òîâ îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ÷å ðåç àê òè âà öèþ
AMÔ-K, òàê êàê ïðè áëî êè ðî âà íèè AMÔ-K â íåî íà -
òà ëü íûõ êàð äè î ìè î öè òàõ àí òè àïîï òî òè ÷å ñêîå äåé ñò âèå
àäè ïî íåê òè íà íå ïðî ÿâ ëÿ ëîñü. [88]. Ïî êà çà íî, ÷òî óìå -
íü øå íèå êà ëî ðèé íî ñòè ïè ùè ïðè âî äè ëî ê ïî âû øå íèþ
óñòîé ÷è âî ñòè ê ïî âðåæ äå íè ÿì ìè î êàð äà, âû çû âà å ìûì
èøå ìèåé-ðå ïåð ôó çèåé, çà ñ÷åò ïî âû øå íèÿ êîí öåí ò ðà öèè
àäè ïî íåê òè íà è àê òè âà öèè AMÔ-Ê [90]. Êðî ìå òî ãî, â
óñëî âè ÿõ ãè ïîê ñèè/ðå îê ñè ãå íà öèè, àäè ïî íåê òèí ñïî ñîá -
ñò âî âàë ïî âû øå íèþ âû æè âà å ìî ñòè êëå òîê â êó ëü òó ðå
êàð äè î ìè î öè òîâ è ñíè æàë èí äó öè ðî âàí íóþ ëè ïî ïî ëè ñà -
õà ðè äà ìè ýê ñ ï ðåñ ñèþ ÔÍÎ-a ÷å ðåç àê òè âà öèþ COX-2 
[89]. Íå äàâ íåå èñ ñëå äî âà íèå ïî êà çà ëî, ÷òî óâå ëè ÷å íèå
óðîâ íÿ COX-2 â êàð äè î ìè î öè òàõ ÷à ñ òè÷ íî ïðî èñ õî äèò è 
÷å ðåç àê òè âà öèþ àäè ïî íåê òè íîì ñôèí ãî çèí-êè íà çû-1
(sphin go si ne ki na se-1, SK1) [35]. Â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ in vi vo, 
ó ìû øåé Adi poq-/- íà áëþ äàë ñÿ íèç êèé óðî âåíü ýê ñ ï -
ðåñ ñèè COX-2, êî òî ðûé ñòðî ãî êîð ðå ëè ðî âàë ñ ðàç ìå ðà -
ìè èí ôàð ê òà è ýê ñ ï ðåñ ñèåé ÔÍÎ-a [88]. Òà êèì îá ðà -
çîì, êàð äè îï ðî òåê òîð íûå ñâîé ñò âà àäè ïî íåê òè íà çà êëþ -
÷à þò ñÿ â àí òè àïîï òî òè ÷å ñêîì äåé ñò âèè ÷å ðåç àê òè âà öèþ
AMÔ-K-çà âè ñè ìî ãî ñèã íà ëü íî ãî ïó òè è â ïðî òè âî âîñ -
ïà ëè òå ëü íîì äåé ñò âèå — ÷å ðåç àê òè âà öèþ COX-2.
Êðî ìå òî ãî, àäè ïî íåê òèí çà ùè ùà åò ñåð äå÷ íóþ ìûø öó îò 
ïî âðåæ äå íèé ïó òåì óìå íü øå íèÿ îêèñ ëè òå ëü íî ãî è íè -
òðàò íî ãî ñòðåñ ñà ìè î êàð äà [30].

Îáîá ùàÿ âû øå èç ëî æåí íûå äàí íûå ìîæ íî çà êëþ -
÷èòü, ÷òî èí ñó ëèí-ñåí ñè áè ëè çè ðó þ ùèå, êàð äè îï ðî òåê -
òîð íûå, ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûå è àí òè îê ñè äàí ò íûå
ñâîé ñò âà àäè ïî íåê òè íà ñïî ñîá íû ïðåä îò âðà òèòü îñíîâ -
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íûå íà ðó øå íèÿ, îáú å äè íåí íûå ðàì êà ìè ÌÑ, ïî ý òî ìó
êàê àäè ïî íåê òèí, òàê è àãî íè ñòû åãî ðå öåï òî ðîâ ìî ãóò
ñî ñòà âèòü îñíî âó äëÿ ðàç ðà áîò êè íî âîé ñòðà òå ãèè ëå ÷å íèÿ 
ÌÑ, ÑÄ2 è ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé.

Òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèå ñòðà òå ãèè ëå ÷å íèÿ ÌÑ 
è åãî îñëîæ íå íèé íà îñíî âå àäè ïî íåê òè íà

Äëÿ ðàç ðà áîò êè óñïåø íîé òå ðà ïåâ òè ÷å ñêîé ñòðà òå ãèè, 
îñíî âàí íîé íà ïî âû øå íèè óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà ïðè åãî
íå äî ñòà òî÷ íîé ïðî äóê öèè â îð ãà íèç ìå, äîë æíî áûòü òî÷ -
íî îïðå äå ëå íî êà êèì îá ðà çîì ïîä äåð æè âàòü ýòîò óðî âåíü 
— ïó òåì åãî ïðÿ ìî ãî ââå äå íèÿ ëè áî àê òè âà öèåé ñèí òå çà
ýí äî ãåí íî ãî áåë êà ñ ïî ìî ùüþ ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå ïà -
ðà òîâ è èç ìå íå íèÿ ñòè ëÿ æèç íè. Òàê êàê óðî âåíü àäè ïî -
íåê òè íà â ïëàç ìå êðî âè ó çäî ðî âî ãî ÷å ëî âå êà äîë æåí
áûòü î÷åíü âû ñî êèì, ïîä äåð æè âàòü ýòîò óðî âåíü ïó òåì
ïðÿ ìî ãî ââå äå íèÿ íà òèâ íî ãî áåë êà äî ñòà òî÷ íî ñëîæ íî
èç-çà çà òðóä íè òå ëü íî ãî è í å îï ðàâ äàí íî çà òðàò íî ãî ïðî -
èç âîä ñò âà áî ëü øèõ êî ëè ÷åñòâ áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íî ãî
ãîð ìî íà, à òàê æå èç-çà åãî êî ðîò êî ãî ïå ðè î äà ïî ëó ðàñ ïà -
äà â öèð êó ëè ðó þ ùåé êðî âè. Òàê æå äî íà ñòî ÿ ùå ãî âðå ìå -
íè íå îïðå äå ëå íî, êà êèå ôîð ìû ðå êîì áè íàí ò íî ãî àäè ïî -
íåê òè íà ïîä õî äÿò äëÿ èñ ïî ëü çî âà íèÿ â êà ÷å ñò âå òå ðà ïåâ -
òè ÷å ñêî ãî àãåí òà, òàê êàê ðàç íûå ôîð ìû àäè ïî íåê òè íà
ïðè ñóò ñò âó þò â ïëàç ìå â ðàç íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ è, êàê
óæå îò ìå ÷à ëîñü ðà íåå, àê òè âè ðó þò ðàç ëè÷ íûå ïó òè
òðàíñ äóê öèè ñèã íà ëà â êëåò êàõ-ìè øå íÿõ. Êðî ìå òî ãî, ïî -
ëó ÷å íèå áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íî ãî ãëî áó ëÿð íî ãî äî ìå íà,
ïîë íî ðàç ìåð íî ãî ðå êîì áè íàí ò íî ãî áåë êà ñî âñå ìè
ïîñòòðàí ñ ëÿ öè îí íû ìè ìî äè ôè êà öè ÿ ìè è åãî îëè ãî ìåð -
íûõ ôîðì ïó òåì ýê ñ ï ðåñ ñèè â áàê òå ðè ÿõ ëè áî â ýóêà ðè î -
òè ÷å ñêèõ êëåò êàõ ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëîæ íîé çà äà ÷åé, è âîç ìîæ -
íîñòü èõ ïðè ìå íå íèÿ â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè êå íà ñå ãîä -
íÿø íèé äåíü ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðåä ìå òîì äè ñ êóñ ñèé.

Â êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ âû ÿâ ëå íî, ÷òî íèç êî -
êà ëî ðèé íàÿ äè å òà, ôè çè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü è îò êàç îò àë -
êî ãî ëÿ ïî âû øà þò êîí öåí ò ðà öèþ àäè ïî íåê òè íà â îð ãà -
íèç ìå [20, 86, 109]. Îä íà êî, ó÷è òû âàÿ òîò ôàêò, ÷òî
ôå íî òèï ïðî ÿâ ëå íèé ÌÑ çà âè ñèò íå òî ëü êî îò ôàê òî ðîâ 
âíåø íåé ñðå äû, íî òàê æå è îò ìíî æå ñò âà äðó ãèõ ôàê òî -
ðîâ (â òîì ÷èñ ëå îò ãå íå òè ÷å ñêèõ, ãîð ìî íà ëü íûõ íà ðó -
øå íèé, îò ïî âû øåí íîé àê òèâ íî ñòè ñèì ïà òè ÷å ñêîé
íåðâíîé ñè ñ òå ìû), òî ëü êî èç ìå íå íè åì ñòè ëÿ æèç íè äà -
æå íà ôî íå ñíè æå íèÿ ìàñ ñû òå ëà è âèñ öå ðà ëü íî ãî æè ðà
â òîì ÷èñ ëå íå óäà åò ñÿ êîì ïåí ñè ðî âàòü íà ðó øå íèÿ ëè -
ïèä íî ãî è óã ëå âîä íî ãî îá ìå íîâ, óìå íü øèòü ÈÐ è ãè ïå -
ðèí ñó ëè íå ìèþ. Ïî ý òî ìó ïðè ëå ÷å íèè áî ëü íûõ ñ ÌÑ
àê òèâ íî ïðè ìå íÿ åò ñÿ ìå äè êà ìåí òîç íàÿ òå ðà ïèÿ, îñî áåí -
íî âêëþ ÷å íèå â àð ñå íàë ñðåäñòâ ñòà òè íîâ, òè à çî ëè äèí -
äè î íîâ (ÒÇÄ) è èí ãè áè òî ðîâ àí ãè î òåí çèí-ïðå âðà ùà þ -
ùå ãî ôåð ìåí òà (ÀÏÔ), êî òî ðûå ÿâ ëÿ þò ñÿ ìîù íû ìè
àê òè âà òî ðà ìè ñèí òå çà ýí äî ãåí íî ãî àäè ïî íåê òè íà.

Áî ëü øèí ñò âî ïðå ïà ðà òîâ, êî òî ðûå ìî ãóò îêà çû -
âàòü áëà ãî òâîð íîå âëè ÿ íèå íà ðàç ëè÷ íûå ïà òî ãå íå òè -

÷å ñêèå êîì ïî íåí òû ÌÑ çà ñ÷åò àê òè âà öèè ðàç ëè÷ íûõ 
ñèã íà ëü íûõ ìå õà íèç ìîâ, ïðè âî äÿ ùèõ ê ïî âû øå íèþ
óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà, ïå ðå ÷èñ ëå íû â òàá ëè öå.

Ìå õà íèç ìû ïî âû øå íèÿ óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà ïîä
äåé ñò âè åì ðàç ëè÷ íûõ òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ àãåí òîâ çà êëþ ÷à -
þò ñÿ ëè áî â àê òè âà öèè åãî ñèí òå çà â ðå çó ëü òà òå èí äóê öèè 
èëè ðå ïðåñ ñèè ôàê òî ðîâ òðàíñ êðèï öèè, èìå þ ùèõ ñàé òû
ñâÿ çû âà íèÿ â ïðî ìî òîð íîé îá ëà ñ òè ãå íà àäè ïî íåê òè íà,
ëè áî â ñòè ìó ëÿ öèè ïî ñòòðàí ñ ëÿ öè îí íî ãî ïðî öåñ ñèí ãà
(îëè ãî ìå ðè çà öèÿ) è ñåê ðå öèè áåë êà [75].

Îä íà êî èñ ïî ëü çî âà íèå âû øå ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ ïðå ïà ðà -
òîâ äëÿ êîð ðåê öèè êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé ÌÑ â îò äå -
ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ òðå áó þò áî ëü øîé îñòî ðîæ íî ñòè ïðè èõ
âêëþ ÷å íèè â ñõå ìó ëå ÷å íèÿ áî ëü íûõ èç-çà âîç ìîæ íûõ
ïî áî÷ íûõ ýô ôåê òîâ è îñëîæ íå íèé ñî ïóò ñò âó þ ùèõ çà áî -
ëå âà íèé.

Îä íîé èç ñòðà òå ãèé òå ðà ïåâ òè ÷å ñêî ãî âîç äåé ñò âèÿ ïðè
ÌÑ ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðè ìå íå íèå ëå êàðñòâ, ñíè æà þ ùèõ âåñ, ÷òî
ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ óìå íü øå íè åì ìàñ ñû òå ëà, à òàê æå ìàñ ñû
âèñ öå ðà ëü íîé æè ðî âîé òêà íè è, ñî îò âåò ñò âåí íî, óâå ëè ÷å -
íè åì óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà. Ïî äîá íàÿ òå ðà ïèÿ ìî æåò áûòü 
íà ïðàâ ëå íà íà íà àá ñîð á öè îí íûå ìå õà íèç ìû, îêà çû âà þ ùèå 
âëè ÿ íèå íà ïðî öåñ ñû ïè ùå âà ðå íèÿ è óñâî å íèÿ ïè òà òå ëü íûõ 
âå ùåñòâ. Òà êîé ìå õà íèçì ëå æèò â îñíî âå äåé ñò âèÿ îð ëè -
ñòà òà [32]. Îñíîâ íûì ïî áî÷ íûì ýô ôåê òîì ïðå ïà ðà òà ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ñòå à òî ðåÿ. Ïðè äëè òå ëü íîì èñ ïî ëü çî âà íèè îð ëè ñòà -
òà ìî æåò âîç íèê íóòü íå äî ñòà òî÷ íîñòü ýñ ñåí öè à ëü íûõ
æèð íûõ êèñ ëîò è æè ðî ðà ñò âî ðè ìûõ âè òà ìè íîâ.

Ó ïðå ïà ðà òîâ öåí ò ðà ëü íî ãî äåé ñò âèÿ, ñíè æà þ ùèõ
àï ïå òèò (ñè áóò ðà ìèí), íàè áî ëåå çíà ÷è òå ëü íûì ïî -
áî÷ íûì äåé ñò âè åì ÿâ ëÿ åò ñÿ âîç íèê íî âå íèå òÿ æå ëîé
ëå ãî÷ íîé ãè ïåð òî íèè [76]. Ó áî ëü íûõ ñ ñåð äå÷ íî-ñî -
ñó äè ñòû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè ïðè äëè òå ëü íîì ëå ÷å íèè
ñè áóò ðà ìè íîì ïî âû øàë ñÿ ðèñê ðàç âè òèÿ íå êðè òè ÷å -
ñêèõ èí ôàð ê òà ìè î êàð äà è èí ñó ëü òà [37].

Ðè ìî íà áàíò — àí òà ãî íèñò êàí íà áèî èä íûõ ðå öåï òî -
ðîâ, ñïî ñîá ñò âó þ ùèé ôîð ìè ðî âà íèþ ïðà âè ëü íûõ ïè ùå -
âûõ ñòå ðå î òè ïîâ è ðà íåå óñïåø íî ïðè ìå íÿ å ìûé äëÿ ëå -
÷å íèÿ îæè ðå íèÿ, çà ïðå ùåí â Åâ ðî ïå èç-çà âîç íèê íî âå -
íèÿ ïî áî÷ íûõ ýô ôåê òîâ â ðå çó ëü òà òå åãî âîç äåé ñò âèÿ íà 
öåí ò ðà ëü íóþ íåð âíóþ ñè ñ òå ìó [6, 18].

Â ñëó ÷àå äî ìè íè ðî âà íèÿ íà ðó øå íèé óã ëå âîä íî ãî îá -
ìå íà â âè äå íà ðó øå íèÿ òî ëå ðàí ò íî ñòè ê ãëþ êî çå, îñî áåí -
íî ïðè ÑÄ 2, â ñõå ìó ëå ÷å íèÿ âêëþ ÷à þò ÒÇÄ [36, 53,
54, 74, 77, 96, 110, 112]. Íàè áî ëåå õà ðàê òåð íûì ïî áî÷ -
íûì äåé ñò âè åì ÒÇÄ ÿâ ëÿ åò ñÿ èõ íå ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå íà
ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòóþ ñè ñ òå ìó. Äðó ãèå íå áëà ãî ïðè ÿò íûå
ýô ôåê òû ñâÿ çà íû ñ âîç íèê íî âå íè åì ïå ÷å íî÷ íîé íå äî ñòà -
òî÷ íî ñòè, â îò äå ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ ïðè ìå íå íèå ðî çèã ëè òà çî íà 
âû çû âà ëî îñòðóþ ãå ïà òî òîê ñè÷ íîñòü è ïðè âî äè ëî ê ëå -
òàëü íî ìó èñ õî äó [12, 81]. Ïè îã ëè òà çîí îá ëà äà åò áî ëåå
áëà ãî ïðè ÿò íûì òîê ñè êî ëî ãè ÷å ñêèì ïðî ôè ëåì ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ ðî ñèã ëè òà çî íîì, îä íà êî ñâîé ñò âà ýòî ãî ïðå ïà ðà òà
èçó ÷å íû íå äî ñòà òî÷ íî.
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Òàá ëè öà
Ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè àäè ïî íåê òè íà â îð ãà íèç ìå çà ñ÷åò ðàç ëè÷ íûõ òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ àãåí òîâ

Ãðóï ïû ïðå ïà ðà òîâ Ìå õà íèçì äåé ñò âèÿ Ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ýô ôåêò

Ñòà òè íû Â óñëî âè ÿõ îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà ïî äàâ ëÿ åò ñÿ
òðàíñ êðèï öèÿ ãå íà àäè ïî íåê òè íà ÷å ðåç àê òè âà öèþ Àkt 
è JAK/STAT-çà âè ñè ìûõ ñèã íà ëü íûõ ïó òåé [10]. Ïðè
âîñ ïà ëå íèè ÔÍÎ-a îñó ùå ñò â ëÿ åò ðå ïðåñ ñèþ ãå íà
àäè ïî íåê òè íà ÷å ðåç ïðî òå èí êè íà çó Ñ [52] è JNK [44],
ÈË-6 — ÷å ðåç p44/42 ÌÀÐÊ [23]. Ñòà òè íû óìå íü øà þò 
îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ è âîñ ïà ëå íèå çà ñ÷åò ñíè æå íèÿ
âû äå ëå íèÿ àê òè âè ðî âàí íû ìè ìàê ðî ôà ãà ìè ÔÍÎ-a è
ÈË-6, âîñ ñòà íàâ ëè âàÿ òðàíñ êðèï öèþ ãå íà àäè ïî íåê -
òè íà. Èçó ÷à åò ñÿ âëè ÿ íèå ñòà òè íîâ íà ïî ñòòðàí ñ ëÿ öè -
îí íûå ìî äè ôè êà öèè àäè ïî íåê òè íà, îä íà êî ìå õà íèçì
îêîí ÷à òå ëü íî íå óñòà íîâ ëåí [98].

Óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà ó ìóæ ÷èí ñ àòå ðî -
ñê ëå ðî çîì êî ðî íàð íûõ àð òå ðèé ïðè ïðè å ìå ïðà âà ñòà -
òè íà êîð ðå ëè ðî âà ëî ñî ñíè æå íè åì óðîâ íÿ ìàð êå ðîâ
îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà [82]. Ïðè åì àòîð âà ñòà òè íà íå 
âëè ÿë íà îá ùèé óðî âåíü àäè ïî íåê òè íà â êðî âè ó
áîëü íûõ ÑÄ 2, îä íà êî áû ëî ïî êà çà íî óâå ëè ÷å íèå äî -
ëè åãî íàè áî ëåå áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûõ âû ñî êî ìî -
ëå êó ëÿð íûõ ôîðì [98]. Ñèì âà ñòà òèí è àòîð âà ñòà òèí
îá ðà ùà ëè ÈÐ ó ïà öè åí òîâ ñ ÑÄ 2 [73], îä íà êî ïî äðó -
ãèì äàí íûì, ïðè åì ñèì âà ñòà òè íà ëè áî íå âëè ÿë, ëè -
áî óñó ãóá ëÿë ÈÐ ó áî ëü íûõ ÑÄ 2 [22, 67].

Òè à çî ëè äèí-äè î íû
(ÒÇÄ)

Ìå õà íèçì äåé ñò âèÿ ÒÇÄ çà êëþ ÷à åò ñÿ â èõ ñïî ñîá íî ñòè
âçàè ìî äåé ñò âî âàòü ñ êëàñ ñîì ÿäåð íûõ ðå öåï òî ðîâ
PPARg è, ñâÿ çû âà ÿñü ñ ÷óâ ñò âè òå ëü íû ìè ýëå ìåí òà ìè
PPRE (PPAR-res pon si ve ele ment, PPRE) â ïðî ìî òîð íîé
îá ëà ñ òè ãå íà àäè ïî íåê òè íà, ñòè ìó ëè ðî âàòü åãî ýê ñ ï -
ðåñ ñèþ ñ ïî ñëå äó þ ùåé òðàíñ êðèï öèåé. Â ÒÇÄ-èí äó öè -
ðî âàí íîé àê òè âà öèè ãå íà àäè ïî íåê òè íà òàê æå ó÷à ñò âó -
åò ðåñ ïîí ñèâ íûé ýëå ìåíò ñóá ñò ðà òà èí ñó ëè íî âî ãî ðå -
öåï òî ðà LRH-1 (li ver re cep tor ho mo log-1, LRH-1)
LRH-RE [36]. ÒÇÄ ñòè ìó ëè ðó þò ñåê ðå öèþ àäè ïî íåê òè -
íà, ñíè æàÿ óðî âåíü øà ïå ðî íîâ ýí äîï ëàç ìà òè ÷å ñêî ãî
ðå òè êó ëó ìà ERp44, ñïî ñîá ñò âó þ ùèõ åãî çà äåð æ êå â
êëåò êå [54, 74]. Â êó ëü òó ðå êëå òîê ìû øåé ÒÇÄ ïî âû øà -
þò óðîâ íè øà ïå ðî íîâ Ero1-La, âû çû âà þ ùèõ îñâî áîæ -
äå íèå è âû õîä àäè ïî íåê òè íà, ñâÿ çàí íî ãî ñ ERp44 [77].
ÒÇÄ ðå ãó ëè ðó þò ïî ñòòðàí ñ ëÿ öè îí íûé ïðî öåñ ñèíã áåë -
êà, ïî âû øàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèþ øà ïå ðî íîâ Ero1-La è
DsbA-L, ó÷à ñò âó þ ùèõ â ôîð ìè ðî âà íèè ìóëü òè ìåð íûõ
ôîðì àäè ïî íåê òè íà [53, 96].

Òå ðà ïèÿ ïè îã ëè òà çî íîì â òå ÷å íèå 21 äíÿ ïðè âî äè ëà ê 
ñíè æå íèþ óðîâ íÿ ãëþ êî çû è ãè ïå ðèí ñó ëè íå ìèè, êî -
òî ðîå êîð ðå ëè ðî âà ëî ñ óâå ëè ÷å íè åì óðîâ íÿ âû ñî -
êî-ìî ëå êó ëÿð íûõ ôîðì àäè ïî íåê òè íà ó ïà öè åí òîâ ñ
ÑÄ 2 [96]. Ðî ñèã ëè òà çîí ïî âû øàë óðî âåíü àäè ïî íåê -
òè íà ó áî ëü íûõ ÑÄ 2 ïî÷ òè â 2 ðà çà. Ïî ñëå 6 ìåñ. ëå -
÷å íèÿ ó ïà öè å òîâ óëó÷ øàë ñÿ ãëè êå ìè ÷å ñêèé ñòà òóñ è
ñíè æà ëàñü ÈÐ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé, ïðè íè ìàâ -
øåé ïëà öå áî [110]. Òðîã ëè òà çîí âû çû âàë ïî âû øå íèå
óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà ó áî ëü íûõ ÑÄ 2 ñ íîð ìà ëü íûì
âå ñîì è ñ îæè ðå íè åì, çíà ÷è òå ëü íîå ñíè æå íèå óðîâ íÿ 
ãëþ êî çû ïî ñðàâ íå íèþ ñ áà çî âûì óðîâ íåì ÷å ðåç
12 íå äåëü ëå ÷å íèÿ, ïðè ÷åì îíî áû ëî îäè íà êî âûì ó
áî ëü íûõ ñ íà ëè ÷è åì îæè ðå íèÿ è áåç. Óðî âåíü èí ñó -
ëè íà ïî ñëå ëå ÷å íèÿ çíà ÷è òå ëü íî ñíè æàë ñÿ ó âñåõ ïà -
öè åí òîâ [112].

Èí ãè áè òî ðû 
àí ãè î òåí çèí-
ïðå âðà ùà þ ùå ãî
ôåð ìåí òà (ÀÏÔ) 
è àí òà ãî íè ñòû 
ðå öåï òî ðà àí ãè î -
òåí çè íà (ÀÐÀ)

ÀÐÀ ïî âû øà þò äî ëþ âû ñî êî ìî ëå êó ëÿð íûõ ôîðì àäè -
ïî íåê òè íà [83]. Â êó ëü òó ðå êëå òîê òåë ìè ñàð òàí (ÀÐÀ)
èí äó öè ðî âàë òðàíñ êðèï öèþ ìÐÍÊ è ñåê ðå öèþ àäè ïî -
íåê òè íà ÷å ðåç àê òè âà öèþ PPARg [103]. Èí ãè áè òî ðû
ÀÏÔ óâå ëè ÷è âà þò ñåê ðå öèþ àäè ïî íåê òè íà ÷å ðåç àê -
òè âà öèþ ðå òè íîë-ñâÿ çû âà þ ùå ãî áåë êà CRBP1 (cel lu -
lar re ti nol-bin ding pro te in 1, CRBP1), èí äó öè ðóÿ ýê ñ ï -
ðåñ ñèþ ãå íîâ, ñî äåð æà ùèõ ðåñ ïîí ñèâ íûå ýëå ìåí òû
PPAR, òåì ñà ìûì ñòè ìó ëè ðóÿ äèô ôå ðåí öè ðîâ êó ïðå à -
äè ïî öè òîâ â çðå ëûå àäè ïî öè òû [47]. Èí ãè áè òî ðû
ÀÏÔ ïî âû øà ëè ýê ñ ï ðåñ ñèþ ìÐÍÊ ðå öåï òî ðà àäè ïî -
íåê òè íà â ãå ïà òî öè òàõ êðûñ [113].

Òå ðà ïèÿ èí ãè áè òî ðîì ÀÏÔ êàí äå ñàð òà íîì ïðè âî äè ëà 
ê ïî íè æå íèþ àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ è óðîâ íÿ Ñ-ðå -
àê òèâ íî ãî áåë êà. Ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïëà öå áî, êàí äå ñàð -
òàí çíà ÷è òå ëü íî ñíè æàë óðî âåíü èí ñó ëè íà è óâå ëè ÷è -
âàë óðî âåíü àäè ïî íåê òè íà â êðî âè [28]. ÀÐÀ èð áå ñàð -
òàí è òåë ìè ñàð òàí ïî íè æà ëè àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå,
ïî âû øà ëè ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê èí ñó ëè íó â ãðóï ïå
áîëü íûõ ñ îæè ðå íè åì, ÈÐ è ãè ïåð òî íè ÷å ñêîé áî -
ëåçíüþ. Óëó÷ øå íèå ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ ïà ðà ìåò ðîâ è
ñíè æå íèå àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ êîð ðå ëè ðî âà ëî ñ
óâå ëè ÷å íè åì óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà [65].

Ôèá ðà òû Ôèá ðà òû àê òè âè ðó þò ýê ñ ï ðåñ ñèþ êëàñ ñà ÿäåð íûõ ðå -
öåï òî ðîâ PPARa [79], óâå ëè ÷è âàÿ êî ëè ÷å ñò âî ðå öåï -
òî ðîâ àäè ïî íåê òè íà íà êëåò êàõ [97].

Òå ðà ïèÿ ôå íî ôèá ðà òîì ïðè âî äè ëà ê ïî âû øå íèþ
óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà, ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ê èí ñó ëè íó
è çíà ÷è òå ëü íî ìó ïî íè æå íèþ óðîâ íÿ ìàð êå ðîâ âîñ -
ïà ëå íèÿ ó áî ëü íûõ ñ ãè ïåð ò ðèã ëè öå ðè äå ìèåé è ÌÑ
[45, 46].

Ñå ëåê òèâ íûå 
b-àä ðå íîá ëî êà òî ðû

Àê òè âà öèÿ ñèì ïà òè ÷å ñêîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû ïðè âî -
äèò ê ïî äàâ ëå íèþ ñèí òå çà àäè ïî íåê òè íà. Àãî íè ñòû
b-àä ðå íî ðå öåï òî ðîâ, ÷å ðåç ñòè ìó ëÿ öèþ ñèí òå çà
öÀÌÔ èí ãè áè ðó þò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ãå íà àäè ïî íåê òè íà è
ñíè æà þò åãî ñèí òåç è ñåê ðå öèþ [17]. Èí ãè áè ðóÿ ñâÿ -
çû âà íèå ìå äè à òî ðà ñèì ïà òè ÷å ñêîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû
ñ b-àä ðå íî ðå öåï òî ðà ìè, b-àä ðå íîá ëî êà òî ðû íîð ìà -
ëè çó þò ñèí òåç àäè ïî íåê òè íà [9].

Íå áè âî ëîë è ìå òîï ðî ëîë óâå ëè ÷è âà ëè óðî âåíü àäè -
ïî íåê òè íà â ïëàç ìå êðî âè è ïî âû øà ëè ÷óâ ñò âè òå ëü -
íîñòü ê èí ñó ëè íó ó áî ëü íûõ ãè ïåð òî íè ÷å ñêîé áî -
ëåçíüþ [9].

Áè ãó à íè äû Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî ìåò ôîð ìèí ðå ãó ëè ðó åò
ïîñòòðàí ñ ëÿ öè îí íûé ïðî öåñ ñèíã è ñåê ðå öèþ àäè ïî -
íåê òè íà [114].

Ëå ÷å íèå ìåò ôîð ìè íîì ïðè âî äè ëî ê óâå ëè ÷å íèþ óðîâ íÿ 
àäè ïî íåê òè íà è ñíè æå íèþ ýê ñ ï ðåñ ñèè ìàð êå ðà âîñ ïà -
ëå íèÿ CD68 ó ïà öè åí òîâ ñ îæè ðå íè åì [114].

Ïðå ïà ðà òû 
ñó ëü ôî íèë-
ìî ÷å âè íû

Ãëè ìå ïè ðèä ïî âû øà åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ãå íà àäè ïî íåê òè -
íà ÷å ðåç ðå ãó ëÿ öèþ àê òèâ íî ñòè ïðî òå èí êè íà çû A
[40].

Ïî ñëå ëå ÷å íèÿ ãëè ìå ïè ðè äîì ó ïà öè åí òîâ ñ ÑÄ 2
çíà ÷è òå ëü íî ïî âû øàë ñÿ óðî âåíü ëè ïîï ðî òå è íîâ âû -
ñî êîé ïëîò íî ñòè [3].



Â òî æå âðåìÿ, ó÷è òû âàÿ îñî áåí íî ñòè ìå õà íèç ìà
äåé ñò âèÿ òè à çî ëè äèí äè î íîâ, íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü èõ
ñ÷è òà þò ïåð ñ ïåê òèâ íîé ãðóï ïîé ñðåäñòâ, çà ñëó æè âà -
þ ùåé äà ëü íåé øåé ðàç ðà áîò êè è èçó ÷å íèÿ.

Íå ñìîò ðÿ íà ýô ôåê òèâ íîñòü àê òè âà òî ðîâ PPARa
(ôå íî ôèá ðàò) â òå ðà ïèè áî ëü íûõ ñ ÌÑ, îíè äîë æíû
èñ ïî ëü çî âà òü ñÿ ðà öèî íà ëü íî [9]. Èõ êðàò êî ñðî÷ íîå
ïðè ìå íå íèå âðÿä ëè ïðè âå äåò ê ñòà áè ëü íîé èí äóê öèè
ãå íîâ, îä íà êî äëè òå ëü íîå âîç äåé ñò âèå àãî íè ñòîâ
PPARa íà êëåò êè ïðè âî äè ëî ê îêèñ ëè òå ëü íûì ïî -
âðåæ äå íè ÿì ÄÍÊ [94].

Ó÷è òû âàÿ òîò ôàêò, ÷òî ïðè îæè ðå íèè è ÈÐ óìå -
íü øà åò ñÿ íå òî ëü êî óðî âåíü àäè ïî íåê òè íà, íî è êî ëè -
÷å ñò âî åãî ðå öåï òî ðîâ, ýô ôåê òèâ íûì òå ðà ïåâ òè ÷å -
ñêèì ïîä õî äîì ìî æåò áûòü èñ ïî ëü çî âà íèå êîì áè íà -
öèè ïðå ïà ðà òîâ, àê òè âè ðó þ ùèõ îáà êëàñ ñà ÿäåð íûõ
ðå öåï òî ðîâ: èí äóê öèÿ òè à çî ëè äèí äè î íà ìè PPARg
áó äåò ïðè âî äèòü ê óâå ëè ÷å íèþ óðîâ íÿ öèð êó ëè ðó þ -
ùå ãî ãîð ìî íà, à àê òè âà öèÿ PPARa — ê ïî âû øå íèþ
êî ëè ÷å ñò âà ðå öåï òî ðîâ àäè ïî íåê òè íà.

Íå ñìîò ðÿ íà ðàç ðà áîò êó íî âûõ êëàñ ñîâ ãè ïîã ëè êå -
ìè ÷å ñêèõ ñðåäñòâ, ïðî èç âîä íûå ñó ëü ôî íèë ìî ÷å âè íû [3, 
40] è áè ãó à íè äû [114] ÿâ ëÿ þò ñÿ íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü
íà è ìå íåå òîêñè÷ íû ìè è áî ëåå áå çî ïàñ íû ìè.

Ãè ïî òåí çèâ íàÿ òå ðà ïèÿ ïðè ÌÑ ÿâ ëÿ åò ñÿ ïà òî ãå íå -
òè ÷å ñêîé, è âëèÿ åò íå òî ëü êî íà ïî êà çà òå ëè àð òå ðè à ëü -

íî ãî äàâ ëå íèÿ, íî è íà óã ëå âîä íûé è ëè ïèä íûé îá ìåí, â 
òîì ÷èñ ëå çà ñ÷åò ïî âû øå íèÿ óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà. Áî -
ëåå ïðåä ïî÷ òè òå ëü íû ìè â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ÿâ ëÿ þò ñÿ
èí ãè áè òî ðû ÀÏÔ [28, 47, 113], ÀÏÀ [65, 83, 103] è
ñå ëåê òèâ íûå b-áëî êà òî ðû [9, 17], òàê êàê ïðè ìå íå íèå
äè ó ðå òè êîâ [59, 92] â âû ñî êèõ äî çàõ ìî æåò ïðè âå ñ òè ê
ïî âû øå íèþ óðîâ íÿ ÒÀÃ, îá ùå ãî õî ëå ñòå ðè íà è õî ëå -
ñòå ðè íà ëè ïîï ðî òå è íîâ íèç êîé ïëîò íî ñòè.

Àí òè îê ñè äàíò ðåñ âå ðàò ðîë [14, 41, 78] â âû ñî êèõ
äî çàõ ñïî ñîá ñò âó åò ïî âû øå íèþ ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè
êëå òîê ê äåé ñò âèþ èí ñó ëè íà, íî ïðè ýòîì îá ëà äà åò
ñè ëü íû ìè îêèñ ëè òå ëü íû ìè ñâîé ñò âà ìè, è â íà ñòî ÿ ùåå 
âðå ìÿ âå äóò ñÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òû ïî ðàç ðà áîò êå ôàð ìà -
öåâ òè ÷å ñêèõ ôîðì ýòî ãî ïðå ïà ðà òà äëÿ êëè íè ÷å ñêî ãî
ïðè ìå íå íèÿ â òå ðà ïèè ÑÄ 2.

Òà êèì îá ðà çîì, ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ðàç ðà -
áîò êà íî âûõ ïðå ïà ðà òîâ, êî òî ðûå ìî ãóò îêà çû âàòü
áëà ãî òâîð íîå âëè ÿ íèå íà ðàç ëè÷ íûå ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèå 
êîì ïî íåí òû ÌÑ çà ñ÷åò ïî âû øå íèÿ óðîâ íÿ àäè ïî -
íåê òè íà, è èõ êîì áè íà öèé ñ óæå âêëþ ÷åí íû ìè â ñõå -
ìû ëå ÷å íèÿ áî ëü íûõ, ìî æåò áûòü ïåð ñ ïåê òèâ íûì íà -
ïðàâ ëå íè åì â ëå ÷å íèè çà áî ëå âà íèé, ñâÿ çàí íûõ ñ íà ðó -
øå íè åì ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè òêà íåé ê èí ñó ëè íó, ïðè ÷åì
âû áîð òàê òè êè âå äå íèÿ òà êèõ áî ëü íûõ äîë æåí áûòü
èí äè âè äó à ëü íûì â çà âè ñè ìî ñòè îò íà ëè ÷èÿ èëè îò ñóò -
ñò âèÿ ñî ïóò ñò âó þ ùèõ ïà òî ëî ãèé.
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Ãðóï ïû ïðå ïà ðà òîâ Ìå õà íèçì äåé ñò âèÿ Ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ýô ôåêò

Ðåñ âå ðàò ðîë Ïî âû øà åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ìÐÍÊ SIRT1 è Fo xO1 â àäè -
ïî öè òàõ, òåì ñà ìûì ïî âû øàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèþ àäè ïî íåê -
òè íà [13]. Fo xO1, ãè ïå ðýê ñ ï ðåñ ñèÿ êî òî ðî ãî èí äó öè -
ðó åò ñÿ ïðè àê òè âà öèè ýê ñ ï ðåñ ñèè SIRT1 ïîä äåé ñò âè -
åì ðåñ âå ðàò ðî ëà, îá ðà çó þò êîì ï ëåêñ ñ C/EBPa
(C/en han cer-bin ding pro te in al p ha, tran s c rip ti o nal com -
p lex, C/EBPa), è ïî âû øà þò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ìÐÍÊ àäè -
ïî íåê òè íà [78].

Â êó ëü òó ðå àäè ïî öè òîâ 3T3-L1 ïîä äåé ñò âè åì ðåñ âå -
ðàò ðî ëà ïî âû øà ëàñü ýê ñ ï ðåñ ñèÿ àäè ïî íåê òè íà è óâå -
ëè ÷è âà ëàñü ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê èí ñó ëè íó [41].

Ñè áóò ðà ìèí Ñå ëåê òèâ íûé èí ãè áè òîð îá ðàò íî ãî çà õâà òà íåé ðî ìå -
äè à òî ðîâ — ñå ðî òî íè íà è íî ðàä ðå íà ëè íà, ñïî ñîá ñò -
âó þ ùèé ñíè æå íèþ âå ñà çà ñ÷åò íîð ìà ëè çà öèè ïè ùå -
âî ãî ïî âå äå íèÿ [37, 76].

Ó ïà öè åí òîâ ñ äèà ãíîñ öè ðî âàí íûì îæè ðå íè åì â ðå -
çó ëü òà òå ïðè å ìà ñè áóò ðà ìè íà ñíè æàë ñÿ âåñ è ïî âû -
øàë ñÿ óðî âåíü àäè ïî íåê òè íà [37, 76].

Îð ëè ñòàò Îêà çû âàÿ òîð ìî çÿ ùåå âëè ÿ íèå íà ëè ïà çû æå ëó äî÷ -
íî-êè øå÷ íî ãî òðàê òà, ïðå ïà ðàò ïðå ïÿò ñò âó åò ðàñ -
ùåï ëå íèþ è ïî ñëå äó þ ùå ìó âñà ñû âà íèþ ïè ùå âûõ
æè ðîâ. Íà ôî íå ïðè ìå íå íèÿ ïðå ïà ðà òà óìå íü øà åò ñÿ
ìàñ ñà âèñ öå ðà ëü íî-àá äî ìè íà ëü íî ãî æè ðà è ïî âû øà -
åò ñÿ óðî âåíü àäè ïî íåê òè íà [32]

Ó ïà öè åí òîâ ñ èç áû òî÷ íûì âå ñîì è ñòå à òî çîì ïå ÷å íè 
ïðè ëå ÷å íèè îð ëè ñòà òîì (êñå íè êà ëîì) ïî âû øàë ñÿ
óðî âåíü àäè ïî íåê òè íà, ÷òî êîð ðå ëè ðî âà ëî ñ óëó÷ øå -
íè åì ïî êà çà òå ëåé ñî ñòî ÿ íèÿ ïå ÷å íè [32].

Ðè ìî íà áàíò Àí òà ãî íèñò êàí íà áè îä íûõ ðå öåï òî ðîâ (can na bi no id
re cep tor sub ty pe 1, CB1-R) ðè ìî íà áàíò äåé ñò âó åò íå -
ïî ñðåä ñò âåí íî íà àäè ïî öè òû è óâå ëè ÷è âà åò ýê ñ ï ðåñ -
ñèþ ìÐÍÊ àäè ïî íåê òè íà [6].

Ëå ÷å íèå ðè ìî íà áàí òîì ïðè âî äè ëî ê ñíè æå íèþ âå ñà
è óëó÷ øå íèþ ïðî ôè ëÿ ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ ðè -
ñ êà ó áî ëü íûõ ñ èç áû òî÷ íûì âå ñîì, îæè ðå íè åì è àòå -
ðî ãåí íîé äèñ ëè ïè äå ìèåé [18].

Ñïè ðî íî ëàê òîí Äè ó ðå òèê ñïè ðî íî ëàê òîí (áëî êà òîð àëü äî ñòå ðî íà)
ñíè æà åò óðî âåíü ïðî ñòàã ëàí äè íà 8-iso-PGF2al p ha è
óìå íü øà åò îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ, ÷òî ïðè âî äèò ê ïî -
âû øå íèþ óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà [92].

Ïðè åì ñïè ðî íî ëàê òî íà â òå ÷å íèå òðåõ ìå ñÿ öåâ ïðè -
âî äèë ê ïî âû øå íèþ óðîâ íÿ àäè ïî íåê òè íà è ñíè æå -
íèþ óðîâ íÿ âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ìàð êå ðîâ (ÔÍÎ-a, èí -
ãè áè òî ðà àê òè âà òî ðà ïëàç ìè íî ãå íà 1) íå çà âè ñè ìî îò
èç ìå íå íèÿ àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ ó áî ëü íûõ ñ ÑÄ 2
è äèà áå òè ÷å ñêîé íåô ðî ïà òèåé [59, 92].



Çà êëþ ÷å íèå

Ó÷è òû âàÿ óíè êà ëü íûå ñâîé ñò âà àäè ïî íåê òè íà,
ïåð ñ ïåê òèâ íîé öå ëüþ â ïðî ôè ëàê òè êå è ëå ÷å íèè çà áî -
ëå âà íèé, ñâÿ çàí íûõ ñ îæè ðå íè åì è ÈÐ, ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî -
âû øå íèå åãî êîí öåí ò ðà öèè ó ëèö ñ ôàê òî ðà ìè ðè ñ êà.
Äà ëü íåé øèå èñ ñëå äî âà íèÿ, íà ïðàâ ëåí íûå íà èçó ÷å íèå 
ðî ëè àäè ïî íåê òè íà â ïà òî ãå íå çå ÌÑ, è ðå à ëè çà öèÿ
ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ âûøå òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ ïîä õî äîâ, à
òàê æå ïî èñê íî âûõ ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ,
ñïî ñîá ñò âó þ ùèõ ïî âû øå íèþ óðîâ íÿ ýòî ãî ãîð ìî íà,
ìî æåò ñó ùå ñò âåí íî ïî âëè ÿòü íà êà ÷å ñò âî æèç íè áî -
ëü íûõ ñ ÌÑ è ïðåä îò âðà òèòü âîç íèê íî âå íèå îïàñ íûõ 
äëÿ æèç íè îñëîæ íå íèé.
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íèÿ, âû ÿâ ëåí íûå â òå ñ òå óñëîâ íî ãî ðåô ëåê ñà ïàñ ñèâ íî ãî èç áå ãà íèÿ. Àí òè òå ëà ê ãëó òà ìà òó ñíè æà þò ïî âû -
øåí íóþ àê òèâ íîñòü êàñ ïà çû-3, âû ÿâ ëÿ å ìóþ íà 3 ñóò êè ïî ñëå ââå äå íèÿ Ab25-35 â îá ðàç öàõ ïðå ôðîí òà ëü íîé
êî ðû è ãèï ïî êàì ïà, íî íå ãè ïî òà ëà ìó ñà. Èí ò ðà íà çà ëü íîå ââå äå íèå g-ãëî áó ëè íà íå îêà çû âà ëî âëè ÿ íèÿ íà íà ðó -
øå íèå ïà ìÿ òè è àê òèâ íîñòü êàñ ïà çû-3.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: àí òè òå ëà ê ãëó òà ìà òó, ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ áî ëåçíü Àëü öãåé ìå ðà, óñëîâ íûé ðåô ëåêñ ïàñ -
ñèâ íî ãî èç áå ãà íèÿ, àê òèâ íîñòü êàñ ïà çû-3

V.V. Kolobov1, V.G. Fomina2, V.Yu. Gorbatov2, T.V. Davydova2

Com par i son of the ef fects of glu ta mate an ti bod ies on neuronal ac tiv ity 
of caspase 3 and mem ory im pair ment in rats in duced by in jec tion of Ab25-35 
into the Meynert nu clei

1 Re search Cen ter of Neu rol ogy RAMS, 80, Volokolamskoye hwy., Mos cow, 125367, Rus sia
2 In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8, Baltiyskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia

In ex per i ments on rats showed that intranasal ad min is tra tion of glu ta mate an ti bod ies in a dose of 300 mg/kg af ter 1 h
af ter bi lat eral in jec tion of neurotoxic frag ment of b-am y loid pro tein (25-35) — Ab25-35 — into the Meynert nu clei re -
stores learn ing abil ity in the test of pas sive avoid ance on 3 and 14 days of the ex per i ment. An ti bodies to glu ta mate de crease 
sig nif i cantly in creas ing caspase 3 ac tiv ity, de tected on Day 3 af ter in jec tion of Ab25-35, in sam ples of the prefrontal cor tex
and hip po cam pus but not hy po thal a mus. Intranasal ad min is tra tion of g-glob u lin had no ef fect on the per for mance of vi o -
la tions of mnestic func tions and caspase 3 ac tiv ity.
    Key words: an ti bod ies to glu ta mate, ex per i men tal Alz hei mer’s dis ease, pas sive avoid ance, caspase 3 ac tiv ity

Ïðè áî ëåç íè Àëü öãåé ìå ðà (ÁÀ), ÿâ ëÿ þ ùåé ñÿ
íàè áî ëåå ÷à ñ òîé ïðè ÷è íîé äå ìåí öèé ó ëþ äåé ïî æè ëî -
ãî âîç ðà ñ òà, â ñû âî ðîò êå êðî âè îá íà ðó æè âà þò ñÿ
àóòî àí òè òå ëà ê ãëó òà ìà òó, ïðè ÷åì â ãðóï ïå ïà öè åí òîâ
ñ ïîçä íèì íà ÷à ëîì ÁÀ êîí öåí ò ðà öèÿ àóòî àí òè òåë ê
ãëó òà ìà òó â 1,5 ðà çà âû øå, ÷åì â ãðóï ïå ïà öè åí òîâ ñ
ðàí íèì íà ÷à ëîì çà áî ëå âà íèÿ [2]. Àí òè òå ëà ê ãëó òà -
ìà òó (ÀÒ-Ãëó) ïðè âëå êà þò îñî áîå âíè ìà íèå ïðè
õðî íè ÷å ñêèõ íåé ðî äå ãå íå ðà òèâ íûõ ïî âðåæ äå íè ÿõ
ìîç ãà, â ïà òî ãå íå çå êî òî ðûõ ãëó òà ìàò èã ðà åò âàæ íóþ
ðîëü [1].

Ñå íè ëü íûå áëÿø êè, ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ ìîð ôî ëî ãè ÷å -
ñêèì èñ õî äîì íà êîï ëå íèÿ àã ðå ãè ðî âàí íî ãî áå òà-àìè -
ëî èä íî ãî áåë êà (Ab) â òêà íÿõ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ïà öè -
åí òîâ ñ ÁÀ, áî ãà òû ðàñ ùåï ëåí íûì êàñ ïà çîé-3 ïðåä -
øå ñò âåí íè êîì Ab [12]. Ïî ëó ÷å íû ñâè äå òå ëü ñò âà, ÷òî 
óâå ëè ÷å íèå àê òèâ íî ñòè êàñ ïà çû-3 ñïî ñîá ñò âó åò ãè áå -
ëè íåé ðî íîâ è ôîð ìè ðî âà íèþ ñå íè ëü íûõ áëÿ øåê ïðè
ÁÀ [18]. Ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ÁÀ â óñëî âè ÿõ
in vit ro è in vi vo äî êó ìåí òè ðî âà íà ïî âû øåí íàÿ ýê ñ ï -
ðåñ ñèÿ è àê òè âà öèÿ êàñ ïàç [12].

Äëÿ èçó ÷å íèÿ ìå õà íèç ìîâ ðàç âè òèÿ ÁÀ èñ ïî ëü çó -
åò ñÿ ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêàÿ ìî äåëü, â õî äå êî òî ðîé æè -
âîò íûì ââî äÿò ñî ñòî ÿ ùèé èç 11 àìè íî êèñ ëîò íûõ
îñòàò êîâ GSNKGAIIGLM íåé ðî òîê ñè ÷å ñêèé ôðàã -
ìåíò áå òà-àìè ëî è äà (25-35) — Ab25-35. Óêà çàí íûé
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ïåï òèä èíè öè è ðó åò óñè ëå íèå ãëó òà ìàò íîé ýê ñàé òî òîê -
ñè÷ íî ñòè [13], âû çû âàÿ íà ðó øå íèå ãî ìå îñòà çà èîíîâ
êà ëü öèÿ, óñè ëå íèå îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà, âå äó ùèõ ê 
ýíåð ãå òè ÷å ñêî ìó èñ òî ùå íèþ íåð âíûõ êëå òîê è ðàç âè -
òèþ èõ àïîï òî òè ÷å ñêîé ãè áå ëè [11].

Öå ëüþ íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òû áû ëî èçó ÷å íèå âëè ÿ -
íèÿ èí ò ðà íà çà ëü íî ãî ââå äå íèÿ ÀÒ-Ãëó íà íà ðó øå íèÿ
ïà ìÿ òè è àê òèâ íîñòü êàñ ïà çû-3 â ñòðóê òó ðàõ ãî ëîâ íî -
ãî ìîç ãà êðûñ íà 3 è 14 ñóò êè ïî ñëå ââå äå íèÿ Ab25-35
â áà çà ëü íûå ÿä ðà Ìåé íåð òà.

Ìå òî äè êà

Îïû òû áû ëè ïðî âå äå íû íà 120 êðû ñàõ-ñàì öàõ
Wis tar (280—310 ã), âû ðà ùåí íûõ â âè âà ðèè ÔÃÁÓ
«ÍÈÈÎÏÏ» ÐÀÌÍ. Æè âîò íûõ ñî äåð æà ëè â
ñòàí äàð ò íûõ óñëî âè ÿõ ïðè ñâî áîä íîì äî ñòó ïå ê ïè ùå
è âî äå è 12-÷à ñî âîì ñâå òî âîì ðå æè ìå. Ñî äåð æà íèå è
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå ïðî öå äó ðû ïðî âî äè ëè â ñî îò âåò -
ñò âèè ñ ïðà âè ëà ìè Ñî âå òà Åâ ðî ïåé ñêî ãî ñî îá ùå ñò âà
(Äè ðåê òè âà 2010/63/EU îò 22.09.2010 ã.).

Íà êàæ äóþ âðå ìåí íóþ òî÷ êó (òðåòüè è 14-å ñóò -
êè) ïà ðàë ëå ëü íî ïðî âå äå íî 2 ñå ðèè ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ:
áèî õè ìè ÷å ñêàÿ è ïî âå äåí ÷å ñêàÿ. Â êàæ äîé ñå ðèè
êðû ñû áû ëè ðàç äå ëå íû íà 5 ãðóïï (ïî 6 æè âîò íûõ â
êàæ äîé):

= 1 — èí òàê ò íûå (È);
= 2 — ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûå (ËÎ);
= 3 — êðû ñû ñ ââå äå íè åì Ab25-35, êî òî ðûì ÷å ðåç 

1 ÷ ïî ñëå îïå ðà öèè ââî äè ëè èí ò ðà íà çà ëü íî ïî 10 ìêë
äè ñ òèë ëè ðî âàí íîé âî äû (Ab25-35 + H2O);

= 4 — æè âîò íûå, êî òî ðûì ïî òîé æå ñõå ìå èí ò -
ðà íà çà ëü íî ââî äè ëè âî äíûé ðàñ òâîð ÀÒ-Ãëó â äî çå
300 ìêã/êã (Ab25-35 + ÀÒ-Ãëó);

= 5 — æè âîò íûå, êî òî ðûì ïî òîé æå ñõå ìå èí ò -
ðà íà çà ëü íî ââî äè ëè âî äíûé ðàñ òâîð g-ãëî áó ëè íà îò
èí òàê ò íûõ êðî ëè êîâ â äî çå 300 ìêã/êã
(Ab25-35 + g-ãëî áó ëèí).

ÀÒ-Ãëó ïî ëó ÷à ëè èç ñû âî ðîò êè êðî âè êðî ëè êîâ
ïî ðî äû øèí øèë ëà, èì ìó íè çè ðî âàí íûõ êîíú þ ãà òîì
ãëó òà ìà òà ñ áû ÷ü èì ñû âî ðî òî÷ íûì àëü áó ìè íîì, ñèí -
òå çè ðî âàí íûì ñ ïî ìî ùüþ ãëó òà ðî âî ãî àëü äå ãè äà [17]. 
ÀÒ-Ãëó â ñû âî ðîò êàõ êðî âè èì ìó íè çè ðî âàí íûõ êðî -
ëè êîâ îïðå äå ëÿ 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 â êà ÷å ñò âå
òåñò-àí òè ãå íà êîíú þ ãàò ãëó òà ìà òà ñ ãå òå ðî ëî ãè÷ íûì
áåë êî âûì íî ñè òå ëåì (ñ g-ãëî áó ëè íîì ëî øà äè), êî òî -
ðûé ñèí òå çè ðî âà ëè ïî òîé æå ìå òî äè êå. Òèòð àí òè òåë 
â ñû âî ðîò êå êðî âè èì ìó íè çè ðî âàí íûõ êðî ëè êîâ ñî -
ñòà âèë 1:1024. Àí òè òå ëà â âè äå g-ãëî áó ëè íî âîé ôðàê -
öèè âû äå ëÿ ëè èç ñû âî ðîò êè êðî âè èì ìó íè çè ðî âàí íûõ 
êðî ëè êîâ ìå òî äîì ïå ðå îñàæ äå íèÿ ñó ëü ôà òîì àì ìî íèÿ 
è î÷è ùà ëè äèà ëè çîì. Âû äå ëåí íûå ÀÒ-Ãëó ëè î ôè ëè -
çè ðî âà ëè è õðà íè ëè ïðè 4°Ñ.

Â áà çà ëü íûå ÿä ðà Ìåé íåð òà (êî îð äè íà òû: AP
-1,4; OL 2,7; H 8,7) ââî äè ëè 2 ìêë âî äíî ãî ðàñ òâî ðà 
0,4 íìîëü Ab25-35. Â êà ÷å ñò âå íàð êî çà ïðè ìå íÿ ëè
õëî ðàë ãèä ðàò â äî çè ðîâ êå 300 ìã/êã âíóò ðè áðþ øèí -
íî [14]. Ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûì æè âîò íûì â òîì æå
îáú å ìå ââî äèë ñÿ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèé ðàñ òâîð (0,9%
ðàñ òâîð NaCl).

Íà òðåòüè è 14-å ñóò êè ïî ñëå îïå ðà öèè ó æè âîò -
íûõ â ïî âå äåí ÷å ñêîé ñå ðèè âû ðà áà òû âà ëè ÓÐÏÈ.
Êà ìå ðà äëÿ ÓÐÏÈ ñî ñòî ÿ ëà èç îñâå ùåí íî ãî è òåì -
íî ãî îò ñå êîâ (êàæ äûé ðàç ìå ðîì 25 4́0 2́5 ñì), ðàç -
äå ëåí íûõ äâåð öåé [10]. Äëÿ âû ðà áîò êè ÓÐÏÈ êðû -
ñó ïî ìå ùà ëè â îñâå ùåí íûé îò ñåê õâî ñ òîì ê çà êðû òîé 
äâåð öå íà 120 ñ äëÿ îçíà êîì ëå íèå ñ îá ñòà íîâ êîé. Çà -
òåì äâåð öó îò êðû âà ëè, è æè âîò íîå, â ñè ëó âðîæ äåí -
íî ãî íîð êî âî ãî ðåô ëåê ñà, ïå ðå õî äè ëî â òåì íóþ ÷àñòü
êà ìå ðû (ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè âðåìÿ ýòî ãî ïå ðå õî äà — ëà -
òåí ò íûé ïå ðè îä 1, ËÏ1); ìàê ñè ìà ëü íîå âðåìÿ íà áëþ -
äå íèÿ ïî ñëå îò êðû òèÿ äâåð öû ñî ñòàâ ëÿ ëî 180 ñ. Ñðà -
çó ïî ñëå çà õî äà â òåì íûé îò ñåê äâåð öó çà êðû âà ëè è
÷å ðåç ìå òàë ëè ÷å ñêèå ïðó òüÿ ïî ëà êà ìå ðû íà íî ñè ëè
æè âîò íî ìó ýëåê ò ðî êîæ íîå ðàç äðà æå íèå (0,8 ìÀ, 3
ñ).

×å ðåç 24 ÷à ñà òå ñ òè ðî âà ëè ñî õðàí íîñòü âû ðà áî -
òàí íî ãî íà âû êà. Äëÿ ýòî ãî êðû ñó ïî ìå ùà ëè â îñâå -
ùåí íûé îò ñåê ïðè îò êðû òîé äâåð öå è ôèê ñè ðî âà ëè
âðåìÿ ïå ðå õî äà æè âîò íî ãî â òåì íóþ êà ìå ðó (ëà òåí ò -
íûé ïå ðè îä 2, ËÏ2); ìàê ñè ìà ëü íîå âðåìÿ íà áëþ äå -
íèÿ ïî ñëå ïî ìå ùå íèÿ êðû ñû â îñâå ùåí íûé îò ñåê ñî -
ñòàâ ëÿ ëî 180 ñ. Ôîð ìè ðî âà íèå äîë ãî âðå ìåí íûõ àñ ñî -
öè à òèâ íûõ ñâÿ çåé ìåæ äó ïå ðå õî äîì â òåì íûé îò ñåê è
îò ðè öà òå ëü íûì ïîä êðåï ëå íè åì îöå íè âà ëè ïî ðàç íî -
ñòè ëà òåí ò íûõ ïå ðè î äîâ ïå ðå õî äà â òåì íóþ êà ìå ðó â
äåíü âû ðà áîò êè ÓÐÏÈ è â äåíü òå ñ òè ðî âà íèÿ
(DËÏ). Êðî ìå òî ãî, â êàæ äîé ãðóï ïå îïðå äå ëÿ ëè îò -
íî ñè òå ëü íîå êî ëè ÷å ñò âî æè âîò íûõ, äå ìîí ñò ðè ðî âàâ -
øèõ ìàê ñè ìà ëü íî âîç ìîæ íûé óðî âåíü âû ïîë íå íèÿ
íà âû êà, òî åñòü íå ñî âåð øèâ øèõ ïå ðå õîä â òåì íûé
îò ñåê â òå ÷å íèå 180 ñ ïî ñëå ïî ìå ùå íèÿ â êà ìå ðó â
äåíü òå ñ òè ðî âà íèÿ.

Íà òðå òüè è 14-e ñóò êè ïî ñëå îïå ðà öèè ó æè âîò -
íûõ áèî õè ìè ÷å ñêîé ñå ðèè âû äå ëÿ ëè íà õî ëî äó îá ðàç -
öû ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû, ãè ïî òà ëà ìó ñà è ãèï ïî êàì -
ïà, à çà òåì ãî ìî ãå íè çè ðî âà ëè â 750 ìêë îõ ëàæ äåí íî -
ãî ëè çè ðó þ ùå ãî áó ôå ðà (150 ìÌ NaCl, 1% Òðè òîí
Õ-100, 0,5% äåç îê ñè õî ëàò íà òðèÿ, 50 ìÌ Òðèñ,
5 ìÌ äè òè îò ðå è òîë, 2 ìÌ ÝÄÒÀ; ðÍ 8.0) íà ãî ìî -
ãå íè çà òî ðå «DIAX 100» ïðè 5000 îá./ìèí â òå ÷å íèå 
15 ñ. Ãî ìî ãå íàò öåí ò ðè ôó ãè ðî âà ëè ïðè 4°Ñ ïðè
10 000 g â òå ÷å íèå 15 ìèí [8].

Êîí öåí ò ðà öèþ áåë êà â ñó ïåð íà òàí òàõ îïðå äå ëÿ ëè êî -
ëî ðè ìåò ðè ÷å ñêè ïðè 600 íì ñ ïðè ìå íå íè åì ïè ðî ãàë ëî ëî -
âî ãî êðàñ íî ãî («À/Î Þíè ìåä», Ðîñ ñèÿ). Àê òèâ íîñòü
êàñ ïà çû-3 âû ÿâ ëÿ ëè, èí êó áè ðóÿ ïðè 37°Ñ àëèê âî òû ñó -
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ïåð íà òàí òà (300 ìêã áåë êà) â ïðè ñóò ñò âèè 250 ìêë èí êó -
áè ðó þ ùå ãî áó ôå ðà, ñî äåð æà ùå ãî 200 ìêÌ ñóá ñò ðà òà
êàñ ïà çû-3 — àöå òèë-Asp-Glu-Val-Asp-ï-íè òðî à íè ëè äà
(AC-DEVD-p-nit ro a ni li de) (A-2559, «Sig ma-Al d rich»,
ÑØÀ). Ñî ñòàâ áó ôå ðà äëÿ èí êó áà öèè âêëþ ÷àë 20 ìÌ
HEPES (pH 7.5), 5 ìÌ äè òè îò ðå è òîë, 2 ìÌ ÝÄÒÀ
[8]. Âû ñâî áîæ äå íèå â ðå àê öè îí íóþ ñìåñü ï-íè òðî à íè ëè -
íà îöå íè âà ëè ÷å ðåç 30 ìèí ñïåê òðî ôî òî ìåò ðè ÷å ñêè ïðè
405 íì íà Mic rop la te Re a der «Im mu noC hem-2100»
(«High Tec h no lo gy Inc.», ÑØÀ). Àê òèâ íîñòü êàñ ïà çû-3 
ðàñ ñ÷è òû âà ëè ïî ñêî ðî ñòè âû ñâî áîæ äå íèÿ ï-íè òðî à íè ëè -
íà â ïìîëü/ìèí íà 1 ìã áåë êà ïî ôîð ìó ëå:

Å = (A405 ́  d) / (e ́  t ́  m),

ãäå:
A405 — îï òè ÷å ñêàÿ ïëîò íîñòü ïðè l=405 íì;
d — êî ýô ôè öè åíò ðàç âå äå íèÿ, ðàâ íûé äëÿ êàæ äî ãî
îá ðàç öà (Vàëèê âî òû + 250) / 250, ïî ñêî ëü êó â êàæ -
äóþ ëóí êó ïëàí øå òà ðè äå ðà ïî ìå ùà ëè òî ëü êî
250 ìêë îá ðàç öà;
e — ìî ëÿð íûé êî ýô ôè öè åíò ýê ñòèí ê öèè ï-íè òðî à íà -
ëè íà (10500);
t — âðåìÿ èç ìå ðå íèÿ (30 ìèí);
m — ìàñ ñà àëèê âî òû áåë êà (0,3 ìã).

Äëÿ ïîä òâåð æ äå íèÿ ñïå öè ôè÷ íî ñòè ãèä ðî ëè çà
àöå òèë-Asp-Glu-Val-Asp-ï-íè òðî à íè ëè äà êàñ ïà çîé-3 
îïûò íûå ïðî áû äî ïîë íè òå ëü íî èí êó áè ðî âà ëè â ïðè -
ñóò ñò âèè 20 ìêÌ èí ãè áè òî ðà êàñ ïà çû-3
Ac-DEVD-CHO (A-0835, «Sig ma-Al d rich»,
ÑØÀ). Â êà ÷å ñò âå îò ðè öà òå ëü íûõ êîí ò ðî ëåé îò äå -
ëü íî èí êó áè ðî âà ëè àëèê âî òû ñó ïåð íà òàí òîâ áåç äî -
áàâ ëå íèÿ ñóá ñò ðà òà äëÿ êàñ ïà çû-3.

Äëÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêîé îá ðà áîò êè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íûõ äàí íûõ ïðè ìå íÿ ëè Í-êðè òå ðèé Êðó ñ êà ëà—Ó îë -
ëè ñà ñ ïî ñëå äó þ ùèì post-hoc àíà ëè çîì ïî U-êðè òå -
ðèþ Ìàí íà-Óèò íè, ÿâ ëÿ þ ùèõ ñÿ îä íî ôàê òîð íû ìè

êðè òå ðè ÿ ìè íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêîé ñòà òè ñòè êè, ïî ñêî ëü -
êó ïî êà çà òå ëè êàæ äîé èç âû áî ðîê íå ñî îò âåò ñò âó þò
çà êî íó íîð ìà ëü íî ãî ðàñ ïðå äå ëå íèÿ (óñòà íîâ ëå íî ïî
W-êðè òå ðèþ Øà ïè ðî—Óèë êà äëÿ ìà ëûõ âû áî ðîê,
p<0,05). Äëÿ îöåí êè äî ñòî âåð íî ñòè ðàç ëè ÷èé äè õî -
òî ìè ÷å ñêè ðàñ ïðå äå ëåí íîé äè ñê ðåò íîé âå ëè ÷è íû —
÷èñ ëî æè âîò íûõ, ïî êà çàâ øèõ ìàê ñè ìà ëü íî âîç ìîæ -
íûé óðî âåíü âû ïîë íå íèÿ ÓÐÏÈ — èñ ïî ëü çî âàí
êðè òå ðèé c2 (ð<0,025). Ïî ïàð íîå ñðàâ íå íèå ïî êà çà -
òå ëåé ëà òåí ò íûõ ïå ðè î äîâ çà õî äà â òåì íóþ êà ìå ðó
ïðè ÓÐÏÈ â äâóõ ñâÿ çàí íûõ âû áîð êàõ (â ïðå äå ëàõ
îä íî ãî âðå ìåí íî ãî ñðî êà) ïðî âî äè ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè -
åì ïàð íî ãî íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêî ãî T-êðè òå ðèÿ Âèë êîê -
ñî íà (p<0,05).

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Â ïî âå äåí ÷å ñêîé ñå ðèè ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ ÷å ðåç 24 ÷
ïî ñëå íà íå ñå íèÿ îò ðè öà òå ëü íî ãî ïîä êðåï ëå íèÿ (â
3 ñóò.) ëà òåí ò íûé ïå ðè îä çà õî äà â òåì íûé îò ñåê ó
æè âîò íûõ ãðóïï (È), (ËÎ) è (Ab25-35 + ÀÒ-Ãëó)
âîç ðà ñ òàë â 72 ðà çà, òîã äà êàê ó ãðóï ïû
(Ab25-35 + g-ãëî áó ëèí) — âñå ãî ëèøü â 1,5 ðà çà, à ó
ãðóï ïû (Ab25-35 + H2O) íå íà áëþ äà ëîñü ñó ùå ñò âåí -
íûõ èç ìå íå íèé ýòî ãî ïà ðà ìåò ðà, îò ðà æà þ ùå ãî ñòå -
ïåíü çà êðåï ëå íèÿ ÓÐÏÈ (ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïî êà çà òå -
ëÿ ìè â äåíü îáó ÷å íèÿ). Ïî äîá íàÿ òåí äåí öèÿ èç ìå íå -
íèé ËÏ2 íà áëþ äà ëàñü è â ñëå äó þ ùåé âðå ìåí íîé òî÷ -
êå (14 ñóò.): ëà òåí ò íûé ïå ðè îä çà õî äà â òåì íûé îò ñåê 
ó êðûñ ãðóïï (È), (ËÎ) è (Ab25-35 + ÀÒ-Ãëó) âîç -
ðà ñ òàë â 27,7, 17,1, è 27,7 ðà çà ñî îò âåò ñò âåí íî, â òî
âðå ìÿ êàê ó ãðóï ïû (Ab25-35 + g-ãëî áó ëèí) — âîç -
ðà ñ òàë òî ëü êî â 2,4 ðà çà, à ó ãðóï ïû
(Ab25-35 + H2O) îñòà âàë ñÿ áåç èç ìå íå íèé (ïî ñðàâ -
íå íèþ ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè â äåíü îáó ÷å íèÿ; òàá ëè öà).

Ïðè âû ðà áîò êå ÓÐÏÈ â êîí ò ðî ëå ïðî öåíò æè -
âîò íûõ, íå ïå ðå øåä øèõ â òåì íûé îò ñåê â òå ÷å íèå
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Òàá ëè öà
Àí òè àì íå ñòè ÷å ñêèå ýô ôåê òû ÀÒ-Ãëó íà òðå òüè è 14-e ñóò êè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ÁÀ (ìå äè à íà ± 25òðå òüè75% êâàí òè ëè)

Ãðóï ïà êðûñ Âðå ìåí íûå õà ðàê òå ðè ñòè êè ÓÐÏÈ, ñ

ËÏ1 ËÏ2 DËÏ

3 ñóò êè
H=2,62

(p=0,623)

14-e ñóò êè
H=3,39

(p=0,494)

3 ñóò êè
H=13,16
(p=0,01)

14-e ñóò êè
H=16,74
(p=0,002)

3 ñóò êè
H=14,67
(p=0,005)

14-e ñóò êè
H=14,64
(p=0,005)

(È) 2,5 (2; 3) 6,5## (5; 9) 180D  (150; 180) 180D  (180; 180) 177 (137; 178) 171,5 (169; 175)

(ËÎ) 2,5 (1; 10) 10,5## (4; 12) 180D (164; 180) 180D  (175; 180) 173,5 (163; 178) 168,5 (165; 176)

(Àb25-35 + H2O) 8,5 (2; 12) 9,5 (7; 15) 8**, àà (2; 43) 9,5**, àà (7; 22) 6*, à (-8; 31) 1*, àà (0; 10)

(Àb25-35 + ÀÒ-Ãëó) 2,5 (1; 5) 6,5 (4; 8) 180D (180; 180) 180D (180; 180) 176 (168; 179) 172,5 (170; 174)

(Àb25-35 + g-ãëî áó ëèí) 15 (1; 32) 6 (5; 7) 20,5**, àà (3; 180) 14,5**, àà (10; 30) 19,5**, à (-20; 148) 9**, àà (5; 9)

Ïðè ìå ÷à íèå. ËÏ1 — ëà òåí ò íûé ïå ðè îä â äåíü âû ðà áîò êè ÓÐÏÈ; ËÏ2 — ëà òåí ò íûé ïå ðè îä ÷å ðåç 24 ÷ ïî ñëå âû ðà áîò êè ÓÐÏÈ; DËÏ —
ðàç íîñòü çíà ÷å íèé ëà òåí ò íûõ ïå ðè î äîâ â äåíü òå ñ òè ðî âà íèÿ è äåíü âû ðà áîò êè ÓÐÏÈ. Â ãðà ôàõ ñ óêà çà íè åì âðå ìåí íîé òî÷ êè ïðè âå äå -
íû çíà ÷å íèÿ Í-êðè òå ðèÿ Êðó ñ êà ëà—Óîë ëè ñà è âå ðî ÿò íî ñòè îøèá êè. Post-hoc àíà ëèç äî ñòî âå ðåí çäåñü è íà ðèñ. 3 ïðè: * p<0,01, **
p<0,05 ïðè ñðàâ íå íèè ñ èí òàê ò íûì êîí ò ðî ëåì; à p<0,01, àà p<0,05 ïðè ñðàâ íå íèè ñ ãðóï ïîé (Ab25-35 + ÀÒ-Ãëó); # p<0,01, ## p<0,05 ïðè
ñðàâ íå íèè ñ 3-ìè ñóò êà ìè — U-êðè òå ðèé Ìàí íà—Óèò íè; D p<0,05 ïðè ñðàâ íå íèþ ËÏ2 ñ ËÏ1 — T-êðè òå ðèé Âèë êîê ñî íà.



180 ñ, ò.å. äå ìîí ñò ðè ðî âàâ øèõ ìàê ñè ìà ëü íî âîç ìîæ -
íûé óðî âåíü âû ïîë íå íèÿ íà âû êà, ñî ñòà âè ëî ïî
83,3% êðûñ íà òðå òüè è 14-å ñóò., â òî âðå ìÿ êàê ó
îïûò íûõ êðûñ ñ ââå äå íè åì Ab25-35 — òî ëü êî ïî
16,7% æè âîò íûõ (p<0,025).

Â áèî õè ìè ÷å ñêîé ñå ðèè íà òðå òüè ñóò êè ïî ñëå íà ÷à ëà 
ýê ñ ïå ðè ìåí òà àê òèâ íîñòü êàñ ïà çû-3 äî ñòî âåð íî óâå ëè -
÷è âà ëàñü â ãðóï ïå êðûñ (Ab25-35 + H2O) â ïðå ôðîí òà -
ëü íîé êî ðå â 1,4 ðà çà (p<0,01), à â ãèï ïî êàì ïå — â
1,2 ðà çà (p<0,05) ïðè ñðàâ íå íèè ñ ãðóï ïîé (È).
Â ñâîþ î÷å ðåäü, èí ò ðà íà çà ëü íî ââå äåí íûå ÀÒ-Ãëó íà
ôî íå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ÁÀ ñíè æà ëè ïî âû øåí íûå ïî -
êà çà òå ëè àê òèâ íî ñòè êàñ ïà çû-3 (p<0,01): â ïðå ôðîí òà -
ëü íîé êî ðå — â 1,5 ðà çà, à â ãèï ïî êàì ïå — â 1,8 ðà çà
(ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé (Ab25-35 + H2O)).

Â ãè ïî òà ëà ìó ñå îò ëè ÷èé ìåæ äó ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íû ìè ãðóï ïà ìè íå îá íà ðó æå íî. Òåì íå ìå íåå, ñëå äó åò 
îò ìå òèòü, ÷òî ïî êà çà òå ëè àê òèâ íî ñòè êàñ ïà çû-3 â

ãðóï ïàõ (È), (ËÎ), (Ab25-35 + H2O) è
(Ab25-35 + g-ãëî áó ëèí) â ýòîé ñòðóê òó ðå ãî ëîâ íî ãî
ìîç ãà áû ëè íè æå, ÷åì â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå è ãèï -
ïî êàì ïå (ðè ñó íîê).

Íà 14-å ñóò. èç ìå íå íèé â àê òèâ íî ñòè êàñ ïà çû-3 âî 
âñåõ èñ ñëå äî âàí íûõ ñòðóê òó ðàõ âû ÿâ ëå íî íå áû ëî.
Îä íà êî â ãðóï ïå (Ab25-35 + H2O) â îá ðàç öàõ ïðå -
ôðîí òà ëü íîé êî ðû è ãèï ïî êàì ïà îò ìå ÷à åò ñÿ äî ñòî -
âåð íîå ñíè æå íèå ïî âû øåí íûõ íà òðå òüè ñóò. ïî êà çà -
òå ëåé àê òèâ íî ñòè êàñ ïà çû-3.

Â àëèê âî òàõ îá ðàç öîâ, ê êî òî ðûì äî áàâ ëÿ ëè èí ãè -
áè òîð êàñ ïà çû-3, è â îò ðè öà òå ëü íûõ êîí ò ðî ëÿõ àê -
òèâ íî ñòè êàñ ïà çû-3 âû ÿâ ëå íî íå áû ëî.

Èí ò ðà íà çà ëü íîå ââå äå íèå g-ãëî áó ëè íà íå îêà çû -
âà ëî âëè ÿ íèÿ íà àê òèâ íîñòü êàñ ïà çû-3 â èñ ñëå äó å ìûõ 
îá ëà ñ òÿõ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà êðûñ ïî ñëå èí òîê ñè êà öèè
Ab25-35 (ðè ñó íîê).

Èç âå ñò íî, ÷òî Ab ñïî ñî áåí áëî êè ðî âàòü ñè íàï òè -
÷å ñêóþ ïå ðå äà ÷ó, èç ìå íÿòü ãèï ïî êàì ïà ëü íóþ äîë ãî -
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Âëè ÿ íèå èí ò ðà íà çà ëü íî ãî ââå äå íèÿ ÀÒ-Ãëó íà àê òèâ íîñòü êàñ ïà çû-3 â ñòðóê òó ðàõ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà êðûñ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ÁÀ 
(ìå äè à íà ± 25%—75% êâàí òè ëè):
à) íà òðå òüè ñóò êè; á) íà 14-å ñóò êè (á).
Ïî îñè àá ñ öèññ ñòîëá öà ìè îáî çíà ÷å íû ãðóï ïû êðûñ:
ñòîëá öû ñ ãðà äè åí òîì — (È);
áå ëûå ñòîëá öû — (ËÎ);

ñâåò ëî-ñå ðûå ñòîëá öû — (Ab25-35 + H2O);

ñå ðûå ñòîëá öû — (Ab25-35 + ÀÒ-Ãëó);

òåì íî-ñå ðûå ñòîëá öû — (Ab25-35 + g-ãëî áó ëèí).
Ïîä îñüþ àá ñ öèññ ïðåä ñòàâ ëå íû çíà ÷å íèÿ Í-êðè òå ðèÿ Êðó ñ êà ëà—Óîë ëè ñà äëÿ àê òèâ íî ñòè êàñ ïà çû-3 äëÿ êàæ äîé èç ñòðóê òóð ìîç ãà ñ óêà çà íè -
åì âå ðî ÿò íî ñòè îøèá êè.
Ïî îñè îð äè íàò óêà çà íà àê òèâ íîñòü êàñ ïà çû-3 â ïìîëü/(ìèí  ́ìã áåë êà) ï-íè òðî à íè ëè íà; âíóò ðè ñòîëá öîâ ïðè âå äå íû çíà ÷å íèÿ ìå äè àí äëÿ
ñî îò âåò ñò âó þ ùåé ãðóï ïû.



âðå ìåí íóþ ïî òåí öè à öèþ è çà ïó ñ êàòü íåé ðî íà ëü íóþ
ãè áåëü [19]. Íà òðå òüè è 14-å ñóò. ïî ñëå ââå äå íèÿ â
ìîçã Ab25-35 ó êðûñ ðàç âè âà ëèñü çíà ÷è òå ëü íûå íà ðó -
øå íèÿ äîë ãî âðå ìåí íîé ïà ìÿ òè, âû ðà æà þ ùè å ñÿ â ñíè -
æå íèè àá ñî ëþò íûõ çíà ÷å íèé ëà òåí ò íî ãî âðå ìå íè ïå -
ðå õî äà â òåì íóþ êà ìå ðó ïðè âîñ ïðî èç âå äå íèè ÓÐÏÈ 
÷å ðåç 24 ÷ ïî ñëå îáó ÷å íèÿ (ËÏ2), à òàê æå â óìå íü -
øå íèè ïî êà çà òå ëÿ åãî âîç ðà ñ òà íèÿ â äåíü òå ñ òè ðî âà -
íèÿ îò íî ñè òå ëü íî äíÿ îáó ÷å íèÿ (DËÏ) ïî ñðàâ íå íèþ 
ñî çíà ÷å íè ÿ ìè, ïî ëó ÷åí íû ìè ó èí òàê ò íî ãî êîí ò ðî ëÿ
(òàá ëè öà).

Òà êèì îá ðà çîì, ââå äå íèå Ab25-35 âû çû âà åò àì íå -
ñòè ÷å ñêèé ýô ôåêò, íà ðó øàÿ ôîð ìè ðî âà íèå è/èëè
õðà íå íèå äîë ãî âðå ìåí íîé ïà ìÿ òè. Àíà ëèç äè íà ìè êè
âû ïîë íå íèÿ ÓÐÏÈ êðû ñà ìè, ïî ëó ÷àâ øè ìè èí ò ðà íà -
çà ëü íî ÀÒ-Ãëó ÷å ðåç ÷àñ ïî ñëå èíú åê öèé Ab25-35,
âû ÿ âèë, ÷òî íà òðå òüè è 14-å ñóò. ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïî êà -
çà òå ëè äîë ãî âðå ìåí íîé ïà ìÿ òè ó íèõ íå îò ëè ÷à ëèñü îò 
êîí ò ðî ëü íî ãî óðîâ íÿ. Èí ò ðà íà çà ëü íîå ââå äå íèå
g-ãëî áó ëè íà êðû ñàì ÷å ðåç ÷àñ ïî ñëå ââå äå íèÿ Ab25-35
íå îêà çà ëî âëè ÿ íèÿ íà óðî âåíü âîñ ïðî èç âå äå íèÿ íà -
âû êà: ïðè òå ñ òè ðî âà íèè ìàê ñè ìà ëü íûé óðî âåíü âû -
ïîë íå íèÿ íà âû êà â ýòîé ãðóï ïå ñî ñòà âèë 33,3 è
16,7% ñëó ÷à åâ íà òðå òüè è 14-å ñóò êè ñî îò âåò ñò âåí íî 
(òàá ëè öà).

Íà òðå òüè ñóò. â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå è ãèï ïî -
êàì ïå íà ìè îá íà ðó æå íî ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè êàñ -
ïà çû-3 ïî ñëå ââå äå íèÿ Ab25-35. Èìå þ ùè å ñÿ â ëè òå -
ðà òó ðå äàí íûå ïîä òâåð æ äà þò íà áëþ äà å ìóþ â ãèï ïî -
êàì ïå êàð òè íó [6]. Ê 14-ì ñóò. ýê ñ ïå ðè ìåí òà àê òèâ -
íîñòü êàñ ïà çû-3 â ãðóï ïå (Ab25-35 + H2O) â ïðå -
ôðîí òà ëü íîé êî ðå è ãèï ïî êàì ïå âîç âðà ùà åò ñÿ ê çíà -
÷å íè ÿì èí òàê ò íî ãî êîí ò ðî ëÿ è äà æå ñíè æà åò ñÿ ïðè
ñðàâ íå íèè ñ òðå òü è ìè ñóò êà ìè. Ýòî ìîæ íî îáú ÿñ íèòü
ëè áî çà ïó ñ êîì êàñ ïà çî-íå çà âè ñè ìî ãî ïó òè ïðî ãðàì -
ìè ðó å ìîé ãè áå ëè êëå òîê ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû è ãèï -
ïî êàì ïà ê 14-ì ñóò. íà áëþ äå íèÿ, ëè áî ïëåé îò ðîï íûì
äåé ñò âè åì êàñ ïà çû-3, ïðè íè ìà þ ùåé ó÷à ñ òèå íå òî ëü -
êî â îáåñ ïå ÷å íèè ïðî öåñ ñîâ ïðî ãðàì ìè ðó å ìîé ãè áå ëè, 
íî è â íåé ðîï ëà ñòè÷ íî ñòè. Ìíî æå ñò âî ýô ôåê òîâ äàí -
íîé öè ñ òå è íî âîé ïðî òå à çû ñâÿ çà íî ñ áî ëü øèì êî ëè -
÷å ñò âîì ðàñ ùåï ëÿ å ìûõ åþ ñóá ñò ðà òîâ [9].

ÀÒ-Ãëó ñíè æà ëè ïî âû øåí íóþ íà òðåòüè ñóò êè
àê òèâ íîñòü êàñ ïà çû-3 â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå è ãèï -
ïî êàì ïå, îä íà êî íå áëî êè ðî âà ëè åå ïîë íî ñòüþ, ÷òî,
âå ðî ÿò íî, ìîæ íî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê äî ïîë íè òå ëü íûé
ïî ëî æè òå ëü íûé ýô ôåêò óêà çàí íûõ àí òè òåë, ïî ñêî ëü -
êó èí ãè áè ðî âà íèå êàñ ïà çû-3 ïðè âî äèò ê íà ðó øå íèþ
äëè òå ëü íîé ïî òåí öè à öèè, âû ÿâ ëåí íîé ðà íåå íà ñðå çàõ 
ãèï ïî êàì ïà [4]. Òàê æå èç âå ñò íî, ÷òî ïðè ââå äå íèè
ÀÒ-Ãëó çäî ðî âûì êðû ñàì îíè íå îêà çû âà þò âëè ÿ íèÿ 
íà ìíå ñ òè ÷å ñêèå ôóí ê öèè [1].

Â íà øèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ óñòà íîâ ëå íî, ÷òî àê òèâ -
íîñòü êàñ ïà çû-3 â ãè ïî òà ëà ìó ñå ñðå äè ãðóïï æè âîò -

íûõ íå èç ìå íÿ åò ñÿ êàê íà òðå òüè, òàê è íà 14-å ñóò êè
ýê ñ ïå ðè ìåí òà. Îò ñóò ñò âèå ýô ôåê òîâ â ãè ïî òà ëà ìó ñå
ìîæ íî îáú ÿñ íèòü îò ñóò ñò âè åì ýô ôå ðåí ò íûõ ïðî åê -
öèé, èäó ùèõ ê íå ìó îò ÿäåð Ìåé íåð òà [15].

Ãè ïå ðàê òè âà öèÿ èîíî òðîï íûõ ãëó òà ìàò íûõ
NMDA-ðå öåï òî ðîâ ïðè ÁÀ, à íå âîç ðà ñ òà íèå êî ëè -
÷å ñò âà ãëó òà ìà òà ÿâ ëÿ åò ñÿ ñó ùå ñò âåí íîé îñî áåí íî -
ñòüþ õðî íè ÷å ñêèõ íåé ðî äå ãå íå ðà òèâ íûõ ïðî öåñ ñîâ
[11]. Âå ðî ÿò íî, ÀÒ-Ãëó ñïî ñîá íû âîç äåé ñò âî âàòü íà
èîíî òðîï íûå ãëó òà ìàò íûå ðå öåï òî ðû. Èç âå ñò íî, ÷òî
ïðè îò íî ñè òå ëü íî ñî õðàí íûõ ìå õà íèç ìàõ, îáåñ ïå ÷è âà -
þ ùèõ ôà çè ÷å ñêóþ àê òè âà öèþ NMDA-ðå öåï òî ðîâ,
íà êîï ëå íèå b-àìè ëî è äà ïðè ÁÀ ïðè âî äèò ê ðàç âè òèþ 
èõ òî íè ÷å ñêîé ãè ïå ðàê òè âà öèè [16]. Ïî-âè äè ìî ìó,
ÀÒ-Ãëó ìî ãóò âû ñòó ïàòü êàê àí òà ãî íè ñòû ê
NMDA-ðå öåï òî ðàì. Èìå þò ñÿ ñâè äå òå ëü ñò âà î íà ðó -
øå íèè ìå õà íèç ìîâ ôîð ìè ðî âà íèÿ, êîí ñî ëè äà öèè è
ðå êîí ñî ëè äà öèè ïà ìÿ òè ïðè ââå äå íèè NMDA-àí òà -
ãî íè ñòîâ, îä íà êî â óñëî âè ÿõ ðàç âè òèÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ 
ïðî öåñ ñîâ, êàê è ïðè ñòà ðå íèè, ñî å äè íå íèÿ ýòî ãî
êëàñ ñà ìî ãóò âîñ ñòà íàâ ëè âàòü íà ðó øåí íûå êîã íè òèâ -
íûå ôóí ê öèè [5, 7]. Èç âå ñò íû ôàê òû, ñâè äå òå ëü ñò âó -
þ ùèå î òîì, ÷òî àí òà ãî íè ñòû NMDA-ðå öåï òî ðîâ
ìî ãóò îêà çû âàòü ñòè ìó ëè ðó þ ùåå âëè ÿ íèå íà îáó ÷å íèå 
è ïà ìÿòü [20].

Íå äàâ íî ïî êà çà íî, ÷òî ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ÁÀ
ÀÒ-Ãëó âëèÿ þò íà òðàíñ êðèï öèþ: îá íà ðó æå íî ðå ïðåñ -
ñè ðó þ ùåå âëè ÿ íèå íà òðàíñ êðèï öèþ ãå íà b-ïî ëè ïåï òè -
äà ôðàã ìåí òè ðó þ ùå ãî ÄÍÊ ôàê òî ðà, êî òî ðûé àê òè âè -
ðó åò ñÿ êàñ ïà çîé-3 ïðè àïîï òî çå [3].

Âû ÿâ ëåí íîå çà ùèò íîå äåé ñò âèå ÀÒ-Ãëó ÿâ ëÿ åò ñÿ
äî ïîë íè òå ëü íûì äî êà çà òå ëü ñò âîì âî âëå ÷å íèÿ èì ìóí -
íîé ñè ñ òå ìû â ïîä äåð æà íèå ãî ìå îñòà çà öåí ò ðà ëü íîé
íåð âíîé ñè ñ òå ìû. Âëè ÿ íèå ìà ëî èçó ÷åí íî ãî êëàñ ñà ñî -
å äè íå íèé — àí òè òåë ê ëè íåé íûì ìî ëå êó ëàì íåé ðî ìå -
äè à òî ðîâ — ïðåä ñòàâ ëÿ åò îñî áûé èí òå ðåñ ñ òî÷ êè
çðå íèÿ ðàç ðà áîò êè íå èí âà çèâ íûõ èì ìó íî ëî ãè ÷å ñêèõ
ïîä õî äîâ â ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîé òå ðà ïèè õðî íè ÷å ñêèõ
íåé ðî äå ãå íå ðà òèâ íûõ ïî âðåæ äå íèé ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà.
Íà áëþ äà å ìûå íà ìè ðå çó ëü òà òû èí ò ðà íà çà ëü íî ãî ââå -
äå íèÿ ÀÒ-Ãëó, âå ðî ÿò íî, ìîæ íî ñâÿ çàòü ñ èõ òðèã -
ãåð íûì (ïó ñ êî âûì) çà ùèò íûì ýô ôåê òîì îò íåé ðî -
òîê ñè ÷å ñêî ãî âëè ÿ íèÿ Ab25-35 íà êëåò êè ìîç ãà.
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Ïðÿ ìîå âî âëå ÷å íèå ãëþ êî çû è Mg2+-ÀÒÔ 
â ðå ãó ëÿ öèþ ÃÀÌÊÀ-ñî ïðÿ æåí íîé Cl-,HCO

3

--ÀÒ Ôà çû 
ïëàç ìà òè ÷å ñêèõ ìåì á ðàí ìîç ãà êðûñ 
â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ in vit ro

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

Èñ ñëå äî âà íî âëè ÿ íèå ãëþ êî çû è Mg2+-ATÔ íà ñî ïðÿ æåí íóþ ñ ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òî ðà ìè Cl-,HCO3
- -ÀÒ Ôà çó

ïëàç ìà òè ÷å ñêèõ ìåì á ðàí ìîç ãà êðûñ, ñî ñòî ÿ ùóþ èç «áà çà ëü íîé» Mg2+-ÀÒ Ôà çû, àê òè âè ðó å ìîé èîíà ìè Cl- è 
HCO3

- . Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ãëþ êî çà (1—10 ìêÌ) ñíè æà åò àê òèâ íîñòü «áà çà ëü íîé» Mg2+-ÀÒ Ôà çû íà 17% è
ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿ åò àê òè âà öèþ ôåð ìåí òà 10 ìÌ Cl- + 2 ìÌ HCO3

- . Îá íà ðó æåí ðàç ëè÷ íûé ýô ôåêò ãëþ êî -
çû è Mg2+-ÀÒÔ íà àê òè âà öèþ ôåð ìåí òà ðàç ëè÷ íû ìè êîí öåí ò ðà öè ÿ ìè èîíîâ Cl- + HCO3

- . Ïî êà çà íî, ÷òî â
äèà ïà çî íå âû ñî êèõ êîí öåí ò ðà öèé (>1 ìÌ) ñóá ñò ðà òà (Mg2+-ATÔ) àê òè âè ðî âà íèå ôåð ìåí òà íèç êè ìè êîí -
öåí ò ðà öè ÿ ìè 10 ìÌ Cl- + 2 ìÌ HCO3

-  íå ïðî èñ õî äèò. Îä íà êî, â ïðè ñóò ñò âèè ãëþ êî çû (10 ìÌ) èí ãè áè ðó þ -
ùèé ýô ôåêò ñóá ñò ðà òà íà ôåð ìåíò íè âå ëè ðó åò ñÿ, ò.å. àê òèâ íîñòü Cl-,HCO3

- -ÀÒ Ôà çû âîñ ñòà íàâ ëè âà åò ñÿ. 
Â òî æå âðå ìÿ, â ïðè ñóò ñò âèè âû ñî êèõ êîí öåí ò ðà öèé 40 ìÌ Cl- + 2 ìÌ HCO3

-  â ñðå äå èí êó áà öèè èí ãè áè ðó -
þ ùèé ýô ôåêò ãëþ êî çû è Mg2+-ÀÒÔ íà àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òà íå çíà ÷è òå ëåí (~20%). Äå ëà åò ñÿ âû âîä î ïðÿ -
ìîì âî âëå ÷å íèè ãëþ êî çû è Mg2+-ÀÒÔ â ðå ãó ëÿ öèþ ÃÀÌÊÀ-ñî ïðÿ æåí íîé Cl-,HCO3

- -ÀÒ Ôàç íîé àê òèâ íî ñòè
íåé ðî íà ëü íûõ ìåì á ðàí ïðè ðàç ëè÷ íûõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ àíè î íîâ â ñðå äå èí êó áà öèè.
     Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ãëþ êî çà, Mg2+-ATÔ, Mg2+-ÀÒ Ôà çà, ïëàç ìà òè ÷å ñêèå ìåì á ðà íû ìîç ãà êðûñ, Cl-, HCO3

-

S.A. Menzikov, M.N. Karpova, M.V. Kalinina
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Ef fect of the glu cose and Mg2+-ATP on the cou pled with GABAA-re cep tor Cl-,HCO3
- -ac ti vated Mg2+-ATPase of the

plasma mem branes from rat brain in volv ing from «basal» Mg2+-ATPase which it is ac ti vated by Cl-,HCO3
-  ions it was in -

ves ti gated. The glu cose (1—10 mM) de creased the «basal» Mg2+-ATPase ac tiv ity on 17% and com pletely elim i nated the en -
zyme ac ti va tion by 10 mM Cl-+2 mM HCO3

-  ions. The va ri ety ef fect of the glu cose and Mg2+-ATP on the ac ti va tion of the
«basal» Mg2+-ATPase by va ri ety con cen tra tions of an ions it was es tab lished. So it was found that in the pres ence Mg2+-ATP
in the in cu ba tion me dium >1 mM the en zyme ac ti va tion by 10 mM Cl- + 2 mM HCO3

-  ions not ap pear. How ever, in the
pres ence of the glu cose (10 mM) the in hib it ing ef fect of the Mg2+-ATP on the en zyme is dis ap pears and Cl-,HCO3

- -ATPase
ac tiv ity is re stored. While, in the pres ence of the high con cen tra tions 40 mM Cl- + 8 mM HCO3

-  in the in cu ba tion me dium the 
in hib it ing ef fect of the glu cose and Mg2+-ATP it was neg li gi ble (~20%). It was con clu sion about di rect in volve ment of the
glu cose and Mg2+-ATP in the reg u la tion of the cou pled with GABAA-re cep tor Cl-,HCO3

- -ATPase ac tiv ity of the neuronal
mem brane un der dif fer ent con cen tra tion an ions in the in cu ba tion me dium.
    Key words: glu cose, Mg2+-ATP, Mg2+-ATPase, plasma mem branes from rat brain, chlo ride, bi car bon ate

Â ïëàç ìà òè ÷å ñêèõ ìåì á ðà íàõ íåé ðî íîâ ìîç ãà êðûñ
ñó ùå ñò âó åò ÃÀÌÊÀ-ñî ïðÿ æåí íàÿ Cl-,HCO 3

- -ÀÒÔ-
àçà, ñî ñòî ÿùàÿ èç «áà çà ëü íîé» Mg2+-ÀÒ Ôà çû, àê òè âè -
ðó å ìîé îä íî âðå ìåí íî èîíà ìè Cl- è HCO 3

-  ïðè èõ ñî îò -

íî øå íèè 5:1, è ó÷à ñò âó þ ùàÿ â ÃÀÌÊÀ-èí äó öè ðó å ìûõ
Cl-/HCO3

- -îá ìåí íûõ ïðî öåñ ñàõ [2, 3]. Îá íà ðó æå íî,
÷òî ôåð ìåíò âî âëå êà åò ñÿ â êîí âó ëü ñàíò-èí äó öè ðó å ìóþ
ñó äî ðîæ íóþ àê òèâ íîñòü ìîç ãà êðûñ [4]. Èç âå ñò íî, ÷òî
ïà òî ãå íåç ýïè ëåï ñèè è ñó äî ðîæ íûõ ñî ñòî ÿ íèé çà âè ñèò íå
òî ëü êî îò íà ðó øå íèÿ ôóí ê öè î íè ðî âà íèÿ ÃÀÌÊÀ-ðå öåï -
òî ðîâ, íî è îò ýíåð ãå òè ÷å ñêî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ìîç ãà, è â ïåð -
âóþ î÷å ðåäü, îò ìå òà áî ëèç ìà ãëþ êî çû [1, 5]. Êðî ìå òî ãî, 

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Êàð ïî âà Ìàð ãà ðè òà Íè êî ëàåâíà, 
ä-ð áèî ëî ãè ÷å ñêèõ íà óê, çàâ. ëà áî ðà òî ðèåé ýïè ëåï òî ãå íå çà
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ïî êà çà íî, ÷òî ôóí ê öè î íà ëü íàÿ àê òèâ íîñòü òðàíñ ïîð ò íûõ
ÀÒ Ôàç, à òàê æå «áà çà ëü íîé» Mg2+-ÀÒ Ôà çû íåé ðî íà -
ëü íûõ ìåì á ðàí íà õî äèò ñÿ ïîä êîí ò ðî ëåì ãëè êî ëè òè ÷å -
ñêî ãî ÀÒÔ [7, 13].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — âû ÿñ íå íèå âëè ÿ íèÿ ãëþ êî çû
è Mg2+-ÀÒÔ íà àê òèâ íîñòü «áà çà ëü íîé»
Mg2+-ATÔà çû â îò ñóò ñò âèè è ïðè ñóò ñò âèè àíè î íîâ â
ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ in vit ro.

Ìå òî äè êà

Ýê ñ ïå ðè ìåí òû âû ïîë íå íû íà 25 êðû ñàõ ñàì öàõ
Âè ñ òàð ìàñ ñîé 160—180 ã. Æè âîò íûõ ñî äåð æà ëè â
ñòàí äàð ò íûõ óñëî âè ÿõ âè âà ðèÿ ïðè ñâî áîä íîì äî ñòó -
ïå ê âî äå è ïè ùè. Â ïî ñòà íîâ êå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ðó êî -
âîä ñò âî âà ëèñü «Ïðà âè ëà ìè ïðî âå äå íèÿ ðà áîò ñ èñ ïî -
ëü çî âà íè åì ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ» ÔÃÁÓ
«ÍÈÈÎÏÏ» ÐÀÌÍ, êî òî ðûå ñî îò âåò ñò âó þò òðå -
áî âà íè ÿì Âñå ìèð íî ãî îá ùå ñòâà çà ùè òû æè âîò íûõ
(WSPA) è åâ ðî ïåé ñêîé êîí âåí öèè ïî çà ùè òå ýê ñ ïå -
ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ.

Ïî ëó ÷å íèå ôðàê öèè ìèê ðî ñîì

Äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ ôðàê öèè ìèê ðî ñîì, îáî ãà ùåí íîé
ïëàç ìà òè ÷å ñêè ìè ìåì á ðà íà ìè, æè âîò íûõ äå êà ïè òè -
ðî âà ëè. Èç â ëå êà ëè êî ðó ìîç ãà è ãî ìî ãå íè çè ðî âà ëè
ïðè 4°Ñ â ñî îò íî øå íèè 1:8 â 10 ìÌ He pes-Tris áó -
ôå ðå, ðÍ 7.2, ñî äåð æà ùåì 0,125 ìÌ ÝÄÒÀ,
0,1 ìÌ ôå íèë ìå òèë ñó ëü ôî íèë ô òî ðèä. Öåí ò ðè ôó ãè -
ðî âà ëè íà óëü ò ðà öåí ò ðè ôó ãå Bec k man (ÑØÀ) â áà -
êåò-ðî òî ðå (SW-28) ïðè 10 000 g â òå ÷å íèå 20 ìèí
ïðè 4°Ñ. Ïî ëó ÷åí íûé ñó ïåð íà òàíò öåí ò ðè ôó ãè ðî âà ëè 
ïðè 100 000 g â òå ÷å íèå 1 ÷ ïðè 4°Ñ. Ïî ëó ÷åí íóþ â
îñàä êå ìèê ðî ñî ìà ëü íóþ ôðàê öèþ ñóñ ïåí äè ðî âà ëè â
10 ìÌ He pes-Tris áó ôå ðå, ðÍ 7.2 è èñ ïî ëü çî âà ëè
äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ÀÒ Ôàç íîé àê òèâ íî ñòè.

Èñ ñëå äî âà íèÿ in vit ro

Äëÿ îïðå äå ëå íèÿ àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òà, ìèê ðî ñî -
ìà ëü íûé ïðå ïà ðàò (~20 ìêã) âíî ñè ëè â 0.5 ìë ñðå äû
èí êó áà öèè, ñî äåð æà ùåé 10 ìÌ He pes-Tris áó ôåð,
ðÍ 7.2, 0,7—3 ìÌ MgSO4, 0,7—3 ìÌ tris-ÀÒÔ,
10 ìÌ NaÑl + 2 ìÌ Na ÍÑÎ3 èëè 40 ìÌ NaÑl +
8 ìÌ Na ÍÑÎ3, è ãëþ êî çó (1—10 ìÌ). Óäå ëü íóþ
ÀÒ Ôàç íóþ àê òèâ íîñòü îöå íè âà ëè ïî ïðè ðî ñ òó íå îð -
ãà íè ÷å ñêî ãî ôîñ ôî ðà (Ôi) â 0,5 ìë èí êó áà öè îí íîé
ñðå äû ïðè 30°Ñ â òå ÷å íèå 30 ìèí. Ðå àê öèþ îñòà íàâ -
ëè âà ëè äî áàâ ëå íè åì â ñðå äó èí êó áà öèè 1,8 ìë
30%-íîé Í2SO4. Ñî äåð æà íèå ôîñ ôî ðà â ïðî áàõ
îïðå äå ëÿ ëè ìå òî äîì ×å íà è âû ðà æà ëè â ìêìîëü
Ôi/÷ íà 1 ìã áåë êà [2]. «Áà çà ëü íóþ» Mg2+-ÀÒ -
Ôàç íóþ àê òèâ íîñòü ðàñ ñ÷è òû âà ëè êàê ðàç íîñòü àê -
òèâ íî ñòåé â ïðè ñóò ñò âèè è â îò ñóò ñò âèå MgSO4. Àê -
òèâ íîñòü Cl-,HCO 3

- -àê òè âè ðó å ìîé Mg2+-ÀÒ Ôà çû

(Cl-,HCO 3
- -ÀÒ Ôà çû) îöå íè âà ëè ïî ðàç íî ñòè ìåæ -

äó Ìg2+-ÀÒ Ôàç íû ìè àê òèâ íî ñòÿ ìè â ïðè ñóò ñò âèè è 
â îò ñóò ñò âèå NaCl + Na ÍÑÎ3.

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 ña 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. ×èñ ëî âûå äàí íûå ïðåä ñòàâ -
ëå íû êàê ñðåä íåå çíà ÷å íèå (Ì) ± ñòàí äàð ò íàÿ îøèá -
êà (m). Äî ñòî âåð íû ìè ñ÷è òà ëè ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó ãðóï -
ïà ìè ïðè ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Äëÿ âû ÿñ íå íèÿ ñïå öè ôè÷ íî ñòè äåé ñò âèÿ ãëþ êî çû
èñ ñëå äî âà ëè åå âëè ÿ íèå íà «áà çà ëü íóþ» Mg2+-ÀÒ -
Ôà çó è àê òè âè ðó þ ùåå äåé ñò âèå àíè î íîâ íà àê òèâ -
íîñòü ôåð ìåí òà. Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ ïî êà çà ëè,
÷òî â èñ ñëå äó å ìîé ôðàê öèè ïëàç ìà òè ÷å ñêèõ ìåì á ðàí
àê òèâ íîñòü «áà çà ëü íîé» Mg2+-ÀÒ Ôà çû ìèê ðî ñîì
ìîç ãà êðûñ ñî ñòàâ ëÿ åò 7,8 ìêìîëü Ôi/÷ íà 1 ìã áåë -
êà. Â ïðè ñóò ñò âèè 10 ìÌ Cl- + 2 ìÌ HCO 3

-  àê òèâ -
íîñòü Cl-,HCO 3

- -ÀÒ Ôà çû ñî ñòà âè ëà 3,2 ìêìîëü
Ôi/÷ íà 1 ìã áåë êà. Ãëþ êî çà â äèà ïà çî íå êîí öåí ò ðà -
öèé 1—10 ìÌ ñíè æà åò àê òèâ íîñòü «áà çà ëü íîé»
Mg2+-ÀÒ Ôà çû íà 17% è ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿ åò àê -
òè âà öèþ ôåð ìåí òà àíè î íà ìè.

Ðà íåå íà ìè ïî êà çà íî, ÷òî ôåð ìåíò àê òè âè ðó åò ñÿ
êàê íèç êè ìè (~10 ìÌ Cl- + ~2 ìÌ HCO 3

- ), òàê è
âû ñî êè ìè (~40 ìÌ Cl- + ~8 ìÌ HCO 3

- ) êîí öåí ò -
ðà öè ÿ ìè àíè î íîâ è âî âëå ÷åí â ÃÀÌÊÀ-èí äó öè ðó å -
ìûå Cl-,HCO3

- -îá ìåí íûå ïðî öåñ ñû [3]. Êðî ìå òî ãî,
áû ëî óñòà íîâ ëå íî, ÷òî àê òè âà öèÿ ôåð ìåí òà íèç êè ìè
êîí öåí ò ðà öèÿ èì àíè î íîâ, èí ãè áè ðó åò ñÿ â ïðè ñóò ñò -
âèè ñóá ñò ðà òà Mg2+-ÀÒÔ â ñðå äå èí êó áà öèè
>1 ìÌ. Ïî ñêî ëü êó ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå ïî êà çà ëè
÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü Cl-,HCO 3

- -ÀÒ Ôàç íîé àê òèâ íî ñòè 
ê ãëþ êî çå, ïðåä ñòàâ ëÿ ëîñü âàæ íûì èñ ñëå äî âàòü åå
âëè ÿ íèå íà ôåð ìåíò ïðè åãî àê òè âà öèè ðàç ëè÷ íû ìè
êîí öåí ò ðà öè ÿ ìè àíè î íîâ. Èç ðå çó ëü òà òîâ, ïðåä ñòàâ -
ëåí íûõ íà ðèñ. 1, âèä íî, ÷òî Cl-,HCO 3

- -ÀÒ Ôàç íàÿ
àê òèâ íîñòü, âû ÿâ ëÿ å ìàÿ ïðè íèç êèõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ
àíè î íîâ, èí ãè áè ðó åò ñÿ êîí öåí ò ðà öè ÿ ìè Mg2+-ÀÒÔ
âû øå 1 ìÌ. Îä íà êî â ïðè ñóò ñò âèè 10 ìÌ ãëþ êî çû
èí ãè áè ðó þ ùèé ýô ôåêò Mg2+-ÀÒÔ íà ôåð ìåíò íè -
âå ëè ðó åò ñÿ. Â òî æå âðå ìÿ ïðè àê òè âà öèè ôåð ìåí òà
âû ñî êè ìè êîí öåí ò ðà öè ÿ ìè àíè î íîâ, èí ãè áè ðó þ ùèé
ýô ôåêò, êàê ñóá ñò ðà òà, òàê è ãëþ êî çû íå çíà ÷è òå ëåí
(ðèñ. 2). Òàê, â ïðè ñóò ñò âèè 3 ìÌ Mg-ÀÒÔ â ñðå äå 
èí êó áà öèè, àê òèâ íîñòü Cl-,HCO 3

- -ÀÒ Ôà çû èí ãè áè -
ðó åò ñÿ íà ~20%.

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

34



Òà êèì îá ðà çîì, ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ñâè äå òå ëü ñò -
âó þò î ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ÀÒ Ôà çû ïëàç ìà òè ÷å ñêèõ ìåì -
á ðàí ìîç ãà êðûñ ê ãëþ êî çå. Îä íà êî âëè ÿ íèå ïî ñëåä íåé
íà ôåð ìåí òà òèâ íóþ àê òèâ íîñòü íî ñèò ðàç ëè÷ íûé õà ðàê -
òåð â çà âè ñè ìî ñòè îò êîí öåí ò ðà öèè àíè î íîâ è ñóá ñò ðà òà
Mg2+-ATÔ â ñðå äå èí êó áà öèè.

Èç âå ñò íî, ÷òî òîð ìî æå íèå íåé ðî íà, ïî ñðàâ íå íèþ ñ
âîç áóæ äå íè åì, õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ áî ëåå áû ñò ðîé è èí òåí -
ñèâ íîé àê òè âà öèåé ýíåð ãå òè ÷å ñêî ãî îá ìå íà [1, 5]. Â ÷à -
ñò íî ñòè, ìå òà áî ëèçì ãëþ êî çû â ìîç ãå îïðå äå ëÿ åò óðî -
âåíü ÀÒÔ â íåé ðî íàõ, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ æèç íåí íî âàæ íûì
äëÿ ôóí ê öè î íè ðî âà íèÿ ÖÍÑ. Êðî ìå òî ãî, ãè ïåð- èëè
ãè ïîã ëè êå ìèÿ âëèÿ þò íà ëè ïèä íûé ñî ñòàâ è òå êó ÷åñòü
ïëàç ìà òè ÷å ñêèõ ìåì á ðàí è, êàê ñëåä ñò âèå, èç ìå íÿ þò
ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü ìåì á ðàí íîñ âÿ çàí íûõ
òðàíñ ïîð ò íûõ ÀÒ Ôàç Ð-òè ïà, òà êèõ, êàê
Na+,K+-ÀÒ Ôà çà è Ñà2+-ÀÒ Ôà çà, à òàê æå «áà çà ëü -
íîé» Mg2+-ÀÒ Ôà çû, ðîëü êî òî ðîé â íåé ðî íà ëü íîé
ìåì á ðà íå îêîí ÷à òå ëü íî íå óñòà íîâ ëå íà [7, 13]. Òàê, ïî -
êà çà íî, ÷òî ãëþ êî çà â êîí öåí ò ðà öèè 1, 2 è 3 ìÌ èí ãè -
áè ðî âà ëà àê òèâ íîñòü Mg2+-ÀÒ Ôà çû íà 80, 50 è 40%
ñî îò âåò ñò âåí íî [12]. Â íà øåì èñ ñëå äî âà íèè ãëþ êî çà
(5—10 ìì) òàê æå èí ãè áè ðó åò àê òèâ íîñòü «áà çà ëü íîé»
Mg2+-ÀÒ Ôà çû íà 17%. Êðî ìå òî ãî, ïðè ñóò ñò âèå â
ñðå äå èí êó áà öèè 10 ìÌ ãëþ êî çû èí ãè áè ðó åò àê òè âà öèþ 
ôåð ìåí òà íèç êè ìè êîí öåí ò ðà öè ÿ ìè (10 ìÌ Cl- + 2
ìÌ HCO 3

- ) è ïðàê òè ÷å ñêè íå âëèÿ åò íà àê òè âà öèþ
ôåð ìåí òà âû ñî êè ìè êîí öåí ò ðà öè ÿ ìè àíè î íîâ. Ýòè ðå -
çó ëü òà òû ïîä òâåð æ äà þò ðà íåå ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå î íà -
ëè ÷èè ó ôåð ìåí òà äâóõ óñòîé ÷è âûõ ñî ñòî ÿ íèé, çà âè ñè -

ìûõ îò êîí öåí ò ðà öèè àíè î íîâ è ÀÒÔ, ÷òî ïî çâî ëÿ åò
ïðåä ïî ëà ãàòü ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå âëè ÿ íèÿ ãëþ êî -
çû íà àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òà [2]. Â ÷à ñò íî ñòè, â íåé ðî -
íàëü íûõ ìåì á ðà íàõ âçðîñ ëûõ æè âîò íûõ ÃÀÌÊ, âçàè -
ìî äåé ñò âóÿ ñ ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òî ðà ìè, óâå ëè ÷è âà åò
òðàíñ ïîðò Cl- â íåé ðîí, â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî ïðî èñ õî äèò
ãè ïåð ïî ëÿ ðè çà öèÿ ìåì á ðàí íî ãî ïî òåí öè à ëà [5]. Â òî æå 
âðåìÿ, ïðè óâå ëè ÷å íèè êîí öåí ò ðà öèè ìå äè à òî ðà èëè ÷à -
ñ òî òû åãî âîç äåé ñò âèÿ íà ðå öåï òîð, íà áëþ äà å ìîå òîð ìî -
æå íèå ïå ðå õî äèò â âîç áóæ äå íèå ìåì á ðàí íî ãî ïî òåí öè à -
ëà [11]. Îá ùå ïðèç íà íà âàæ íàÿ ðîëü HCO 3

-  â âîç íèê -
íî âå íèè ÃÀÌÊÀ-âîç áóæ äå íèÿ, îä íà êî, â îò íî øå íèè
èîíîâ Cl- áû ëî ïðåä ëî æå íî íå ñêî ëü êî ãè ïî òåç. Òàê,
îä íè àâ òî ðû ñ÷è òà þò, ÷òî ïðè ÃÀÌÊÀ-èí äó öè ðó å ìîé
äå ïî ëÿ ðè çà öèè ïðî èñ õî äèò âû õîä Cl- èç êëåò êè, òîã äà
êàê äðó ãèå ïî ëà ãà þò, ÷òî òðàíñ ïîðò Ñl- íà ïðàâ ëåí
âíóòðü íåé ðî íà. Òàê, èí òåí ñèâ íàÿ àê òè âà öèÿ
ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òî ðîâ èí äó öè ðó åò Cl-,HCO 3

- -ïðî âî äè -
ìîñòü, â õî äå êî òî ðîé òðàíñ ïîðò Cl-, íà ïðàâ ëåí íûé èç
ýê ñò ðà öåë ëþ ëÿð íî ãî ïðî ñòðàí ñò âà â íåé ðîí óâå ëè ÷è âà åò 
êîí öåí ò ðà öèþ äî 10 ìÌ, à èîíû HCO 3

-  òðàíñ ïîð òè ðó -
þò ñÿ èç íåé ðî íà, èõ êîí öåí ò ðà öèÿ óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ñíà ðó -
æè êëåò êè îò 2 ìÌ [11]. Íà ðÿ äó ñ ýòèì èìå þò ñÿ äàí -
íûå, ÷òî ïðè êîí öåí ò ðà öèè Cl- âíóò ðè íåé ðî íà âû øå
40 ìÌ, ïî ëÿð íîñòü äâóõ ôàç íî ãî ÃÀÌÊÀ-èí äó öè ðó å -
ìî ãî òî êà òî æå ìå íÿ åò ñÿ, ò.å. Cl-/HCO 3

- -òîê èç ìå íÿ åò 
ñâîþ íà ïðàâ ëåí íîñòü [9]. Òà êîå ïðåä ïî ëî æå íèå ïîä -
òâåð æ äà åò ñÿ ðå çó ëü òà òà ìè èñ ñëå äî âà íèé, â êî òî ðûõ
óñòà íîâ ëå íî, ÷òî â íåé ðî íà ëü íîé êëåò êå ñ âû ñî êèì ñî -
äåð æà íè åì èîíîâ Cl- íå ïðî èñ õî äèò àê êó ìó ëÿ öèè ýòèõ
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Ðèñ. 2. Âëè ÿ íèå ãëþ êî çû íà àê òèâ íîñòü Cl-,HCO3
--ÀÒ Ôà çû, àê òè âè -

ðó å ìîé âû ñî êè ìè êîí öåí ò ðà öè ÿ ìè (40 ìÌ NaÑl + 8 ìÌ Na ÍÑÎ3)
àíè î íîâ (M±m):
ïî îñè àá ñ öèññ — êîí öåí ò ðà öèÿ Mg2+-ATP, ìÌ; ïî îñè îð äè íàò — àê -

òè âè ðó þ ùèé ýô ôåêò èîíîâ 40 ìÌ Cl- + 8 ìÌ HCO3
-, ìêìîëü Ôi/÷ íà

1 ìã áåë êà.
* — ð<0,05 — äî ñòî âåð íûå îò ëè ÷èÿ îò çíà ÷å íèé àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí -
òà â êîí ò ðî ëå (n=4)

Ðèñ. 1. Âëè ÿ íèå ãëþ êî çû íà àê òèâ íîñòü Cl-,HCO3
--ÀÒ Ôà çû, àê òè âè -

ðó å ìîé íèç êè ìè êîí öåí ò ðà öè ÿ ìè (10 ìÌ NaÑl + 2 ìÌ Na ÍÑÎ3) àíè -
î íîâ (M±m):
ïî îñè àá ñ öèññ — êîí öåí ò ðà öèÿ Mg2+-ATP, ìÌ; ïî îñè îð äè íàò — àê -

òè âè ðó þ ùèé ýô ôåêò èîíîâ 10 ìÌ Cl- + 2 ìÌ HCO3
-, ìêìîëü Ôi/÷ íà

1 ìã áåë êà.
* — ð<0,05 — äî ñòî âåð íûå îò ëè ÷èÿ îò çíà ÷å íèé àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí -
òà â êîí ò ðî ëå (n=4)



àíè î íîâ, à íà î áî ðîò, Cl- èñ òî ùà åò ñÿ â íà ÷à ëü íîé ôà çå
ÃÀÌÊÀ-èí äó öè ðó å ìî ãî ïî ñòñè íàï òè ÷å ñêî ãî òî êà [10].
Îä íà êî èç âå ñò íî, ÷òî Cl--ÀÒ Ôà çà â íåé ðî íà ëü íîé
êëåò êå ïðå ïÿò ñò âó åò àê êó ìó ëÿ öèè Cl- â íåé ðî íå, íî íå
åãî èñ òî ùå íèþ [6]. Ýòè äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, 
÷òî â õî äå ÃÀÌÊÀ-èí äó öè ðó å ìîé äå ïî ëÿ ðè çà öèè, â
îò ëè ÷èå îò ÃÀÌÊÀ-èí äó öè ðó å ìîé ãè ïåð ïî ëÿ ðè çà öèè,
äîë æíà âî âëå êà òü ñÿ ñî ïðÿ æåí íàÿ ñ òîð ìîç íû ìè ðå öåï -
òî ðà ìè ÀÒÔ-çà âè ñè ìàÿ ñè ñ òå ìà, ó÷à ñò âó þ ùàÿ â ïîä -
äåð æà íèè êîí öåí ò ðà öèè âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî Cl- çà ñ÷åò
ýíåð ãèè ãèä ðî ëè çà ÀÒÔ. Îá íà ðó æåí íàÿ íà ìè 
Cl /HCO 3

- - -ÀÒ Ôà çà, êî òî ðàÿ âû ÿâ ëÿ åò ñÿ êàê ïðè
íèç êèõ, òàê è ïðè âû ñî êèõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ àíè î íîâ,
ïî-âè äè ìî ìó, è ÿâ ëÿ åò ñÿ òà êèì ôåð ìåí òîì, êî òî ðûé
ãèä ðî ëè çó åò ÀÒÔ è ó÷à ñò âó åò â ÃÀÌÊÀ-èí äó öè ðó å -
ìîì Cl-,HCO 3

- -îá ìåí íîì ïðî öåñ ñå [2, 3]. Îä íà êî, êàê 
ïî êà çû âà þò ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå, ãëþ êî çà ðå ãó ëè ðó åò, â
êà êîì ðå æè ìå áó äåò ðà áî òàòü ôåð ìåíò, ò.å. âëè ÿ íèå
ýòîé ýíåð ãå òè ÷å ñêîé ñóá ñòàí öèè íà àê òèâ íîñòü
ÃÀÌÊÀ-ñî ïðÿ æåí íî ãî Cl--íà ñî ñà èã ðà åò âàæ íóþ ôè -
çèî ëî ãè ÷å ñêóþ ðîëü íå òî ëü êî ïî òî ìó, ÷òî, ÷å ðåç ïðî -
öåñ ñû ãëè êî ëè çà, îáåñ ïå ÷è âà åò òîð ìîç íûå ðå öåï òî ðû
ýíåð ãèåé, íî è ïî òî ìó, ÷òî îíà íà ïðÿ ìóþ ðå ãó ëè ðó åò
îïðå äå ëåí íîå íà ïðàâ ëå íèå ïî òî êà Cl-, êî òî ðîå çà âè ñèò
íå òî ëü êî îò èõ êîí öåí ò ðà öèè, íî è îò âíóò ðè êëå òî÷ íîé
êîí öåí ò ðà öèè ÀÒÔ è èîíîâ HCO 3

- . Äà ëü íåé øåå èñ -
ñëå äî âà íèå ñâîéñòâ ôåð ìåí òà è ðî ëè ãëþ êî çû â ðå ãó ëÿ -
öèè ÀÒÔ-çà âè ñè ìî ãî ÃÀÌÊÀ-èí äó öè ðó å ìî ãî òðàíñ -
ïîð òà Cl- ÷å ðåç íåé ðî íà ëü íóþ ìåì á ðà íó ìî æåò èìåòü
âàæ íîå çíà ÷å íèå äëÿ âû ÿñ íå íèÿ ïà òî ãå íå çà ðÿ äà çà áî ëå -
âà íèé, â ÷à ñò íî ñòè ýïè ëåï ñèè. Òàê, âû ÿâ ëå íà ôóí ê öè î -
íà ëü íàÿ ñâÿçü ìåæ äó ýïè ëåï òî ãå íå çîì è ñíè æå íè åì ìå -
òà áî ëèç ìà ãëþ êî çû â îïðå äå ëåí íûõ îá ëà ñ òÿõ ìîç ãà [8].

Ñïè ñîê ëè òå ðà òó ðû

1. Àø ìà ðèí È.Ï., Ñòó êà ëîâ Ï.Â., Åùåí êî è äð. Áèî -
õè ìèÿ ìîç ãà. — ÑÏá.: Ñ.-Ïå òåð áóð ã ñêèé óíè âåð ñè òåò,
1999. — 328 c.

2. Ìåí çè êîâ Ñ.À. ÀÒÐ-çà âè ñè ìàÿ Cl-òðàíñ ïîð ò íàÿ
ñè ñ òå ìà íåé ðî íà ëü íûõ ìåì á ðàí: Ñòðóê òóð íàÿ è ôóí ê -
öè î íà ëü íàÿ ñî ïðÿ æåí íîñòü ñ ÃÀÌÊA-ðå öåï òî ðà ìè,

ðîëü â Cl-,HCO 3
--îá ìåí íûõ ïðî öåñ ñàõ, ñâîé ñò âà. — Pal -

ma ri um Aca de mic Pub lis hing, 2012. — 356 c.
3. Ìåí çè êîâ Ñ.À., Êàð ïî âà Ì.Í., Êà ëè íè íà Ì.Â. Âëè -

ÿ íèå èîíîâ HCO 3
- íà ÀÒÔ-çà âè ñè ìûé ñî ïðÿ æåí íûé ñ

ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òî ðà ìè Cl--íà ñîñ ïëàç ìà òè ÷å ñêèõ ìåì á -
ðàí ìîç ãà êðûñ // Áþë. ýê ñ ïåð. áèîë. — 2011. — Ò. 152,
¹7. — Ñ. 43-47.

4. Ìåí çè êîâ Ñ.À., Êàð ïî âà Ì.Í., Êà ëè íè íà Ì.Â. Âëè ÿ -
íèå ïèê ðî òîê ñè íà íà ÃÀÌÊÀ-ñî ïðÿ æåí íóþ
Cl-,HCO 3

--àê òè âè ðó å ìóþ Mg2+-ÀÒ Ôàç íóþ àê òèâ íîñòü

ïëàç ìà òè ÷å ñêèõ ìåì á ðàí ìîç ãà êðûñ â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ in
vit ro è in vi vo // Ïà òî ãå íåç. — 2011. — ¹1. — Ñ. 31-34.

5. Al va rez-Le ef mans F.J., Del pi re E. Phy si o lo gy and pha -
to lo gy of chlo ri de tran s por ters and chan nels in the ner vo us
sys tem: From mo le cu les to di se a ses. — Pub lis her: Aca de mic
Press, 2009. — 500 ð.

6. Ina ga ki C., Ha ra M., Zeng X.T. A Cl--pump in rat
bra in ne u rons // J. Åxp. Zool. — 1996. — Vol. 275, ¹4. —
P. 262-268.

7. Kam boj S.S., Chop ra K., San d hir R. Hy per g ly ce -
mia-in du ced al te ra ti ons in sy nap to so mal mem b ra ne flu i di ty
and ac ti vi ty of mem b ra ne bo und en zy mes: be ne fi ci al ef fect of 
N-ace tyl cys te i ne sup ple men ta ti on // Ne u ros ci en ce. — 2009.
— Vol. 162, ¹2. — P. 349-358.

8. Las c het J.J., Kur ce wicz I., Mi ni er F. et al. Dis fun c ti on
of GABA(A) re cep tor gly co ly sis-de pen dent mo du la ti on in
hu man part ial epi lep sy // Proc. Natl. Acad. Sci. USA. —
2007. — Vol. 104, ¹9. — P. 3472-3477.

9. Per kins K.L., Wong R.K.S. Ionic ba sis of the po stsy -
nap tic de po la ri zing GABA res pon se in hip po cam pal py ra mi -
dal cells // J. Ne u rop hy si ol. — 1996. — Vol. 76. —
P. 3886-3894.

10. Per kins K.L. Ñl- ac cu mu la ti on do es not ac co unt for
the de po la ri zing pha se of the sy nap tic GABA res pon se in
hip po cam pal py ra mi dal cells // J. Ne u rop hy si ol. — 1999. —
Vol. 82. — P. 768-777.

11. Sta ley K.J., Pro ctor W.R. Mo du la ti on of mam ma li an
den d ri tic GABAA re cep tor fun c ti on by the ki ne tics of Cl- and 
HCO 3

- tran s pîrt // J. Phy si ol. Lond. — 1999. — Vol. 519. —

P. 693-712.
12. Tor lin s ka T., Groc ho wal s ka A. Age-re la ted chan ges of 

Na+, K+-AT Pa se, Ca2+-AT Pa se and Mg2+-AT Pa se ac ti vi ti -
es in rat bra in sy nap to so mes // J. Phy si ol. Phar ma col. —
2004. — Vol. 55, ¹2. — P. 457-465.

13. Tsa ki ris S., Ko ro mi las C., Schul pis K.H. Re du ced
Mg2+-AT Pa se ac ti vi ty in the hy pog ly ce mic adult rat bra in //
J. Na tur fosch C. — 2001. — Vol. 56, ¹9-10. — P. 912-914.

Ïî ñòó ïè ëà 20.12.12

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

36

Ñâå äå íèÿ îá àâ òî ðàõ:

Ìåí çè êîâ Ñåð ãåé Àð ñåíòü å âè÷, ä-ð áèîë. íà óê, âåä. íà ó÷. ñîòð. ëàá. ýïè ëåï òî ãå íå çà ÔÃÁÓ «ÍÈÈÎÏÏ» ÐÀÌÍ
Êà ëè íè íà Ìà ðè íà Âà ñè ëü åâ íà, íà ó÷. ñîòð. ëàá. ýïè ëåï òî ãå íå çà ÔÃÁÓ «ÍÈÈÎÏÏ» ÐÀÌÍ



ISSN 0031-2991 37

© È.Ã. Ðåá ðîâ, Ì.Â. Êà ëè íè íà, 2013
ÓÄÊ 616.8-092

 È.Ã. Ðåá ðîâ ,  Ì.Â. Êà ëè íè íà

Âëè ÿ íèå íà ðó øå íèÿ öå ëî ñò íî ñòè ñè íàï òè ÷å ñêèõ ìåì á ðàí
ìîç ãà êðûñ íà ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü 
ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òîð/Cl--èîíî ôîð íî ãî êîì ï ëåê ñà â ÖÍÑ

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

Èñ ñëå äî âà ëè ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òîð/Cl-èîíî ôîð íî ãî êîì ï ëåê ñà ïî âå ëè ÷è íå ìóñ -
öè ìîë-ñòè ìó ëè ðó å ìî ãî âõî äà ðà äèî àê òèâ íî ãî èçî òî ïà 36Cl- â ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà êðûñ
ëè íèè Âè ñ òàð â óñëî âè ÿõ èç ìå íå íèÿ ñòðóê òó ðû è ïðî íè öà å ìî ñòè íåé ðî íà ëü íûõ ìåì á ðàí. Öå ëî ñò íîñòü ìåì á -
ðàí íà ðó øà ëè óñòðà íå íè åì Ca+2 è Mg+2 èç ñðå äû èí êó áà öèè è ìå òî äîì çà ìî ðà æè âà íèÿ-îò òà è âà íèÿ ñè íàï -
òî íåé ðî ñîì. Â îáî èõ ñëó ÷à ÿõ íà áëþ äà ëîñü óâå ëè ÷å íèå áà çà ëü íî ãî âõî äà 36Cl- â ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû, ñâè äå òå ëü -
ñò âó þ ùåå î ïî âû øå íèè íå ñïå öè ôè ÷å ñêîé ïðî íè öà å ìî ñòè íåé ðî íà ëü íûõ ìåì á ðàí, è ñíè æå íèå àê òèâ íî ñòè
ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òîð/Cl--èîíî ôîð íî ãî êîì ï ëåê ñà. Ñäå ëàí âû âîä î âçàè ìî ñâÿ çè ïðî öåñ ñîâ ïî âðåæ äå íèÿ íåé ðî íà ëü -
íûõ ìåì á ðàí è ñíè æå íèÿ òîð ìîç íûõ ïðî öåñ ñîâ â ýïè ëåï òè ÷å ñêîì î÷à ãå.
     Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òîð, ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû, èçî òîï 36Cl-, Ñà+2, Mg+2

 I.G. Rebrov ,  M.V. Kalinina

Ef fect of dam age in teg rity rat brain syn ap tic mem branes 
on the func tional ac tiv ity GABAA-re cep tor/Cl--ionophore com plex in the CNC

In s ti tu te of ge ne ral pat ho lo gy and pat hop hy si o lo gy RAMS, 8, Bal ti ys kaya str., Mos cow, 125315, Rus sia

Func tional ac tiv ity of the GABAA-re cep tor/Cl- ionophore com plex was in ves ti gated the muscimol-stimulated en try of
the ra dio ac tive iso tope 36Cl- in synaptoneurosomes in chang ing the struc ture and per me abil ity of neuronal mem branes. In -
teg rity of the mem branes was dam aged by re moval of Ca+2 and Mg+2 from the in cu ba tion me dium and by the method of
freez ing-thawing synaptoneurosomes. In both cases, an in crease in basal 36Cl- en try into synaptoneurosomes, in di cat ing
in creased non spe cific per me abil ity of neuronal mem branes, and de creased ac tiv ity the GABAA-re cep tor/Cl- ionophore
com plex. The con clu sion about the re la tion ship of pro cesses dam age neuronal mem branes and re duc ing the in hib i tory pro -
cesses in the ep i lep tic fo cus.
     Key words: GABAA-re cep tor, synaptoneurosomes, iso tope 36Cl-, Ca+2, Mg+2

ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òîð/Cl--èîíî ôîð íûé êîì ï ëåêñ
(ÃÀÌÊÀ-ÐÊ), êëþ ÷å âîå çâå íî ÃÀÌÊ-åð ãè ÷å ñêî ãî
òîð ìî æå íèÿ â ÖÍÑ, èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â ïðî öåñ ñå
ýïè ëåï òî ãå íå çà. Ñíè æå íèå ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî -
ñòè ÃÀÌÊÀ-ÐÊ ïðè âî äèò ê ãè ïå ðàê òè âà öèè (ýïè -
ëåï òè çà öèè) íåé ðî íîâ. Èç âå ñò íî, ÷òî ñî ñòî ÿ íèå ãè ïå -
ðàê òèâ íî ñòè íåé ðî íîâ â ýïè ëåï òè ÷å ñêîì î÷à ãå ñî õðà -
íÿ åò ñÿ äà æå â îò ñóò ñò âèå ýïè ëåï òè ÷å ñêî ãî ïðè ïàä êà,
÷òî ïîä òâåð æ äà þò äàí íûå ÝÝÃ [10]. Îä íèì èç ñëåä -
ñò âèé ïåð ìà íåí ò íîé ãè ïå ðàê òèâ íî ñòè íåé ðî íîâ ÿâ ëÿ -
åò ñÿ óñè ëå íèå ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ è àê òè -
âà öèÿ ôîñ ôî ëè ïàç ñ îá ðà çî âà íè åì âû ñøèõ æèð íûõ
êèñ ëîò èç ôîñ ôî ëè ïè äîâ [5]. Ýòè ïðî öåñ ñû ïðè âî äÿò
ê âîç íèê íî âå íèþ ïîð è äå ôåê òîâ ñòðóê òó ðû â ëè ïèä -

íîì ñëîå íåé ðî íà ëü íûõ ìåì á ðàí. Îá ðà çî âà íèå ïîð
ñïî ñîá ñò âó åò óâå ëè ÷å íèþ íå ñïå öè ôè ÷å ñêîé ïðî íè öà å -
ìî ñòè ìåì á ðà íû, ÷òî ïðè âî äèò ê óìå íü øå íèþ òðàíñ -
ìåì á ðàí íûõ èîí íûõ ãðà äè åí òîâ. Êîí ôîð ìà öè îí íûå
èç ìå íå íèÿ, âîç íè êà þ ùèå â ñòðóê òó ðå ìåì á ðà íû, ìî -
ãóò âû çâàòü èç ìå íå íèå ñðîä ñò âà ðàñ ïî ëî æåí íûõ â
ìåì á ðà íå ðå öåï òîð íûõ êîì ï ëåê ñîâ ê ìå äè à òî ðàì è
ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèì ïðå ïà ðà òàì.

Äâóõ âà ëåí ò íûå êà òè î íû Ca+2 è Mg+2 èã ðà þò
âàæ íóþ ðîëü â ñòà áè ëè çà öèè êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íû.
Îíè ñâÿ çû âà þò ìåæ äó ñî áîé ìî ëå êó ëû ëè ïè äîâ,
îáåñ ïå ÷è âàÿ èõ óïî ðÿ äî ÷åí íîå ðàñ ïî ëî æå íèå â êëå -
òî÷ íûõ ìåì á ðà íàõ. Óñòðà íå íèå Ca+2 è Mg+2 èç âíå -
êëå òî÷ íîé ñðå äû ïðè âî äèò ê íà ðó øå íèþ ñòðóê òó ðû
êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íû è, êàê ñëåä ñò âèå, ïî âû øà åò åå
íå ñïå öè ôè ÷å ñêóþ ïðî íè öà å ìîñòü [4, 11]. Èç âå ñò íî
òàê æå, ÷òî çà ìî ðà æè âà íèå—îò òà è âà íèå ìåì á ðàí ìå -

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Êà ëè íè íà Ìà ðè íà Âà ñè ëü åâ íà, íà ó÷.
ñîòð. ëàá. ýïè ëåï òî ãå íå çà ÔÃÁÓ «ÍÈÈÎÏÏ» ÐÀÌÍ.
E-mail: kalinka0304@yandex.ru



íÿ åò èõ ñòðóê òó ðó. Çà ìî ðà æè âà íèå ëè ïèä íî ãî áèñ ëîÿ
â ðå çó ëü òà òå ôà çî âî ãî ïå ðå õî äà èç æèä êîê ðè ñòàë ëè -
÷å ñêî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ â ãåëü ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ïî ÿâ ëå íè åì
ëè ïèä íûõ ïîð, ÷àñòü êî òî ðûõ ñî õðà íÿ åò ñÿ ïðè ïî ñëå -
äó þ ùåì îò òà è âà íèè [1].

Ïî ñêî ëü êó ðà íåå íà ìè áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ïðè ìî -
äå ëè ðî âà íèè ïðî öåñ ñà ýïè ëåï òî ãå íå çà ïî ñðåä ñò âîì
ïåí òè ëåí òåò ðà çî ëî âî ãî êèí ä ëèí ãà ñíè æà åò ñÿ óðî âåíü
ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè (ÃÀÌÊÀ-ÐÊ) [3], òî
îñíîâ íîé çà äà ÷åé äàí íîé ðà áî òû ÿâ ëÿ ëîñü èçó ÷å íèå
ñâÿ çè ìåæ äó íà ðó øå íè ÿ ìè ïðî íè öà å ìî ñòè è ñòðóê òó ðû 
íåé ðî íà ëü íûõ ìåì á ðàí è ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî -
ñòüþ ÃÀÌÊÀ-ÐÊ ñè íàï òî íåé ðî ñîì. Íà ðó øå íèå öå -
ëî ñò íî ñòè íåé ðî íà ëü íûõ ìåì á ðàí ìî äå ëè ðî âà ëè óñòðà -
íå íè åì Ca+2 è Mg+2 èç ñðå äû èí êó áà öèè è ìå òî äîì
çà ìî ðà æè âà íèÿ—îò òà è âà íèÿ ñè íàï òî íåé ðî ñîì.

Ìå òî äè êà

Â îïû òàõ èñ ïî ëü çî âà ëè 30 ñàì öîâ êðûñ ëè íèè Âè -
ñ òàð ìàñ ñîé 170—190 ã. Æè âîò íûõ ñî äåð æà ëè â
îáû÷ íûõ óñëî âè ÿõ âè âà ðèÿ íà ñòàí äàð ò íîì ïè ùå âîì
ðà öèî íå. Â ïî ñòà íîâ êå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ðó êî âîä ñò âî âà -
ëèñü «Ïðà âè ëà ìè ïðî âå äå íèÿ ðà áîò ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì 
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ» ÔÃÁÓ
«ÍÈÈÎÏÏ» ÐÀÌÍ, êî òî ðûå ñî îò âåò ñò âó þò òðå -
áî âà íè ÿì Âñå ìèð íî ãî îá ùå ñòâà çà ùè òû æè âîò íûõ
(WSPA) è åâ ðî ïåé ñêîé êîí âåí öèè ïî çà ùè òå ýê ñ ïå -
ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ.

Ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû âû äå ëÿ ëè èç êî ðû ãî ëîâ íî ãî
ìîç ãà êðûñ ïî ìå òî äè êå Hol lin g s worth [9] ñ íå êî òî -
ðû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè [2]. Êðûñ äå êà ïè òè ðî âà ëè, âû äå -
ëÿ ëè êî ðó ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà è ïðè 0—4°Ñ, ãî ìî ãå íè -
çè ðî âà ëè åå âðó÷ íóþ — 5 ôðèê öèé â ñòåê ëÿí íîì ãî -
ìî ãå íè çà òî ðå ñ òåô ëî íî âûì ïå ñ òè êîì â ñðå äå Êðåá -
ñà—Ðèí ãå ðà ñëå äó þ ùå ãî ñî ñòà âà â ìÌ: NaCl —
145, KCl — 5, MgSO4 — 1, CaCl2 — 1, ãëþ êî çà — 
10, HEPES — 10, pH=7.4 (20°C) â ñî îò íî øå íèè
1 ã òêà íè íà 15 ìë ñðå äû. Ãî ìî ãå íàò ïî ñëå äî âà òå ëü íî
ôè ëü òðî âà ëè ÷å ðåç íåé ëî íî âûå ñè òà (Ðàõ ìà íîâ ñêèé
êîì áè íàò, Ðîñ ñèÿ) ñ ðàç ìå ðîì ÿ÷å åê 300, 99, 60 è
27 ìêì. Ôè ëü òðàò öåí ò ðè ôó ãè ðî âà ëè 5 ìèí ïðè
2700 g, îñà äîê ðå ñóñ ïåí äè ðî âà ëè â òîì æå îáú å ìå
ñðå äû Êðåá ñà—Ðèí ãå ðà è ïî âòîð íî öåí ò ðè ôó ãè ðî âà -
ëè ïðè òåõ æå óñëî âè ÿõ. Îñà äîê ïî ñëå âòî ðî ãî öåí ò -
ðè ôó ãè ðî âà íèÿ ñóñ ïåí äè ðî âà ëè â ñðå äå Êðåá -
ñà—Ðèí ãå ðà òà êèì îá ðà çîì, ÷òî áû êî íå÷ íàÿ êîí öåí -
ò ðà öèÿ ñè íàï òî íåé ðî ñîì ïî áåë êó áû ëà îêî ëî
4 ìã/ìë. Ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû èñ ïî ëü çî âà ëè ñðà çó ïî -
ñëå âû äå ëå íèÿ. Çà ìå íó èí êó áà öè îí íîé ñðå äû íà ñðå -
äó áåç Ca+2, áåç Mg+2 èëè áåç Ca+2 è Mg+2 ïðî èç -
âî äè ëè öåí ò ðè ôó ãè ðî âà íè åì 5 ìèí ïðè 2700 g, ïî ñëå
÷å ãî îñà äîê ðå ñóñ ïåí äè ðî âà ëè â òîì æå îáú å ìå ñî îò -
âåò ñò âó þ ùå ãî ðàñ òâî ðà. Ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü 
ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òîð/Cl--èîíî ôîð íî ãî êîì ï ëåê ñà

îïðå äå ëÿ ëè ïî ìå òî äè êå Shwartz [8]. Âõîä 36Cl- â ñè -
íàï òî íåé ðî ñî ìû ñòè ìó ëè ðî âà ëè àãî íè ñòîì
ÃÀÌÊÀ-ðå öåï òî ðà ìóñ öè ìî ëîì. Ñóñ ïåí çèþ ñè íàï -
òî íåé ðî ñîì àëèê âî òà ìè ïî 100 ìêë (400 ìêã áåë êà)
ðàç ëè âà ëè â ïðî áèð êè è ïðå èí êó áè ðî âà ëè 30 ìèí ïðè
20°Ñ. Çà òåì â ïðî áû äî áàâ ëÿ ëè ïî 100 ìêë ðàñ òâî ðà
Êðåá ñà—Ðèí ãå ðà, ñî äåð æà ùå ãî 0,5 ìêÊè 36Cl-
(«Èçî òîï», Ðîñ ñèÿ) è ìóñ öè ìîë â êîí öåí ò ðà öèè îò 2 
äî 100 ìêÌ. ×å ðåç 5 ñ âõîä 36Cl- â ñè íàï òî íåé ðî ñî -
ìû îñòà íàâ ëè âà ëè ôè ëü òðî âà íè åì ÷å ðåç ñòåê ëî âî ëî -
êîí íûå ôè ëü òðû GF/C («What man», Àí ã ëèÿ) è
ïðî ìû âà ëè òðèæ äû ÷å òû ðü ìÿ ìë îõ ëàæ äåí íî ãî äî
0—4°Ñ ðàñ òâî ðà Êðåá ñà—Ðèí ãå ðà. Ôè ëü òðû ñó øè -
ëè, ïî ìå ùà ëè âî ôëà êî íû ñî ñöèí òèë ëÿ òî ðîì è ñ÷è -
òà ëè íà ñ÷åò ÷è êå RACBETA (LKB, Øâå öèÿ). Ñè -
íàï òî íåé ðî ñî ìû èñ ïî ëü çî âà ëè ñðà çó ïî ñëå âû äå ëå -
íèÿ. Ìóñ öè ìîë-ñòè ìó ëè ðó å ìûé âõîä 36Cl- â ñè íàï -
òî íåé ðî ñî ìû îïðå äå ëÿ ëè ïî ðàç íî ñòè ìåæ äó âõî äîì
36Cl- â ïðè ñóò ñò âèè ìóñ öè ìî ëà è áà çà ëü íûì âõî äîì
èçî òî ïà.

Ïðî âå äå íî 4 ñå ðèè îïû òîâ. Â 1-é ñå ðèè îïû òîâ
èçó ÷à ëè èç ìå íå íèÿ âõî äà 36Cl- â ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû â 
ñòàí äàð ò íîé ñðå äå ñî äåð æà ùåé 1 ìÌ Mg+2, íî áåç
Ñà+2. 2-ÿ ñå ðèÿ îïû òîâ áû ëà ïðî âå äå íà ñî ñðå äîé
èí êó áà öèè áåç Mg+2, íî ñ Ñà+2. Â 3-é ñå ðèè îïû òîâ
â ñðå äå áåç Mg+2 è Ñà+2. Âõîä 36Cl- â ñè íàï òî íåé -
ðî ñî ìû â 1—3 ñå ðè ÿõ îïû òîâ îïðå äå ëÿ ëè ÷å ðåç 10 ñ è 
30 ìèí ïî ñëå èç ìå íå íèÿ ñðå äû èí êó áà öèè. Â 4-é ñå -
ðèè ïðî âî äè ëè çà ìî ðà æè âà íèå ñè íàï òî íåé ðî ñîì íà
24 ÷ ïðè -15°Ñ è ïî ñëå äó þ ùåå îò òà è âà íèå â òå ÷å íèå
2 ÷ ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå.

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 ña 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. ×èñ ëî âûå äàí íûå ïðåä ñòàâ -
ëå íû êàê ñðåä íåå çíà ÷å íèå (Ì) ± ñòàí äàð ò íàÿ îøèá -
êà (m). Äî ñòî âåð íû ìè ñ÷è òà ëè ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó ãðóï -
ïà ìè ïðè ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ðå çó ëü òà òû îïû òîâ ïî èñ ñëå äî âà íèþ âëè ÿ íèÿ
äâóõ âà ëåí ò íûõ êà òè î íîâ êà ëü öèÿ è ìàã íèÿ íà âõîä
36Cl- â ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû ïðåä ñòàâ ëå íû â òàá ëè öàõ:
áà çà ëü íûé âõîä ïðåä ñòàâ ëåí â òàáë. 1, ìóñ öè ìîë-ñòè -
ìó ëè ðó å ìûé — â òàáë. 2.

Â 1-é ñå ðèè îïû òîâ ÷å ðåç 10 ñ ïî ñëå óäà ëå íèÿ
êàëü öèÿ èç ñðå äû èí êó áà öèè ñè íàï òî íåé ðî ñîì (ïó òåì 
çà ìå íû ñòàí äàð ò íîé ñðå äû íà áåç êà ëü öè å âóþ) áà -
çàëü íûé âõîä 36Cl- ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì ïðàê -
òè ÷å ñêè íå èç ìå íÿë ñÿ, òîã äà êàê ìóñ öè ìîë-ñòè ìó ëè -
ðó å ìûé âõîä óìå íü øàë ñÿ íà 27,8%. ×å ðåç 30 ìèí
ïî ñëå óäà ëå íèÿ êà ëü öèÿ èç ñðå äû èí êó áà öèè áû ëî
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âû ÿâ ëå íî ñíè æå íèå áà çà ëü íî ãî âõî äà 36Cl- íà
25,6%, à ìóñ öè ìîë-ñòè ìó ëè ðó å ìûé âõîä ïðàê òè ÷å -
ñêè ïîë íî ñòüþ âîñ ñòà íàâ ëè âàë ñÿ äî êîí ò ðî ëü íî ãî
óðîâ íÿ. Òî åñòü, óñòðà íå íèå Ca+2 èç ñðå äû èí êó áà -
öèè îêà çû âà åò âëè ÿ íèå íà âõîä 36Cl- òî ëü êî íà íà -
÷àëü íîì ýòà ïå.

Ñëå äó þ ùàÿ 2-ÿ ñå ðèÿ áû ëà ïðî âå äå íà ñî ñðå äîé
èí êó áà öèè áåç Mg+2, íî ñ Ca+2. ×å ðåç 10 ñ ïî ñëå
óñòðà íå íèÿ èîíîâ ìàã íèÿ èç ñðå äû áà çà ëü íûé âõîä
36Cl- ïðàê òè ÷å ñêè íå îò ëè ÷àë ñÿ îò êîí ò ðî ëü íî ãî, à
ìóñ öè ìîë-ñòè ìó ëè ðó å ìûé âõîä 36Cl- óìå íü øàë ñÿ äî
48,4% îò êîí ò ðî ëü íî ãî óðîâ íÿ.

Â 3-é ñå ðèè îïû òîâ â ñðå äå áåç Ca+2 è Mg+2 ÷å -
ðåç 10 ñ áà çà ëü íûé âõîä âîç ðà ñ òàë íà 11,9%, à ìóñ -
öè ìîë-ñòè ìó ëè ðó å ìûé óìå íü øàë ñÿ â 8,2 ðà çà, ÷å ðåç
30 ìèí áà çà ëü íûé âõîä áûë âûøå êîí ò ðî ëü íî ãî íà
20%, à ìóñ öè ìîë-ñòè ìó ëè ðó å ìûé áûë íà äî ñòî âåð -
íîì íó ëå âîì óðîâ íå.

Â 4-é ñå ðèè îïû òîâ ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû ïîä âåð ãà ëè 
ïðî öå äó ðå çà ìî ðà æè âà íèÿ—îò òà è âà íèÿ. Çà ìî ðà æè -
âà íèå ñè íàï òî íåé ðî ñîì íà 24 ÷ ïðè -15°Ñ è ïî ñëå äó -
þ ùåå îò òà è âà íèå (2 ÷ ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå)
ïðè âî äè ëî ïî âû øå íèþ áà çà ëü íî ãî âõî äà íà 47,5% ñ
37,1±3,2 äî 63,6±4,8 íìîëü Cl/ìã áåë êà è óìå íü øå -
íèþ ìóñ öè ìîë-ñòè ìó ëè ðó å ìî ãî íà 56% ñ 26,9±1,8 äî 
15,1±3,7 íìîëü Cl/ìã áåë êà, ò.å. ðå çó ëü òà òó, ïî äîá -
íî ìó ýô ôåê òó óñòðà íå íèå äâóõ âà ëåí ò íûõ êà òè î íîâ èç 
ñðå äû èí êó áà öèè. Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, íå âñÿ êîå èç ìå -
íå íèå ñòðóê òó ðû ñè íàï òè ÷å ñêèõ ìåì á ðàí ïðè âî äè ëî ê 
óâå ëè ÷å íèþ áà çà ëü íî ãî è óìå íü øå íèþ ìóñ öè ìîë-çà -
âè ñè ìî ãî âõî äà 36Cl-.

Ïðî âå äåí íûå íà ìè èñ ñëå äî âà íèÿ ïî çâî ëÿ þò çà êëþ -
÷èòü, ÷òî ïî âðåæ äå íèå ñè íàï òè ÷å ñêèõ ìåì á ðàí ïî ñðåä -
ñò âîì êàê óñòðà íå íèÿ Ca+2 è Mg+2 èç ñðå äû èí êó áà -
öèè, òàê è çà ìî ðà æè âà íè åì—îò òà è âà íè åì ñè íàï òî íåé -
ðî ñîì ïðè âî äèò ê óâå ëè ÷å íèþ áà çà ëü íî ãî âõî äà 36Cl- â
ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû. Ýòî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ïî âû øå íèè
íå ñïå öè ôè ÷å ñêîé ïðî íè öà å ìî ñòè, êî òî ðîå íà áëþ äà åò ñÿ
ïðè íà ðó øå íèè öå ëî ñò íî ñòè ìåì á ðà íû, íà ïðè ìåð îá ðà -
çî âà íèå ìåì á ðàí íûõ ïîð [6, 7]. Êðî ìå òî ãî, íà áëþ äà -
åò ñÿ óìå íü øå íèå ìóñ öè ìîë-ñòè ìó ëè ðó å ìî ãî âõî äà 36Cl-
â ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû â íå òî ëü êî ýòèõ óñëî âè ÿõ, íî è â
îò ñóò ñò âèå îä íî ãî èç êà òè î íîâ — ëè áî Ca+2, ëè áî
Mg+2, êîã äà íå ñïå öè ôè ÷å ñêàÿ ïðî íè öà å ìîñòü íå èç ìå -
íÿ åò ñÿ. Òî åñòü, ïî âðåæ äå íèå ñè íàï òè ÷å ñêèõ ìåì á ðàí
ïðè âî äèò ê ñíè æå íèþ ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè
ÃÀÌÊÀ-ÐÊ. Âîç ìîæ íû ìè ïðè ÷è íà ìè ñíè æå íèÿ
ôóíê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè ÃÀÌÊÀ-ÐÊ ìî ãóò áûòü
íà ðó øå íèå ñòðóê òó ðû ñè íàï òè ÷å ñêîé ìåì á ðà íû, íà ïðè -
ìåð èç ìå íå íèå åå òå êó ÷å ñòè [10]. Ïî âû øå íèå íå ñïå öè -
ôè ÷å ñêîé ïðî íè öà å ìî ñòè ìåì á ðà íû âñëåä ñò âèå îá ðà çî -
âà íèÿ ëè ïèä íûõ ïîð ïðè âî äèò ê èç ìå íå íèþ òðàíñ ìåì á -
ðàí íûõ ãðà äè åí òîâ èîíîâ, ïðåæ äå âñå ãî àíè î íà õëî ðà
[8], ÷òî òàê æå ñïî ñîá ñò âó åò ñíè æå íèþ ôóí ê öè î íà ëü íîé 
àê òèâ íî ñòè ÃÀÌÊÀ-ÐÊ.

Òà êèì îá ðà çîì, ìîæ íî ñäå ëàòü âû âîä, ÷òî ïî -
âðåæ äå íèå íåé ðî íà ëü íûõ ìåì á ðàí â ýïè ëåï òè ÷å ñêîì
î÷à ãå áó äåò ïðè âî äèòü ê óìå íü øå íèþ ôóí ê öè î íà ëü -
íîé àê òèâ íî ñòè ÃÀÌÊÀ-ÐÊ, ò.å. ê ñíè æå íèþ òîð ìî -
æå íèÿ. Ýòî, â ñâîþ î÷å ðåäü, áó äåò ñïî ñîá ñò âî âàòü
äà ëü íåé øåé ãè ïå ðàê òè âà öèè íåé ðî íîâ ñ ïî ñëå äó þ ùèì 
óñè ëå íè åì ïðî öåñ ñîâ, ïî âðåæ äà þ ùèõ ñè íàï òè ÷å ñêèå
ìåì á ðà íû.
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Òàá ëè öà 1
Áà çà ëü íûé âõîä 36Cl- â ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû â íìîëü Cl/ìã áåë êà ÷å ðåç 10 ñ è ÷å ðåç 30 ìèí

Ñðå äà èí êó áà öèè Âðå ìÿ èí êó áà öèè

10 ñ 30 ìèí

Êîí ò ðîëü ñ Ñà+2 è Mg+2 43,2±2,3 41,5±3,2

Îïûò áåç Ñà+2 44,6±3,5 33,4±2,4

Îïûò áåç Mg+2 42,5±3,9 49,8±9,4

Îïûò áåç Ñà+2 è Mg+2 49,4±3,4 58,7±5,0*

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p<0,05 ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì

Òàá ëè öà 2
Ìóñ öè ìîë-ñòè ìó ëè ðó å ìûé âõîä 36Cl- â ñè íàï òî íåé ðî ñî ìû â íìîëü Cl/ìã áåë êà ÷å ðåç 10 ñ è ÷å ðåç 30 ìèí

Ñðå äà èí êó áà öèè Âðå ìÿ èí êó áà öèè

10 ñ 30 ìèí

Êîí ò ðîëü ñ Ñà+2 è Mg+2 31,8±4,2 30,5±4,3

Îïûò áåç Ñà+2 20,9±3,1* 32,7±5,2

Îïûò ìóñ öè ìîë áåç Mg+2 16,4±3,9** 19,5±9,8**

Îïûò ìóñ öè ìîë áåç Ñà+2 è Mg+2 5,5±3,8* -0,8±7,1*

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p<0,01; ** — p<0,05 ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì
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Ðå àê öèÿ ìîç ãî âî ãî êðî âî òî êà è ñè ñ òåì íî ãî àð òå ðè à ëü íî ãî
äàâ ëå íèÿ íà ãè ïåð êàï íèþ è ãè ïî êàï íèþ ó ëþ äåé

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 

«Àë òàé 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 Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè. 

Ðîñ ñèÿ, 656038, Áàð íà óë, ïð. Ëå íè íà, 40

Ó 11 çäî ðî âûõ äîá ðî âî ëü öåâ â âîç ðà ñ òå 21±3,7 ãî äà ìî íè òî ðè ðî âà ëè ìîç ãî âîé êðî âî òîê (ÌÊ) ìå òî äîì
òðàíñ êðà íè à ëü íîé äî ïïëå ðîã ðà ôèè (ÒÊÄÃ) èç ñðåä íèõ ìîç ãî âûõ àð òå ðèé è ñðåä íåå ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêîå àð òå ðè -
àëü íîå äàâ ëå íèå (ñðÀÄ) ìå òî äîì íå ïðå ðûâ íî ãî íå èí âà çèâ íî ãî èç ìå ðå íèÿ «îò ñî êðà ùå íèÿ ê ñî êðà ùå íèþ» ïðè
íîð ìî êàï íèè, ãè ïåð êàï íèè è ãè ïî êàï íèè. Ãè ïåð êàï íèþ ñî çäà âà ëè ìå òî äîì âîç âðàò íî ãî äû õà íèÿ, ãè ïî êàï íèþ
— ìå òî äîì ñïîí òàí íîé ãè ïåð âåí òè ëÿ öèè. Ïàð öè à ëü íîå äàâ ëå íèå ÑÎ2 â àëü âå î ëÿð íîì âîç äó õå (Pet CO2) ìî -
íè òî ðè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ êàï íîã ðà ôà, âñòðî åí íî ãî â ÒÊÄÃ-àíà ëè çà òîð. Ïðè ãè ïåð êàï íèè ñêî ðîñòü ÌÊ è Pet -
CO2 çíà ÷è ìî âîç ðà ñ òà ëè óæå íà 10 ñ, ÷òî áû ëî ñó ùå ñò âåí íî ðà íü øå, ÷åì âîç ðà ñ òà íèå ñðÀÄ (30 ñ). Ïðè ãè ïî -
êàï íèè ñêî ðîñòü ÌÊ è Pet CO2 çíà ÷è ìî ñíè æà ëèñü òàê æå íà 10 ñ, à ñðÀÄ íå èç ìå íÿ ëîñü. Áûë óñòà íîâ ëåí ïî -
ðîã Pet CO2 42 (41; 44) ìì ðò.ñò., äî äî ñòè æå íèÿ êî òî ðî ãî óñè ëå íèå ÌÊ ïðî èñ õî äèò ïðè ïî ñòî ÿí íîì ñðÀÄ
è õà ðàê òå ðè çó åò èñ òèí íóþ öå ðåá ðî âà ñêó ëÿð íóþ ðå àê òèâ íîñòü íà ÑÎ2.
     Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ìîç ãî âîé êðî âî òîê, àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå, ãè ïåð êàï íèÿ, ãè ïî êàï íèÿ, öå ðåá ðî âà ñêó ëÿð íàÿ 
ðå àê òèâ íîñòü íà ÑÎ2

V.P. Kulikov, D.V. Kuznetsova

The re sponse of ce re bral blood flow and sys temic ar te rial blood pres sure 
to hypercapnia and hypocapnia in hu mans

Altay State Med i cal Uni ver sity, 40, Lenina str., Barnaul, 656038, Rus sia

In 11 healthy vol un teers 21±3,7 years old was mon i tored ce re bral blood flow (CBF) by transcranial Dopp ler (TCD) of
mid dle ce re bral ar tery and mean hemodynamic ar te rial blood pres sure (MAP) by con tin u ous non-invasive mea sure ment
«beat-to-beat» at normocapnia, hypercapnia and hypocapnia. Hypercapnia was cre at ing by rebreathing, hypocapnia was cre at -
ing by spon ta ne ous hy per ven ti la tion. The par tial pres sure of CO2 in al ve o lar air (PetCO2) was mon i tored by capnograph, em -
bed ded in the TCD-analyzer. Dur ing hypercapnia the ve loc ity of CBF and PetCO2 were sig nif i cantly in creased al ready at 10 s, 
which was con sid er ably ear lier than the in crease in the MAP (30 s). Dur ing hypocapnia ve loc ity CBF and PetCO2 were sig -
nif i cantly de creased at 10 s, and MAP was not changed. We have in stalled the thresh old PetCO2 42 (41; 44) mm Hg, be low 
which am pli fi ca tion CBF oc curs at a con stant MAP and re flects the true cerebrovascular re ac tiv ity to CO2.
    Key words: ce re bral blood flow, ar te rial blood pres sure, hypercapnia, hypocapnia, cerebrovascular ÑÎ2 re ac tiv ity

Â ðå ãó ëè ðî âà íèè ìîç ãî âî ãî êðî âî òî êà (ÌÊ) âàæ -
íóþ ðîëü èã ðà åò íà ïðÿ æå íèå óã ëå êèñ ëî ãî ãà çà â àð òå -
ðè à ëü íîé êðî âè (Pa ÑÎ2) [5]. Óâå ëè ÷å íèå Pa ÑÎ2
(ãè ïåð êàï íèÿ) ïðè âî äèò ê ðàñ øè ðå íèþ ìîç ãî âûõ àð òå -
ðè îë è ïðå êà ïèë ëÿð íûõ ñôèí ê òå ðîâ (ðå çè ñòèâ íûõ ñî -
ñó äîâ), â òî âðå ìÿ êàê ñíè æå íèå Pa CO2 (ãè ïî êàï íèè) 
ïðè âî äèò ê èõ ñó æå íèþ ñ ïî ñëå äó þ ùèì ñíè æå íè åì
ÌÊ [10, 21]. Óâå ëè ÷å íèå ñêî ðî ñòè ìîç ãî âî ãî êðî âî òî -
êà ïðè ãè ïåð êàï íèè õà ðàê òå ðè çó åò öå ðåá ðî âà ñêó ëÿð -
íóþ ðå àê òèâ íîñòü íà óã ëå êèñ ëûé ãàç (ÖÂÐÑÎ2), øè -
ðî êî ïðè ìå íÿ å ìóþ â ïî ñëåä íåå âðåìÿ ïðè äèà ãíî ñ òè êå
íà ðó øå íèé öå ðåá ðà ëü íîé ãå ìî äè íà ìè êè [1, 17, 18].

Â òî æå âðå ìÿ, ãè ïåð êàï íèÿ ïðè âî äèò ê ñó æå íèþ
ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ ñî ñó äîâ è ïî âû øå íèþ ñè ñ òåì íî ãî àð -
òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ (ÀÄ) ÷å ðåç ñòè ìó ëÿ öèþ õå ìî ðå -
öåï òî ðîâ êà ðî òèä íûõ è àîð òà ëü íûõ òå ëåö. Óâå ëè ÷å íèå
ñè ñ òåì íî ãî ÀÄ ìî æåò âå ñ òè ê ïî âû øå íèþ öå ðåá ðà ëü -
íî ãî ïåð ôó çè îí íî ãî äàâ ëå íèÿ è, â ñî îò âåò ñò âèè ñ çà êî -
íîì Ïó à çåé ëÿ, óâå ëè ÷å íèþ ñêî ðî ñòè ÌÊ. Â óñëî âè ÿõ
èç ìå íå íèÿ ïåð ôó çè îí íî ãî äàâ ëå íèÿ ïî ñòî ÿí ñò âî ÌÊ
îáåñ ïå ÷è âà þò ìå õà íèç ìû àóòî ðå ãó ëÿ öèè. Êîí öåï öèÿ
àóòî ðå ãó ëÿ öèè áû ëà âïåð âûå ïðåä ëî æå íà Ëàñ ñå íîì
[12] è çà êëþ ÷à åò ñÿ â ïîä äåð æà íèè îï òè ìà ëü íî ãî îáú å -
ìà êðî âî òî êà â óñëî âè ÿõ èç ìå íå íèÿ ÀÄ ïó òåì ðå ãó ëè -
ðî âà íèÿ ñî ñó äè ñòî ãî ñî ïðî òèâ ëå íèÿ [15].

Óñëîæ íÿ åò ýòè òîí êèå ìå õà íèç ìû ðå ãó ëè ðî âà íèÿ
ÌÊ òî, ÷òî â óñëî âè ÿõ ãè ïåð êàï íèè àóòî ðå ãó ëÿ öèÿ

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Êó ëè êîâ Âëà äè ìèð Ïàâ ëî âè÷, ä-ð ìåä. 
íà óê, ïðîô., çàâ. êàô. ïà òî ôè çè î ëî ãèè ÃÁÎÓ ÂÏÎ ÀÃÌÓ
Ìèí ç ä ðà âà Ðîñ ñèè. E-ma il: pa to fiz@ag mu.ru



ñòà íî âèò ñÿ íå ýô ôåê òèâ íîé [2, 16], è âû çâàí íîå ãè ïåð -
êàï íèåé óâå ëè ÷å íèå ñè ñ òåì íî ãî ÀÄ ìî æåò óñè ëè âàòü
ÌÊ íà ðÿ äó ñ ïðÿ ìûì âà çî äè ëà òè ðó þ ùèì ýô ôåê òîì
ÑÎ2, ÷òî çà òðóä íÿ åò îöåí êó èñ òèí íîé ÖÂÐÑÎ2.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå ðå àê öèè ìîç ãî âî -
ãî êðî âî òî êà è àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ íà èç ìå íå íèå
Pà CO2 â àð òå ðè à ëü íîé êðî âè è îöåí êà âîç ìîæ íî ñòè
èñ ñëå äî âà íèÿ èñ òèí íîé ÖÂÐÑÎ2, íå çà âè ñè ìîé îò
èç ìå íå íèÿ ñè ñ òåì íî ãî ÀÄ.

Ìå òî äè êà

Â èñ ñëå äî âà íèè ïðè íÿ ëè ó÷à ñ òèå 11 íå êó ðÿ ùèõ è íå 
ïðè íè ìà þ ùèõ ëå êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ äîá ðî âî ëü öåâ (6 
ìóæ ÷èí). Âñå èñ ïû òó å ìûå íå ïðåäú ÿâ ëÿ ëè êà êèõ-ëè áî
æà ëîá ñî ñòî ðî íû äû õà òå ëü íîé è ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé
ñè ñ òå ìû, èìå ëè íîð ìà ëü íîå ÀÄ, æåí ùè íû íå ïðè íè -
ìà ëè îðà ëü íûå êîí ò ðà öåï òè âû. Ñðåä íèé âîç ðàñò, ðîñò, 
âåñ è èí äåêñ ìàñ ñû òå ëà ñî ñòà âè ëè 21±3,7 ãî äà,
1,74±0,09 ì, 66±14,2 êã è 21,7±3,3 êã/ì2 ñî îò âåò ñò -
âåí íî. Äîá ðî âî ëü öû áû ëè ïðî èí ôîð ìè ðî âà íû î ïðî -
òî êî ëå èñ ñëå äî âà íèÿ è èñ ïî ëü çó å ìûõ ïðè áî ðàõ è äà ëè
ñî ãëà ñèå íà ó÷à ñ òèå â èñ ñëå äî âà íèè. Âñå èñ ïû òó å ìûå
ïî ëó ÷è ëè óêà çà íèå âîç äåð æà òü ñÿ îò óïî òðåá ëå íèÿ êî -
ôå è íà è àë êî ãî ëü íûõ íà ïèò êîâ â òå ÷å íèå ìè íè ìóì 12
÷, à òàê æå îò ïðè å ìà ïè ùè è âû ïîë íå íèÿ êà êîé-ëè áî
àê òèâ íîé äå ÿ òå ëü íî ñòè â òå ÷å íèå ìè íè ìóì 4 ÷ ïå ðåä
èñ ñëå äî âà íè åì.

Âî âðåìÿ èñ ñëå äî âà íèÿ èñ ïû òó å ìûå íà õî äè ëèñü â
ïî ëî æå íèè ëå æà íà ñïè íå ñ óäîá íûì âà ëè êîì ïîä ãî ëî -
âîé è íà äå òîé ìà ñ êîé. Ìà ñ êà áû ëà ñî å äè íå íà ïî ñðåä ñò -
âîì òðóá êè äëÿ çà áî ðà âîç äó õà ñ êàï íî ìåò ðîì, âñòðî åí -
íûì â êîì ï ëåêñ ìî íè òî ðèí ãà ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå -
íèÿ (Àí ãè î äèí-Óíè âåð ñàë, ÁÈÎÑÑ, Ðîñ ñèÿ). Òà êèì
îá ðà çîì, îñó ùå ñò â ëÿ ëàñü êàï íî ìåò ðèÿ âû äû õà å ìî ãî
âîç äó õà ñ ïî ñòðî å íè åì êàï íîã ðàì ìû è îöåí êîé ïàð öè -
àëü íî ãî äàâ ëå íèÿ óã ëå êèñ ëî ãî ãà çà (ÑÎ2) â ïî ñëåä íåé
ïî ðöèè âû äû õà å ìî ãî âîç äó õà (Pet CO2, ìì ðò.ñò.). Pet -
CO2 îò ëè ÷à åò ñÿ îò Ðà ÑÎ2 âñå ãî íà 1—2 ìì ðò.ñò. è
àäåê âàò íî îò ðà æà åò åãî çíà ÷å íèå [9].

Ñêî ðîñòü ìîç ãî âî ãî êðî âî òî êà îöå íè âà ëè ïó òåì èç ìå -
ðå íèÿ ñðåä íåé ïî âðå ìå íè ìàê ñè ìà ëü íîé ñêî ðî ñòè êðî âî -
òî êà (TAMX, ñì/ñ) â ñðåä íèõ ìîç ãî âûõ àð òå ðè ÿõ
(ÑÌÀ) ñ îáå èõ ñòî ðîí. Äëÿ ýòî ãî èñ ïî ëü çî âà ëè áè ëà òå -
ðà ëü íûé òðàíñ êðà íè à ëü íûé äî ïïëå ðîã ðà ôè ÷å ñêèé
(ÒÊÄÃ) ìî íè òî ðèíã (Àí ãè î äèí-Óíè âåð ñàë, ÁÈÎÑÑ,
Ðîñ ñèÿ) ñ 2-ÌÃö èì ïó ëü ñíî-âîë íî âû ìè çîí äà ìè, çà -
êðåï ëåí íû ìè â îá ëà ñ òè ñðåä íèõ òåì ïî ðà ëü íûõ àêó ñ òè ÷å -
ñêèõ îêîí ñ ïî ìî ùüþ ñïå öè à ëü íî ãî ãî ëîâ íî ãî øëå ìà.

Ñðåä íåå ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêîå àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå 
(ñðÀÄ) ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè ìå òî äîì ïà ëü öå âîé ôî òî ïëå -
òèç ìîã ðà ôèè, èñ ïî ëü çóÿ íå ïðå ðûâ íîå íå èí âà çèâ íîå
èç ìå ðå íèå «îò ñî êðà ùå íèÿ ê ñî êðà ùå íèþ» (CNAP
Mo ni tor 500, CNSys tems, Àâ ñò ðèÿ), íà ñðåä íåì è
óêà çà òå ëü íîì ïà ëü öå ëå âîé ðó êè.

Âñå ïà ðà ìåò ðû ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè íà ïðî òÿ æå íèè
òðåõ ýòà ïîâ èñ ñëå äî âà íèÿ. Ïåð âûé ýòàï — íîð ìî -
êàï íèÿ, ïðè ýòîì èñ ïû òó å ìûå äû øà ëè âîç äó õîì â ïî -
êîå â òå ÷å íèå ïÿ òè ìèí. Çà òåì ñëå äî âàë ýòàï ãè ïåð -
êàï íè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè, êî òî ðàÿ ñî çäà âà ëàñü ìå òî äîì
âîç âðàò íî ãî äû õà íèÿ. Äëÿ ýòî ãî ê ìà ñ êå ïðè ñî å äè -
íÿë ñÿ äû õà òå ëü íûé êîí òóð (äû õà òå ëü íûé êîí òóð
«Êàð áî íèê», ÎÎÎ ÍÏÊ «Êàð áî íèê», Ðîñ ñèÿ) ñ
óñòà íîâ ëåí íûì äî ïîë íè òå ëü íûì îáú å ìîì ìåð ò âî ãî
ïðî ñòðàí ñò âà (ÄÎÌÏ) 1000 ìë ïî ñðåä ñò âîì äû õà -
òå ëü íîé òðóá êè è èñ ïû òó å ìûå äû øà ëè ÷å ðåç íå ãî â
òå ÷å íèå 10 ìè íóò. Òðå òèé ýòàï — ãè ïî êàï íèÿ — ñî -
çäà âàë ñÿ ìå òî äîì ñïîí òàí íîé ãè ïåð âå íè ëÿ öèè â òå ÷å -
íèå 2 ìèí. Ýòà ïû ãè ïåð êàï íè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè è ãè ïî -
êàï íèè áû ëè ðàç äå ëå íû ïÿ òè ìèí íûì îò äû õîì.

Äëÿ êàæ äî ãî ýòà ïà èñ ñëå äî âà íèÿ ôèê ñè ðî âà ëèñü
ïà ðà ìåò ðû (TAMX ïðà âîé ÑÌÀ, TAMX ëå âîé
ÑÌÀ, Pet CO2, ñð.ÀÄ) êàæ äûå 10 ñ. Çà òåì TAMX
ïðà âîé è ëå âîé ÑÌÀ âî âðå ìÿ ãè ïåð êàï íèè è ãè ïî -
êàï íèè áû ëè ïðå îá ðà çî âà íû â ïðî öåí ò íîå èç ìå íå íèå
îò ñðåä íå ãî çíà ÷å íèÿ, íà áëþ äà å ìî ãî ïðè íîð ìî êàï íèè
(% TAMX ëåâ. ÑÌÀ è % TAMX ïð. ÑÌÀ).

Îá ðà áîò êà äàí íûõ ïðî âî äè ëàñü ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
ïà êå òà ñòà òè ñòè ÷å ñêèõ ïðî ãðàìì Sta tis ti ca 6.0. Ïðè
àíà ëè çå ðå çó ëü òà òîâ ðàñ ñ÷è òû âà ëè ìå äè à íó (Ìå) è 25
è 75 ïðî öåí òè ëè. Äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé ñðåä íèõ
çíà ÷å íèé îïðå äå ëÿ ëàñü ñ ïî ìî ùüþ íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêî ãî 
êðè òå ðèÿ Óèë êîê ñî íà. Äëÿ âû ÿâ ëå íèÿ âçàè ìî ñâÿ çè
ìåæ äó ïî êà çà òå ëÿ ìè èñ ïî ëü çî âà ëè êî ýô ôè öè åíò ðàí -
ãî âîé êîð ðå ëÿ öèè Ñïèð ìå íà. Äëÿ âñåõ òå ñ òîâ ñòà òè -
ñòè ÷å ñêè äî ñòî âåð íû ìè ñ÷è òà ëèñü ðàç ëè ÷èÿ, óðî âåíü
çíà ÷è ìî ñòè êî òî ðûõ îò âå ÷àë óñëî âèþ ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Âñå èñ ïû òó å ìûå çà âåð øè ëè ýòà ïû íîð ìî-, ãè ïåð-
è ãè ïî êàï íèè. Ó îä íî ãî äîá ðî âî ëü öà çà ïèñü TAMX
èç ÑÌÀ áû ëà ïî ëó ÷å íà òî ëü êî ñ îä íîé ñòî ðî íû
èç-çà ïëî õî ãî àêó ñ òè ÷å ñêî ãî îê íà.

Çà ïå ðè îä íîð ìî êàï íèè áû ëè íàé äå íû ñðåä íèå
âå ëè ÷è íû (Ì±SD) Pet CO2, ñðÀÄ, TAMX ëå âîé è
ïðà âîé ÑÌÀ äëÿ êàæ äî ãî èñ ïû òó å ìî ãî. Äà ëåå âû -
÷èñ ëå íû ñðåä íèå çíà ÷å íèÿ (Ìå (25; 75%)) äëÿ âñåé
âû áîð êè. Ñðåä íåå Pet CO2 ñî ñòà âè ëî 33 (31,6;
35,1) ìì ðò.ñò., ÷òî íå ñêî ëü êî ìå íü øå êëàñ ñè ÷å ñêèõ
ïðåä ñòàâ ëå íèé î íîð ìî êàï íèè (35—45 ìì ðò. ñò.).
Ýòî ìîæ íî îáú ÿñ íèòü îñî áåí íî ñòÿ ìè äû õà íèÿ ñî âðå -
ìåí íûõ ëþ äåé: â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ îá íà ðó æå íî óâå ëè -
÷å íèå ìèí íî ãî îáú å ìà äû õà íèÿ «çäî ðî âûõ» ëþ äåé
[4, 19]. Ñðåä íåå ÀÄ ñî ñòà âè ëî 93,4 (84,4;
96,3) ìì ðò.ñò. è ñî îò âåò ñò âî âà ëî íîð ìà ëü íûì çíà ÷å -
íè ÿì. Ñðåä íèå TAMX ëå âîé è ïðà âîé ÑÌÀ òàê æå
íà õî äè ëèñü â ïðå äå ëàõ âîç ðà ñò íîé íîð ìû è ñî ñòàâ ëÿ -
ëè 66,8 (56,8; 71,3) è 67,2 (59,1; 74,2) ñì/c ñî îò -
âåò ñò âåí íî.
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Ïðè âîç âðàò íîì äû õà íèè Pet CO2 çíà ÷è ìî ïî âû -
øà ëîñü ïî ñðàâ íå íèþ ñ íîð ìî êàï íèåé â ïåð âûå 10 ñ
(p<0,01) è ïðî äîë æà ëî ðåç êî óâå ëè ÷è âà òü ñÿ äî 60-é
ñå êóí äû. Çà òåì íà õî äè ëîñü â ñî ñòî ÿ íèè ïëà òî ñ íå -
çíà ÷è òå ëü íû ìè êî ëå áà íè ÿ ìè (ðèñ. 1). Ìàê ñè ìà ëü íûé 
ïðè ðîñò ïî îò íî øå íèþ ê íîð ìî êàï íèè ñî ñòà âèë
43,4% â êîí öå ýòà ïà âîç âðàò íî ãî äû õà íèÿ.

Ñêî ðîñòü ÌÊ ñëå âà è ñïðà âà ïðè ãè ïåð êàï íèè òàê -
æå çíà ÷è ìî óâå ëè ÷è âà ëàñü ïî îò íî øå íèþ ê íîð ìî êàï -
íèè â ïåð âûå 10 ñ (p<0,01), ïðè ðîñò Pet CO2 â òîò ìî -
ìåíò ñî ñòà âèë 5,2 (3,7; 6) ìì ðò.ñò. Ñêî ðîñòü ÌÊ ïðî -
äîë æà ëà ðåç êî óâå ëè ÷è âà òü ñÿ äî ïðè ðî ñ òà ïðàê òè ÷å ñêè
â 40% (äî 60-é ñ) ñ îáå èõ ñòî ðîí, çà òåì îñòà âà ëàñü îò -
íî ñè òå ëü íî ïî ñòî ÿí íîé (ðèñ. 1). Ìàê ñè ìà ëü íûé ïðè -
ðîñò ñêî ðî ñòè ÌÊ ñëå âà è ñïðà âà ñî ñòà âèë 42,3 è
49,4% ñî îò âåò ñò âåí íî â êîí öå ýòà ïà ãè ïåð êàï íèè.

Ñðåä íåå ÀÄ ïðè âîç âðàò íîì äû õà íèè óâå ëè ÷è âà -
ëîñü çíà ÷è ìî íà 30-é ñ (p<0,05), ïðè ðîñò Pet CO2 â
òîò ìî ìåíò ñî ñòà âèë 8,7 (7,3; 10,9) ìì ðò.ñò., åãî àá -
ñî ëþò íîå çíà ÷å íèå — 42 (41; 44) ìì ðò.ñò. (ðèñ. 2).
Ìàê ñè ìà ëü íûé ïðè ðîñò ñðÀÄ ñî ñòà âèë 12,4% â ñå -
ðå äè íå ýòà ïà âîç âðàò íî ãî äû õà íèÿ (ðèñ. 1).

Ïðè ñïîí òàí íîé ãè ïåð âåí òè ëÿ öèè Pet ÑÎ2 çíà ÷è -
ìî ñíè æà ëîñü (íà 4,1 (3,5; 5,7) ìì ðò.ñò.) â ïåð âûå
10 ñ (p<0,01), ìàê ñè ìà ëü íîå ñíè æå íèå ñî ñòàâ ëÿ ëî
42,8% â êîí öå ýòà ïà ãè ïåð âåí òè ëÿ öèè (ðèñ. 3). Ñêî -
ðîñòü â ÑÌÀ ñïðà âà è ñëå âà òàê æå ñíè æà ëàñü çíà ÷è -
ìî (p<0,01 è p<0,05 ñî îò âåò ñò âåí íî) â ïåð âûå 10 ñ.
Òà êèì îá ðà çîì, ñíè æå íèå Pet CO2 óæå íà 4,1 (3,5;
5,7) ìì ðò.ñò. âå äåò ê ñíè æå íèþ ñêî ðî ñòè ÌÊ. ÌÊ
ïðî äîë æàë ðåç êî ñíè æà òü ñÿ â òå ÷å íèå 20—30 ñ (äî
30% îò èñ õîä íî ãî ïðè íîð ìî êàï íèè ñ îáå èõ ñòî ðîí),
çà òåì ìåä ëåí íî ïî íè æàë ñÿ â òå ÷å íèå âñå ãî ýòà ïà ãè -
ïåð âåí òè ëÿ öèè (ðèñ. 3). Ìàê ñè ìà ëü íîå ñíè æå íèå
ÌÊ ñî ñòà âè ëî 46,9% ñëå âà è 42,3% ñïðà âà. Îá íà -
ðó æå íà ñè ëü íàÿ ïî ëî æè òå ëü íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ Pet ÑÎ2
è ñêî ðî ñòè ÌÊ ñëå âà è ñïðà âà (r=0,89; p<0,01 è
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Ðèñ. 2. Çà âè ñè ìîñòü ñðåä íå ãî ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêî ãî ÀÄ îò Pet CO2

Ðèñ. 3. Äè íà ìè êà Pet CO2, ñêî ðî ñòè ÌÊ è ñðåä íå ãî ÀÄ ïðè ãè ïî êàï -
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r=0,94; p<0,01 ñî îò âåò ñò âåí íî). ÑðÀÄ ïðè ãè ïî êàï -
íèè çíà ÷è ìî íå ñíè æà ëîñü.

Â äèà ïà çî íå îò ãè ïî êàï íèè äî ãè ïåð êàï íèè âû ÿâ -
ëå íà ñè ëü íàÿ ïî ëî æè òå ëü íàÿ êîð ðå ëÿ öèÿ Pet CO2 è
TAMX ëå âîé è ïðà âîé ÑÌÀ (r=0,84; p<0,01 è
r=0,81; p<0,01 ñî îò âåò ñò âåí íî). Îá íà ðó æå íà ñèã ìî -
è äà ëü íàÿ ñâÿçü Pet CO2 îò ãè ïî êàï íèè äî ãè ïåð êàï -
íèè è ñêî ðî ñòè ÌÊ (ðèñ. 4), ÷òî ñõî äèò ñÿ ñ ðå çó ëü -
òà òà ìè äðó ãèõ àâ òî ðîâ [6, 20]. Ñèã ìî è äà ëü íàÿ ñâÿçü
ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íà îãðà íè ÷å íè åì äèà ïà çî íà
ñêî ðî ñòè ÌÊ ïðå äå ëà ìè èç ìå íå íèÿ äèà ìåò ðà öå ðåá -
ðà ëü íûõ ðå çè ñòèâ íûõ ñî ñó äîâ [3].

Ãè ïåð êàï íèÿ ïðè âî äèò ê óâå ëè ÷å íèþ ñêî ðî ñòè ÌÊ,
ãè ïî êàï íèÿ, â ñâîþ î÷å ðåäü, — ê ñíè æå íèþ. Ðå àê öèÿ
ñêî ðî ñòè ÌÊ íà Pa ÑÎ2 îáó ñëîâ ëå íà èç ìå íå íè åì ñî -
ïðî òèâ ëå íèÿ öå ðåá ðà ëü íûõ ðå çè ñòèâ íûõ ñî ñó äîâ, ìå õà -
íèçì êî òî ðî ãî èçó ÷åí íå ïîë íî ñòüþ. Âà çî äè ëà òà öèÿ ïðè 
ãè ïåð êàï íèè âîç ìîæ íà çà ñ÷åò íà êîï ëå íèÿ ïðî òî íîâ âî -
äî ðî äà (Í+) è àê òè âà öèè Ê+-êà íà ëîâ â ñî ñó äè ñòûõ
ãëàä êî ìû øå÷ íûõ êëåò êàõ ñ äà ëü íåé øåé ñî ñó äè ñòîé ðå -
ëàê ñà öèåé [7, 11, 14]. Ñïîð íûì îñòà åò ñÿ âî ïðîñ î ðî ëè
â óñè ëå íèè ÌÊ îê ñè äà àçî òà (NO) è ïðî ñòà öèê ëè íà,
âû äå ëÿ å ìûõ ýí äî òå ëè î öè òà ìè ïðè âà çî äè ëà òà öèè, îáó -
ñëîâ ëåí íîé ãè ïåð êàï íèåé [8, 13].

Ãè ïåð êàï íèÿ òàê æå ïî âû øà åò ñðÀÄ, ÷òî ìî æåò âå ñ òè 
ê óâå ëè ÷å íèþ ïåð ôó çè îí íî ãî äàâ ëå íèÿ íà ôî íå ñðû âà
àóòî ðå ãó ëÿ öèè è âëè ÿòü íà ñêî ðîñòü ÌÊ. Îä íà êî äëÿ
óâå ëè ÷å íèÿ ñðÀÄ íå îá õî äè ìî áî ëåå ïðî òÿ æåí íîå ïî âðå -
ìå íè âîç âðàò íîå äû õà íèå, ÷å ìó ñî îò âåò ñò âó åò áî ëü øèé
ïðè ðîñò Pet CO2, ÷åì äëÿ óñè ëå íèÿ ñêî ðî ñòè ÌÊ.

Òà êèì îá ðà çîì, áûë âû ÿâ ëåí ïî ðîã Pet CO2
(42 (41; 44) ìì ðò.ñò.), äî äî ñòè æå íèÿ êî òî ðî ãî óñè -
ëå íèå ÌÊ îò ðà æà åò èñ òèí íóþ ÖÂÐÑÎ2, íå çà âè ñè -
ìóþ îò èç ìå íå íèÿ ñè ñ òåì íî ãî ÀÄ, à ïî ñëå ìî æåò
áûòü îáó ñëîâ ëå íî íå òî ëü êî âà çî äè ëà òè ðó þ ùèì ýô -
ôåê òîì ÑÎ2, íî è óâå ëè ÷å íè åì ïåð ôó çè îí íî ãî äàâ ëå -
íèÿ ïðè ðî ñ òå ñè ñ òåì íî ãî ÀÄ.
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Èc cëå äî âà íèå ãîð ìî íî ðå àê òèâ íî ñòè 
àäå íè ëàò öèê ëàç íîé ñèã íà ëü íîé ñè ñ òå ìû 
â ýðèò ðî öè òàõ áî ëü íûõ äèà áå òîì 2-ãî òè ïà

Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå íà ó êè Èí ñòè òóò ýâî ëþ öè îí íîé ôè çèî ëî ãèè è áèî õè ìèè èì. È.Ì. Ñå ÷å íî âà

Ðîñ ñèé ñêîé àêà äå ìèè íà óê, 194223, Ðîñ ñèÿ, Ñàíêò-Ïå òåð áóðã, ïð. Òî ðå çà, 44

Ïåï òè äû èí ñó ëè íî âî ãî ñå ìåé ñò âà (èí ñó ëèí, èí ñó ëè íî ïî äîá íûé ôàê òîð ðî ñ òà 1, ðå ëàê ñèí), ýïè äåð ìà ëü íûé
ôàê òîð ðî ñ òà (ÝÔÐ) è áèî ãåí íûå àìè íû (èçîï ðî òå ðå íîë, íî ðàä ðå íà ëèí, àä ðå íà ëèí è ñå ðî òî íèí) ñòè ìó ëè ðî âà ëè
àê òèâ íîñòü àäå íè ëàò öèê ëà çû (ÀÖ). Â ìåì á ðà íàõ ýðèò ðî öè òîâ ó êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ïà öè åí òîâ ýô ôåêò ãîð ìî -
íîâ ïî òåí öè ðî âàë ñÿ â ïðè ñóò ñò âèè ãó à íè ëè ëè ìè äî äè ôîñ ôà òà (ÃÈÄÔ). Ó ïà öè åí òîâ ñ íà ÷à ëü íîé, ñðåä íåé è òÿ -
æå ëîé ñòà äè ÿ ìè ñà õàð íî ãî äèà áå òà (ÑÄ2) áà çà ëü íàÿ àê òèâ íîñòü ÀÖ áû ëà âûøå, ÷åì â êîí ò ðî ëå. Ïðè ñðåä íåé
òÿ æå ñòè çà áî ëå âà íèÿ ñòè ìó ëè ðó þ ùèé ýô ôåêò áèî ãåí íûõ àìè íîâ íà ÀÖ áåç ÃÈÄÔ áûë ñõî äåí ñ êîí ò ðî ëåì, íî â
ïðè ñóò ñò âèè ÃÈÄÔ ïî òåí öè ðî âà íèå îò ñóò ñò âî âà ëî. Ïðè íà ÷à ëü íîé è òÿ æå ëîé ñòå ïå íè ÑÄ2 ÷óâ ñò âè òå ëü -
íîñòü ÀÖ ê áèî ãåí íûì àìè íàì áû ëà ñíè æå íà âíå çà âè ñè ìî ñòè ÃÈÄÔ. Ïåï òè äû èí ñó ëè íî âî ãî ñå ìåé ñò âà è ÝÔÐ,
ïðè ÑÄ2 ñðåä íåé ñòå ïå íè òÿ æå ñòè, ñòè ìó ëè ðî âà ëè àäå íè ëàò-öèê ëàç íóþ ñèã íà ëü íóþ ñè ñ òå ìó (ÀÖÑÑ) àíà ëî ãè÷ -
íî êîí ò ðî ëþ. Â íà ÷à ëü íîé è òÿ æå ëîé ñòà äèè ÑÄ2 ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ÀÖ ê ïåï òè äàì ñíè æà ëàñü. Â ìåì á ðà íàõ
ýðèò ðî öè òîâ ïðè äèà áå òå ñ ÑÄ2 èìå åò ìåñ òî íà ðó øå íèå ôóí ê öèé ÀÖÑÑ íà óðîâ íå êà òà ëè òè ÷å ñêî ãî êîì ïî íåí -
òà, à ïðè äåé ñò âèè èçó ÷åí íûõ ãîð ìî íîâ — íà óðîâ íå Gs áåë êà è åãî ñî ïðÿ æå íèÿ ñ ÀÖ.
     Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ýðèò ðî öè òû, ñà õàð íûé äèà áåò 2-ãî òè ïà, àäå íè ëàò öèê ëàç íàÿ ñèã íà ëü íàÿ ñè ñ òå ìà, èí ñó ëèí, 
èí ñó ëè íî ïî äîá íûé ôàê òîð ðî ñ òà 1, ðå ëàê ñèí, ýïè äåð ìà ëü íûé ôàê òîð ðî ñ òà, áèî ãåí íûå àìè íû

L.A. Kuznetsova, S.A. Plesneva, T.C. Sharova, M.N. Pertseva

Study of hor mone re spon sive ness of the adenylyl cyclase sig nal ing sys tem 
in eryth ro cyte mem branes of pa tients with type 2 di a be tes mellitus

Sechenov In sti tute of Evo lu tion ary Phys i ol ogy and Bio chem is try RAS, 44, Moris Thorez prosp., St.-Pe ters burg, 194223, Rus sia

Pep tides of the in su lin superfamily (in su lin, in su lin-like growth fac tor, relaxin), epi der mal growth fac tor (EGF) and
biogenic amines (isoproterenol, adren a lin, noradrenalin, se ro to nin) stim u late the adenylyl cyclase sig nal ing sys tem
(ACSS). In eryth ro cyte mem branes from a con trol group of pa tients, the hor mone ac ti vat ing af fect on ACSS was po ten ti -
ated in the pres ence of guanylylimidinodiphosphate (GppNHp). In eryth ro cyte mem branes from pa tients of var i ous se ver -
ity of type 2 di a be tes mellitus (DM2, early, me dium and se vere), the basal ac tiv ity of AC was higher than in the con trol
group and its re spon sive ness to hor mones was dif fer ent. It was re duced in pa tients with early and se vere forms of DM2
both in the pres ence and ab sence of GppNHp. In pa tients with the me dium se ver ity of the dis ease, the stim u lat ing ef fect of
biogenic amines was not changed but there was no po ten ti at ing ef fect of GppNHp. The in su lin superfamily pep tides and
EGF stim u lated AC in the eryth ro cyte mem branes of pa tients with the me dium se ver ity of DM2 to the same ex tent as in
the con trol while, at the early and se vere stages of the dis ease, the AC sen si tiv ity to these hor mones was sig nif i cantly re -
duced. These data sug gest that DM2 re sults in dis tur bances of the hor mone stim u lat ing prop er ties of ACSS by in su lin
superfamily pep tides, EGF and biogenic amines. In eryth ro cyte mem branes, DM2 dis turbs ACSS func tions at the level of 
the cat a lytic com po nent and its re spon sive ness to hor mone ac tion at the level of in ter ac tions be tween Gs and AC.
    Key words: eryth ro cytes, type 2 di a be tes mellitus, adenylyl cyclase sig nal ing sys tem, in su lin, in su lin-like growth fac -
tor, relaxin, epi der mal growth fac tor, biogenic amines

Ìî ëå êó ëÿð íîé îñíî âîé ÑÄ ÿâ ëÿ åò ñÿ íà ðó øå íèå
ôóí ê öèè öå ëî ãî ðÿ äà ãîð ìî íà ëü íûõ ñèã íà ëü íûõ ñè ñ -
òåì. Íà ìè âû ñêà çà íà ãè ïî òå çà î òîì, ÷òî ìî ëå êó ëÿð -
íûå äå ôåê òû, âîç íè êà þ ùèå â ãîð ìî íà ëü íûõ ñèã íà ëü -

íûõ ñè ñ òå ìàõ, ÿâ ëÿ þò ñÿ êëþ ÷å âû ìè ïðè ÷è íà ìè ýòî ãî
ýí äîê ðèí íî ãî çà áî ëå âà íèÿ [3—5]. Ýòà èäåÿ íà õî äèò
óáå äè òå ëü íûå ïîä òâåð æ äå íèÿ â ðà áî òàõ àâ òî ðîâ, îò -
ìå ÷àâ øèõ íà ðó øå íèå ôóí ê öèè ýí äîê ðèí íîé ñè ñ òå ìû
ïðè ðàç âè òèè ÑÄ (íà óðîâ íå ãè ïî òà ëà ìó ñà, íàä ïî ÷å÷ -
íè êîâ, ãî íàä), ìû øå÷ íîé, æè ðî âîé òêà íè è äð. [4,
6]. Ïà òî ãå íåç ÑÄ äî êîí öà íå âû ÿñ íåí. Ïðè ÑÄ
2-ãî òè ïà (ÑÄ2) ñòðà äà åò èí ñó ëè íî âàÿ ñè ñ òå ìà, ÷òî

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ïëåñ íå âà Ñâåò ëà íà Àëåê ñàí ä ðîâ íà,
ä-ð áèîë. íà óê, âåä. íà ó÷. ñîòð. ÔÃÁÓÍ ÈÝÔÁ èì. È.Ì. Ñå -
÷å íî âà ÐÀÍ. E-ma il: ples ne va@ma il.ru



ñâÿ çà íî ñ íà ðó øå íè åì êàê ôóí ê öè î íè ðî âà íèÿ ðå öåï -
òî ðîâ, òàê è ñè ñ òåì âíóò ðè êëå òî÷ íîé ñèã íà ëè çà öèè.
Îä íîé èç ñè ñ òåì âíóò ðè êëå òî÷ íîé ðå ãó ëÿ öèè äåé ñò -
âèÿ ðÿ äà ãîð ìî íîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ àäå íè ëàò öèê ëàç íàÿ ñèã íà -
ëü íàÿ ñè ñ òå ìà (ÀÖÑÑ), ïðî äó öè ðó þ ùàÿ öèê ëè ÷å -
ñêèé ÀÌÔ (öÀÌÔ), ðå ãó ëè ðó þ ùèé ìíî ãèå ïðî -
öåñ ñû â êëåò êå [2, 13]. Ïðè èñ ñëå äî âà íèè ôóí ê öè î -
íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ÀÖÑÑ ïðè ÑÄ2, ïðî âå äåí íûå
íà ìè âïåð âûå ïî êà çà íî, ÷òî ïðè äèà áå òå âîç íè êà þò
äå ôåê òû â ÀÖÑÑ ïðè äåé ñò âèè ãîð ìî íîâ êàê èí ñó -
ëè íî âîé ïðè ðî äû, òàê è áèî ãåí íûõ àìè íîâ, ÷òî ìî æåò 
ñâè äå òå ëü ñò âî âàòü î ïî ëè ãîð ìî íà ëü íîì ãå íå çå ÑÄ2
[3—5]. Â ðà áî òå ìû îöå íè âà ëè ñòå ïåíü ÷óâ ñò âè òå ëü -
íî ñòè ÀÖÑÑ â ìåì á ðà íàõ ýðèò ðî öè òîâ ÷å ëî âå êà ê
ãîð ìî íàì ðàç íîé ïðè ðî äû ïðè ÑÄ2. Èç âå ñò íî, ÷òî
ìåì á ðà íû ýðèò ðî öè òîâ ñî äåð æàò àäå íè ëàò öèê ëà çó
(ÀÖ), êî òî ðàÿ ñòè ìó ëè ðó åò ñÿ áèî ãåí íû ìè àìè íàì è
ïåï òè äà ìè èí ñó ëè íî âî ãî ñå ìåé ñò âà [1, 8]. Íà ìè ðà -
íåå óñòà íîâ ëå íî, ÷òî àê òè âè ðó þ ùåå äåé ñò âèå èí ñó ëè -
íà è èí ñó ëè íî ïî äîá íî ãî ôàê òî ðà ðî ñ òà 1 (ÈÔÐ-1)
íà ÀÖ ðå à ëè çó åò ñÿ ñ ó÷à ñ òè åì öå ëî ãî ðÿ äà âíóò ðè -
êëå òî÷ íûõ êîì ïî íåí òîâ. Âîç ìîæ íàÿ ñèã íà ëü íàÿ öåïü
ðå à ëè çà öèè ñòè ìó ëè ðó þ ùèõ âëè ÿ íèé ýòèõ ïåï òè äîâ
ñëå äó þ ùàÿ:

Ðå öåï òîð-òè ðî çèí êè íà çà => bg-äè ìåð èí ãè áè ðó -
þ ùå ãî ÃÒÔ-ñâÿ çû âà þ ùå ãî áåë êà (Gi áå ëîê) =>
ôîñ ôà òè äè ëè íî çè òîë 3-êè íà çà => ïðî òå èí êè íà çà Ñz
=> ñòè ìó ëè ðó þ ùèé ÃÒÔ-ñâÿ çû âà þ ùèé áå ëîê (Gs
áå ëîê) => ÀÖ [13]. Äëÿ áèî ãåí íûõ àìè íîâ, ýïè äåð -
ìà ëü íî ãî ôàê òî ðà ðî ñ òà (ÝÔÐ) è ðå ëàê ñè íà ñèã íà ëü -
íàÿ öåïü èíàÿ: ðå öåï òîð => Gs áå ëîê => ÀÖ. Äåé -
ñò âèå ïåï òèä íûõ ãîð ìî íîâ èí ñó ëè íî âîé ïðè ðî äû è
ÝÔÐ íà ÀÖÑÑ âî âëå ÷å íî â ðå ãó ëÿ öèþ ôóí äà ìåí òà -
ëü íûõ ïðî öåñ ñîâ â êëåò êå (ìå òà áî ëèçì, êëå òî÷ íûé
ðîñò, àïîï òîç è ò.ï.) [2]. ÈÔÐ-1 ó÷à ñò âó åò â ðî ñò -
ñòè ìó ëè ðó þ ùåì ýô ôåê òå è ðå ãó ëè ðó åò ãî ìå îñòàç

ãëþ êî çû, èã ðàÿ âàæ íóþ ðîëü â ëå ÷å íèè ÑÄ [15]. Ðå -
ëàê ñèí ïî ðå ãó ëÿ òîð íûì ôóí ê öè ÿì áëè çîê ê èí ñó ëè íó 
è âëèÿ åò íà ðå ïðî äóê òèâ íóþ ñè ñ òå ìó ñ ó÷à ñ òè åì
ÀÖÑÑ [16]. ÝÔÐ ñòè ìó ëè ðó åò êëå òî÷ íóþ ïðî ëè ôå -
ðà öèþ ñ ó÷à ñ òè åì ÀÖ è öÀÌÔ-çà âè ñè ìî ãî ìå õà -
íèç ìà [7]. ÀÖÑÑ è åå ãîð ìî íà ëü íàÿ ðå ãó ëÿ öèÿ ïåï -
òè äà ìè èí ñó ëè íî âî ãî ñå ìåé ñò âà è áèî ãåí íû ìè àìè íà -
ìè â ýðèò ðî öè òàõ ÷å ëî âå êà ìà ëî èñ ñëå äî âà íà [5, 8,
12, 13]. Â äàí íîé ðà áî òå èçó ÷à ëè ÑÄ2 (èí ñó ëèí íå çà -
âè ñè ìûé), êàê íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íûé òèï çà áî -
ëå âà íèÿ. Íà êîï ëå íû äàí íûå î íà ðó øå íè ÿõ ïå ðå äà ÷è
ãîð ìî íà ëü íî ãî ñèã íà ëà ïðè ÑÄ2 è ðàç âè òèè èí ñó ëè -
íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ òêà íåé [10, 15].

Öåëü è çà äà ÷è ðà áî òû: èçó ÷å íèå ðå ãó ëÿ öèè
ÀÖÑÑ ïðè äåé ñò âèè ïåï òè äîâ èí ñó ëè íî âî ãî ñå ìåé -
ñò âà, ÝÔÐ è áèî ãåí íûõ àìè íîâ, à òàê æå íà ðó øå íèé
â ôóí ê öè î íè ðî âà íèè ãîð ìî íî ÷óâ ñò âè òå ëü íîé ÀÖÑÑ
â ìåì á ðà íàõ ýðèò ðî öè òîâ ïðè ÑÄ2 ðàç ëè÷ íîé ñòå ïå -
íè âû ðà æåí íî ñòè.

Ìå òî äè êà

Èñ ñëå äî âà íû ñëå äó þ ùèå ãðóï ïû ëèö: êîí ò ðîëü
(n=36) áåç âû ðà æåí íîé ïà òî ëî ãèè è ãðóï ïû ïà öè åí -
òîâ ñ ÑÄ2 ðàç íîé ñòå ïå íè òÿ æå ñòè. Áî ëü íûå ÑÄ2
áû ëè ðàç äå ëå íû íà 3 ãðóï ïû, ñî ãëàñ íî äèà ãíî çó,
óñòà íîâ ëåí íî ìó íà îñíî âà íèè êëè íè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå -
íèé áî ëåç íè è êîì ï ëåê ñ íî ãî ëà áî ðà òîð íî ãî îá ñëå äî -
âà íèÿ (òàáë. 1): 1-ÿ ãðóï ïà (n=14) — íà ÷à ëü íàÿ ñòà -
äèÿ; 2-ÿ ãðóï ïà (n=45) — ñðåä íå òÿ æå ëàÿ ñòà äèÿ (â
1-é è 2-é ãðóï ïàõ ñ äëè òå ëü íî ñòüþ çà áî ëå âà íèÿ îò 0,5 
ãî äà äî 10 ëåò ëå ÷å íèå ïðî âî äè ëîñü áåç èí ñó ëè íî âîé
òå ðà ïèè) è 3-ÿ ãðóï ïà (n=39) — òÿ æå ëàÿ ñòà äèÿ ñ
äëè òå ëü íî ñòüþ 5—15 ëåò (ëå ÷å íèå ïðî âî äè ëîñü ñ èñ -
ïî ëü çî âà íè åì èí ñó ëè íî âîé òå ðà ïèè è â êîì ï ëåê ñå ñ
ëè ïîò ðîï íû ìè ïðå ïà ðà òà ìè, âè òà ìè íà ìè è äð.).
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Òàá ëè öà 1
 Õà ðàê òå ðè ñòè êà êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû è ïà öè åí òîâ ñ äèà áå òîì 2-ãî òè ïà

Ïî êà çà òå ëè Íîð ìà Íà ÷à ëü íàÿ ñòà äèÿ Ñðåä íå òÿ æå ëàÿ ñòà äèÿ Òÿ æå ëàÿ ñòà äèÿ

Æåí ùè íû n=22 n=14 n=24 n=23

Âîç ðàñò (ëåò) 63,4±3,5 62,3±4,2 62,5±5,9 64,5±5,7

Âåñ (êã) 62,8±6,8 69,8±7,0 69,5±8,2 80,0±8,5

Ðîñò (ñì) 162,0±7,1 153,8±2,5 159,3±4,7 158,3±1,4

Èí äåêñ ìàñ ñû òå ëà (êã/ì2) 23,7±2,6 29,5±2,4 27,3±3,0 32,5±3,9

Ãëè êå ìèÿ (ììîëü/ë) 4,7±0,4 7,1±1,1 5,8±1,1 6,3±0,5

Ìóæ ÷è íû n=12  — n=21 n=16

Âîç ðàñò (ëåò) 70,1±2,2  — 70,2±4,9 70,5±8,1

Âåñ (êã) 72,2±7,2  — 69,3±7,4 81,1±10,5

Ðîñò (ñì) 170,0±10,1  — 177,2±7,1 168,5±3,6

Èí äåêñ ìàñ ñû òå ëà (êã/ì2) 24,8±0,6  — 22,2±2,5 32,2±3,9

Ãëè êå ìèÿ (ììîëü/ë) 4,8±0,1  — 8,8±1,7 8,4±2,2



Ýðèò ðî öè òû âû äå ëÿ ëè ìå òî äîì öåí ò ðè ôó ãè ðî âà -
íèÿ (20 ìèí ïðè 4°Ñ, 4500 îá./ìèí) â îä íî ñòó ïåí -
÷à òîì ãðà äè åí òå (ôè êîëë-óðîã ðà ôèí). Îñà äîê ýðèò -
ðî öè òîâ ïðî ìû âà ëè (3—7 ðàç), ãî ìî ãå íè çè ðî âà ëè è
öåí ò ðè ôó ãè ðî âà ëè (20 000 g 10 ìèí) äëÿ ïî ëó ÷å íèÿ
ìåì á ðàí íîé ôðàê öèè, êî òî ðóþ èñ ïî ëü çî âà ëè äëÿ
îïðå äå ëå íèÿ àê òèâ íî ñòè ÀÖ.

Äëÿ âû ÿâ ëå íèÿ ôóí ê öèé îò äå ëü íûõ êîì ïî íåí òîâ
ÀÖÑÑ (ðå öåï òîð, G áå ëîê, ÀÖ) èçó ÷à ëè in vit ro
âëè ÿ íèå íå ãîð ìî íà ëü íûõ è ãîð ìî íà ëü íûõ àãåí òîâ.
Äëÿ îöåí êè êà òà ëè òè ÷å ñêîé ôóí ê öèè ÀÖ èñ ïî ëü çî -
âà ëè àê òè âà òîð ôîð ñêî ëèí. Äëÿ îöåí êè ôóí ê öè î íè ðî -
âà íèÿ G áåë êîâ: ãó à íè ëè ëè ìè äî äè ôîñ ôàò (ÃÈÄÔ) è 
ôòî ðèä íà òðèÿ (NaF). Äëÿ õà ðàê òå ðè ñòè êè ðå öåï òîð -
íîé ôóí ê öèè ãîð ìîí ðå ãó ëè ðó å ìîé ÀÖÑÑ èñ ïî ëü çî -

âà ëè ïåï òè äû (10-8 Ì): èí ñó ëèí, ÈÔÐ-1, ðå ëàê ñèí,
ÝÔÐ è áèî ãåí íûå àìè íû (10-6 Ì): èçîï ðî òå ðå íîë
íî ðàä ðå íà ëèí, àä ðå íà ëèí è ñå ðî òî íèí.

Îïðå äå ëÿ ëè àê òèâ íîñòü àäå íè ëàò öèê ëà çû ñî ãëàñ íî
ìå òî äó [12]. Ñî ñòàâ ðå àê öè îí íîé ñìå ñè áû ëà ñëå äó þ -
ùå ãî ñî ñòà âà (êî íå÷ íûé îáú åì 50 ìêë, ìÌ):
25 òðèñ-HCl (pH 7.5), 5 MgCl2, 0,1 ATÔ,
1 öAMÔ, 20 êðå à òèí ôîñ ôà òà, 1 ìêÊè [a-32P]ATÔ,
0,2 ìêã/ìë êðå à òèí ôîñ ôî êè íà çû, è 15—20 ìêã ìåì á -
ðàí íî ãî áåë êà. Èí êó áà öèþ ïðî âî äè ëè ïðè 37C â òå ÷å -
íèå 3 ìèí äëÿ ïåï òè äîâ èëè 10 ìèí äëÿ áèî ãåí íûõ
àìè íîâ. Àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òà îöå íè âà ëè ïî êî ëè ÷å ñò -
âó îá ðà çî âàâ øå ãî ñÿ öÀÌÔ è âû ðà æà ëè â ïè êî ìî ëÿõ
öÀÌÔ/ìã áåë êà/ìèí. Êàæ äûé ýê ñ ïå ðè ìåíò âû ïîë -
íåí 2 ðà çà â 4 ïà ðàë ëå ëü íûõ ïðî áàõ.
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Ðèñ. 2. Âëè ÿ íèå in vit ro ïåï òè äîâ èí ñó ëè íî âî ãî ñå ìåé ñò âà è ýïè äåð -
ìà ëü íî ãî ôàê òî ðà ðî ñ òà â îò ñóò ñò âèè è â ïðè ñóò ñò âèè ÃÈÄÔ íà àê -
òèâ íîñòü àäå íè ëàò öèê ëà çû â ìåì á ðà íàõ ýðèò ðî öè òîâ êîí ò ðî ëü íîé
è äèà áå òè ÷å ñêèõ ãðóïï:
ïî âåð òè êà ëè: Ñòè ìó ëè ðó þ ùèé ýô ôåêò ïåï òè äîâ íà àê òèâ íîñòü ÀÖ â 
êîí ò ðî ëå è ïðè ÑÄ2 (%). Ïî ãî ðè çîí òà ëè: ïåï òè äû (10-8 Ì) è ÃÈÄÔ
(10-6 Ì): 1 — èí ñó ëèí; 2 — ÈÔÐ-1; 3 — ðå ëàê ñèí; 4 — ÝÔÐ; 5 — èí ñó -
ëèí + ÃÈÄÔ; 6 — ÈÔÐ-1+ÃÈÄÔ; 7 — ðå ëàê ñèí + ÃÈÄÔ; 8 — ÝÔÐ +
ÃÈÄÔ;
* — äî ñòî âåð íîå îò ëè ÷èå àê òèâ íî ñòè àäå íè ëàò öèê ëà çû ïðè ÑÄ2 îò
êîí ò ðî ëü íûõ âå ëè ÷èí (p<0,05).

Ðèñ. 1. Âëè ÿ íèå in vit ro áèî ãåí íûõ àìè íîâ áåç ÃÈÄÔ è â åãî ïðè ñóò -
ñò âèè íà àê òèâ íîñòü àäå íè ëàò öèê ëà çû â ìåì á ðà íàõ ýðèò ðî öè òîâ
êîí ò ðî ëü íîé è äèà áå òè ÷å ñêèõ ãðóïï:
ïî âåð òè êà ëè: ñòè ìó ëè ðó þ ùèé ýô ôåêò áèî ãåí íûõ àìè íîâ íà àê òèâ -
íîñòü ÀÖ â êîí ò ðî ëå è ïðè ÑÄ2 (%);
ïî ãî ðè çîí òà ëè: áèî ãåí íûå àìè íû (10-6 Ì) è ÃÈÄÔ (10-6 Ì): 1 —
èçîï ðî òå ðå íîë; 2 — ñå ðî òî íèí; 3 — íî ðàä ðå íà ëèí; 4 — àä ðå íà ëèí;
5 — èçîï ðî òå ðå íîë + ÃÈÄÔ; 6 — ñå ðî òî íèí + ÃÈÄÔ; 7 — íî ðàä ðå íà -
ëèí + ÃÈÄÔ; 8 — àä ðå íà ëèí + ÃÈÄÔ;
* — äî ñòî âåð íîå îò ëè ÷èå (p<0,05) àê òèâ íî ñòè àäå íè ëàò öèê ëà çû ïðè 
ÑÄ2 îò êîí ò ðî ëü íûõ âå ëè ÷èí.

Òàá ëè öà 2
Âëè ÿ íèå in vit ro íå ãîð ìî íà ëü íûõ àãåí òîâ

 íà àê òèâ íîñòü ÀÖ â ìåì á ðà íàõ ýðèò ðî öè òîâ êîí ò ðî ëü íîé è äèà áå òè ÷å ñêèõ ãðóï ïàõ

Äî áàâ êè, 10 ìèí Àê òèâ íîñòü ÀÖ (ïêìîëü öÀÌÔ/ìã áåë êà/ìèí)

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà,
n=34

Íà ÷à ëü íàÿ ñòà äèÿ ÑÄ2,
n=14

Ñðåä íå òÿ æå ëàÿ ñòà äèÿ,
n=45

Òÿ æå ëàÿ ñòà äèÿ,
n=39

Áà çà ëü íàÿ ÀÖ 12,90±1,44 18,51±1,55 31,62±1,62 21,54±2,98

Ôîð ñêî ëèí, 10-5 Ì 27,42±2,11* (+112) 25,61±1,90 (+38) 40,72±3,17* (+29) 26,81±0,97 (+25)

NaF, 10-3 Ì 43,90±1,78* (+240) 32,53±2,32 (+76) 43,34±1,65* (+37) 32,11±2,68 (+49)

ÃÈÄÔ, 10-6 Ì 25,52±1,46* (+98) 24,70±1,85 (+34) 42,51±2,33 (+34) 27,93±1,95 (+30)

Ïðè ìå ÷à íèå. Öèô ðû â ñêîá êàõ — ñòè ìó ëè ðó þ ùèé ÀÖ ýô ôåêò íå ãîð ìî íà ëü íûõ àãåí òîâ (%, èç ìå íå íèå áà çà ëü íîé àê òèâ íî ñòè â
êîí ò ðî ëå è ïðè ÑÄ2); * — äî ñòî âåð íûé ñòè ìó ëè ðó þ ùèé ýô ôåêò àãåí òîâ (ð<0,05).



Â ðà áî òå èñ ïî ëü çî âà íû: êðå à òèí ôîñ ôàò, êðå à òèí -
ôîñ ôî êè íà çà (3500 Åä/ìã áåë êà), ÃÈÄÔ, ôîð ñêî -
ëèí, òðèñ-ÍÑl, èìè äà çîë, îêèñü àëþ ìè íèÿ, ÀÒÔ,
öÀÌÔ, ÍÀÄÔ, èçîï ðî òå ðå íîë, íî ðàä ðå íà ëèí, àä ðå -
íà ëèí, ñå ðî òî íèí, êðè ñ òàë ëè ÷å ñêèé èí ñó ëèí ÷å ëî âå êà
(24 IU), ÈÔÐ-1 è ÝÔÐ («Sig ma», ÑØÀ),
[a-32Ð]ÀÒÔ (4 Êè/ììîëü) («ÎÎÎ Èçî òîï», Ðîñ -
ñèÿ). Êðè ñ òàë ëè ÷å ñêèé ðå ëàê ñèí ÷å ëî âå êà 2 ëþ áåç íî
ïðå äî ñòàâ ëåí äîê òî ðîì Ä. Âàé äîì (Àâ ñò ðà ëèÿ). Ñî -
äåð æà íèå áåë êà îïðå äå ëÿ ëè ìå òî äîì Ëî ó ðè. Âñå äàí -
íûå ñòà òè ñòè ÷å ñêè îá ðà áî òà íû (ïðî ãðàì ìà ANOVA)
è ñ÷è òà ëèñü äî ñòî âåð íû ìè ïðè ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Èñ ñëå äî âà íèå ÀÖÑÑ ìåì á ðàí ýðèò ðî öè òîâ êîí ò -
ðî ëü íîé ãðóï ïû ïî êà çà ëî, ÷òî íå ãîð ìî íà ëü íûå àãåí òû
— ôîð ñêî ëèí, NaF è ÃÈÄÔ (òàáë. 2), à òàê æå áèî -
ãåí íûå àìè íû è ïåï òè äû — èí ñó ëèí, ÈÔÐ-1, ðå ëàê -
ñèí è ÝÔÐ (ðèñ. 1, 2) îêà çû âà ëè ñòè ìó ëè ðó þ ùåå
âëè ÿ íèå íà àê òèâ íîñòü ÀÖ. Â ïðè ñóò ñò âèè ÃÈÄÔ
ïðè äåé ñò âèè ãîð ìî íîâ ñòè ìó ëÿ öèÿ ÀÖ è ÀÖÑÑ óñè -
ëè âà ëàñü, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ïîë íî öåí íîì âçàè ìî -
äåé ñò âèè âñåõ êîì ïî íåí òîâ ÀÖÑÑ — ðå öåï òîð íî ãî,
ÃÒÔ-ñâÿ çû âà þ ùå ãî, êà òà ëè òè ÷å ñêî ãî. Ïðåä ñòàâ ëåí -
íûå äàí íûå ñõîä íû ñ ðå çó ëü òà òà ìè, ïî ëó ÷åí íû ìè ðà -
íåå íà ìè è äðó ãè ìè àâ òî ðà ìè [5, 8, 12, 13].

Ïðè ÑÄ2 áà çà ëü íàÿ àê òèâ íîñòü ÀÖ âîç ðà ñ òà ëà âî
âñåõ èçó ÷åí íûõ ãðóï ïàõ áî ëü íûõ (òàáë. 2 è ðèñ. 1, 2),
÷òî ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî êàê ñ ðàç âè òè åì ãè ïåð ã ëè êå ìèè, 
òàê è ñ âîç ìîæ íûì èç ìå íå íè åì íà áî ðà èçî ôîðì ÀÖ
ïðè äèà áå òå. Ýòî ìî æåò ïðè âî äèòü ê ïî âû øå íèþ êà òà -
ëè òè ÷å ñêîé ñïî ñîá íî ñòè ôåð ìåí òà, ÷òî ïî êà çà ëè è äðó -
ãèå àâ òî ðû [9, 14]. Àê òèâ íîñòü ÀÖ â ïðè ñóò ñò âèè
ÃÈÄÔ íå èç ìå íÿ ëàñü ïðè ÑÄ2 ñðåä íåé òÿ æå ñòè è ñíè -
æà ëàñü ïðè äðó ãèõ ôîð ìàõ ïà òî ëî ãèè (òàáë. 2). Ñòè ìó -
ëè ðó þ ùèå ýô ôåê òû NaF è ôîð ñêî ëè íà îñëàá ëÿ ëèñü ïðè 
ÑÄ2 (òàáë. 2). Ïðè ÑÄ2 ñðåä íåé òÿ æå ñòè áèî ãåí íûå
àìè íû ñòè ìó ëè ðî âà ëè àê òèâ íîñòü ÀÖ ñõîä íî ñ êîí ò ðî -
ëü íû ìè âå ëè ÷è íà ìè, ÃÈÄÔ íå ïî òåí öè ðî âàë âëè ÿ íèå
áèî ãåí íûõ àìè íîâ. Â íà ÷à ëü íîé ñòà äèè áî ëåç íè ÷óâ ñò -
âè òå ëü íîñòü ê íî ðàä ðå íà ëè íó ñíè æà ëàñü, â òî æå âðåìÿ
ñòè ìó ëÿ öèÿ ÀÖÑÑ äðó ãè ìè áèî ãåí íû ìè àìè íà ìè íå
èç ìå íÿ ëàñü. Ïðè òÿ æå ëîé ñòà äèè ÑÄ2 îá íà ðó æè âà ëîñü
âû ðà æåí íîå ñíè æå íèå ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ÀÖ ê áèî ãåí -
íûì àìè íàì êàê áåç ÃÈÄÔ, òàê è â åãî ïðè ñóò ñò âèè
(ðèñ. 1). Îò ÷åò ëè âîå ñíè æå íèå ñòè ìó ëÿ öèè ÀÖ, ïî
ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé, âû ÿâ ëåí íîå ïðè äåé -
ñò âèè áèî ãåí íûõ àìè íîâ ó èñ ñëå äî âàí íûõ áî ëü íûõ ìî -
æåò ñâè äå òå ëü ñò âî âàòü î íà ðó øå íèè ñî ïðÿ æå íèÿ êîì ïî -
íåí òîâ ÀÖ ñè ñ òå ìû (ðèñ. 1).

Ïðè ÑÄ2 ñðåä íåé òÿ æå ñòè ïåï òè äû èí ñó ëè íî âî ãî ñå -
ìåé ñò âà è ÝÔÐ ñòè ìó ëè ðî âà ëè ÀÖÑÑ òàê æå, êàê â
êîí ò ðî ëå. Â íà ÷à ëü íîé è òÿ æå ëîé ñòà äèè ÑÄ2 ÷óâ ñò âè òå -
ëü íîñòü ê ïåï òè äàì èìå ëà òåí äåí öèþ ê ñíè æå íèþ

(ðèñ. 2). Äî ñòî âåð íîå óìå íü øå íèå ñòè ìó ëÿ öèè ÀÖÑÑ
ïðè äåé ñò âèè ïåï òè äîâ â ïðè ñóò ñò âèè ÃÈÄÔ ñâè äå òå ëü -
ñò âó åò îá îñëàá ëå íèè ñî ïðÿ æå íèÿ êîì ïî íåí òîâ ñè ñ òå ìû,
âå ðî ÿò íî, ïðè âçàè ìî äåé ñò âèè Gs áåë êà ñ ÀÖ. Ýòè ïðåä -
ïî ëî æå íèÿ ïîä êðåï ëÿ þò äàí íûå î ñíè æå íèè ñòè ìó ëè ðó -
þ ùå ãî âëè ÿ íèÿ NaF è ÃÈÄÔ íà àê òèâ íîñòü ÀÖ.
Ïðåä ñòàâ ëåí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î ñíè æå íèè
÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè ÀÖÑÑ ê ïåï òè äà ìè èí ñó ëè íî âî ãî ðÿ -
äà è áèî ãåí íûì àìè íàì ïðè ÑÄ2 â íà ÷à ëü íîé è òÿ æå ëîé
ñòà äè ÿõ áî ëåç íè. Ëå ÷å íèå áî ëü íûõ ÑÄ2 èí ñó ëè íîì, íå
âû çû âà ëî ñó ùå ñò âåí íî ãî óëó÷ øå íèÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè
ÀÖ ê ãîð ìî íàì. Ïðè ñðåä íå òÿ æå ëîé ñòà äèè ÑÄ2
ÀÖ-ñòè ìó ëè ðó þ ùåå âëè ÿ íèå ïåï òè äîâ áû ëî ñõîä íî ñ âå -
ëè ÷è íà ìè, îá íà ðó æåí íû ìè â êîí ò ðî ëå, â òî æå âðå ìÿ ïðè 
äåé ñò âèè áèî ãåí íûõ àìè íîâ â ïðè ñóò ñò âèè ÃÈÄÔ —
îñëàá ëÿ ëîñü. Ñäå ëàí âû âîä î òîì, ÷òî ÑÄ2 âå äåò ê ðÿ äó
íà ðó øå íèé â ôóí ê öè î íè ðî âà íèè ÀÖÑÑ êàê íà óðîâ íå
êà òà ëè òè ÷å ñêî ãî êîì ïî íåí òà, òàê è ïðè äåé ñò âèè èçó ÷åí -
íûõ ãîð ìî íîâ íà óðîâ íå Gs áåë êà è åãî ñî ïðÿ æå íèÿ ñ
ÀÖ. Èç ìå íå íèÿ ôóí ê öèé ÀÖÑÑ ïðè äèà áå òå îá íà ðó -
æå íû è äðó ãè ìè àâ òî ðà ìè [11]. Â èñ ñëå äî âà íè ÿõ ñ èñ ïî -
ëü çî âà íè åì ãå íå òè ÷å ñêèõ ìî äå ëåé ÑÄ2 áû ëè âû ÿâ ëå íû
íà ðó øå íèÿ ôóí ê öèé ðå öåï òî ðîâ èí ñó ëè íà è ÈÔÐ-1,
îáåñ ïå ÷è âà þ ùèõ â íîð ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ ñòè ìó ëÿ öèþ ïî -
ãëî ùå íèÿ ãëþ êî çû ìûø öà ìè [15]. Äå ôåê òû â ýòèõ ðå -
öåï òîð íûõ ñè ñ òå ìàõ è, êàê ñëåä ñò âèå, ñî ïðÿ æåí íûõ ñ íè -
ìè ñèã íà ëü íûõ ïó òÿõ, ñî ïðî âîæ äà ëèñü ðàç âè òè åì ðå çè -
ñòåí ò íî ñòè ê èí ñó ëè íó ïðè ÑÄ2 [15]. Äàí íûå î ñíè æå -
íèè òè ðî çèí êè íàç íîé àê òèâ íî ñòè ðå öåï òî ðà èí ñó ëè íà èã -
ðà þò ñó ùå ñò âåí íóþ ðîëü â âîç íèê íî âå íèè ðå çè ñòåí ò íî -
ñòè ê èí ñó ëè íó [10]. Îä íà êî âîç ìîæ íû íà ðó øå íèÿ ðå ãó -
ëÿ öèè ãîð ìî íà ìè ÀÖÑÑ íà ïî ñòðå öåï òîð íûõ ýòà ïàõ ïå -
ðå äà ÷è ãîð ìî íà ëü íûõ ñèã íà ëîâ. Òàê, îá íà ðó æå íî îñëàá -
ëå íèå ñòè ìó ëè ðó þ ùå ãî äåé ñò âèÿ èí ñó ëè íà íà ôîñ ôà òè äè -
ëè íî çè òîë(3) êè íà çó è ïðî òå èí êè íà çó Ñz ó êðûñ ñî
ñòðåï òî çî òî öè íî âûì ÑÄ2 è ó ÷å ëî âå êà ñ ÑÄ2 [6, 10].
Ïðè ÑÄ2, áû ëè âû ÿâ ëå íû íà ðó øå íèÿ ôóí ê öèé êàê ñòè -
ìó ëè ðó þ ùèõ, òàê è èí ãè áè ðó þ ùèõ G-áåë êîâ, âçàè ìî äåé -
ñò âó þ ùèõ ñ ÀÖ [5]. Ïî ëó ÷åí íûå â íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òå
äàí íûå âû ÿ âè ëè ìî ëå êó ëÿð íûå íà ðó øå íèÿ â ÀÖÑÑ äåé -
ñò âèÿ ïåï òè äîâ èí ñó ëè íî âîé ïðè ðî äû è áèî ãåí íûõ àìè -
íîâ ïðè ÑÄ2 â ýðèò ðî öè òàõ ÷å ëî âå êà, à òàê æå èõ âîñ ñòà -
íîâ ëå íèå ñ ïî ìî ùüþ ëå ÷å íèÿ ñðåä íå-òÿ æå ëîé ñòà äèè çà -
áî ëå âà íèÿ ÑÄ2.

Àâ òî ðû áëà ãî äà ðÿò âðà ÷à-ýí äîê ðè íî ëî ãà Êëè íè ÷å ñêîé
áî ëü íè öû ÐÀÍ êàíä. ìåä. íà óê Ìà íî âó Å.À., çà ïîä áîð áî ëü -
íûõ è ïî ìîùü â ïî ëó ÷å íèè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî ìà òå ðè à ëà, à
òàê æå ñî òðóä íè êîâ ëà áî ðà òî ðèè ×è ñ òÿ êî âó Î.Â. è Øïà êî -
âà À.Î. çà ïî ìîùü â ýê ñ ïå ðè ìåí òå è å¸ îôîð ì ëå íèè ðà áî òû.

Ðà áî òà ïîä äåð æà íà ÐÔÔÈ (10-04-01052) è Ïðî ãðàì -
ìîé ïðå çè äè ó ìà ÐÀÍ «Ôóí äà ìåí òà ëü íûå íà ó êè — ìå äè öè -
íå», 2011 ã.
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À.Þ. Öè áó ëåâ ñêèé1, Ò.Ê. Äó áî âàÿ1, À.Ã. Ìàê ñè íà1, Á.Ç. Ñî êî ëèí ñêèé2, 

À.Ì. Ïÿò íèö êèé1, Â.Ñ. Ìå äî âûé2, Â.Å. Àíè ñè ìî âà1

Ìîð ôî-áèî ôè çè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå ýðèò ðî öè òîâ 
èí òàê ò íûõ è âà ãî òî ìè ðî âàí íûõ êðûñ â ðàç ëè÷ íûå ñðî êè 
ïî ñëå îñò ðîé êðî âî ïî òå ðè

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

  «Ðîñ ñèé ñêèé íà öè î íà ëü íûé èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé ìå äè öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò èì. Í.È. Ïè ðî ãî âà» Ìè íè ñòåð ñò âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ

  Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè, 117997, Ìî ñê âà, óë. Îñò ðî âè òÿ íî âà, 1
2 ÇÀÎ Ìå äè öèí ñêèå êîìïü þ òåð íûå ñè ñ òå ìû (Ìå êîñ), 117437, Ìî ñê âà, óë. Àêà äå ìè êà Âîë ãè íà, 33

Îñòðàÿ ìàñ ñèâ íàÿ êðî âî ïî òå ðÿ (35—37% îò îá ùå ãî îáú å ìà êðî âè) ó êðûñ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ çà êî íî ìåð íû ìè
èç ìå íå íè ÿ ìè ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ (äèà ìåòð, ïëî ùàäü, ïî ëÿ ðè çà öèè, ôàê òîð ôîð ìû, èí òåã ðà ëü íàÿ è óäå ëü íàÿ îï òè -
÷å ñêàÿ ïëîò íîñòü) è áèî ôè çè ÷å ñêèõ (ìèê ðî âÿç êîñòü ëè ïèä íîé ôà çû ïëàç ìî ëåì ìû è ðå ëü åô åå ïî âåð õ íî ñòè) õà -
ðàê òå ðè ñòèê ýðèò ðî öè òîâ. Ïðè ýòîì õà ðàê òåð è äè íà ìè êà îò âåò íîé ðå àê öèè ýðèò ðî íà èñ õîä íî èí òàê ò íûõ è
âà ãî òî ìè ðî âàí íûõ (÷å ðåç 14 ñóò. ïî ñëå îïå ðà öèè) æè âîò íûõ ñó ùå ñò âåí íî ðàç ëè ÷à þò ñÿ: ó ïåð âûõ íàè áî ëåå âû -
ðà æåí íûå èç ìå íå íèÿ îò ìå ÷à þò ñÿ ÷å ðåç 3—10 è 240 ÷, â òî âðå ìÿ êàê ó âòî ðûõ — ÷å ðåç 0,5—3 è 96 ÷.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: êðî âî ïî òå ðÿ, âà ãî òî ìèÿ, ýðèò ðî öè òû, ìîð ôî ëî ãèÿ, ìèê ðî âÿç êîñòü ìåì á ðà íû

A.Yu. Tsibulevsky1, T.K. Dubovaya1, A.G. Maksina1, 

B.Z. Sokolinsky2, A.M. Pyatnitsky1, V.S. Medovy2, V.E. Anisimova1

Morpho-biophysical re search of eryth ro cytes of in tact and vagotomized rats 
in var i ous terms af ter the acute hem or rhage

1 Rus sian na tional re search med i cal uni ver sity, 117997, Mos cow, Ostrovityanov str., 1
2 Med i cal com puter sys tems (Mekos), 117437, Ac a de mi cian Volgin str., 33

The acute mas sive hem or rhage (35—37% of the blood vol ume) at rats is ac com pa nied by changes of mor pho log i cal
(di am e ter, the area, po lar iza tions, the form-factor, in te grated and spe cific ab sor bency) and bio phys i cal (a re lief of a sur -
face and microviscosity of a lipid phase of plasmolemma) char ac ter is tics of eryth ro cytes. Thus char ac ter and dy nam ics of
re sponse of erythron ini tially in tact and vagotomized (14 days af ter op er a tion) an i mals es sen tially dif fer: the for mer dem -
on strate sig nif i cant changes in 3—10 h and 240 h and the lat ter — in 0,5 h and 96 h.
    Key words: hem or rhage, vagotomy, eryth ro cytes, mor phol ogy, mem brane microviscosity

Îñòðàÿ ìàñ ñèâ íàÿ êðî âî ïî òå ðÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç íàè -
áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé [4].
Íå êî òî ðûå åå àñ ïåê òû òðå áó þò äà ëü íåé øèõ èñ ñëå äî âà íèé, 
â ÷à ñò íî ñòè, ñî ñòî ÿ íèå ýðèò ðî öè òîâ ïî ñëå êðî âî ïî òå ðè â
óñëî âè ÿõ íà ðó øå íèÿ èí íåð âà öèè îð ãà íîâ áðþø íîé ïî ëî -
ñòè. Ýòî îáó ñëîâ ëå íî òåì, ÷òî âà ãî òî ìèÿ èñ ïî ëü çó åò ñÿ êàê
êîì ïî íåíò îïå ðà òèâ íî ãî âìå øà òå ëü ñò âà ïðè õè ðóð ãè ÷å ñêîì 
ëå ÷å íèè ïåð ôî ðà òèâ íûõ êðî âî òî ÷à ùèõ ÿçâ 12-ïåð ñò íîé
êèø êè [25]. Èñ õî äÿ èç âå äó ùåé ðî ëè ãè ïîê ñèè â ïà òî ãå -
íå çå ïî ñòãå ìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà [21], â íà ñòî ÿ ùåé ðà -
áî òå ïðåä ïðè íÿ òà ïî ïûò êà èçó ÷å íèÿ ñî ñòî ÿ íèÿ ýðèò ðî öè -
òîâ ó èí òàê ò íûõ è âà ãî òî ìè ðî âàí íûõ êðûñ â äè íà ìè êå ïî -
ñëå ìàñ ñèâ íîé êðî âî ïî òå ðè.

Ìå òî äè êà

Ýê ñ ïå ðè ìåí òû ïðî âî äè ëè íà 75 áåñ ïî ðîä íûõ
êðû ñàõ-ñàì öàõ ìàñ ñîé 200—250 ã. Èñ ñëå äî âà ëè
4 ãðóï ïû æè âîò íûõ: 1-ÿ — èí òàê ò íûå; 2-ÿ — æè -
âîò íûå ÷å ðåç 14 ñóò. ïî ñëå äâó ñòî ðîí íåé ïîä äè àô ðàã -
ìà ëü íîé ñòâî ëî âîé âà ãî òî ìèè; 3-ÿ è 4-ÿ ñî îò âåò ñò -
âåí íî èí òàê ò íûå è äå íåð âè ðî âàí íûå êðû ñû, ïå ðå íåñ -
øèå êðî âî ïî òå ðþ. Êðî âî ïó ñ êà íèå ïðî èç âî äè ëè èç
ÿðåì íîé âå íû â ðàç ìå ðå 35—37% îò îá ùå ãî îáú å ìà
êðî âè. Ìà òå ðè àë äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ áðà ëè ÷å ðåç 0,25;
0,5; 3; 10; 24; 96 è 240 ÷ (10 ñóò.) ïî ñëå êðî âî ïî òå -
ðè. Íà íåî êðà øåí íûõ ìàç êàõ êðî âè, ôèê ñè ðî âàí íûõ
â ïà ðàõ ôîð ìà ëü äå ãè äà, ñ ïî ìî ùüþ êîìïü þ òåð íîé
ìîð ôî äåí ñè òî ìåò ðèè (íà êîì ï ëåê ñå àâ òî ìà òè çè ðî -
âàí íîé ìèê ðî ñêî ïèè ÌÅÊÎÑ-Ö2) îïðå äå ëÿ ëè äèà -
ìåòð, ïëî ùàäü, èí òåã ðà ëü íóþ è óäå ëü íóþ îï òè ÷å ñêóþ 
ïëîò íîñòü (ïî êà çà òåëü, êîñ âåí íî îò ðà æà þ ùèé íà ñû -

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Öè áó ëåâ ñêèé Àëåê ñàíäð Þðü å âè÷, ä-ð 
ìåä. íà óê., ïðîô. êàô. ãè ñ òî ëî ãèè è ýì á ðè î ëî ãèè ëå ÷åá íî ãî ôà -
êó ëü òå òà ÃÁÎÓ ÂÏÎ ÐÍÈÌÓ èì. Í.È. Ïè ðî ãî âà Ìèí ç ä ðà âà 
Ðîñ ñèè. E-ma il: auts77@gma il.com



ùåí íîñòü ýðèò ðî öè òîâ ãå ìî ãëî áè íîì), ïî ëÿ ðè çà öèþ,
ôàê òîð ôîð ìû ýðèò ðî öè òîâ, çíà ÷å íèÿ àíè çî öè òî çà è
àíè çî õðî ìèè, ïðî öåí ò íîå ñî äåð æà íèå ýõè íî öè òîâ è
ñòî ìà òî öè òîâ. Äëÿ îáîá ùåí íîé õà ðàê òå ðè ñòè êè ìîð -
ôî ëî ãè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé ýðèò ðî öè òîâ ñ ó÷å òîì âñåé
ñî âî êóï íî ñòè èçó ÷åí íûõ ïà ðà ìåò ðîâ ðàñ ñ÷è òû âà ëè
êîì ï ëåê ñ íûé èí òåã ðà ëü íûé ïî êà çà òåëü [5]. Ñ ïî ìî -
ùüþ ìå òî äà ñïè íî âî ãî çîí äà èñ ñëå äî âà ëè ìèê ðî âÿç -
êîñòü ëè ïèä íî ãî áèñ ëîÿ è ðå ëü åô ïî âåð õ íî ñòè ýðèò -
ðî öè òàð íîé ìåì á ðà íû (÷å ðåç 24 ÷ ïî ñëå êðî âî ïî òå -
ðè). Äëÿ ýòî ãî ñóñ ïåí çèþ ýðèò ðî öè òîâ èí êó áè ðî âà ëè
ñ îä íèì èç òðåõ çîí äîâ: ñïèí-ìå ÷å íû ìè àíà ëî ãà ìè
ñòå à ðè íî âîé êèñ ëî òû ñ íè òðîê ñè ëü íûì ôðàã ìåí òîì ó
ïÿ òî ãî (çîíä 1) èëè ÷å òûð íàä öà òî ãî (çîíä 2) óã ëå -
ðîä íî ãî àòî ìà àöè ëü íîé öå ïè è ñïèí-ìå ÷å íûì áåí çî -
êàð áî ëè íîì (çîíä 3). Ñó ùå ñò âåí íî, ÷òî çîí äû 1 è 2
âñòðà è âà þò ñÿ â ëè ïèä íûé áèñ ëîé òà êèì îá ðà çîì, ÷òî
êàð áîê ñè ëü íàÿ ãðóï ïà íà õî äèò ñÿ íà åãî ïî âåð õ íî ñòè,
à æèð íî êèñ ëîò íàÿ öåïü ïî ãðó æå íà â áèñ ëîé ïà ðàë ëå -
ëü íî àöè ëü íûì öå ïÿì ôîñ ôî ëè ïè äîâ. Ïðè ýòîì ðà äè -
êà ëü íûå ôðàã ìåí òû çîí äîâ ðàñ ïî ëà ãà þò ñÿ íà ðàç íîé
ãëó áè íå (0,6—0,8 è 2,0—2,2 íì ñî îò âåò ñò âåí íî).
Çîíä 3 ëî êà ëè çó åò ñÿ â îá ëà ñ òè ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ áåë -
êîâ ïëàç ìî ëåì ìû. Ïî êè íå òè êå âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ åãî
ñèã íà ëà ôåð ðè öè à íè äîì êà ëèÿ ñó äè ëè î ðå ëü å ôå ïî -
âåð õ íî ñòè ýðèò ðî öè òîâ. Ïî êà çà òå ëåì ñêî ðî ñòè òó øå -
íèÿ çîí äà ÿâ ëÿ åò ñÿ òàí ãåíñ óã ëà íà êëî íà êè íå òè ÷å -
ñêîé ïðÿ ìîé ïî îò íî øå íèþ ê ãî ðè çîí òà ëü íîé îñè
(tg a). ×åì áî ëü øå tg a, òåì áû ñò ðåå ïðî èñ õî äèò òó -
øå íèå ñèã íà ëà (òåì äî ñòóï íåå çîíä) è, ñëå äî âà òå ëü -
íî, áî ëåå ðûõ ëûì ÿâ ëÿ åò ñÿ ãëè êî êà ëèêñ ïëàç ìà òè ÷å -
ñêîé ìåì á ðà íû ýðèò ðî öè òà. Äëÿ õà ðàê òå ðè ñòè êè ïî -
âå äå íèÿ ñïè íî âûõ çîí äîâ â ìåì á ðà íå èñ ïî ëü çî âà ëè

ïà ðà ìåòð óïî ðÿ äî ÷åí íî ñòè, ðàñ ñ÷è òû âà å ìûé ïî ñïåê -
ò ðàì ýëåê ò ðîí íî ãî ìàã íèò íî ãî ðå çî íàí ñà è õà ðàê òå -
ðè çó þ ùèé ïî äâèæ íîñòü àöè ëü íûõ öå ïåé â îá ëà ñ òè
ëî êà ëè çà öèè íè òðîê ñè ëü íî ãî ôðàã ìåí òà çîí äà. Ïðè
ýòîì ïà ðà ìåòð S1 õà ðàê òå ðè çó åò óïî ðÿ äî ÷åí íîñòü
ìåì á ðà íû íà ãëó áè íå 0,6—0,8 íì îò ïî âåð õ íî ñòè,
ïà ðà ìåòð S2 — íà ãëó áè íå 2,0—2,2 íì. Ïî ëó ÷åí íûå 
äàí íûå ïîä âåð ãà ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêîé îá ðà áîò êå ïî ìå -
òî äó Ôè øå ðà—Ñòüþ äåí òà [10].

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ìàñ ñèâ íàÿ êðî âî ïî òå ðÿ ó èñ õîä íî èí òàê ò íûõ
êðûñ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ äî ñòî âåð íûì óâå ëè ÷å íè åì
ñðåä íå ãî äèà ìåò ðà, ïëî ùà äè ýðèò ðî öè òîâ, ïî ëÿ ðè çà -
öèè è ôàê òî ðà ôîð ìû (0,5; 3; 10; 24 è 240 ÷), à òàê -
æå èõ èí òåã ðà ëü íîé (3, 10, 240 ÷) è óäå ëü íîé
(240 ÷) îï òè ÷å ñêîé ïëîò íî ñòè (òàáë. 1). Òàê æå âû ÿâ -
ëå íà òåí äåí öèÿ ê óâå ëè ÷å íèþ óäå ëü íîé äî ëè ýõè íî -
öè òîâ (10 ÷) è ñòî ìà òî öè òîâ (96 ÷). Ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìûõ îò êëî íå íèé ïî êà çà òå ëåé àíè çî öè òî çà è àíè -
çî õðî ìèè íå îá íà ðó æå íî. Ðàñ ÷åò êîì ï ëåê ñ íî ãî èí òåã -
ðà ëü íî ãî ïî êà çà òå ëÿ ïî êà çàë, ÷òî íàè áî ëåå âû ðà æåí -
íûå èç ìå íå íèÿ ìîð ôî ëî ãèè ýðèò ðî öè òîâ îò ìå ÷à þò ñÿ
÷å ðåç 3—10 ÷ è 240 ÷ (ðèñ. 1). Â ýòèõ óñëî âè ÿõ âû -
ÿâ ëå íû çà êî íî ìåð íûå èç ìå íå íèÿ è ôè çè êî-õè ìè ÷å -
ñêèõ õà ðàê òå ðè ñòèê ýðèò ðî öè òîâ. Òàê, çà ðå ãè ñò ðè ðî -
âà íî óìå íü øå íèå ïà ðà ìåò ðà óïî ðÿ äî ÷åí íî ñòè äëÿ
çîí äîâ 1 è 2, ÷òî óêà çû âà åò íà ñíè æå íèå ìèê ðî âÿç êî -
ñòè ëè ïèä íîé ôà çû ïî âñå ìó ïðî ôè ëþ ìåì á ðà íû
ýðèò ðî öè òîâ (òàáë. 3). Àíà ëèç êè íå òè êè âîñ ñòà íîâ ëå -
íèÿ ñèã íà ëà çîí äà 3 ïî êà çàë, ÷òî íà ôî íå êðî âî ïî òå -
ðè îò ìå ÷à þò ñÿ âû ðà æåí íûå ïðå îá ðà çî âà íèÿ ðå ëü å ôà
ïî âåð õ íî ñòè ýðèò ðî öè òîâ (ðèñ. 2).
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Ðèñ. 2. Òó øå íèå àì ï ëè òó äû ñèã íà ëà ñïè íî âî ãî çîí äà ôåð ðè öè à íè -
äîì êà ëèÿ:
ðÿä 1 — èí òàê ò íûå; 
ðÿä 2 — âà ãî òî ìèÿ; 
ðÿä 3 — âà ãî òî ìèÿ + êðî âî ïî òå ðÿ; 
ðÿä 4 — èí òàê ò íûå + êðî âî ïî òå ðÿ

Ðèñ. 1. Èç ìå íå íèÿ êîì ï ëåê ñ íî ãî èí òåã ðà ëü íî ãî ïî êà çà òå ëÿ ìîð ôî -
ëî ãèè ýðèò ðî öè òîâ èñ õîä íî èí òàê ò íûõ è âà ãî òî ìè ðî âàí íûõ êðûñ â
ðàç ëè÷ íûå ñðî êè ïî ñëå êðî âî ïî òå ðè:
ÊÈÏ — êîì ï ëåê ñ íûé èí òåã ðà ëü íûé ïî êà çà òåëü; 
ÈÍÒ — èí òàê ò íûå êðû ñû; 
ÂÀÃ — âà ãî òî ìè ðî âàí íûå êðû ñû
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Òàá ëè öà 1
Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå ïà ðà ìåò ðû ýðèò ðî öè òîâ èí òàê ò íûõ êðûñ â ðàç ëè÷ íûå ñðî êè ïî ñëå êðî âî ïî òå ðè (M±m)

Ñðî êè (÷) 0 (n=5) 0,25 (n=5) 0,5 (n=4) 3 (n=5) 10 (n=5) 24 (n=5) 96 (n=5) 240 (n=5)

Ñðåä íèé äèà ìåòð
(ìêì)

6,28±0,01 6,35±0,15 6,45±0,17* 6,55±0,08* 6,52±0,12* 6,41±0,06* 6,37±0,32 6,75±0,06*

Ïëî ùàäü (ìêì2)
31,10±0,09 31,77±1,55 32,79±1,75* 33,85±0,87* 33,57±1,20* 32,35±0,56* 32,16±3,20 35,96±0,63*

Ïî ëÿ ðè çà öèÿ
0,050±0,01 0,058±0,01* 0,053±0,01 0,064±0,01* 0,064±0,01* 0,051±0,01 0,059±0,01* 0,055±0,01

Ôàê òîð ôîð ìû
14,72±0,52 13,94±0,10* 14,05±0,17* 16,70±1,01* 16,39±0,60* 15,49±0,30* 14,92±0,17 15,20±0,10*

Èí òåã ðà ëü íàÿ îï òè ÷å ñêàÿ
ïëîò íîñòü

5,84±0,18 6,40±0,91 6,28±0,77 6,52±0,56* 6,57±0,36* 5,99±0,32 6,07±0,33 7,68±0,57*

Óäå ëü íàÿ îï òè ÷å ñêàÿ
ïëîò íîñòü

0,188±0,01 0,200±0,02 0,191±0,02 0,193±0,02 0,196±0,01 0,186±0,01 0,191±0,02 0,213±0,01*

Àíè çî öè òîç
6,6±0,2 6,8±0,2 6,6±0,2 6,0±0,1 7,2±0,4 6,4±0,6 6,6±1,6 8,0±0,6

Àíè çî õðî ìèÿ
18,4±1,3 21,4±0,2 19,4±0,6 17,2±0,4 17,2±0,4 15,4±0,6 17,0±2,4 21,0±2,0

Êîì ï ëåê ñ íûé èí òåã ðà ëü -
íûé ïî êà çà òåëü

0 0,19 0,13 0,31 0,3 0,21 0,18 0,39

Òàá ëè öà 2
Ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèå ïà ðà ìåò ðû ýðèò ðî öè òîâ âà ãî òî ìè ðî âàí íûõ êðûñ â ðàç ëè÷ íûå ñðî êè ïî ñëå êðî âî ïî òå ðè (M±m)

Ñðî êè (÷àñ) 0 (n=5) 0,25 (n=5) 0,5 (n=5) 3 (n=4) 10 (n=4) 24 (n=5) 96 (n=4) 240 (n=4)

Ñðåä íèé äèà ìåòð 
(ìêì)

6,59±0,01** 6,49±0,02 5,86±0,02* 5,68±0,02 6,66±0,01 6,54±0,01 6,76±0,02 6,94±0,01*

Ïëî ùàäü (ìêì2)
34,30±1,97** 33,24±2,74 27,25±3,80* 25,70±4,90 35,03±1,91 33,71±1,93 36,11±1,32 38,04±0,72*

Ïî ëÿ ðè çà öèÿ
0,051±0,01 0,062±0,01 0,053±0,01 0,056±0,01 0,052±0,01 0,053±0,01 0,061±0,01 0,047±0,01

Ôàê òîð ôîð ìû
14,55±0,26 15,97±0,89* 14,68±0,24 14,59±0,21* 14,27±0,12 16,02±1,13* 16,22±0,23* 14,90±0,72

Èí òåã ðà ëü íàÿ îï òè ÷å ñêàÿ
ïëîò íîñòü

6,64±0,59** 6,33±0,63 5,74±0,42 5,65±0,59 6,91±0,59 6,08±0,21 7,82±0,96 8,00±0,46*

Óäå ëü íàÿ îï òè ÷å ñêàÿ
ïëîò íîñòü

0,193±0,01 0,191±0,01 0,215±0,02 0,226±0,03 0,197±0,01 0,181±0,01 0,216±0,02 0,210±0,01

Àíè çî öè òîç
6,8±0,2 7,0±0,4 7,4±0,2 7,8±0,8 6,5±0,4 6,6±0,2 7,5±0,3 8,3±0,4

Àíè çî õðî ìèÿ
20,8±1,0 17,6±1,8 14,6±0,6 17,0±0,8 18,0±0,8 17,4±0,8 16,2±0,6 21,0±1,0

Êîì ï ëåê ñ íûé èí òåã ðà ëü -
íûé ïî êà çà òåëü

0 0,28 0,55 0,51 0,17 0,25 0,41 0,3

Òàá ëè öà 3
Áèî ôè çè ÷å ñêèå ïà ðà ìåò ðû ïëàç ìà òè ÷å ñêîé ìåì á ðà íû ýðèò ðî öè òîâ â ðàç ëè÷ íûå ñðî êè ïî ñëå êðî âî ïî òå ðè

Ñå ðèè Ïà ðà ìåò ðû

S1 S2 tg a

ÈÍÒ 0,639±0,09 0,516±0,014 0,0105

ÈÍÒ + êðî âî ïî òå ðÿ 0,587±0,011* 0467±0,006* 0,0394

ÂÀÃ 0,636±0,013 0,519±0,005 0,0112

ÂÀÃ + êðî âî ïî òå ðÿ 0,614±0,003* 0,508±0,008 0,0289



Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî âà ãî òî ìèÿ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ óâå -
ëè ÷å íè åì ñðåä íå ãî äèà ìåò ðà, ïëî ùà äè è èí òåã ðà ëü íîé 
îï òè ÷å ñêîé ïëîò íî ñòè ýðèò ðî öè òîâ (òàáë. 2). Ïðè
ýòîì ñó ùå ñò âåí íûõ èç ìå íå íèé ìèê ðî âÿç êî ñòè ëè ïèä -
íî ãî áèñ ëîÿ è ðå ëü å ôà ïî âåð õ íî ñòè ýðèò ðî öè òàð íîé
ìåì á ðà íû íå âû ÿâ ëå íî.

Äè íà ìè êà ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèõ ïî êà çà òå ëåé ýðèò ðî -
öè òîâ ó äå íåð âè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ â óñëî âè ÿõ êðî -
âî ïî òå ðè õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ ðÿ äîì îñî áåí íî ñòåé ïî
ñðàâ íå íèþ ñ òà êî âîé ó èí òàê ò íûõ êðûñ. Òàê, ñðåä íèé 
äèà ìåòð è ïëî ùàäü ýðèò ðî öè òîâ ÷å ðåç 0,5 ÷ äî ñòî -
âåð íî óìå íü øà þò ñÿ, â òî âðåìÿ êàê ó èí òàê ò íûõ —
óâå ëè ÷è âà þò ñÿ. Àíà ëî ãè÷ íûì îá ðà çîì èç ìå íÿ þò ñÿ
ïî êà çà òå ëè ïî ëÿ ðè çà öèè (÷å ðåç 3 è 10 ÷) è ôàê òîð
ôîð ìû (0,5 è 10 ÷) ýðèò ðî öè òîâ. Â îò ëè ÷èå îò èí òàê -
ò íûõ êðûñ êðî âî ïî òå ðÿ ó âà ãî òî ìè ðî âàí íûõ æè âîò -
íûõ íå ïðè âî äèò ê ñó ùå ñò âåí íî ìó ïî âû øå íèþ èí òåã -
ðà ëü íîé îï òè ÷å ñêîé ïëîò íî ñòè ýðèò ðî öè òîâ (çà èñê -
ëþ ÷å íè åì 240 ÷) (òàáë. 2). Ïå ðå ñòðîé êà êà ÷å ñò âåí -
íî ãî ñî ñòà âà ïî ïó ëÿ öèè ýðèò ðî öè òîâ äå íåð âè ðî âàí -
íûõ êðûñ ïðè ýòîì òàê æå èìå åò îïðå äå ëåí íûå îñî -
áåí íî ñòè: ÷å ðåç 0,5 ÷ îò ìå ÷à åò ñÿ òåí äåí öèÿ ê óâå ëè -
÷å íèþ ñî äåð æà íèÿ ñòî ìà òî öè òîâ, à ÷å ðåç 10 ÷ —
ýõè íî öè òîâ. Íàè áî ëü øèå îò êëî íå íèÿ êîì ï ëåê ñ íî ãî
èí òåã ðà ëü íî ãî ïî êà çà òå ëÿ ìîð ôî ëî ãèè ýðèò ðî öè òîâ
çà ðå ãè ñò ðè ðî âà íû ÷å ðåç 0,5—3 ÷ è 96 ÷ (ðèñ. 1). Ñó -
ùå ñò âåí íûõ îò ëè ÷èé â èç ìå íå íè ÿõ ôè çè êî-õè ìè ÷å -
ñêèõ õà ðàê òå ðè ñòèê ýðèò ðî öè òîâ â óñëî âè ÿõ îñò ðîé
êðî âî ïî òå ðè ó âà ãî òî ìè ðî âàí íûõ êðûñ ïî ñðàâ íå íèþ
ñ èñ õîä íî èí òàê ò íû ìè íå îá íà ðó æå íî. Ìîæ íî ëèøü
îò ìå òèòü íå ñêî ëü êî ìå íü øóþ ñòå ïåíü èç ìå íå íèé ïðî -
ôè ëÿ ïî âåð õ íî ñòè ïëàç ìà ëåì ìû ýðèò ðî öè òîâ ó êðûñ,
ïîä âåð ã íó òûõ âà ãî òî ìèè (ðèñ. 2).

Ïðè ñòó ïàÿ ê îá ñóæ äå íèþ ïî ëó ÷åí íûõ ðå çó ëü òà -
òîâ, ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî óâå ëè ÷å íèå ñðåä íå ãî
äèà ìåò ðà è ïëî ùà äè ýðèò ðî öè òîâ ïðè êðî âî ïî òå ðå, ïî 
âñåé âå ðî ÿò íî ñòè, îáó ñëîâ ëå íî àê òè âà öèåé ýðèò ðî ïî -
ý çà è óñêî ðåí íûì ïî ñòóï ëå íè åì èç êðàñ íî ãî êî ñò íî ãî 
ìîç ãà â êðî âå íîñ íîå ðóñ ëî ðå òè êó ëî öè òîâ, îò ëè ÷à þ -
ùèõ ñÿ, êàê èç âå ñò íî, áî ëü øè ìè ðàç ìå ðà ìè ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ íîð ìî öè òà ìè [3]. Ïðè ýòîì îò ìå ÷à åò ñÿ èñ êà -
æå íèå ôîð ìû ýðèò ðî öè òîâ, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó åò íà -
ðà ñ òà íèå çíà ÷å íèé ïî ëÿ ðè çà öèè è ôàê òî ðà ôîð ìû.
Âå ðî ÿò íîé ïðè ÷è íîé èç ìå íå íèÿ ãåî ìåò ðè ÷å ñêèõ õà -
ðàê òå ðè ñòèê ýðèò ðî öè òîâ ìî æåò áûòü ñíè æå íèå ìèê -
ðî âÿç êî ñòè ëè ïèä íîé ôà çû èõ ïëàç ìî ëåì ìû, íà ÷òî
óêà çû âà åò óìå íü øå íèå ïà ðà ìåò ðà óïî ðÿ äî ÷åí íî ñòè
äëÿ çîí äîâ 1 è 2. Â îñíî âå äàí íî ãî ÿâ ëå íèÿ ïðåä ïî -
ëî æè òå ëü íî ëå æàò íà ðó øå íèÿ õè ìè ÷å ñêîé ñòðóê òó ðû
è ôè çè êî-õè ìè ÷å ñêèõ õà ðàê òå ðè ñòèê ýðèò ðî öè òàð íîé
ìåì á ðà íû. Òàê, èç âå ñò íî, ÷òî â óñëî âè ÿõ êðî âî ïî òå -
ðè íà áëþ äà åò ñÿ àê òè âà öèÿ ñâî áîä íî ðà äè êà ëü íî ãî
îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ ìåì á ðà íû ýðèò ðî öè òîâ [9] è ïå -
ðå ñòðîé êà ëè ïèä íî ãî ñî ñòà âà â ñòî ðî íó óâå ëè ÷å íèÿ

äî ëè êèñ ëûõ ôîñ ôî ëè ïè äîâ è õî ëå ñòå ðè íà [7]. Îïðå -
äå ëåí íûé âêëàä â èç ìå íå íèå ëè ïèä íî ãî ïðî ôè ëÿ ìåì -
á ðà íû ýðèò ðî öè òîâ ìî ãóò òàê æå âíî ñèòü ëè ïîï ðî òå è -
äû ïëàç ìû. Ñ÷è òà åò ñÿ, ÷òî â ðå çó ëü òà òå èõ âçàè ìî -
äåé ñò âèÿ ñ ýðèò ðî öè òàð íîé ìåì á ðà íîé ìå íÿ åò ñÿ ñî -
äåð æà íèå õî ëå ñòå ðè íà è òðè à öèë ã ëè öå ðè íîâ â åå ëè -
ïèä íîé ìàò ðè öå [7]. Â êà ÷å ñò âå íàè áî ëåå âå ðî ÿò íûõ
àãåí òîâ, ïðè âî äÿ ùèõ ê òà êèì èç ìå íå íè ÿì, ìîæ íî
ñ÷è òàòü ïðî äóê òû ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ,
áèî ãåí íûå àìè íû è äðó ãèå ôè çèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûå
âå ùå ñò âà, ñî äåð æà íèå êî òî ðûõ â êðî âè ñó ùå ñò âåí íî
ïî âû øà åò ñÿ ïðè êðî âî ïî òå ðå [12]. Âû ñêà çû âà åò ñÿ
ìíå íèå, ÷òî ñäâè ãè â õè ìè ÷å ñêîì ñî ñòà âå ëè ïèä íîé
ìàò ðè öû ïëàç ìî ëåì ìû ýðèò ðî öè òîâ è ñâÿ çàí íûå ñ
íè ìè èç ìå íå íèÿ âÿç êî ý ëà ñòè ÷å ñêèõ ñâîéñòâ ýòèõ ôîð -
ìåí íûõ ýëå ìåí òîâ ìîæ íî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê íå ñïå öè -
ôè ÷å ñêóþ ïðè ñïî ñî áè òå ëü íóþ ðå àê öèþ îð ãà íèç ìà ê
ãè ïîê ñèè ðàç ëè÷ íîé ýòè î ëî ãèè. Äå ëî â òîì, ÷òî óâå -
ëè ÷å íèå ñî äåð æà íèÿ êèñ ëûõ ôîñ ôî ëè ïè äîâ â ìåì á ðà -
íå óëó÷ øà åò åå ïðî íè öà å ìîñòü äëÿ ðåñ ïè ðà òîð íûõ ãà -
çîâ, à íà ðà ñ òà íèå êîí öåí ò ðà öèè õî ëå ñòå ðè íà âå äåò ê
óâå ëè ÷å íèþ ñóì ìàð íîé ïëî ùà äè ïî âåð õ íî ñòè, ÷òî â
èòî ãå ïî âû øà åò ýô ôåê òèâ íîñòü ãà çî-òðàíñ ïîð ò íîé
ôóí ê öèè ýðèò ðî öè òîâ [11, 16]. Òàê æå âàæ íûì ýëå -
ìåí òîì îò âåò íîé ðå àê öèè ñè ñ òå ìû êðî âè íà êðî âî ïî -
òå ðþ ÿâ ëÿ åò ñÿ óâå ëè ÷å íèå ñî äåð æà íèÿ ãå ìî ãëî áè íà â
ýðèò ðî öè òàõ. Â íà øåì èñ ñëå äî âà íèè íà ýòî êîñ âåí íî
óêà çû âà åò ïî âû øå íèå óäå ëü íîé îï òè ÷å ñêîé ïëîò íî ñòè 
ýðèò ðî öè òîâ. Ñëå äó åò èìåòü â âè äó, ÷òî ðàç âè òèå è
èñ õîä äàí íî ãî ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ñó ùå ñò âåí -
íî çà âè ñèò îò ñêî ðî ñòè ýëè ìè íà öèè «ñòà ðûõ» è íå -
ïîë íî öåí íûõ ýðèò ðî öè òîâ [13]. Äåé ñò âè òå ëü íî, â íà -
øåé ðà áî òå è â èñ ñëå äî âà íè ÿõ äðó ãèõ àâ òî ðîâ [15]
ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà íî óâå ëè ÷å íèå äî ëè ñòà ðå þ ùèõ
ôîðì (ýõè íî öè òîâ, ñòî ìà òî öè òîâ è äð.) ïðè êðî âî ïî -
òå ðå.

Îöå íè âàÿ ñ áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ïî çè öèé âû ÿâ ëåí íûå
äåç àäàï òà öè îí íûå ïðî öåñ ñû â ñè ñ òå ìå êðî âè â óñëî -
âè ÿõ êðî âî ïî òå ðè, â ïåð âóþ î÷å ðåäü íå îá õî äè ìî óêà -
çàòü íà îñî áóþ ðîëü ãè ïîê ñèè îð ãà íîâ ÖÍÑ è îáó -
ñëîâ ëåí íûå åþ ðàñ ñòðîé ñò âà èí òåã ðà òèâ íîé äå ÿ òå ëü -
íî ñòè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, à òàê æå íà ðó øå íèÿ ñâÿ çåé
ìåæ äó íåð âíîé, ýí äîê ðèí íîé è èì ìóí íîé ñè ñ òå ìà ìè
[8].

Èçó ÷åí íàÿ íà ìè ñïå öè ôè êà îò âåò íîé ðå àê öèè
ýðèò ðî íà íà êðî âî ïî òå ðþ â óñëî âè ÿõ âà ãî òî ìèè ïðåä -
ïî ëî æè òå ëü íî ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íà íå ñêî ëü êè ìè
ïðè ÷èí íû ìè ôàê òî ðà ìè. Â ÷à ñò íî ñòè, ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ 
èì ïó ëü ñà öèÿ ñ öåí ò ðà ëü íûõ êîí öîâ ïå ðå ðå çàí íûõ
áëóæ äà þ ùèõ íåð âîâ, âû çû âàÿ ðàç äðà æå íèå ñî îò âåò -
ñò âó þ ùèõ ÿäåð ãè ïî òà ëà ìó ñà, ìî æåò íà ðó øàòü ôóí ê -
öè î íè ðî âà íèå íà õî äÿ ùèõ ñÿ ïî áëè çî ñòè íåð âíûõ öåí -
ò ðîâ, ðå ãó ëè ðó þ ùèõ ãå ìî ïî ýç. Ïðà âî ìî÷ íîñòü äàí -
íî ãî ïðåä ïî ëî æå íèÿ êîñ âåí íî ïîä òâåð æ äà åò ñÿ ðå çó -
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ëü òà òà ìè èñ ñëå äî âà íèé, â êî òî ðûõ ïðî èç âî äè ëîñü ëî -
êà ëü íîå ðàç äðà æå íèå ðàç ëè÷ íûõ ÿäåð íûõ ñòðóê òóð
ãè ïî òà ëà ìó ñà, ÷òî âû çû âà ëî çà êî íî ìåð íûå ïå ðå -
ñòðîé êè ñî ñòî ÿ íèÿ êðàñ íîé êðî âè [6]. Êðî ìå òî ãî,
ñëå äó åò ó÷è òû âàòü, ÷òî ïî íà øèì äàí íûì â î÷à ãå äå -
íåð âà öèè ñó ùå ñò âåí íî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ êî ëè ÷å ñò âî ëàá -
ðî öè òîâ [19]. Ïî ñëåä íèå, êàê èç âå ñò íî, íà ðÿ äó ñ äðó -
ãè ìè êëåò êà ìè àê òèâ íî ïðî äó öè ðó þò öè òî êè íû, íå êî -
òî ðûå èç êî òî ðûõ (èí òåð ëåé êèí-1, ãàì ìà-èí òåð ôå -
ðîí, ôàê òîð íå êðî çà îïó õî ëåé) ïðè íè ìà þò íå ïî ñðåä -
ñò âåí íîå ó÷à ñ òèå â ðå ãó ëÿ öèè ýðèò ðî ïî ý çà [22]. Íà -
ðÿ äó ñ ýòèì îïðå äå ëåí íûé âêëàä â ñïå öè ôè êó ðàç âè -
òèÿ èñ ñëå äó å ìî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ìî æåò âíî ñèòü «æå ëó -
äî÷ íûé» ôàê òîð. Ïî êà çà íî, ÷òî âà ãî òî ìèÿ ñî ïðî âîæ -
äà åò ñÿ ñó ùå ñò âåí íû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè ñî ñòî ÿ íèÿ ïà ðè å -
òà ëü íûõ êëå òîê æå ëó äî÷ íûõ æå ëå ç [23], êî òî ðûå
ïðî äó öè ðó þò êîì ïî íåí òû ñî ëÿ íîé êèñ ëî òû è âû ðà áà -
òû âà þò âíóò ðåí íèé ôàê òîð Êàñ ëà (ñî ëÿ íàÿ êèñ ëî òà
íå îá õî äè ìà äëÿ ýô ôåê òèâ íî ãî óñâî å íèÿ æå ëå çà, ôàê -
òîð Êàñ ëà — âè òà ìè íà Â12) [1]. Â ñâÿ çè ñ ýòèì ìîæ -
íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî â óñëî âè ÿõ íà ðó øå íèÿ ïà ðà ñèì -
ïà òè ÷å ñêîé èí íåð âà öèè æå ëóä êà ðàç âè âà åò ñÿ îò íî ñè -
òå ëü íûé äå ôè öèò æå ëå çà è öè àí êî áà ëà ìè íà — âàæ -
íûõ ó÷à ñò íè êîâ ýðèò ðî ïî ý çà. Ê ýòî ìó ñëå äó åò äî áà -
âèòü âû ÿâ ëåí íûå ïðè âà ãî òî ìèè ðàñ ñòðîé ñò âà îá ìå íà
ìå äè [18], òàê æå èã ðà þ ùåé îïðå äå ëåí íóþ ðîëü â
ïðî öåñ ñå ñî çðå âà íèÿ ýðèò ðî öè òîâ [26]. Êðî ìå òî ãî,
âà ãî òî ìèÿ, êàê ïðà âè ëî, ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ðàç âè òè åì
ãà ñò ðî ñòà çà [17], â òîì ÷èñ ëå è ó êðûñ [2]. Âìå ñ òå ñ
òåì óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ðàç äðà æå íèå ìå õà íî ðå öåï òî ðîâ
æå ëóä êà ïðè âî äèò ê ñó ùå ñò âåí íûì êî ëè ÷å ñò âåí íûì è 
êà ÷å ñò âåí íûì èç ìå íå íè ÿì ïî êà çà òå ëåé êðàñ íîé êðî âè 
[20]. Ýòî îá ñòî ÿ òå ëü ñò âî ïî çâî ëÿ åò ïðåä ïî ëî æèòü,
÷òî íà êîï ëå íèå è äëè òå ëü íûé çà ñòîé ïëîò íûõ ïè ùå -
âûõ ìàññ â æå ëóä êå âà ãî òî ìè ðî âàí íûõ êðûñ ìî æåò
îêà çàòü âëè ÿ íèå íà ïðî öåññ ýðèò ðî ïî ý çà ïî âû øå ó êà -
çàí íî ìó ìå õà íèç ìó. Íà ðÿ äó ñ «æå ëó äî÷ íûì» ôàê òî -
ðîì â îïðå äå ëå íèå ñïå öè ôè êè îò âå òà ñè ñ òå ìû êðî âè
íà êðî ïî ïî òå ðþ â óñëî âè ÿõ âà ãî òî ìèè ìî æåò âíî ñèòü
è «ïî ÷å÷ íûé» ôàê òîð, ïî ñêî ëü êó ïî÷ êè ÿâ ëÿ þò ñÿ
ãëàâ íûì èñ òî÷ íè êîì ýðèò ðî ïî ý òè íîâ [24], à áëóæ äà -
þ ùèé íåðâ ïðè íè ìà åò ó÷à ñ òèå â èõ èí íåð âà öèè [14].

Íà îñíî âà íèè ïî ëó ÷åí íûõ ðå çó ëü òà òîâ ìîæ íî
ïðèé òè ê ñëå äó þ ùå ìó çà êëþ ÷å íèþ. Ïå ðå ðåç êà áëóæ -
äà þ ùèõ íåð âîâ íå ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ âû ðà æåí íû ìè èç -
ìå íå íè ÿ ìè ôîð ìû è ðå ëü å ôà ïî âåð õ íî ñòè ýðèò ðî öè -
òîâ, à òàê æå ìèê ðî âÿç êî ñòè ëè ïèä íîé ôà çû èõ ïëàç -
ìà òè ÷å ñêîé ìåì á ðà íû. Îñòðàÿ ìàñ ñèâ íàÿ êðî âî ïî òå -
ðÿ ïðè âî äèò ê ñó ùå ñò âåí íûì èç ìå íå íè ÿì ìîð ôî ëî ãè -
÷å ñêèõ è ôè çè êî-õè ìè ÷å ñêèõ õà ðàê òå ðè ñòèê ýðèò ðî -
öè òîâ êàê ó èñ õîä íî èí òàê ò íûõ, òàê è ó âà ãî òî ìè ðî -
âàí íûõ êðûñ. Ïðè ýòîì äè íà ìè êà îò âåò íîé ðå àê öèè
ýðèò ðî íà â äàí íûõ ãðóï ïàõ æè âîò íûõ çà ìåò íî ðàç ëè -
÷à åò ñÿ. Îñíîâ íîé èç ãëàâ íûõ ïðè ÷èí âû ÿâ ëåí íûõ

ìîð ôî ôóí ê öè î íà ëü íûõ èç ìå íå íèé ýðèò ðî öè òîâ ó èí -
òàê ò íûõ è äå íåð âè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ íà ôî íå êðî -
âî ïî òå ðè ÿâ ëÿ åò ñÿ ãè ïîê ñèÿ è åå ïî ñëåä ñò âèÿ. Âìå ñ òå
ñ òåì îò âåò íàÿ ðå àê öèÿ âà ãî òî ìè ðî âàí íûõ êðûñ íà ãè -
ïîê ñèþ èìå åò ñâîè îñî áåí íî ñòè. Ïî ñëåä íèå ìî ãóò
áûòü ñâÿ çà íû ñ òåì, ÷òî ïå ðå ðåç êà áëóæ äà þ ùèõ íåð -
âîâ ïðè âî äèò ê íà ðó øå íèþ âçàè ìî äåé ñò âèÿ èí òåã ðè -
ðó þ ùèõ ñè ñ òåì (íåð âíîé, ýí äîê ðèí íîé è èì ìóí íîé),
à òàê æå ñ íà ðó øå íè åì ñî ñòî ÿ íèÿ îð ãà íîâ, âî âëå ÷åí -
íûõ â î÷àã äå íåð âà öèè (æå ëó äîê, ïî÷ êè è äð.) è, êàê
ñëåä ñò âèå, íà ðó øå íè åì ãî ìå îñòà çà. Ïî ëó ÷åí íûå ðå -
çó ëü òà òû óã ëóá ëÿ þò ïðåä ñòàâ ëå íèå î ìå õà íèç ìàõ ïî -
âðåæ äå íèÿ ýðèò ðî öè òîâ ïðè ðàç ëè÷ íûõ ýê ñò ðå ìà ëü -
íûõ ñè òó à öè ÿõ, â ÷à ñò íî ñòè, ïðè êðî âî ïî òå ðå.
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Ä.Í. Ïàí ÷åí êîâ2, Ì.Â. Áà ðà íîâ1, Ä.À. Àñ òà õîâ1,2, À.À. Íå ÷ó íà åâ2, Ñ.Ä. Ëå î íîâ2, Ì.Å. Áåõ òå âà2

Áèî õè ìè ÷å ñêèå àñ ïåê òû âëè ÿ íèÿ àí òè îð òî ñòà òè ÷å ñêîé 
ãè ïî êè íå çèè íà òå ÷å íèå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî ïå ðè òî íè òà

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 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
2 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 èìå íè À.È. Åâ äî êè ìî âà»

  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, 127473, Ìî ñê âà, óë. Äå ëå ãàò ñêàÿ, 20, ñòð.1

Èñ ñëå äî âà íèå âû ïîë íå íî íà 80 áå ëûõ áåñ ïî ðîä íûõ êðû ñàõ. Âñå æè âîò íûå ðàç äå ëå íû íà 4 ãðóï ïû ïî 20 îñî -
áåé â êàæ äîé. 1-ÿ ãðóï ïà — âè âà ðèé íûé êîí ò ðîëü; 2-ÿ — àí òè îð òî ñòà òè ÷å ñêàÿ ãè ïî êè íå çèÿ (ÀÍÎÃ); 3-ÿ — 
ïå ðè òî íèò; 4-ÿ — ñî ÷å òà íèå ÀÍÎÃ + ïå ðè òî íèò. Ýô ôåê òû ÀÍÎÃ äî ñòè ãà ëèñü ïó òåì âû âå øè âà íèÿ êðûñ
íà ñïå öè à ëü íîì ñòåí äå íà ñðîê 14 äíåé ñ ïî ñëå äó þ ùèì ôîð ìè ðî âà íè åì ïå ðè òî íè òà. Èçó ÷à ëèñü áèî õè ìè ÷å ñêèå
ïî êà çà òå ëè êðî âè. Âû ÿâ ëå íî, ÷òî ýô ôåê òû ìî äå ëè ðî âàí íîé ìèê ðî ãðà âè òà öèè è ïå ðè òî íè òà íî ñÿò îä íî íàï -
ðàâ ëåí íûé õà ðàê òåð, à èõ ñî ÷å òà íèå ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ âçà èì íûì îòÿ ãî ùå íè åì, ÷òî èë ëþ ñò ðè ðó åò äâó êðàò íîå ïî -
âû øå íèå óðîâ íÿ íå êî òî ðûõ ïî êà çà òå ëåé ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì è âè âà ðèé íûì ïå ðè òî íè òîì. Òà êèì îá ðà -
çîì ìî äå ëè ðî âàí íûå ýô ôåê òû ìèê ðî ãðà âè òà öèè óñó ãóá ëÿ þò òå ÷å íèå ïå ðè òî íè òà.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ìèê ðî ãðà âè òà öèè, ïå ðè òî íèò, àí òè îð òî ñòà òè ÷å ñêàÿ ãè ïî êè íå çèÿ, áèî õè ìè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ

D.N. Panchenkov2, M.V. Baranov1, D.A. Astakhov1,2, A.A. Nechunaev2, S.D. Leonov2, M.E. Behteva2

Bio chem i cal as pects of the in flu ence of antiorthostatic hypokinesia 
on the ex per i men tal peri to ni tis

1 In sti tute for Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8, Baltiyskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia
2 Mos cow State Uni ver sity of Med i cine and Den tistry, 127473 Rus sia, Mos cow, Delegatskaya str., 20/1

Eighty white rats were di vided into 4 groups: (1) vi var ium con trol, (2) antiorthostatic hypokinesia (AH), (3) peri to ni tis
alone, and (4) AH with peri to ni tis. Ef fects of AH were achieved by putt ing rats on a spe cial stand for a pe riod of 14 days, fol -
lowed by the for ma tion of peri to ni tis. Af ter that bio chem i cal pa ram e ters of blood sam ples have been in ves ti gated. Ñombination ef -
fects of microgravity and peri to ni tis is uni di rec tional and have mu tual weights. As il lus trated in some cases two-fold in crease in the
level of the stud ied pa ram e ters in com par i son with the con trol and vi var ium peri to ni tis. Com par a tive as sess ment of peri to ni tis se ver ity 
re vealed that sim u lated ef fects of microgravity turn the peri to ni tis into more com pli cated forms.
    Key words: microgravity, peri to ni tis, antiorthostatic hypokinesia, bio chem i cal changes

Èçó ÷å íèå îñî áåí íî ñòåé òå ÷å íèÿ çà áî ëå âà íèé ÷å ëî -
âå êà ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè ýô ôåê òîâ íå âå ñî ìî ñòè îáó -
ñëîâ ëå íî ïðàê òè ÷å ñêîé ïî òðåá íî ñòüþ âû ðà áîò êè ïîä -
õî äîâ ê îêà çà íèþ ìå äè öèí ñêîé ïî ìî ùè ïðè âîç íèê -
íî âå íèè ó êîñ ìî íàâ òîâ îñòðûõ õè ðóð ãè ÷å ñêèõ çà áî ëå -
âà íèé è êðè òè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé. Ñëó ÷àè âîç íèê íî âå -
íèÿ ó ÷ëå íîâ ýêè ïà æåé êîñ ìè ÷å ñêèõ êî ðàá ëåé ôóí ê -
öè î íà ëü íûõ ðàñ ñòðîéñòâ èëè çà áî ëå âà íèé, ïðè êî òî -
ðûõ ïðè ìå íÿ ëèñü ëå ÷åá íî-ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêèå ìå ðî -
ïðè ÿ òèÿ, ïîä òâåð æ äà þò òà êóþ âîç ìîæ íîñòü [1—5, 8, 
9]. Çíà ÷è ìîñòü ïðîá ëå ìû îêà çà íèÿ ìå äè öèí ñêîé ïî -
ìî ùè êîñ ìî íàâ òàì â óñëî âè ÿõ êîñ ìè ÷å ñêèõ ïî ëå òîâ
áó äåò âîç ðà ñ òàòü, îñî áåí íî ó÷è òû âàÿ ïåð ñ ïåê òè âó

ìåæ ï ëà íåò íûõ ýê ñ ïå äè öèé. Â ÷à ñò íî ñòè, ðå à ëè çà öèÿ
ìàð ñè àí ñêîé ýê ñ ïå äè öèè ïî òðå áó åò ñî çäà íèÿ íà äåæ -
íî ãî è ýô ôåê òèâ íî ãî êîì ï ëåê ñà ìå äè êî-áèî ëî ãè ÷å -
ñêî ãî îáåñ ïå ÷å íèÿ æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè ýêè ïà æà [4,
9]. Ýòî îñî áåí íî âàæ íî äëÿ êîñ ìî íàâ òà, ó êî òî ðî ãî
çà áî ëå âà íèå ðàç âè ëîñü â äëè òå ëü íîì êîñ ìè ÷å ñêîì ïî -
ëå òå, êîã äà èìå åò ñÿ óæå èñ õîä íûé äå ôè öèò îáú å ìà
öèð êó ëè ðó þ ùåé êðî âè, ñíè æå íèå àê òèâ íî ñòè èì ìóí -
íîé ñè ñ òå ìû, è ðÿä äðó ãèõ ôóí ê öè î íà ëü íûõ èç ìå íå -
íèé âñëåä ñò âèå äëè òå ëü íî ãî âîç äåé ñò âèÿ íå âå ñî ìî ñòè, 
÷òî ìî æåò îòÿ ãî ùàòü ñî ñòî ÿ íèå ïðè íå áî ëü øîì îáú å -
ìå ïî ðà æå íèÿ [2, 8, 9]. Ìå òî äè ÷å ñêèå òðóä íî ñòè
ïðî âå äå íèÿ ïî äîá íûõ èñ ñëå äî âà íèé â óñëî âè ÿõ êîñ -
ìè ÷å ñêî ãî ïî ëå òà ñî çäà þò ïðåä ïî ñûë êè äëÿ èñ ïî ëü -
çî âà íèÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ îñíîâ íûõ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ
ýô ôåê òîâ íå âå ñî ìî ñòè. Îñíîâ íû ìè ïà òî ãå íå òè ÷å ñêè -
ìè ôàê òî ðà ìè íå âå ñî ìî ñòè ñ÷è òà þò ñÿ:

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Áà ðà íîâ Ìè õà èë Âèê òî ðî âè÷, êàíä. ìåä.
íà óê, âåä. íà ó÷. ñîòð. ëàá. ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðîá ëåì íå âå ñî ìî ñòè
ÔÃÁÓ «ÍÈÈÎÏÏ» ÐÀÌÍ. E-ma il: lab mic rog ra vi ty@ram b ler.ru



1) îãðà íè ÷å íèå ìû øå÷ íîé àê òèâ íî ñòè;
2) ïî íè æå íèå èëè îò ñóò ñò âèå ãèä ðî ñòà òè ÷å ñêî ãî äàâ -

ëå íèÿ æèä êèõ ñðåä îð ãà íèç ìà, ïðåæ äå âñå ãî êðî âè;
3) îò ñóò ñò âèå òî íó ñà îïî ðû ïî Ðà äå ìà êå ðó;
4) èç ìå íåí íàÿ àô ôå ðåí òà öèÿ ñ ïî çíî-òî íè ÷å ñêîé

ìó ñ êó ëà òó ðû [1, 3—5, 8—10].
Âñå ýòè ôàê òî ðû â òîé èëè èíîé ñòå ïå íè ìî äå ëè -

ðó þò ñÿ ìî äå ëè ðó þò â óñëî âè ÿõ àí òè îð òî ñòà òè ÷å ñêîé
ãè ïî êè íå çèè (ÀÍÎÃ).

Â êà ÷å ñò âå ìî äå ëè õè ðóð ãè ÷å ñêî ãî çà áî ëå âà íèÿ áûë
âû áðàí ïå ðè òî íèò. Ýòî âòî ðè÷ íûé ïà òî ëî ãè ÷å ñêèé ïðî -
öåññ — âîñ ïà ëå íèå áðþ øè íû, îñëîæ íÿ þ ùèé òå ÷å íèå
ïåð âè÷ íî ãî ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà, òðàâ ìû èëè çà áî -
ëå âà íèÿ, ïðè âåä øå ãî ê îá ðà çî âà íèþ èñ òî÷ íè êà — âîñ ïà -
ëè òå ëü íîé èëè òðàâ ìà òè ÷å ñêîé äå ñò ðóê öèè îð ãà íîâ
áðþø íîé ïî ëî ñòè. Ïå ðè òî íèò ÿâ ëÿ åò ñÿ ìîù íûì âîñ ïà -
ëè òå ëü íûì ïðî öåñ ñîì, õà ðàê òå ðè çó þ ùèì ñÿ êàê ìåñò íîé
ðå àê öèåé, òàê è ñè ñ òåì íûì âîñ ïà ëè òå ëü íûì îò âå òîì, à
òàê æå îò ÷åò ëè âîé ôàç íî ñòüþ è ñòå ðå î òèï íî ñòüþ ïà òî ôè -
çè î ëî ãè ÷å ñêèõ ñäâè ãîâ, ÷òî ïðè ñî ÷å òà íèè ñ ìî äå ëüþ
ÀÍÎÃ ïî çâî ëÿ åò âû ÿ âèòü âîç ìîæ íûå îò ëè ÷èÿ â òå ÷å íèè 
çà áî ëå âà íèÿ â óñëî âè ÿõ àäàï òà öèè ê íå âå ñî ìî ñòè.

Öåëü äàí íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ — âû ÿâ ëå íèå áèî õè -
ìè ÷å ñêèõ îñî áåí íî ñòåé òå ÷å íèÿ ïå ðè òî íè òà â óñëî âè -
ÿõ ÀÍÎÃ.

Ìå òî äè êà

Èñ ñëå äî âà íèÿ âû ïîë íå íî íà 80 áå ëûõ áåñ ïî ðîä -
íûõ êðû ñàõ, ïðè áëè çè òå ëü íî îä íî ãî âîç ðà ñ òà
(2—3 ìåñ.), ìàñ ñîé 240—330 ã. Âñå æè âîò íûå íà -
õî äè ëèñü â îäè íà êî âûõ óñëî âè ÿõ ïðè ïî ñòî ÿí íîé òåì -
ïå ðà òó ðå îêðó æà þ ùåé ñðå äû 23—26°Ñ, ïî ëó ÷à ëè
îäè íà êî âîå ïè òà íèå, áû ëè ïðî î ïå ðè ðî âà íû â îäè íà -
êî âûõ âðå ìåí íûõ ðàì êàõ. Âñå æè âîò íûå ðàç äå ëå íû
íà 4 ãðóï ïû ïî 20 îñî áåé â êàæ äîé:

= 1-ÿ ãðóï ïà — âè âà ðèé íûé êîí ò ðîëü;
= 2-ÿ ãðóï ïà — ÀÍÎÃ;
= 3-ÿ ãðóï ïà — ïå ðè òî íèò;
= 4-ÿ ãðóï ïà — ñî ÷å òà íèå ÀÍÎÃ + ïå ðè òî íèò.
Ýô ôåê òû ÀÍÎÃ äî ñòè ãà ëèñü ïó òåì âû âå øè âà íèÿ 

êðûñ íà ñïå öè à ëü íîì ñòåí äå íà ñðîê 14 ñó òîê ñ ïî ñëå -
äó þ ùèì âîñ ïðî èç âå äå íè åì ïå ðè òî íè òà.

Ñòåíä ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé êàð êàñ, íà êî òî ðîì ïî äâóì 
íà ïðàâ ëÿ þ ùèì ðå ëü ñàì ïå ðå ìå ùà åò ñÿ áàë êà ñ ïî äâèæ íîé 
êà ðåò êîé. Êà ðåò êà ìî æåò äâè ãà òü ñÿ â ëþ áîì íà ïðàâ ëå íèè 
â ïðå äå ëàõ ãî ðè çîí òà ëü íîé ïëîñ êî ñòè íàä ñåò ÷à òûì ïî -
ëîì ðàç ìå ðîì 40 íà 40 ñì. Äëÿ ïîä âå øè âà íèÿ æè âîò íî -
ãî ê ïî äâèæ íîé êà ðåò êå â öå ëÿõ îáåñ ïå ÷å íèÿ ðàâ íî ìåð íî -
ãî ðàñ ïðå äå ëå íèÿ âå ñî âîé íà ãðóç êè íà òó ëî âè ùå èñ ïîëü -
çó åò ñÿ ñïå öè à ëü íàÿ ñè ñ òå ìà ñî ñòî ÿ ùàÿ èç êàï ðî íî âî ãî
êî ñ òþ ìà äëÿ êðû ñû ñ îò âåð ñòè ÿ ìè äëÿ êî íå÷ íî ñòåé ñ
äâó ìÿ ìå òàë ëè ÷å ñêè ìè ïëà ñ òè íà ìè íà ñïèí êå æè âîò íî ãî
ê êî òî ðûì ôèê ñè ðó åò ñÿ êî ñ òþì, ÷òî óäåð æè âà åò òå ëî
æè âîò íî ãî îò ïðî âè ñà íèÿ è ïî çâî ëÿ åò ïðè äàòü èç á ðàí íûé 

óãîë âû âå øè âà íèÿ äëÿ âñå ãî òå ëà. Äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ ïå -
ðè òî íè òà ïîä ýôèð íûì íàð êî çîì, âû ïîë íÿ ëàñü ñðå äèí íàÿ 
ëà ïà ðî òî ìèÿ è ïðî äî ëü íîå ñå ÷å íèå òîë ñòîé êèø êè íà
ïðî òÿ æå íèè 0,5 ñì (íà 1 ñì äè ñ òà ëü íåå ñëå ïîé êèø êè).
Ïî ñëå ýòî ãî ïðî èç âî äè ëîñü ïî ñëîé íîå óøè âà íèå ëà ïà ðî -
òîì íîé ðà íû íå ïðå ðûâ íûì øâîì. Îïå ðà öè îí íîå ïî ëå
îá ðà áà òû âà ëîñü ðàñ òâî ðîì àí òè ñåï òè êà, æè âîò íîå ïå ðå -
âÿ çû âà ëîñü è ïî ìå ùà ëîñü â êëåò êó. ×å ðåç 24 ÷ æè âîò -
íûõ âû âî äè ëè èç ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïó òåì äå êà ïè òà öèè íà ãè -
ëü î òè íå (Open Sci en ce). Ñî áè ðà ëè îá ðàç öû êðî âè, öåí ò -
ðè ôó ãè ðî âà ëè, õðà íè ëè ïðè òåì ïå ðà òó ðå — 20°Ñ. Â ãå -
ïà ðè íè çè ðî âàí íîé ïëàç ìå êðî âè êðûñ ñòàí äàð ò íû ìè
êîì ìåð ÷å ñêè ìè íà áî ðà ìè ïðî èç âîä ñò âà ôèð ìû «Di a Sys», 
Ãåð ìà íèÿ, îïðå äå ëÿ ëè àê òèâ íîñòü àñ ïàð òà òà ìè íîò ðàí ñ ôå -
ðà çû (ÀÑÒ), àëà íè íà ìè íîò ðàí ñ ôå ðà çû (ÀËÒ), ëàê òàò -
äå ãèä ðî ãå íà çû (ËÄÃ), îá ùåé àìè ëà çû, à òàê æå êîí öåí -
ò ðà öèþ îá ùå ãî áåë êà, àëü áó ìè íà, êðå à òè íè íà, ìî ÷å âè íû
è áè êàð áî íà òà. Íà áî ðà ìè ôèð ìû «Ran dox», Âå ëè êîá ðè -
òà íèÿ, èç ìå ðÿ ëè àê òèâ íîñòü îá ùåé ëè ïà çû. Êîí öåí ò ðà -
öèþ îá ùå ãî è ïðÿ ìî ãî áè ëè ðó áè íà îïðå äå ëÿ ëè íà áî ðà ìè
ôèð ìû «Ýêî-ñåð âèñ», Ðîñ ñèÿ. Äëÿ èç ìå ðå íèé èñ ïî ëü çî -
âà ëè áèî õè ìè ÷å ñêèé àâ òî àíà ëè çà òîð «Tar ga BT 3000»
ôèð ìû «Bi o tec h ni ca In s t ru ments», Èòà ëèÿ. Óðî âåíü êà ëèÿ 
èç ìå ðÿ ëè íà èîí ñå ëåê òèâ íîì àíà ëè çà òî ðå «Easy Li te»,
ôèð ìû «Ìå äè êà», ÑØÀ.

Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå îá ðà áà òû âà ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
ìå òî äîâ âà ðè à öè îí íîé ñòà òè ñòè êè. Ïðî öå äó ðà àíà ëè çà
÷èñ ëî âûõ çíà ÷å íèé èìå ëà ñëå äó þ ùèé âèä: íà ïåð âîì ýòà -
ïå ïðî âî äè ëè îöåí êó äàí íûõ íà íîð ìà ëü íîñòü ðàñ ïðå äå -
ëå íèÿ. Â ñâÿ çè ñ àñèì ìåò ðè÷ íûì ðàñ ïðå äå ëå íè åì ïðè ìå -
íÿ ëè íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêèé êðè òå ðèé Êðó ñ êà ëà—Óîë ëè ñà è 
ðàñ ñ÷è òû âà ëè çíà ÷å íèÿ äëÿ êàæ äî ãî ïà ðà ìåò ðà. Òà êèì
îá ðà çîì, ïî êà çà òå ëè: àñ ïàð òà òà ìè íîò ðàí ñ ôå ðà çà, îá ùèé
áè ëè ðó áèí, àìè ëà çà êðî âè, îá ùèé áå ëîê, àëü áó ìèí, ìî -
÷å âè íà, íàò ðèé èìå ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå ðàç ëè ÷èÿ â 
ñðàâ íè âà å ìûõ ãðóï ïàõ; ïî êà çà òå ëè: àëà íè íà ìè íîòðàí ñ ôå -
ðà çà, ëàê òàò äå ãèä ðî ãå íà çà, ëè ïà çà, êðå à òè íèí è êà ëèé äî -
ñòî âåð íî íå ðàç ëè ÷à ëèñü â èñ ñëå äó å ìûõ ãðóï ïàõ.

Ïðè âû ÿâ ëå íèè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè -
÷èé, ïðî èç âî äè ëè ñòÿ ãè âà þ ùèå ìåæ ã ðóï ïî âûå ñðàâ -
íå íèÿ ïî ìå òî äó Äàí íà äëÿ ìíî æå ñò âåí íûõ âû áî ðîê
ðàç íî ãî îáú å ìà.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Îá ñóæ äà å ìûå íè æå ðàç ëè ÷èÿ â ãðóï ïàõ íî ñÿò äî -
ñòî âåð íûé õà ðàê òåð è ïî ëó ÷å íû ïó òåì ñòÿ ãè âà þ ùèõ
ìåæ ã ðóï ïî âûõ ñðàâ íå íèé ïî ìå òî äó Äàí íà äëÿ ìíî æå -
ñò âåí íûõ âû áî ðîê ðàç íî ãî îáú å ìà ñ óðîâ íåì çíà ÷è ìî -
ñòè ð<0,05 äëÿ k (êî ëè ÷å ñò âî ãðóïï) =4. Êðè òè ÷å ñêîå
çíà ÷å íèå Q (êðè òå ðèé Äàí íà) ïðè ñðàâ íå íèÿ ñ êîí ò -
ðîëü íîé ãðóï ïîé 2,394; êðè òè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå Q ïðè
ïî ïàð íîì ñðàâ íå íèè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ ãðóïï 2,639.
×èñ ëî âûå çíà ÷å íèÿ îöå íè âà þò ñÿ ïî ìî äó ëþ, çíàê óêà -
çû âà åò íà ïðàâ ëå íèå ïðè ñðàâ íå íèè ãðóïï.
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Àìè íîò ðàí ñ ôå ðà çû. Íàè áî ëåå äî ñòóï íûì è èí -
ôîð ìà òèâ íûì ïî êà çà òå ëåì õà ðàê òå ðè çó þ ùèì îá ìåí
áåë êîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ àê òèâ íîñòü òðàíñ àìè íàç. Èç ìå íå íèå
àê òèâ íî ñòè àìè íîò ðàí ñ ôå ðàç íà áëþ äà å ìûå ïðè ãè ïî -
äè íà ìèè ñâè äå òå ëü ñò âó þò î ïðå è ìó ùå ñò âåí íî êà òà áî -
ëè ÷å ñêîé íà ïðàâ ëåí íî ñòè îá ìå íà áåë êîâ â òêà íÿõ æè -
âîò íûõ è ÷å ëî âå êà [5—8]. Èçó ÷å íèå àê òèâ íî ñòè
ÀÑÒ â êðî âè êðûñ ïî êà çà ëî äî ñòî âåð íîå ïî âû øå íèå
óðîâ íÿ ÀÑÒ â ãðóï ïå ÀÍÎÃ è ïðè ñî ÷å òà íèè
ÀÍÎÃ ñ ïå ðè òî íè òîì. Ïðè ýòîì ñî ÷å òà íèå ñ ïå ðè òî -
íè òîì ïðè âî äè ëî áî ëåå ÷åì ê 2-êðàò íî ìó óâå ëè ÷å íèþ 
óðîâ íÿ ÀÑÒ â êðî âè ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì, ÷òî
óêà çû âà åò íà áî ëåå òÿ æå ëîå åãî òå ÷å íèå. Ïî êà çà òå ëè
ÀËÒ ñó ùå ñò âåí íî íå ðàç ëè ÷à ëèñü.

Áè ëè ðó áèí îá ùèé. Íà ìè îò ìå ÷å íî äî ñòî âåð íîå
ïî âû øå íèå óðîâ íÿ îá ùå ãî áè ëè ðó áè íà â ãðóï ïå
ÀÍÎÃ + ïå ðè òî íèò ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì. Äðó -
ãèå ãðóï ïû ïî äàí íî ìó ïî êà çà òå ëþ íå ðàç ëè ÷à ëèñü.
Èç âå ñò íî, ÷òî áè ëè ðó áèí ñ òî êîì êðî âè äî ñòàâ ëÿ åò ñÿ
â ïå ÷åíü, íà ïî âåð õ íî ñòè ïëàç ìà òè ÷å ñêîé ìåì á ðà íû
ãå ïà òî öè òà äèñ ñî öè è ðó åò, è ïðî íè êà åò â ãå ïà òî öèò
ïó òåì îá ëåã ÷åí íîé äèô ôó çèè ïî ñðåä ñò âîì áåë êîâ ïå -
ðå íîñ ÷è êîâ. Ïðè ýòîì àê òèâ íîñòü ïî ãëî ùå íèÿ áè ëè -
ðó áè íà çà âè ñèò îò ñêî ðî ñòè åãî ìå òà áî ëèç ìà â êëåò êå. 
Íà áëþ äà å ìîå â ýê ñ ïå ðè ìåí òå ïî âû øå íèå óðîâ íÿ áè -
ëè ðó áè íà òî ëü êî â ãðóï ïå ÀÍÎÃ + ïå ðè òî íèò ïî çâî -

ëÿ åò ïðåä ïî ëî æèòü âçàè ìî îòÿ ãî ùà þ ùåå âëè ÿ íèå îáî -
èõ ïðî öåñ ñîâ íà ôóí ê öèþ ïå ÷å íè, ïðè âî äÿ ùåå ê çíà -
÷è ìî ìó ñíè æå íèþ ñêî ðî ñòè ïî ãëî ùå íèÿ áè ëè ðó áè íà
è êàê ñëåä ñò âèå óâå ëè ÷å íèþ åãî êîí öåí ò ðà öèè â êðî -
âè.

Îá ùèé áå ëîê è àëü áó ìèí. Â êîñ ìè ÷å ñêèõ ïî ëå -
òàõ è ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè íå âå ñî ìî ñòè óñòà íîâ ëå íà
ôàç íîñòü èç ìå íå íèé êîí öåí ò ðà öèè áåë êîâ êðî âè ñ
òåí äåí öèåé ê ñíè æå íèþ [5, 6]. Ïî êà çà íî òàê æå, ÷òî 
ÀÍÎÃ ïðè âî äèò ê ñíè æå íèþ ñêî ðî ñòè ñèí òå çà áåë -
êà óæå ïî ñëå êî ðîò êèõ ñðî êîâ âîç äåé ñò âèÿ [8, 9].
Òî÷ íûé ìå õà íèçì, ïðè âî äÿ ùèé ê óìå íü øå íèþ ñêî -
ðî ñòè ñèí òå çà áåë êà âî âðåìÿ ãðà âè òà öè îí íîé ðàç -
ãðóç êè, íè ó ÷å ëî âå êà, íè ó æè âîò íûõ â íà ñòî ÿ ùèé
ìî ìåíò íå èç âå ñòåí. Îä íà êî ñî ïî ñòàâ ëå íèå ìîð ôî -
ëî ãè ÷å ñêèõ èç ìå íå íèé â ïå ÷å íè ïîä âîç äåé ñò âè åì
ÀÍÎÃ ñ íà áëþ äà å ìû ìè â íà øåì èñ ñëå äî âà íèè ñòà -
òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè ãè ïîï ðî òå è íå ìèåé è ãè ïî à ëü -
áó ìè íå ìèåé ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü ñíè æå íèå åå áåë -
êî âî-ñèí òå òè ÷å ñêîé ôóí ê öèè, íà ôî íå óñè ëå íèÿ êà -
òà áî ëè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ â îò âåò íà ãðà âè òà öè îí íóþ
ðàç ãðóç êó. Äàí íûå ïî êà çà òå ëè èìå ëè äî ñòî âåð íî áî -
ëåå âû ðà æåí íîå ñíè æå íèå ïðè ñî ÷å òà íèè ñ ïå ðè òî -
íè òîì, ÷òî îò ðà æà åò îä íî íàï ðàâ ëåí íîñòü ýô ôåê òîâ
ÀÍÎÃ è âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà â áðþø íîé ïî -
ëî ñòè.
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Òàá ëè öà 1
Çíà ÷å íèå êî ýô ôè öè åí òîâ Äàí íà äëÿ ñðàâ íè âà å ìûõ ãðóïï

Ïî êà çà òåëü Ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå ãðóï ïû 1. Êîí ò ðîëü* 2. ÀÍÎÃ** 3. Ïå ðè òî íèò**

ÀÑÒ 4. ÀÍÎÃ / Ïå ðè òî íèò 4,987 2,714 2,348

3. Ïå ðè òî íèò 2,283 0,104  — 

2. ÀÍÎÃ 2,454  —  — 

Áè ëè ðó áèí îáù. 4. ÀÍÎÃ / Ïå ðè òî íèò 2,734 2,171 0,97

3. Ïå ðè òî íèò 1,587 1,048  — 

2. ÀÍÎÃ 0,607  —  — 

Îáù. áå ëîê 4. ÀÍÎÃ / Ïå ðè òî íèò -3,282 0,565 1,969

3. Ïå ðè òî íèò -1,051 1,553  — 

2. ÀÍÎÃ -2,934  —  — 

Àëü áó ìèí 4. ÀÍÎÃ / Ïå ðè òî íèò -5,189 -2,739 -2,535

3. Ïå ðè òî íèò -2,278 0,070  — 

2. ÀÍÎÃ -2,646  —  — 

Ìî ÷å âè íà 4. ÀÍÎÃ / Ïå ðè òî íèò 4,508 2,117 3,617

3. Ïå ðè òî íèò 0,474 -1,818  — 

2. ÀÍÎÃ 2,582  —  — 

Àìè ëà çà 4. ÀÍÎÃ / Ïå ðè òî íèò 1,529 1,490 1,214

3. Ïå ðè òî íèò 0,174 2,721  — 

2. ÀÍÎÃ 3,262  —  — 

Íàò ðèé 4. ÀÍÎÃ / Ïå ðè òî íèò -3,889 -4,722 -1,891

3. Ïå ðè òî íèò -1,717 -2,541  — 

2. ÀÍÎÃ 0,945  —  — 



Ìî ÷å âè íà. Â áî ëü øèí ñò âå èñ ñëå äî âà íèé, ïðî âå -
äåí íûõ âî âðåìÿ ïî ëå òîâ êîñ ìè ÷å ñêèõ êî ðàá ëåé íà
îð áè òà ëü íûõ ñòàí öè ÿõ «Ñî þç-9», «Àïîë ëîí»,
«Ñêàé ëýá», «Ñà ëþò», «Ìèð» è ïî ñëå èõ çà âåð øå íèÿ, 
à òàê æå â ìî äå ëü íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ, îò ìå ÷à ëîñü óâå -
ëè ÷å íèå âû äå ëå íèÿ ìî ÷å âè íû è ìî ÷å âîé êèñ ëî òû ñ
ìî ÷îé, íà ôî íå óâå ëè ÷å íèÿ ñî äåð æà íèÿ ìî ÷å âè íû â
êðî âè [1, 5—7]. Â íà øåì èñ ñëå äî âà íèè îò ìå ÷à ëîñü
äî ñòî âåð íîå ïî âû øå íèå óðîâ íÿ ìî ÷å âè íû â êðî âè êàê 
â ãðóï ïå ÀÍÎÃ, òàê è ÀÍÎÃ + Ïå ðè òî íèò. Îá ðà -
ùà åò íà ñå áÿ âíè ìà íèå ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìîå ïî âû -
øå íèå óðîâ íÿ ìî ÷å âè íû â ãðóï ïå ÀÍÎÃ + ïå ðè òî -
íèò ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé ïå ðè òî íèò (3-ÿ ãðóï ïà),
÷òî òàê æå óêëà äû âà åò ñÿ â êàð òè íó ïðåä ñòàâ ëå íèé îá
óñè ëå íèè êà òà áî ëè ÷å ñêèõ ýô ôåê òîâ ïðè ñî ÷å òàí íîì
äåé ñò âèè ãè ïî äè íà ìèè è èí ôåê öè îí íî-âîñ ïà ëè òå ëü -
íî ãî ïðî öåñ ñà.

Àìè ëà çà êðî âè. Ñî ãëàñ íî ïî ëó ÷åí íûì íà ìè äàí -
íûì, óðî âåíü àìè ëà çû êðî âè äî ñòî âåð íî ïî âû øàë ñÿ â 
ãðóï ïàõ ÀÍÎÃ ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì è ãðóï ïå
ïå ðè òî íè òà ïî ñðàâ íå íèþ ñ ÀÍÎÃ. Ìíî ãè ìè àâ òî ðà -
ìè îò ìå ÷à åò ñÿ ïî âû øå íèå óðîâ íÿ àìè ëà çû â óñëî âè ÿõ 
ìî äå ëè ðî âàí íîé è ðå à ëü íîé ìèê ðî ãðà âè òà öèè. Òàê,
íà 7-å ñóò. ãè ïî êè íå çèè êðûñ îò ìå ÷å íî ïî âû øå íèå
àìè ëà çû êðî âè áî ëåå ÷åì â 2 ðà çà [6]. Ïî ñëå êðàò êî -
âðå ìåí íûõ êîñ ìè ÷å ñêèõ ïî ëå òîâ óñòà íîâ ëå íû ñëó ÷àè
ãè ïåð ôåð ìåí òå ìèè ñ ïðå îá ëà äà íè åì èí ê ðå öèè àìè ëà -
çû è åå óñè ëåí íûì âû âå äå íè åì èç îð ãà íèç ìà. Â õî äå
ïà ðàë ëå ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé âëè ÿ íèÿ àí òè îð òî ñòà òè -
÷å ñêîé ãè ïî êè íå çèè è íå âå ñî ìî ñòè íà ôóí ê öèþ ïîä -
æå ëó äî÷ íîé æå ëå çû óñòà íîâ ëåí ôå íî ìåí, ïî ëó ÷èâ -
øèé íà çâà íèå ñèì ï òî ìà «óêëî íå íèÿ» ïðè êî òî ðîì íà -
áëþ äà åò ñÿ óã íå òå íèå âû äå ëå íèÿ àìè ëà çû ïî ýê ñê ðå -
òîð íî ìó ïó òè, â òî âðå ìÿ êàê â êðî âè íà áëþ äà ëîñü
çíà ÷è òå ëü íîå ïî âû øå íèå åå óðîâ íÿ. Ñèì ï òîì «óêëî -
íå íèÿ» â êðîâü ïàí ê ðå à òè ÷å ñêèõ ôåð ìåí òîâ îò ðà æà åò
íà ïðÿ æå íèå ýê çî êðèí íîé ôóí ê öèè ïîä æå ëó äî÷ íîé
æå ëå çû, êî òî ðîå, â ñâîþ î÷å ðåäü, ìî æåò õà ðàê òå ðè -
çî âàòü ôóí ê öè î íà ëü íóþ ãî òîâ íîñòü îð ãà íà ê ðàç âè -
òèþ âîç ìîæ íî ãî íî çî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà. Â ðå çó ëü -
òà òå «óêëî íå íèÿ» ôåð ìåí òîâ â êðîâü â ïî ëî ñòè æå ëó -
äî÷ íî-êè øå÷ íî ãî òðàê òà ñî çäà åò ñÿ äå ôè öèò ïàí ê ðå à -
òè ÷å ñêèõ ôåð ìåí òîâ. Ïðè ýòîì ñíè æà åò ñÿ ãèä ðî ëè òè -
÷å ñêèé ïî òåí öè àë òîí êîé êèø êè, ÷òî õà ðàê òå ðè çó åò
ñî ñòî ÿ íèå ìà ëü äè ãå ñòèè [5—7]. Óêà çàí íûé êîì ïî -
íåíò òàê æå âíî ñèò ñâîé âêëàä â óñó ãóá ëå íèå äèñ ï ðî -
òå è íå ìèè â óñëî âè ÿõ ìî äå ëè ðî âàí íîé ìèê ðî ãðà âè òà -
öèè.

Ýëåê ò ðî ëè òû. Â õî äå ìíî ãèõ èñ ñëå äî âà íèé áû ëè
óñòà íîâ ëå íû èç ìå íå íèÿ âî äíî-ñî ëå âî ãî îá ìå íà â êîñ -
ìè ÷å ñêîì ïî ëå òå, ïðî ÿâ ëÿâ øè å ñÿ â äå ãèä ðà òà öèè îð -
ãà íèç ìà. Äå ãèä ðà òà öèÿ ñî ïðî âîæ äà ëàñü ïî âû øåí íîé
ýê ñê ðå öèåé ýëåê ò ðî ëè òîâ. Âû ðà æåí íîñòü èç ìå íå íèé
êîí öåí ò ðà öèè ýëåê ò ðî ëè òîâ è îñìî òè ÷å ñêè àê òèâ íûõ

âå ùåñòâ êðî âè, çà âè ñå ëà îò ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè ïî ëå -
òîâ. Èñ ñëå äî âà íèÿ ìè íå ðà ëü íî ãî îá ìå íà ó ÷ëå íîâ
ýêè ïà æà «Äæå ìè íè-7» âî âðåìÿ ïî ëå òà âû ÿ âè ëî îò -
ðè öà òå ëü íûé áà ëàíñ íà òðèÿ, êà ëèÿ, ôîñ ôî ðà, ñå ðû [1, 
4, 8—10]. Èç ìå íå íèÿ, ñâÿ çàí íûå ñ ïå ðå ðàñ ïðå äå ëå -
íè åì æèä êèõ ñðåä îð ãà íèç ìà â îò âåò íà àí òè îð òî ñòàç
òàê æå ñî ïðî âîæ äà ëèñü äî ñòî âåð íûì ñíè æå íè åì ñî -
äåð æà íèÿ íà òðèÿ â ïëàç ìå êðî âè. Êàê èç âå ñò íî, íà ðó -
øå íèÿ âî äíî-ýëåê ò ðî ëèò íî ãî îá ìå íà, ðàñ ñòðîé ñò âî
êèñ ëîò íî-îñíîâ íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ õà ðàê òåð íû è äëÿ ïå -
ðè òî íè òà. Ýëåê ò ðî ëè òû ÷à ñ òè÷ íî ïå ðå ìå ùà þò ñÿ â èí -
òåð ñòè öè à ëü íîå ïðî ñòðàí ñò âî, â ýêñ ñó äàò áðþø íîé
ïî ëî ñòè, â ïðî ñâåò êè øå÷ íè êà. Ïðè ñî ÷å òà íèè
ÀÍÎÃ ñ ïå ðè òî íè òîì ìû íà áëþ äà åì ñóì ìà öèþ ýô -
ôåê òîâ è ïðàê òè ÷å ñêè äâó êðàò íîå îò êëî íå íèå äàí íî ãî 
ïî êà çà òå ëÿ îò íîð ìû è ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ ïî êà çà òå ëåé
ãðóï ïû ÀÍÎÃ.

Òà êèì îá ðà çîì, â ðå çó ëü òà òå ïðî âå äåí íî ãî èñ ñëå -
äî âà íèÿ îïðå äå ëåí ðÿä áèî õè ìè ÷å ñêèõ ïà ðà ìåò ðîâ îò -
ðà æà þ ùèõ ìå òà áî ëè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ, âîç íè êà þ ùèå
ïðè ïå ðè òî íè òå è ÀÍÎÃ. Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå èë ëþ -
ñò ðè ðó þò ôå íî ìåí âçà èì íî ãî îòÿ ãî ùå íèÿ è óñè ëå íèÿ
òÿ æå ñòè òå ÷å íèÿ ïå ðè òî íè òà â óñëî âè ÿõ ìî äå ëè ðó þ -
ùèõ ýô ôåê òû ìèê ðî ãðà âè òà öèè.

Íà ñòî ÿ ùàÿ ðà áî òà ïîä ãî òîâ ëå íà â ðàì êàõ Ôå äå ðà ëü -
íîé öå ëå âîé ïðî ãðàì ìû «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 ãã., â ðàì êàõ
ðå à ëè çà öèè ìå ðî ïðè ÿ òèÿ ¹1.2.1 Ïðî âå äå íèå íà ó÷ íûõ èñ -
ñëå äî âà íèé íà ó÷ íû ìè ãðóï ïà ìè ïîä ðó êî âîä ñò âîì äîê òî -
ðîâ íà óê. ÃÊ ¹16.740.11.0180.
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(Em do ge in). Ôóí ê öè î íà ëü íîñòü è çðå ëîñòü íî âî îá ðà çî âàí íîé êî ñò íîé òêà íè îöå íè âà ëàñü ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèì è
áèî õè ìè ÷å ñêè ìè ìå òî äà ìè. Ðå çó ëü òà òû ïðî âåä¸ííî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ñâè äå òå ëü ñò âó þò, ÷òî èñ ïî ëü çî âà íèå îñ -
òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà NORIANCRS óæå ê 120-ì ñóò. ïðè âî äèò ê ïðàê òè ÷å ñêè ïîë íîé ðå ãå íå ðà öèè
êî ñò íîé òêà íè. Óñòà íîâ ëå íî òàê æå, ÷òî ñî ÷å òàí íîå èñ ïî ëü çî âà íèå NO RI AN C R Sè ïðî òå è íî âî ãî áåë êà Em -
do ge in íå öå ëå ñî îá ðàç íî, òàê êàê åãî äî áàâ ëå íèå íå óñêî ðÿ åò ïðî öåññ ðå ãå íå ðà öèè êî ñò íîé òêà íè, à íà ðàí íèõ
ñðî êàõ ïî ñëå îïå ðà öè îí íî ãî ïå ðè î äà ìî æåò âû çâàòü âîñ ïà ëè òå ëü íóþ ðå àê öèþ.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: êî ñò íàÿ ïëà ñ òè êà, îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèå ìà òå ðè à ëû, äåí òà ëü íàÿ èì ï ëàí òà öèÿ

A.A. Orlov1, I.N. Saburina1, M.Kh. Dilanyan1, L.N. Skuratovskaya1, 

V.S. Repin1, L.E. Serebrikova2, M.Yu. Zhitkov2, E.E. Evseenkov1

Dy nam ics of for ma tion of bone tis sue in rats un der the in flu ence 
of new xenotransplantat «Norian»

1 In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8, Baltiyskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia
2 Cen tral Re search In sti tute of Den tal and Maxillofacial Sur gery, 16, Timura Frunze str., Mos cow, 119991, Rus sia

In ex per i ments on rats CD com par a tive stud ies have been car ried out which is the ef fect of osteoplastic ma te rial
NORIAN CRS, the rate of bone re gen er a tion af ter man dib u lar den tal im plants (ti ta nium screw) and the com bined ef fect
of these pro cesses NORIAN CRS pro tein and pro tein (Emdogein). Func tion al ity and ma tu rity of the newly formed bone
tis sue was eval u ated by histological and bio chem i cal meth ods. The re sults sug gest that the use of osteoplastic ma te rial
NORIAN CRS is the 120 days lead ing to al most com plete re gen er a tion of bone tis sue. It was also found that the com -
bined use of NORIAN CRS and pro tein Emdogein im prac ti cal be cause add ing Emdogein not ac cel er ate bone re gen er a tive 
pro cess, but in the early post op er a tive pe riod may cause an in flam ma tory re ac tion.
    Key words: bone plas tic, osteoplastic ma te ri als, den tal im plan ta tion

Óñòðà íå íèå äå ôåê òîâ êî ñò íîé òêà íè çà ñ÷åò åñ òå ñò -
âåí íûõ ïðî öåñ ñîâ ðå ãå íå ðà öèè ÷à ñ òî íå âîç ìîæ íî èëè
ñëèø êîì äëè òå ëü íî. Ïî ý òî ìó äëÿ èõ õè ðóð ãè ÷å ñêî ãî ëå -
÷å íèÿ øè ðî êî èñ ïî ëü çó þò ðàç ëè÷ íûå îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèå
ìà òå ðè à ëû. Ëó÷ øèì èç íèõ íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü ñ÷è òà -
åò ñÿ àóòî êîñòü []. Îä íà êî åå ïðè ìå íå íèå ñâÿ çà íî ñ îïðå -
äå ëåí íû ìè òðóä íî ñòÿ ìè è ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ äî ïîë íè òå ëü -
íîé òðàâ ìîé ïà öè åí òà. Èñ ïî ëü çî âà íèå èì ï ëàí òà òîâ èç
èñ êóñ ñò âåí íûõ îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèõ ìà òå ðè à ëîâ èìå åò ìíî -
ãî äî ñòî èíñòâ, ê íå äî ñòàò êàì ìîæ íî îò íå ñ òè ÷à ñ òî íå äî -

ñòà òî÷ íóþ ñêî ðîñòü ðå ãå íå ðà öèè êî ñ òè è òðóä íî ñòè, ñâÿ -
çàí íûå ñ òî÷ íîé ïîä ãîí êîé ôîð ìû è ðàç ìå ðà èì ï ëàí òà òà
ê çà ïîë íÿ å ìî ìó äå ôåê òó. Íî âûé îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèé ìà -
òå ðè àë «Íî ðè àí» (No ri an Cra ni o fa ci al Re pa ir Sys tem Fast
Set ïðî èç âîä ñò âî ôèð ìû No ri an, ÑØÀ) ïðåä ñòàâ ëÿ åò
ñî áîé êîì áè íà öèþ ïî ðîø êà è æèä êî ñòè, ïîñ ëå èõ ñìå øå -
íèÿ â çà äàí íîì ñî îò íî øå íèè îá ðà çó åò ñÿ ïëà ñ òè÷ íàÿ ìàñ -
ñà ñ õî ðî øåé àä ãå çèåé ê êî ñò íîé òêà íè, êî òî ðîé ëåã êî
ìîæ íî ïðè äàòü ëþ áóþ òðå áó å ìóþ ôîð ìó. ×å ðåç íå -
ñêîëü êî ìè íóò îíà çà ñòû âà åò è ïðè îá ðå òà åò ïðî÷ íîñòü,
ñî ïî ñòà âè ìóþ ñ ïðî÷ íî ñòüþ êî ñò íîé òêà íè. Ïî äàí íûì
ôèð ìû-èç ãî òî âè òå ëÿ îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèå ñâîé ñò âà ýòî ãî
ìà òå ðè à ëà ñî îò âåò ñò âó þò îáû÷ íûì èì ï ëàí òà öè îí íûì
ìà òå ðè à ëàì íà îñíî âå ôîñ ôà òîâ êà ëü öèÿ.

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Äè ëà íÿí Ìà ìè êîí Õà ÷à òó ðî âè÷, àñ -
ïè ðàíò ÔÃÁÓ «ÍÈÈÎÏÏ» ÐÀÌÍ. E-ma il: mdi la ny an@ma -
il.ru



Öåëü ðà áî òû — áèî õè ìè ÷å ñêàÿ è ãè ñ òî ëî ãè ÷å -
ñêàÿ õà ðàê òå ðè ñòè êà äè íà ìè êè ðå ãå íå ðà öèè êî ñ òè ó
êðûñ ïî ñëå çà ïîë íå íèÿ äå ôåê òîâ â íèæ íåé ÷å ëþ ñòè
ìà òå ðè à ëîì «Íî ðè àí» è îöåí êà âëè ÿ íèÿ íà ñêî ðîñòü
çà æèâ ëå íèÿ äå ôåê òîâ ãå ëÿ «Ýì äî ãåéí» (Em do ga -
in),èñ ïî ëü çó å ìî ãî â ñòî ìà òî ëî ãèè äëÿ óñêî ðå íèÿ ðå ãå -
íå ðà öèè òêà íåé ïà ðî äîí òà.

Ìå òî äè êà

Èñ ñëå äî âà íèå ïðî âå äå íî íà 24 êðû ñàõ ëè íèè CD
â âîç ðà ñ òå 12—14 íå äåëü. Íà íà ðóæ íîé ïî âåð õ íî ñòè
òå ëà ëå âîé íèæ íåé ÷å ëþ ñòè â îá ëà ñ òè óã ëà âêðó ÷è âàë -
ñÿ òè òà íî âûé âèíò-èì ï ëàí òàò. Äà ëåå êîí ñò ðóê öèÿ çà -
êðû âà ëàñü ïëà ñ òè÷ íîé ìàñ ñîé îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ãî ìà -
òå ðè à ëà No ri an CRS â ñî îò âåò ñò âèè ñ èí ñò ðóê öèåé,
ïðè ëà ãà å ìîé ê ñòàí äàð ò íîé óïà êîâ êå. ×å ðåç 6 ìèí
îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèé ìà òå ðè àë çà òâåð äå âàë (ãðóï ïà 1).
×à ñ òè æè âîò íûõ (ãðóï ïà 2) â îá ëàñòü îïå ðà öè îí íî ãî
âìå øà òå ëü ñò âà, â öå ëÿõ ñòè ìó ëÿ öèè îñ òåî ãå íå çà, äî -
ïîë íè òå ëü íî ââî äèë ñÿ ïðå ïà ðàò Em do ga in ïðåä ñòàâ -
ëÿ þ ùèé ñî áîé îñî áûé áå ëîê â ãå ëå âîé ìàò ðè öå â
ñòàí äàð ò íîé ðàñ ôà ñîâ êå ïî 0,7 ìë. Ââå äå íèå Em do -
ga in ïðî âî äè ëîñü îä íî êðàò íî âî âðåìÿ îïå ðà öèè ïðè
ïî ìî ùè ìèê ðî ïè ïåò êè â äî çå 0,05 ìë (50 ìêë) äëÿ
êàæ äî ãî æè âîò íî ãî. Ïî ñëå ÷å ãî ðà íà áû ëà ïî ñëîé íî
óøè òà. Òðå òüÿ ãðóï ïà êðûñ ñî ñòàâ ëÿ ëà ãðóï ïó êîí ò -
ðî ëÿ.

Íà 21-å, 60-å, 120-å è 180-å ñóò. ïî ñëå îïå ðà öèè
ïî 3 æè âîò íûõ èç êàæ äîé ãðóï ïû áû ëè ïîä âåð ã íó òû
ýâ òà íà çèè. Èç ÷å ëþ ñòè â îá ëà ñ òè èì ï ëàí òà öèè òè òà -
íî âî ãî âèí òà âû ïè ëè âà ëè áëî êè è ïðî âî äè ëè èõ ãè ñ -
òî ëî ãè ÷å ñêîå è áèî õè ìè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå. Áèî õè -
ìè ÷å ñêèå èñ ñëå äî âà íèå ïðî âî äè ëè òî ëü êî â ñðî êè 60,
120 è 180 ñóò.

Äëÿ áèî õè ìè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ìà òå ðè àë ñî õðà -
íÿ ëè ïðè -25°Ñ. Ïðî áû êî ñò íîé òêà íè íå ðàç ìî ðà æè -
âàÿ ïî ìå ùà ëè â îõ ëàæ äåí íóþ ôàð ôî ðî âóþ ñòóï êó è
èç ìå ëü ÷à ëè äî îä íî ðîä íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ. Ýê ñò ðà ãè ðî âà -
íèå îñó ùå ñò â ëÿ ëè 0,05 Ì ôîñ ôàò íûì áó ôå ðîì ðÍ 7,2 
â êî ëè ÷å ñò âå 1 ìë íà 10 ìã òêà íè â òå ÷å íèå 2 ñóò. ïðè
+4°Ñ. Â ïî ëó ÷åí íîì ýê ñò ðàê òå îïðå äå ëÿ ëè ñî äåð æà -
íèå îá ùå ãî áåë êà è àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ àñ ïàð òà òà -
ìè íîò ðàí ñ ôå ðà çû (ÀÑÒ), àëà íè íà ìè íîò ðàí ñ ôå ðà çû
(ÀËÒ) è ùå ëî÷ íîé ôîñ ôà òà çû (ÙÔ). Àê òèâ íîñòü
ôåð ìåí òîâ ïå ðå ñ÷è òû âà ëè íà 1 ã áåë êà ýê ñò ðàê òà.
Îïðå äå ëå íèå áåë êà ïðî âî äè ëè áè ó ðå òî âûì ìå òî äîì,
ÀÑÒ, ÀËÒ è ÙÔ ïî ìå òî äè êàì ôèð ìû Bi o Sys tems
(Èñ ïà íèÿ) ñ íà áî ðà ìè ðå àê òè âîâ ýòîé ôèð ìû.

Íà âå ñ êè òêà íè 4 ðà çà äå ìè íå ðà ëè çî âà ëè ïî 2 ñóò.
ïðè +4°Ñ 0,05 Ì ôîñ ôàò íûì áó ôå ðîì ðÍ 7,2 ñ
0,1 Ì òðè ëî íà Á â êî ëè ÷å ñò âå 1 ìë íà ìã òêà íè. Ïî -
ñëå äå ìè íå ðà ëè çà öèè èç íà âå ñîê ýê ñò ðà ãè ðî âà ëè
0,4 Ì óê ñóñ íîé êèñ ëî òîé â êî ëè ÷å ñò âå 1 ìë íà 50 ìã
òêà íè â òå ÷å íèå 2 ñóò. ïðè +4°Ñ êèñ ëî òî ðà ñò âî ðè ìûé 

êîë ëà ãåí. Â ïî ëó ÷åí íîì ýê ñò ðàê òå îïðå äå ëÿ ëè ñî äåð -
æà íèå êîë ëà ãå íà ïî î-ïðî ëè íó. Ñî äåð æà íèå êîë ëà ãå -
íà ïå ðå ñ÷è òû âà ëè íà 1 ìã ñâå æåé òêà íè.

Â êà ÷å ñò âå ñòàí äàð òà èñ ïî ëü çî âà ëè êèñ ëî òî ðà ñò -
âî ðè ìûé êîë ëà ãåí èç ñó õî æè ëèé êðû ñè íûõ õâî ñ òîâ,
ïî ëó ÷åí íûé ïî ìå òî äè êå [7]. Ðàñ òâîð êîë ëà ãå íà äèà -
ëè çî âà ëè â òå ÷å íèå 24 ÷, çà òåì âû ñó øè âà ëè 10 ñóò. â
âà êó óì-ýê ñè êà òî ðå íàä áåç âîä íûì õëî ðè äîì êà ëü öèÿ. 
Ñó õîé êîë ëà ãåí (10 ìêã/ìë) ðàñ òâî ðÿ ëè â 0,1 Ì óê -
ñóñ íîé êèñ ëî òå. Ïî ëó ÷åí íûé ðàñ òâîð èñ ïî ëü çî âà ëè â
êà ÷å ñò âå ýòà ëîí íî ãî ðàñ òâî ðà. Ïðî áû êèñ ëîò íûõ ýê -
ñò ðàê òîâ òêà íè è ýòà ëîí íî ãî ðàñ òâî ðà êîë ëà ãå íà àíà -
ëè çè ðî âà ëè ïà ðàë ëå ëü íî íà ñî äåð æà íèå î-ïðî ëè íà ïî
ìå òî äè êå [3]. Îá ùíîñòü ïðî èñ õîæ äå íèÿ êîë ëà ãå íà è
ñïî ñî áà åãî ýê ñò ðàê öèè, à òàê æå ïà ðàë ëå ëü íûé ãèä ðî -
ëèç â îäè íà êî âûõ óñëî âè ÿõ ïðîá è ýòà ëîí íûõ ðàñ òâî -
ðîâ ïî çâî ëè ëè íå ïî ñðåä ñò âåí íî îïðå äå ëÿòü ñî äåð æà -
íèå êîë ëà ãå íà â ïðî áàõ.

Îïðå äå ëå íèÿ ïðî âî äè ëè íà áèî õè ìè ÷å ñêîì àíà ëè -
çà òî ðå BTS 370 (ôèð ìà Bi o Sys tems, Èñ ïà íèÿ).

Äëÿ ñðàâ íå íèÿ èñ ïî ëü çî âà ëè ðå çó ëü òà òû àíà ëè çà
ïî àíà ëî ãè÷ íîé ìå òî äè êå èí òàê ò íîé êî ñò íîé òêà íè
íèæ íåé ÷å ëþ ñòè 24 êîí ò ðî ëü íûõ êðûñ ëè íèè CD ñî -
ïî ñòà âè ìûõ ïî âîç ðà ñ òó ñ îïûò íû ìè. Äëÿ ãè ñ òî ëî ãè -
÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ìà òå ðè àë ôèê ñè ðî âà ëè â çà áó -
ôå ðåí íîì ôîð ìà ëè íå. Ïî ñëå äå êà ëü öè íà öèè è ïðè ãî -
òîâ ëå íèÿ ñðå çîâ ïî îá ùå ïðè íÿ òîé ìå òî äè êå ñ çà ëèâ -
êîé â ïà ðà ôèí, ñðå çû îêðà øè âà ëè ãå ìà òîê ñè -
ëèí-ýîçè íîì. Ïðè ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêîì èñ ñëå äî âà íèè
êðî ìå îáû÷ íîé îöåí êè ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêîé êàð òè íû ïðî -
âî äè ëè ìîð ôî ìåò ðè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ ïðè âå äå íû â òàá ëè öå è íà 
ðèñ. 1 è 2. Ìåæ äó ãðóï ïà ìè 1 (áåç ïðå ïà ðà òà Em do ga -
in) è 2 (ñ ïðå ïà ðà òîì Em do ga in) ðàç ëè ÷èÿ âñåõ ïî êà -
çà òå ëåé ïî t-êðè òå ðèþ Ñòüþ äåí òà áû ëè íå çíà ÷è ìû
(p>0,05). Â ñðîê 60 ñóò. ïî ñëå îïå ðà öèè âû øå, ÷åì â
ãðóï ïå ñðàâ íå íèÿ áû ëè àê òèâ íîñòü òðàíñ àìè íàç ÀÑÒ
è ÀËÒ è ÙÔ â ãðóï ïå 1 è àê òèâ íîñòü ÀÑÒ â ãðóï ïå
2. Ýòî ìî æåò óêà çû âàòü íà íå ñêî ëü êî áî ëü øóþ àê òèâ -
íîñòü ïðî öåñ ñîâ ôîð ìè ðî âà íèÿ êî ñò íî ãî ìàò ðèê ñà, â
÷à ñò íî ñòè, ïðî ëè ôå ðà öèè è äèô ôå ðåí öè ðîâ êè îñ òåî -
áëà ñ òîâ â ãðóï ïå 1. Ñî äåð æà íèå êèñ ëî òî ðà ñò âî ðè ìî ãî
êîë ëà ãå íà â îáå èõ ãðóï ïàõ â ñðî êè 60 è 120 ñóò. ïî ñëå
îïå ðà öèè áû ëî âû øå, ÷åì â ãðóï ïå ñðàâ íå íèÿ. Òà êèì
îá ðà çîì, ñêî ðîñòü ñî çðå âà íèÿ êîë ëà ãå íà â îáå èõ ãðóï -
ïàõ áû ëà ïðè ìåð íî îäè íà êî âà. Ñðåä íèå çíà ÷å íèÿ âñåõ
èñ ñëå äî âàí íûõ ïî êà çà òå ëåé â ñðîê 180 ñóò. ñòà íî âÿò ñÿ
ïðàê òè ÷å ñêè ðàâ íû ìè êîí ò ðî ëü íî ìó çíà ÷å íèþ äëÿ èí -
òàê ò íîé êî ñò íîé òêà íè (p>0,05), ÷òî óêà çû âà åò íà çà -
âåð øå íèå ïðî öåñ ñîâ ñèí òå çà êî ñò íîé òêà íè è ïå ðå õîä
åå â îò íî ñè òå ëü íî ñòà öè î íàð íîå ñî ñòî ÿ íèå, ñî îò âåò ñò -
âó þ ùåå âîç ðà ñ òó.

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ
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Ê ñðî êó 21-õ ñó òîê ñó äÿ ïî ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêîé êàð -
òè íå, îò ìå ÷à åò ñÿ èí òåí ñèâ íîå îá ðà çî âà íèå êî ñò íîé
òêà íè è ðàñ òâî ðå íèå îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà.
Â ðÿ äå ñëó ÷à åâ íà áëþ äà ëîñü ôîð ìè ðî âà íèå çà ìåò íîé
äî ëè ôèá ðîç íîé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè. Â ãðóï ïå 2 (ñ 
ïðå ïà ðà òîì Ýì äî ãåéí) ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé 1 ñó -
ùå ñò âåí íî âû ðà æå íû âîñ ïà ëè òå ëü íûå ðå àê öèè. Ïðè -
çíà êè âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ïðî öåñ ñîâ îò ìå ÷à þò ñÿ äî 60-õ
ñó òîê. Â áî ëåå ïîçä íèå ñðî êè îíè íå âû ÿâ ëÿ þò ñÿ.

Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ïî êà çû âà þò, ÷òî óæå ÷å ðåç
120 ñóò. (4 ìåñ.) ïî ñëå îïå ðà öèè ðå ãå íå ðà öèÿ êî ñò íîé
òêà íè â îáå èõ îïûò íûõ ãðóï ïàõ â îñíîâ íîì çà âåð øà åò ñÿ 
è êî ñò íûé öå ìåíò îêà çû âà åò ñÿ áî ëü øåé ÷à ñòüþ çà ìå ùåí 
êî ñòüþ. Êàê è ñëå äî âà ëî îæè äàòü, ðàç ëè ÷èÿ â ñêî ðî ñòè
ôîð ìè ðî âà íèÿ êî ñò íîé òêà íè â çà âè ñè ìî ñòè îò ìå òî äè -
êè åå çà ìå ùå íèÿ ê 4—6 ìåñ. ñãëà æè âà þò ñÿ. Î÷å âèä íî,
ê ýòî ìó âðå ìå íè áî ëü øàÿ ÷àñòü àê òèâ íûõ êîì ïî íåí òîâ
(ôàê òî ðîâ ðî ñ òà òêà íåé çó áîâ ñâè íüè) â ïðå ïà ðà òå Em -
do ga in óæå àá ñîð áè ðî âà íà [7]. Ðàç ëè ÷èÿ â õà ðàê òå ðå ðå -
ãå íå ðà òèâ íûõ ïðî öåñ ñîâ ìåæ äó ãðóï ïà ìè íå âå ëè êè.
Â ãðóï ïå 2 ìîæ íî îò ìå òèòü íå êî òî ðîå çà ìåä ëå íèå ðå ãå -
íå ðà öèè êî ñ òè, êî òî ðîå ìîæ íî ñâÿ çàòü ñ âîñ ïà ëè òå ëü -
íû ìè ðå àê öè ÿ ìè â ðàí íèå ñðî êè è ïðå îá ëà äà íè åì ñî å -
äè íè òå ëü íîò êàí íûõ ýëå ìåí òîâ â ðå ãå íå ðà òå. Âîñ ïà ëå -
íèå, ñêî ðåå âñå ãî, âû çâà íî ðå àê öèåé íà ïðå ïà ðàò Ýì äî -
ãåéí, à ïðå è ìó ùå ñò âåí íîå îá ðà çî âà íèå ñî å äè íè òå ëü íîé

òêà íè ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëå íî ñïå öè ôè ÷å ñêèì äåé ñò âè -
åì àê òèâ íûõ êîì ïî íåí òîâ ïðå ïà ðà òà. Ýòè ìè îñî áåí íî -
ñòÿ ìè âû çâà íà áî ëü øàÿ ñêî ðîñòü ñíè æå íèÿ ñî äåð æà íèÿ
êèñ ëî òî ðà ñò âî ðè ìî ãî êîë ëà ãå íà â ãðóï ïå 2 ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ ãðóï ïîé 1. Àê òèâ íîñòü òðàíñ àìè íàç, ñâÿ çàí íàÿ ñ
èí òåí ñèâ íî ñòüþ ïðî öåñ ñîâ ïðî ëè ôå ðà öèè êëå òîê, â ðàí -
íèå ñðî êè áû ëà âû øå â ãðóï ïå 1. Àê òèâ íîñòü ÙÔ â
ýê ñò ðàê òå, îò ðà æà þ ùàÿ èí òåí ñèâ íîñòü ïðî öåñ ñîâ ìè íå -
ðà ëè çà öèè êî ñò íî ãî ìàò ðèê ñà, ÷å ðåç 60 ñóò. ïî ñëå îïå -
ðà öèè òàê æå áû ëà âû øå â ãðóï ïå 1.

Äè íà ìè êà áèî õè ìè ÷å ñêèõ è ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïî êà -
çà òå ëåé, îò ðà æà þ ùèõ ðå ãå íå ðà öèþ êî ñò íîé òêà íè, â
îá ùåì, ñî îò âåò ñò âó åò íîð ìà ëü íî ìó õî äó ýòî ãî ïðî -
öåñ ñà â ïðè ñóò ñò âèè îñ òåî èí äóê òèâ íûõ ìà òå ðè à ëîâ [1, 
2, 4—6, 9].

Ìîæ íî çà êëþ ÷èòü, ÷òî ïðå ïà ðàò Em do ge in â ðàí -
íèå ñðî êè (äî 2—3 ìåñ.) ìî æåò óõóä øèòü ðå ãå íå ðà -
öèþ äå ôåê òîâ êî ñò íîé òêà íè âñëåä ñò âèå âîñ ïà ëè òå ëü -
íûõ ïðî öåñ ñîâ. Â áî ëåå ïîçä íèå ñðî êè íà áëþ äà åò ñÿ
ìå íü øàÿ ìè íå ðà ëè çà öèÿ îá ðà çî âàí íî ãî êî ñò íî ãî ìàò -
ðèê ñà è ïðå îá ëà äà íèå â ðå ãå íå ðà òå âî ëîê íè ñòîé ñî å äè -
íè òå ëü íîé òêà íè. Ïðè çíà êîâ óñè ëå íèÿ ðå ïà ðà òèâ íûõ
ïðî öåñ ñîâ â êî ñò íîé òêà íè ïðè ââå äå íèè ýòî ãî ïðå ïà -
ðà òà â ñî ÷å òà íèè ñ îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèì ìà òå ðè à ëîì No -
ri an íå îò ìå ÷å íî. Ïî ý òî ìó åãî ïðè ìå íå íèå ñî âìå ñò íî ñ
êî ñò íûì öå ìåí òîì No ri an íå öå ëå ñî îá ðàç íî.

ÏÀÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÔÈÇÈÎËÎÃÈß È ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ÒÅÐÀÏÈß. — 2013. — ¹1
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Òàá ëè öà
Ñî äåð æà íèå îá ùå ãî áåë êà, 

àñ ïàð òà òà ìè íîò ðàí ñ ôå ðà çû (ÀÑÒ), àëà íè íà ìè íîò ðàí ñ ôå ðà çû (ÀËÒ), ùå ëî÷ íîé ôîñ ôà òà çû (ÙÔ) â ýê ñò ðàê òàõ

Ñðîê, ñóò. Áå ëîê, ã/ë ÀÑÒ, Å/ã áåë êà ÀËÒ, Å/ã áåë êà ÙÔ, Å/ã áåë êà Êîë ëà ãåí, ìêã/ã òêà íè

60 ñóò. Ãðóï ïà 1 39±4 1,43±0,61 0,99±0,28 0,65±0,18 107±35

Ãðóï ïà 2 45±5 1,26±0,60 0,79±0,27 0,59±0,18 105±35

120 ñóò. Ãðóï ïà 1 40±7 0,80±0,45 0,61±0,38 0,41±0,40 93±25

Ãðóï ïà 2 26±5 1,05±0,50 0,90±0,39 0,71±0,41 77±25

180 ñóò. Ãðóï ïà 1 42±8 0,57±0,44 0,47±0,15 0,29±0,15 81±27

Ãðóï ïà 2 36±5 0,90±0,44 0,63±0,18 0,46±0,15 59±27

Ãðóï ïà ñðàâ íå íèÿ 35±4 0,82±0,23 0,64±0,11 0,48±0,10 65±17

Ðèñ. 2. Ãðóï ïà 2. Àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ ÀÑÒ, ÀËÒ è ÙÔ è ñî äåð æà -
íèå êîë ëà ãå íà (% îò çíà ÷å íèé äëÿ ãðóï ïû ñðàâ íå íèÿ)

Ðèñ. 1. Ãðóï ïà 1. Àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ ÀÑÒ, ÀËÒ è ÙÔ è ñî äåð æà -
íèå êîë ëà ãå íà (% îò çíà ÷å íèé äëÿ ãðóï ïû ñðàâ íå íèÿ)
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Èì ìó íîò ðîï íàÿ è àí òè ãè ïîê ñàí ò íàÿ òå ðà ïèÿ 
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî ëå êàð ñò âåí íî-÷óâ ñò âè òå ëü íî ãî 
è ëå êàð ñò âåí íî-óñòîé ÷è âî ãî òó áåð êó ëå çà

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

  Ñå âå ðî-Çà ïàä íûé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò èì. È.È. Ìå÷ íè êî âà Ìè íè ñòåð ñò âà Çäðà âî îõ ðà íå íèÿ ÐÔ,
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3 Ó÷ ðåæ äå íèå îá ðà çî âà íèÿ Ãðîä íåí 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 Ðåñ ïóá ëè êè Áå ëà ðóñü,

  230009, Ðåñ ïóá ëè êà Áå ëà ðóñü, ã.Ãðîä íî, óë. Ãî ðü êî ãî, 80
4 ÎÎÎ «ÍÒÔÔ «ÏÎËÈÑÀÍ»», 191119, Ñàíêò-Ïå òåð áóðã, Ëè ãîâ ñêèé ïð., 112

Ïðåä ñòàâ ëå íû ðå çó ëü òà òû äî êëè íè ÷å ñêî ãî èçó ÷å íèÿ öèê ëî ôå ðî íà, ðå ìàê ñî ëà è ðó íè õî ëà íà ìî äå ëè ýê ñ ïå ðè ìåí -
òàëü íî ãî ãå íå ðà ëè çî âàí íî ãî òó áåð êó ëå çà, âû çâàí íî ãî ÌÁÒ ñ ðàç ëè÷ íûì ñïåê òðîì ëå êàð ñò âåí íîé ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè. 
Óñòà íîâ ëå íî ñó ùå ñò âåí íîå ïî âû øå íèå ëå ÷åá íî ãî ýô ôåê òà õè ìè î òå ðà ïèè ñ ïî ìî ùüþ öèê ëî ôå ðî íà è ðå ìàê ñî ëà. Ýòî
ïðî ÿ âè ëîñü óñè ëå íè åì êëè ðåí ñà ëåã êèõ îò ÌÁÒ, ñíè æå íèè ðàñ ïðî ñòðà íåí íî ñòè ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ â ëåã êèõ ïî 
èí äåê ñó ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ, ñòè ìó ëÿ öèè ïî ãëî òè òå ëü íîé è ïå ðå âà ðè âà þ ùåé ñïî ñîá íî ñòè ïå ðè òî íå à ëü íûõ ìàê ðî ôà ãîâ, 
èí ãè áè ðî âàí íîé â õî äå ðàç âè òèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé òó áåð êó ëåç íîé èí ôåê öèè. Ðó íè õîë íå îêà çû âàë âëè ÿ íèÿ íà ýô -
ôåê òèâ íîñòü õè ìè î òå ðà ïèè ïðè îò ñóò ñò âèè ñòè ìó ëè ðó þ ùå ãî âëè ÿ íèÿ íà ôà ãî öè òàð íóþ ôóí ê öèþ ïÌô.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûé òó áåð êó ëåç, öèê ëî ôå ðîí, ðå ìàê ñîë, ðó íè õîë

D.S. Sukhanov, T.I. Vinogradova, S.N. Demidik, 

N.V. Zabolotnyh, S.N. Vasilieva, A.L. Kovalenko, M.L. Vitovskaya

Immunotropic and antihypoxant ther apy of ex per i men tal drug-sensitive 
and drug-resistant tu ber cu lo sis

1 Mechnikov North-Western State Med i cal Uni ver sity, 41, Kirochnaya str., Saint-Petersburg, 191015, Rus sia
2 Saint-Petersburg Sci en tific Re search In sti tute of Phthisiopulmonology, 2-4, Ligovskiy distr., Saint-Petersburg, 191036, Rus sia
3 Grodno State Med i cal Uni ver sity, 80, Gorkogo str., Grodno, 230009, Belarus
4 «POLYSAN» Ltd, 112, Ligovskiy distr., Saint-Petersburg, 191119, Rus sia

The re sults of pre-clinical re search of cycloferon, remaxol and runihol on the model of ex per i men tal gen er al ized tu ber -
cu lo sis, caused by the MBT with a dif fer ent spec trum of drug sen si tiv ity are pre sented. A con sid er able in crease of the cu ra -
tive ef fect of the ther apy with the used of cycloferon and remaxol. There was man i fested the strength en ing of lung clear -
ance from the of fice, re duc ing the prev a lence of spe cific in flam ma tion in the lungs of the in dex of lung dam age, stim u la -
tion of sorp tion and de struc tive abil ity of peritoneal macrophages, in hib ited in the course of de vel op ment of ex per i men tal
tu ber cu lo sis in fec tion. Runihol has no im pact on the ef fec tive ness of che mo ther apy in the ab sence of a stim u lat ing in flu -
ence on the phagocytic func tion of the peritoneal macrophages.
    Key words: ex per i men tal tu ber cu lo sis, cycloferon, remaxol, runihol

Íå äî ñòà òî÷ íàÿ ýô ôåê òèâ íîñòü ëå ÷å íèÿ òó áåð êó ëå -
çà â ñî âðå ìåí íûõ óñëî âè ÿõ, îñî áåí íî ïðè íà ëè ÷èè ëå -
êàð ñò âåí íîé óñòîé ÷è âî ñòè âîç áó äè òå ëÿ, âû çû âà åò íå -
îá õî äè ìîñòü ïî èñ êà íî âûõ ìå òî äîâ è ñðåäñòâ òå ðà -
ïèè. Íà ðÿ äó ñ âíå äðå íè åì íî âûõ ýòè îò ðîï íûõ

ñðåäñòâ âîç äåé ñò âèÿ, áî ëü øîå çíà ÷å íèå èìå åò èñ ïî ëü -
çî âà íèå ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ ïà òî ãå íå òè ÷å -
ñêîé íà ïðàâ ëåí íî ñòè [3]. Êîì áè íè ðî âàí íàÿ õè ìè î òå -
ðà ïèÿ, âû çû âàÿ íà ðó øå íèÿ â êëå òî÷ íîì ìå òà áî ëèç ìå, 
îò ðè öà òå ëü íî âëèÿ åò íà ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü
èì ìó íî êîì ïå òåí ò íûõ êëå òîê è äå ëà åò îáî ñíî âàí íûì
ïðè ìå íå íèå ëå êàð ñò âåí íûõ ïðå ïà ðà òîâ, óñè ëè âà þ ùèõ 
ôà ãî öè òàð íûå ðå àê öèè, ÷òî ñïî ñîá ñò âó åò ýëè ìè íà öèè
âîç áó äè òå ëÿ òó áåð êó ëå çà [1, 5, 8].

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ñó õà íîâ Äìèò ðèé Ñåð ãå å âè÷, êàíä.
ìåä. íà óê, äîö. êàô. ôòè çè î ïó ëü ìî íî ëî ãèè è òî ðà êà ëü íîé õè ðóð -
ãèè ÃÁÎÓ ÂÏÎ ÑÇÃÌÓ èì. È.È. Ìå÷ íè êî âà Ìèí ç ä ðà âà
ÐÔ. E-ma il: dmit ri y suk ha novl@ma il.ru



Ïåð ñ ïåê òèâ íû ìè ïà òî ãå íå òè ÷å ñêè ìè ïðå ïà ðà òà ìè
â ëå ÷å íèè òó áåð êó ëå çà ÿâ ëÿ þò ñÿ èí äóê òî ðû èí òåð ôå -
ðî íà (öèê ëî ôå ðîí) è ïðå ïà ðà òû íà îñíî âå ÿí òàð íîé
êèñ ëî òû (ðå ìàê ñîë, ðó íè õîë), ýô ôåê òèâ íîñòü êî òî -
ðûõ ïî êà çà íà â ðÿ äå äî êëè íè ÷å ñêèõ è êëè íè ÷å ñêèõ
èñ ñëå äî âà íè ÿõ [6, 7]. Âìå ñ òå ñ òåì, äàí íûå î âëè ÿ íèè 
âû øå íàç âàí íûõ ïðå ïà ðà òîâ íà òå ÷å íèå òó áåð êó ëåç íî -
ãî ïðî öåñ ñà â ýê ñ ïå ðè ìåí òå â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ îò ñóò -
ñò âó þò.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — äî êëè íè ÷å ñêîå èçó ÷å íèå äåé -
ñò âèÿ öèê ëî ôå ðî íà, ðå ìàê ñî ëà è ðó íè õî ëà íà ìî äå ëè ýê -
ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî ãå íå ðà ëè çî âàí íî ãî òó áåð êó ëå çà.

Ìå òî äè êà

Ýê ñ ïå ðè ìåí òû ïðî âî äè ëèñü íà 218 áå ëûõ íå ëè -
íåé íûõ ìû øàõ-ñàì öàõ, ðàñ ïðå äå ëåí íûõ íà ãðóï ïû ñ
ïî ìî ùüþ ìå òî äà ðàí äî ìè çà öèè. Ïî ñòàâ ëå íî 2 ñå ðèè
îïû òîâ íà ìî äå ëÿõ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî ãå íå ðà ëè çî -
âàí íî ãî ëå êàð ñò âåí íî ÷óâ ñò âè òå ëü íî ãî (Ë×Ò) è ëå -
êàð ñò âåí íî óñòîé ÷è âî ãî òó áåð êó ëå çà (ËÓÒ).

1-ÿ ñå ðèÿ — ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûé òó áåð êó ëåç, âû -
çâàí íûé ëå êàð ñò âåí íî ÷óâ ñò âè òå ëü íûì øòàì ìîì
M. tu ber cu lo sis Er d man. Äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ òó áåð êó -
ëå çà èñ ïî ëü çî âà ëè ëà áî ðà òîð íûé òåñò-øòàìì Ì. tu ber -
cu lo sis Er d man (âõî äÿ ùèé â My co bac te ri um tu ber cu lo -
sis com p lex), ÷óâ ñò âè òå ëü íûé ê ïðî òè âî òó áåð êó ëåç íûì
ïðå ïà ðà òàì, èç êîë ëåê öèè ÔÃÓ «ÍÈÈ ñòàí äàð òè çà -
öèè è êîí ò ðî ëÿ ìå äè öèí ñêèõ è áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà -
òîâ èì. Ë.À. Òà ðà ñå âè ÷à». Çà ðà æà þ ùàÿ äî çà —
106 ÊÎÅ/ìûøü â 0,2 ìë ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ðàñ òâî ðà.
Ñóñ ïåí çèþ ìè êî áàê òå ðèé òó áåð êó ëå çà (ÌÁÒ) ââî äè -
ëè ìû øàì â ëà òå ðà ëü íóþ õâî ñ òî âóþ âå íó (0,2 ìë).

Ãðóï ïû æè âîò íûõ:
1. Èí òàê ò íûå ìû øè (íå çà ðà æåí íûå, íå ëå ÷åí -

íûå) — 15 øò.;
2. Çà ðà æåí íûå ìû øè áåç ëå ÷å íèÿ (êîí ò ðîëü çà -

ðà æå íèÿ) — 20 øò.;
3. Çà ðà æåí íûå ìû øè, ïî ëó ÷àâ øèå ïî ëè õè ìè î òå -

ðà ïèþ (ÏÕÒ): èçî íè à çèä (10 ìã/êã, ïîä êîæ íî) +
ðè ôàì ïè öèí (10 ìã/êã, âíóò ðè æå ëó äî÷ íî) + ïè ðà çè -
íà ìèä (20 ìã/êã, âíóò ðè æå ëó äî÷ íî) — êîí ò ðîëü
ïî ëè õè ìè î òå ðà ïèè — 18 øò.;

4. Çà ðà æåí íûå ìû øè, ïî ëó ÷àâ øèå öèê ëî ôå ðîí
(3,6 ìã/êã, âíóò ðè áðþ øèí íî, 3 ðà çà â íå äå ëþ) +
ÏÕÒ — 18 øò.;

5. Çà ðà æåí íûå ìû øè, ïî ëó ÷àâ øèå ðå ìàê ñîë
(25 ìë/êã, âíóò ðè áðþ øèí íî, 14 ââå äå íèé, 5 èíú åê -
öèé â íå äå ëþ) + ÏÕÒ — 18 øò.;

6. Çà ðà æåí íûå ìû øè, ïî ëó ÷àâ øèå ðó íè õîë
(396 ìã/êã, âíóò ðè æå ëó äî÷ íî) + ÏÕÒ — 18 øò.

2-ÿ ñå ðèÿ — ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûé òó áåð êó ëåç,
âû çâàí íûé ëå êàð ñò âåí íî óñòîé ÷è âûì êëè íè ÷å ñêèì
øòàì ìîì ¹9660 ÔÃÁÓ ÑÏáÍÈ ÈÔ Ìèí ç ä ðà âà
ÐÔ. Äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ òó áåð êó ëå çà èñ ïî ëü çî âà ëè

êëè íè ÷å ñêèé èçî ëÿò ÌÁÒ ¹9660 ÑÏÁÍÈÈÔ,
óñòîé ÷è âûé ê èçî íè à çè äó (1 ìêã/ìë), ðè ôàì ïè öè íó
(40 ìêã/ìë), ñòðåï òî ìè öè íó (10, 50 ìêã/ìë), ýòè î íà -
ìè äó (2 ìêã/ìë), êà íà ìè öè íó (30 ìêã/ìë) âû äå ëåí -
íûé îò áî ëü íî ãî âïåð âûå âû ÿâ ëåí íûì òó áåð êó ëå çîì
ëåã êèõ. Çà ðà æà þ ùàÿ äî çà — 106 ÊÎÅ/ìûøü â
0,2 ìë ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ðàñ òâî ðà. Ñóñ ïåí çèþ ìè êî -
áàê òå ðèé òó áåð êó ëå çà (ÌÁÒ) ââî äè ëè ìû øàì â ëà òå -
ðà ëü íóþ õâî ñ òî âóþ âå íó (0,2 ìë).

Ãðóï ïû æè âîò íûõ:
1. Èí òàê ò íûå ìû øè (íå çà ðà æåí íûå, íå ëå ÷åí -

íûå) — 15 øò.;
2. Çà ðà æåí íûå ìû øè áåç ëå ÷å íèÿ (êîí ò ðîëü çà -

ðà æå íèÿ) — 20 øò.;
3. Çà ðà æåí íûå ìû øè, ïî ëó ÷àâ øèå ïî ëè õè ìè î òå -

ðà ïèþ (ÏÕÒ): ïðî òè î íà ìèä (12,5 ìã/êã, âíóò ðè æå -
ëó äî÷ íî) + àìè êà öèí (30 ìã/êã, ïîä êîæ íî) + ëå -
ôîê öèí (20 ìã/êã, âíóò ðè æå ëó äî÷ íî) + ÏÀÑÊ
(140 ìã/êã, âíóò ðè æå ëó äî÷ íî) + öèê ëî ñå ðèí
(8 ìã/êã, âíóò ðè æå ëó äî÷ íî) — êîí ò ðîëü ïî ëè õè -
ìè î òå ðà ïèè — 19 øò.;

4. Çà ðà æåí íûå ìû øè, ïî ëó ÷àâ øèå öèê ëî ôå ðîí
(3,6 ìã/êã, âíóò ðè áðþ øèí íî, 3 ðà çà â íå äå ëþ) +
ÏÕÒ — 19 øò.;

5. Çà ðà æåí íûå ìû øè, ïî ëó ÷àâ øèå ðå ìàê ñîë
(25 ìë/êã, âíóò ðè áðþ øèí íî, 14 ââå äå íèé, 5 èíú åê -
öèé â íå äå ëþ) + ÏÕÒ — 19 øò.;

6. Çà ðà æåí íûå ìû øè, ïî ëó ÷àâ øèå ðó íè õîë
(396 ìã/êã, âíóò ðè æå ëó äî÷ íî) + ÏÕÒ — 19 øò.

Â îáå èõ ñå ðè ÿõ îïû òîâ ñ 7-õ ñóò. ïî ñëå çà ðà æå íèÿ ñ 
ïå ðè î äè÷ íî ñòüþ â 2—3 ñóò. ïðî âî äè ëîñü âñêðû òèå
ìû øåé (n=2) ñ öå ëüþ âè çó à ëè çà öèè â ëåã êèõ î÷à ãîâ
ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ. ×å ðåç 17 ñóò. ïî ñëå èíî -
êó ëÿ öèè èí ôåê òà â ëåã êèõ çà ðà æåí íûõ æè âîò íûõ áû ëè 
îá íà ðó æå íû î÷à ãè ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ, ñ ýòî ãî 
äíÿ â îïûò íûõ ãðóï ïàõ íà ÷à òî ëå ÷å íèå. Êóðñ ëå ÷å íèÿ
âî âñåõ èñ ñëå äó å ìûõ ãðóï ïàõ ñî ñòà âèë 6 íåä.

Â òå ÷å íèå èñ ñëå äî âà íèÿ ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè:
à) èí äåêñ ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ (óñòà íàâ ëè âà ëè ïî ñî -

âî êóï íî ñòè ýêñ ñó äà òèâ íûõ è ïðî äóê òèâ íûõ èç ìå íå -
íèé) â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ — áàë ëàõ [1];

á) áèî ìåò ðè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè (êî ýô ôè öè åí òû
ìàñ ñû (ÊÌ) ëåã êèõ è ñå ëå çåí êè);

â) áàê òå ðè î ëî ãè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè (êî ëè ÷å ñò âî êî -
ëî íèå îá ðà çó þ ùèõ åäè íèö — ÊÎÅ);

ã) ôà ãî öè òîç ïå ðè òî íå à ëü íûõ ìàê ðî ôà ãîâ (ïÌô):
ôà ãî öè òàð íàÿ àê òèâ íîñòü Ìô (ÔÀ), ôà ãî öè òàð íîå
÷èñ ëî (Ô×), ïî êà çà òåëü çà âåð øåí íî ñòè ôà ãî öè òî çà
(ÏÇÔ), èí äåêñ çà âåð øåí íî ñòè ôà ãî öè òî çà (ÈÇÔ).

Èí äåêñ ýô ôåê òèâ íî ñòè ëå ÷å íèÿ ÈÝ (%) ðàñ -
÷è òû âà ëè êàê äî ëå âóþ ðàç íè öó ïî êà çà òå ëåé òÿ æå ñòè
òå ÷å íèÿ òó áåð êó ëåç íîé èí ôåê öèè â êîí ò ðî ëü íûõ
ãðóï ïàõ è â ãðóï ïàõ æè âîò íûõ, ïî ëó ÷àâ øèõ èñ ñëå äó å -
ìûå ïðå ïà ðà òû.
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Ñòà òè ñòè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà ïî ëó ÷åí íûõ ðå çó ëü òà -
òîâ ïðî âå äå íà ñ ïî ìî ùüþ ìå òî äà ANOVA äëÿ ìíî -
æå ñò âåí íî ãî ñðàâ íå íèÿ âû áî ðî÷ íûõ ñðåä íèõ ñ ïî ñëå -
äó þ ùèì èñ ïî ëü çî âà íè åì çà ùè ùåí íî ãî t-êðè òå ðèÿ.
Ïðè àíà ëè çå ïî êà çà òå ëåé ôà ãî öè òî çà ñ ó÷å òîì ðàñ -
ïðå äå ëå íèÿ äàí íûõ, îò ëè÷ íî ãî îò íîð ìà ëü íî ãî, ïðè -
ìå íÿë ñÿ íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêèé òåñò Êðà ñ êå ëà—Óîë ëè ñà 
ñ ïî ñëå äó þ ùèì ïî ïàð íûì ñðàâ íå íè åì ñ ïî ìî ùüþ òå -
ñ òà Äàí íà [2]. Ðàç ëè ÷èÿ ñ÷è òà ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà -
÷è ìû ìè ïðè p<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ýô ôåê òèâ íîñòü èçó ÷à å ìûõ ïðå ïà ðà òîâ
ïðè Ë× òó áåð êó ëå çå

Èíî êó ëÿ öèÿ æè âîò íûì ëå êàð ñò âåí íî ÷óâ ñò âè òå ëü -
íî ãî øòàì ìà Ì. tu ber cu lo sis Er d man âû çû âà ëà êëè íè -
÷å ñêóþ êàð òè íó ãå íå ðà ëè çî âàí íî ãî òó áåð êó ëå çà ñ ïðå è -
ìó ùå ñò âåí íûì ïî ðà æå íè åì ëåã êèõ, ÷òî íà øëî îò ðà æå -
íèå â âû ñî êèõ çíà ÷å íè ÿõ èí äåê ñà ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ — 
3,1±0,05 óñë. åä., à òàê æå ñðåä íå ãî ñóì ìàð íî ãî ïî êà -
çà òå ëÿ ïî ðà æåí íî ñòè — 44,99 óñë. åä.

Â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ õè ìè î òå ðà ïèè íà ýòîì ñðî êå
îò ìå ÷å íî ñíè æå íèå ïî êà çà òå ëåé òÿ æå ñòè òå ÷å íèÿ èí -
ôåê öèè: êî ýô ôè öè åí òà ìàñ ñû ëåã êèõ â 3,1 ðà çà, èí -
äåê ñà ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ â 1,5 ðà çà (ñ 3,1±0,05 óñë.
åä. äî 2,05±0,06 óñë. åä.). Çà ðå ãè ñò ðè ðî âà íî òàê æå
äî ñòî âåð íîå óâå ëè ÷å íèå êëè ðåí ñà ëåã êèõ îò ÌÁÒ â
6,7 ðà çà (171,4±22,69 ÊÎÅ 1́03 ïðî òèâ
25,4±1,72 ÊÎÅ 1́03, ð<0,001). Îò ìå ÷åí ïðè ðîñò
èí äåê ñîâ ýô ôåê òèâ íî ñòè ïî âñåì èñ ñëå äó å ìûì ïî êà -
çà òå ëÿì: ïî êî ýô ôè öè åí òó ìàñ ñû ëåã êèõ — íà
67,95%, ïî èí äåê ñó ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ — íà
33,87%, ïî êî ýô ôè öè åí òó ìàñ ñû ñå ëå çåí êè — íà
56,06%, ïî âû ñå âà å ìî ñòè ÌÁÒ èç ëåã êèõ — íà
85,18%. Ïðè ýòîì ñðåä íèé ñóì ìàð íûé ÈÝ õè ìè î òå -
ðà ïèè ñî ñòà âèë +60,77%.

Â óñëî âè ÿõ äî ïîë íè òå ëü íî ãî ïðè ìå íå íèÿ öèê ëî ôå -
ðî íà íà áëþ äà ëîñü ïî âû øå íèå ýô ôåê òèâ íî ñòè õè ìè î òå -
ðà ïèè íà 27,9%, ÷òî ñïî ñîá ñò âî âà ëî äî ñòî âåð íî ìó ñíè -
æå íèþ èí äåê ñà ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ â 1,2 ðà çà (2,05±0,06 
óñë. åä. ïðî òèâ 1,65±0,02 óñë. åä., ð<0,001) è ÷èñ ëà
ÊÎÅ ÌÁÒ èç ëåã êèõ â 4,9 ðà çà (5,2±1,76 óñë. åä.
ïðî òèâ 25,4±1,72 óñë. åä., ð<0,001).

Èñ ïî ëü çî âà íèå ðå ìàê ñî ëà íà ôî íå ïðî òè âî òó áåð -
êó ëåç íîé òå ðà ïèè òàê æå ñíè æà ëî ïî êà çà òå ëè òÿ æå ñòè
òå ÷å íèÿ èí ôåê öèè: èí äåêñ ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ â 1,2 ðà -
çà (ñ 2,05±0,06 óñë. åä. äî 1,75±0,03 óñë. åä.,
ð<0,001). Çà ðå ãè ñò ðè ðî âà íî òàê æå äî ñòî âåð íîå óâå -
ëè ÷å íèå êëè ðåí ñà ëåã êèõ îò ÌÁÒ â 3,8 ðà çà,
(25,4±1,72 ÊÎ Åõ103 ïðî òèâ 6,7±2,5 ÊÎ Åõ103,
ð<0,001). Îò ìå ÷åí ïðè ðîñò èí äåê ñîâ ýô ôåê òèâ íî ñòè 
ïî òðåì èç ÷å òû ðåõ èñ ñëå äó å ìûõ ïî êà çà òå ëåé: ïî êî -
ýô ôè öè åí òó ìàñ ñû ëåã êèõ — íà 9,02%, ïî èí äåê ñó

ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ — íà 14,63%, ïî âû ñå âà å ìî ñòè
ÌÁÒ èç ëåã êèõ — íà 73,62%. Ïðè ýòîì ïðè ðîñò
ýô ôåê òèâ íî ñòè ëå ÷å íèÿ â ñðåä íåì çà ñ÷åò ðå ìàê ñî ëà
ñî ñòà âèë 20,44% ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé êîí ò ðî ëÿ
õè ìè î òå ðà ïèè.

Â óñëî âè ÿõ ïðè ìå íå íèÿ ðó íè õî ëà â êîì áè íà öèè ñ
ÏÒÏ áî ëü øèí ñò âî ïî êà çà òå ëåé íå îò ëè ÷à ëèñü îò òà -
êî âûõ â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ õè ìè î òå ðà ïèè. Îò ìå ÷åí íå -
çíà ÷è òå ëü íûé ïðè ðîñò èí òåã ðà ëü íî ãî ïî êà çà òå ëÿ ýô -
ôåê òèâ íî ñòè òå ðà ïèè — áàê òå ðè î âû äå ëå íèÿ ÌÁÒ èç 
ëåã êèõ, êî òî ðûé ñî ñòà âèë +12,99% ïðè +79,53% è
+73,62% ó æè âîò íûõ, ëå ÷åí íûõ ñî îò âåò ñò âåí íî öèê -
ëî ôå ðî íîì è ðå ìàê ñî ëîì. Ñðåä íèé ñî âî êóï íûé ïðè -
ðîñò ýô ôåê òèâ íî ñòè ëå ÷å íèÿ çà ñ÷åò ïðè ìå íå íèÿ ðó -
íè õî ëà ñî ñòà âèë 6,78%.

Àíà ëèç ýô ôåê òèâ íî ñòè ôà ãî öè òî çà ïÌô ïî êà çàë,
÷òî ó çà ðà æåí íûõ M. tu ber cu lo sis Er d man íå ëå ÷åí íûõ 
ìû øåé íà ôî íå îá øèð íî ãî òó áåð êó ëåç íî ãî ïî ðà æå íèÿ 
ëå ãî÷ íîé òêà íè ðàç âè âà åò ñÿ äî ñòî âåð íîå óã íå òå íèå
êàê ïî ãëî òè òå ëü íîé, òàê è ïå ðå âà ðè âà þ ùåé ñïî ñîá íî -
ñòè Ìô ïî âñåì òå ñ òè ðó å ìûì ïî êà çà òå ëÿì ïðè ñðàâ -
íå íèè ñ èí òàê ò íîé ãðóï ïîé. Ôà ãî öè òàð íàÿ àê òèâ íîñòü 
ñíè æà ëàñü â ñðåä íåì äî 39,2% ïðî òèâ 55,0% ó èí -
òàê ò íûõ ìû øåé (ð<0,05), ôà ãî öè òàð íîå ÷èñ ëî — äî
3,98 äðîæ æå âûõ êëå òîê ïðî òèâ 5,4 äðîæ æå âûõ êëå -
òîê (ð<0,01), ïî êà çà òåëü çà âåð øåí íî ñòè ôà ãî öè òî çà
— äî 36,8 äðîæ æå âûõ êëå òîê ïðî òèâ 178 (ð<0,01),
èí äåêñ çà âåð øåí íî ñòè ôà ãî öè òî çà — äî 1,39 óñë. åä.
ïðî òèâ 3,05 óñë. åä. (ð<0,01).

Àê òèâ íîñòü ôà ãî öè òî çà ó ìû øåé, ïî ëó ÷àâ øèõ
øåñ òè íå äå ëü íûé êóðñ êîì áè íà öèè ÏÕÒ ïî 2 èç 4 èç
÷å òû ðåõ èñ ñëå äî âàí íûõ ïî êà çà òå ëåé (ôà ãî öè òàð íîå
÷èñ ëî è èí äåêñ çà âåð øåí íî ñòè ôà ãî öè òî çà) áû ëà çíà -
÷è ìî íè æå, ÷åì ó æè âîò íûõ ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ çà ðà æå -
íèÿ. Ýòè äàí íûå ñî ãëà ñó þò ñÿ ñ ðå çó ëü òà òà ìè íà øèõ
ïðå äû äó ùèõ èñ ñëå äî âà íèé è äå ìîí ñò ðè ðó þò èí ãè áè -
öèþ ïî ãëî òè òå ëü íîé è ïå ðå âà ðè âà þ ùåé ôóí ê öèè ìàê -
ðî ôà ãîâ ïîä âëè ÿ íè åì äëè òå ëü íîé (áî ëåå ìå ñÿ öà) òå -
ðà ïèè ïðî òè âî òó áåð êó ëåç íû ìè ïðå ïà ðà òà ìè [4].

Âêëþ ÷å íèå öèê ëî ôå ðî íà â òå ðà ïèþ ëå êàð ñò âåí íî
÷óâ ñò âè òå ëü íî ãî òó áåð êó ëå çà ó ìû øåé ïðè âî äè ëî ê
ñó ùå ñò âåí íîé ñòè ìó ëÿ öèè àê òèâ íî ñòè èí ãè áè ðî âàí -
íûõ òó áåð êó ëåç íîé èí ôåê öèåé è äëè òå ëü íîé ñïå öè ôè -
÷å ñêîé òå ðà ïèåé ïÌô ïî âñåì èçó ÷åí íûì ïî êà çà òå -
ëÿì (ð<0,05—0,01 ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè
ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ õè ìè î òå ðà ïèè) — ôà ãî öè òàð íàÿ àê -
òèâ íîñòü äî ñòèã ëà 91,3%, à ôà ãî öè òàð íîå ÷èñ ëî —
80,2% îò óðîâ íÿ çäî ðî âûõ íå ëå ÷åí íûõ æè âîò íûõ.
Ïå ðå âà ðè âà þ ùàÿ ñïî ñîá íîñòü ïÌô áû ëà ñòè ìó ëè ðî -
âà íà íå ñêî ëü êî ñëà áåå (ïî êà çà òåëü çà âåð øåí íî ñòè
ôà ãî öè òî çà — äî 57,3%, èí äåêñ çà âåð øåí íî ñòè ôà -
ãî öè òî çà — äî 59,0% îò óðîâ íÿ èí òàê ò íîé ãðóï ïû),
íî åå ïà ðà ìåò ðû òàê æå îêà çà ëèñü ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà -
÷è ìî âû øå, ÷åì ó ìû øåé, ëå ÷åí íûõ òî ëü êî ÏÒÏ.
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Ðå ìàê ñîë îêà çû âàë ñó ùå ñò âåí íîå ïî ëî æè òå ëü íîå
âëè ÿ íèå êàê íà ïî ãëî òè òå ëü íóþ, òàê è íà ïå ðå âà ðè âà -
þ ùóþ ñïî ñîá íîñòü ïÌô, çíà ÷è ìî ïî âû øàÿ âñå ïî êà -
çà òå ëè ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïà ðà ìåò ðà ìè ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ
õè ìè î òå ðà ïèè (ð<0,05—0,01). Ïî äîá íî öèê ëî ôå ðî -
íó ðå ìàê ñîë, áî ëåå àê òèâ íî ñòè ìó ëè ðî âàë ïî ãëî òè òå -
ëü íóþ ñïî ñîá íîñòü ïÌô, ïî âû ñèâ ôà ãî öè òàð íóþ àê -
òèâ íîñòü äî 89,1%, à ôà ãî öè òàð íîå ÷èñ ëî — äî
87,0% îò óðîâ íÿ çäî ðî âûõ íå ëå ÷åí íûõ ìû øåé. Ïå -
ðå âà ðè âà þ ùàÿ ñïî ñîá íîñòü ìàê ðî ôà ãîâ ïîä âåð ãà ëàñü
ìå íü øåé ñòè ìó ëÿ öèè (ïî êà çà òåëü çà âåð øåí íî ñòè ôà -
ãî öè òî çà — äî 52,8%, èí äåêñ çà âåð øåí íî ñòè ôà ãî -
öè òî çà — äî 54,1% îò óðîâ íÿ èí òàê ò íîé ãðóï ïû), íî 
òàê æå ñó ùå ñò âåí íî ïðå âû øà ëà àíà ëî ãè÷ íûå ïî êà çà -
òå ëè êàê êîí ò ðî ëÿ çà ðà æå íèÿ, òàê è êîí ò ðî ëÿ õè ìè î -
òå ðà ïèè.

Íà çíà ÷å íèå ðó íè õî ëà ïðàê òè ÷å ñêè íå ïî âëè ÿ ëî íà
ôà ãî öè òàð íóþ ôóí ê öèþ ïÌô: ïà ðà ìåò ðû êàê ïî ãëî -
òè òå ëü íîé, òàê è ïå ðå âà ðè âà þ ùåé ñïî ñîá íî ñòè ìàê ðî -
ôà ãîâ íà õî äè ëèñü íà óðîâ íå ìû øåé ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ
õè ìè î òå ðà ïèè.

Ýô ôåê òèâ íîñòü èçó ÷à å ìûõ ïðå ïà ðà òîâ 
ïðè ËÓ òó áåð êó ëå çå

Ïðè èíî êó ëÿ öèÿ æè âîò íûì êëè íè ÷å ñêî ãî èçî ëÿ òà
ËÓ ÌÁÒ ðàç âè âà ëàñü êëè íè ÷å ñêàÿ êàð òè íà ãå íå ðà -
ëè çî âàí íî ãî òó áåð êó ëå çà ñ ïðå è ìó ùå ñò âåí íûì ïî ðà -
æå íè åì ëåã êèõ ñ íà ëè ÷è åì ýêñ ñó äà òèâ íûõ èç ìå íå íèé
è ïðî äóê òèâ íûõ î÷à ãîâ ñïå öè ôè ÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ, â 
ïî ñå âàõ ãî ìî ãå íà òîâ ëåã êèõ îò ìå ÷åí ñïëîø íîé ðîñò
ÌÁÒ.

Ïîä âëè ÿ íè åì ïðî âå äåí íîé õè ìè î òå ðà ïèè îò ìå ÷å -
íî äî ñòî âåð íîå ñíè æå íèå ïî êà çà òå ëåé òÿ æå ñòè òå ÷å -
íèÿ èí ôåê öèè: êî ýô ôè öè åí òà ìàñ ñû ëåã êèõ â 1,7 ðà çà
(ð<0,05) è èí äåê ñà èõ ïî ðà æå íèÿ â 1,2 ðà çà
(ð<0,001), à òàê æå êî ýô ôè öè åí òà ìàñ ñû ñå ëå çåí êè â 
1,4 ðà çà (ð<0,01). Çà ðå ãè ñò ðè ðî âà íî òàê æå è äî ñòî -
âåð íîå óâå ëè ÷å íèå â 2,8 ðà çà êëè ðåí ñà ëåã êèõ îò
ÌÁÒ (ð<0,02). Îò ìå ÷åí ïðè ðîñò èí äåê ñîâ ýô ôåê -
òèâ íî ñòè ïî âñåì èñ ñëå äó å ìûì ïî êà çà òå ëÿì: ïî êî ýô -
ôè öè åí òó ìàñ ñû ëåã êèõ — íà 40,9%, ïî èí äåê ñó ïî -
ðà æå íèÿ ëåã êèõ — íà 13,0%, ïî êî ýô ôè öè åí òó ìàñ -
ñû ñå ëå çåí êè — íà 29,9%, ïî âû ñå âà å ìî ñòè ÌÁÒ
èç ëåã êèõ — íà 64,8%. Ïðè ýòîì ñðåä íèé ñóì ìàð -
íûé èí äåêñ ýô ôåê òèâ íî ñòè ëå ÷å íèÿ ñî ñòà âèë
+36,9%.

Âêëþ ÷å íèå öèê ëî ôå ðî íà â êîì ï ëåê ñ íóþ õè ìè î òå -
ðà ïèþ ñó ùå ñò âåí íî ïî âû øà ëî åå ýô ôåê òèâ íîñòü, î
÷åì ñâè äå òå ëü ñò âî âà ëè äî ñòî âåð íîå ñíè æå íèå èí äåê -
ñîâ ïî ðà æå íèÿ ëåã êèõ â 1,2 ðà çà (2,36±0,07 óñë. åä.
ïðî òèâ 2,75±0,07 óñë. åä. ó ìû øåé êîí ò ðî ëÿ õè ìè î -
òå ðà ïèè, ð<0,001, ïðè ðîñò èí äåê ñà ýô ôåê òèâ íî ñòè
— íà 14,18%) è âû ñå âà å ìî ñòè ÌÁÒ èç ëåã êèõ â
2,4 ðà çà (19,4 ÊÎ Åõ104 ïðî òèâ 45,9±2,5 ÊÎÅ 1́04,

ð<0,001, ïðè ðîñò èí äåê ñà ýô ôåê òèâ íî ñòè íà
57,73%). Âû ÷èñ ëå íèå ñðåä íå ãî èí äåê ñà ýô ôåê òèâ íî -
ñòè ëå ÷å íèÿ ïî êà çà ëî åãî ïî âû øå íèå ïî ñðàâ íå íèþ ñ
ãðóï ïîé êîí ò ðî ëÿ õè ìè î òå ðà ïèè íà 22,71% çà ñ÷åò
òðåõ èç ÷å òû ðåõ òå ñ òè ðó å ìûõ ïî êà çà òå ëåé: êî ýô ôè öè -
åí òà ìàñ ñû ëåã êèõ — íà 25,71%, èí äåê ñà èõ ïî ðà æå -
íèÿ — íà 14,18%, à òàê æå ÷èñ ëó ÊÎÅ — íà
57,73%.

Ïðè íà çíà ÷å íèè ðå ìàê ñî ëà òàê æå îò ìå ÷åí áî ëåå
îò ÷åò ëè âûé ëå ÷åá íûé ýô ôåêò. Òàê, íà ìî ìåíò çà âåð -
øå íèÿ êóð ñà ëå ÷å íèÿ ïîä âëè ÿ íè åì ðå ìàê ñî ëà ïðî è -
çîø ëî äî ñòî âåð íîå ñíè æå íèå èí äåê ñà ïî ðà æå íèÿ ëåã -
êèõ â 1,14 ðà çà (2,42±0,06 óñë. åä. ïðî òèâ 2,75±0,07
óñë. åä. â êîí ò ðî ëå õè ìè î òå ðà ïèè, ð<0,001) è óìå íü -
øå íèå âû ñå âà å ìî ñòè ÌÁÒ â 1,98 ðà çà
(23,2±1,3 ÊÎÅ 1́04 ïðî òèâ 45,9±2,5 ÊÎÅ 1́04,
ð<0,001). Ïî ýòî ìó ïî êà çà òå ëþ çà ðå ãè ñò ðè ðî âàí
íàè áî ëåå âû ñî êèé ïðè ðîñò ýô ôåê òèâ íî ñòè òå ðà ïèè — 
íà 49,46%. Ñðåä íèé ïðè ðîñò ýô ôåê òèâ íî ñòè çà ñ÷åò
ïðè ìå íå íèÿ ðå ìàê ñî ëà íà ôî íå ÏÒÏ ñî ñòà âèë
+23,74%.

Â óñëî âè ÿõ ïðè ìå íå íèÿ ðó íè õî ëà â êîì ï ëåê ñå ñ
ÏÒÏ íà áëþ äàë ñÿ íå çíà ÷è òå ëü íûé ïðè ðîñò ýô ôåê -
òèâ íî ñòè ëå ÷å íèÿ — âñå ãî íà 6,39%, â îñíîâ íîì ïî
êî ýô ôè öè åí òó ìàñ ñû ëåã êèõ è ïî âû ñå âà å ìî ñòè
ÌÁÒ.

Ôóí ê öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå ïÌô ïðè ðàñ ïðî ñòðà -
íåí íîì ëå êàð ñò âåí íî óñòîé ÷è âîì òó áåð êó ëå çå íà
59-å ñóò. ïî ñëå çà ðà æå íèÿ èìå ëî ïðàê òè ÷å ñêè òó æå
ñòå ïåíü èí ãè áè öèè, ÷òî è ïðè ëå êàð ñò âåí íî ÷óâ ñò âè -
òå ëü íîì ïðî öåñ ñå. Ó çà ðà æåí íûõ íå ëå ÷åí íûõ ìû øåé
âñå ïî êà çà òå ëè ôà ãî öè òî çà áû ëè äî ñòî âåð íî
(ð<0,01) íè æå, ÷åì â èí òàê ò íîé ãðóï ïå è ñî ñòàâ ëÿ ëè
12,7—73,0% îò ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ çíà ÷å íèé ó çäî ðî -
âûõ ìû øåé.

Ýòè îò ðîï íàÿ òå ðà ïèÿ (PtÀÒ PASCs) â äàí íîì
îïû òå ñëà áî îò ðà æà ëàñü íà ñî ñòî ÿ íèè ïî ãëî òè òå ëü íîé 
è ïå ðå âà ðè âà þ ùåé ôóí ê öèè ìàê ðî ôà ãîâ. Îò ìå ÷å íî
çíà ÷è ìîå ñíè æå íèå ïðè åå èñ ïî ëü çî âà íèè îä íî ãî èç
ïî êà çà òå ëåé ïî ãëî òè òå ëü íîé ñïî ñîá íî ñòè ïÌô —
ôà ãî öè òàð íîé àê òèâ íî ñòè (35,0% ïðè 44,8% â êîí ò -
ðî ëå çà ðà æå íèÿ, ð<0,05).

Âêëþ ÷å íèå öèê ëî ôå ðî íà â áà çî âóþ õè ìè î òå ðà ïèþ 
ïðè âî äè ëî ê çíà ÷è òå ëü íîé ñòè ìó ëÿ öèè êàê ïî ãëî òè òå -
ëü íîé, òàê è ïå ðå âà ðè âà þ ùåé ñïî ñîá íî ñòè ïÌô ïî
äî ñòî âåð íî ìó ïî âû øå íèþ òð¸õ èç ÷å òûð¸õ èñ ñëå äî -
âàí íûõ ïà ðà ìåò ðîâ ôà ãî öè òî çà. Òàê, ôà ãî öè òàð íàÿ
àê òèâ íîñòü óâå ëè ÷è âà ëàñü â 1,4 ðà çà (48,0% ïðî òèâ
35,0% â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ õè ìè î òå ðà ïèè, ð<0,05),
ÏÇÔ — â 2,27 ðà çà — (78,2 äðîæ æå âûõ êëå òîê
ïðî òèâ 34,4 äðîæ æå âûõ êëå òîê, ð<0,05), ÈÇÔ —
â 1,76 ðà çà — (2,12 óñë. åä. ïðî òèâ 1,2 óñë. åä.,
ð<0,01).
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Ïîä äåé ñò âè åì ðå ìàê ñî ëà, êàê è öèê ëî ôå ðî íà, ôà -
ãî öè òàð íàÿ ôóí ê öèÿ ïÌô ó ìû øåé ïðàê òè ÷å ñêè ïî
âñåì ïà ðà ìåò ðàì îêà çà ëàñü äî ñòî âåð íî ïî âû øåí íîé
ïî îò íî øå íèþ ê ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ õè ìè î òå ðà ïèè. Ôà -
ãî öè òàð íàÿ àê òèâ íîñòü ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè ðå ìàê ñî ëà
âîç ðà ñ òà ëà íà 45,7% ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé êîí ò ðî -
ëÿ ëå ÷å íèÿ (ð<0,01), ïî êà çà òåëü çà âåð øåí íî ñòè ôà -
ãî öè òî çà — íà 183,4% (ð<0,01), à èí äåêñ çà âåð -
øåí íî ñòè ôà ãî öè òî çà — íà 69,2% (ð<0,01).

Ïðè ìå íå íèå ðó íè õî ëà íå îêà çû âà ëî ñòè ìó ëè ðó þ -
ùå ãî ýô ôåê òà íà ïî êà çà òå ëè ôà ãî öè òî çà ïÌô, âñå
èñ ñëå äî âàí íûå ïà ðà ìåò ðû ôà ãî öè òàð íîé ôóí ê öèè
ìàê ðî ôà ãîâ äî ñòî âåð íî íå îò ëè ÷à ëèñü îò òà êî âûõ ó
ìû øåé ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ õè ìè î òå ðà ïèè è áû ëè çíà ÷è -
ìî ñíè æå íû ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïî êà çà òå ëÿ ìè æè âîò íûõ
èí òàê ò íîé ãðóï ïû.

Çà êëþ ÷å íèå

Òà êèì îá ðà çîì, àíà ëèç ïî ëó ÷åí íûõ ðå çó ëü òà òîâ
óáå äè òå ëü íî ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âàë îò ÷åò ëè âîå è çíà ÷è -
ìîå ïî âû øå íèå ýô ôåê òèâ íî ñòè õè ìè î òå ðà ïèè ëå êàð -
ñò âåí íî ÷óâ ñò âè òå ëü íî ãî è ëå êàð ñò âåí íî óñòîé ÷è âî ãî
òó áåð êó ëå çà ó ìû øåé â óñëî âè ÿõ ïðè ìå íå íèÿ öèê ëî -
ôå ðî íà è ðå ìàê ñî ëà â êîì ï ëåê ñå ñ îñíîâ íû ìè è ðå -
çåð â íû ìè ÏÒÏ. Ïðè ìå íå íèå ðó íè õî ëà íà îáå èõ ìî -
äå ëÿõ íå îêà çû âà ëî âëè ÿ íèÿ íà ýô ôåê òèâ íîñòü õè ìè -
î òå ðà ïèè.

Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå ïî èçó ÷å íèþ âëè ÿ íèÿ èñ ñëå -
äî âàí íûõ ïðå ïà ðà òîâ íà ôà ãî öè òàð íóþ ôóí ê öèþ
ïÌô ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî öèê ëî ôå ðîí è ðå -
ìàê ñîë ïðè èõ èñ ïî ëü çî âà íèè â ñî ñòà âå êîì ï ëåê ñ íîé
õè ìè î òå ðà ïèè ëå êàð ñò âåí íî ÷óâ ñò âè òå ëü íî ãî è ëå êàð -
ñò âåí íî óñòîé ÷è âî ãî òó áåð êó ëå çà ó ìû øåé îêà çû âà ëî
ñòè ìó ëè ðó þ ùåå âîç äåé ñò âèå íà ïî ãëî òè òå ëü íóþ è ïå -
ðå âà ðè âà þ ùóþ ñïî ñîá íîñòü ïÌô, ðåç êî óã íå òåí íóþ
êàê ñà ìîé òó áåð êó ëåç íîé èí ôåê öèåé, òàê è äëè òå ëü -
íîé ìàñ ñèâ íîé õè ìè î òå ðà ïèåé. Â óñëî âè ÿõ æå ïðè ìå -

íå íèÿ ðó íè õî ëà ïà ðà ìåò ðû ôà ãî öè òî çà ïÌô íå èç ìå -
íÿ ëèñü ïî îò íî øå íèþ ê òà êî âûì â ãðóï ïå ìû øåé, ïî -
ëó ÷àâ øèõ òî ëü êî ðå çåð â íûå ÏÒÏ.
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Î.Â. Êà ëè íè íà1, Å.Ñ. Êî ëî òî âà2, Ò.Â. Ïàí ôè ëî âà1, À.À. Øòèëü2, Á.À. Ôðî ëîâ1

Ïðè ðîä íûé òðè òåð ïå íî èä ìè ëè à öèí ïðåä îò âðà ùà åò 
âû çâàí íûé ìå òîò ðåê ñà òîì îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ 
è íîð ìà ëè çó åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ãå íîâ cyp-2e1 
è ãëó òà òè îí ðå äóê òà çû â ïå ÷å íè

1 Ãî ñó äàð ñò âåí 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

  «Îðåí áóð ã ñêàÿ ãî ñó äàð ñò âåí íàÿ ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ» Ìèí ç ä ðàâ ñîö ðàç âè òèÿ Ðîñ ñèè, 460000, Îðåí áóðã, óë. Ñî âåò ñêàÿ, 6
2 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå «Ðîñ ñèé ñêèé îí êî ëî ãè ÷å ñêèé íà ó÷ íûé öåíòð èì. Í.Í. Áëî õè íà»

  Ðîñ ñèé ñêîé àêà äå ìèè ìå äè öèí ñêèõ íà óê, 115478, Ìî ñê âà, Êà øèð ñêîå øîñ ñå, 24

Èçó ÷å íî âëè ÿ íèå òðè òåð ïå íî è äà ðàñ òè òå ëü íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ ìè ëè à öè íà (3-b-ìå òîê ñè-D18-îëå à íå íà)
íà èí äóê öèþ îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà â ïå ÷å íè ìû øåé (ÑÂÀõÑ57Â16)F1, ïîä âåð ã íó òûõ âîç äåé ñò âèþ ìå òîò -
ðåê ñà òà, è îïðå äå ëå íà ðîëü èçî ôîð ìû 2E1 öè òî õðî ìà Ð-450 (cyp-2e1) è ãëó òà òè îí ðå äóê òà çû (glu red) â çà -
ùèò íîì äåé ñò âèè òðè òåð ïå íî è äà ïî îöåí êå ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íîâ, êî äè ðó þ ùèõ óêà çàí íûå áåë êè. Ïîä òâåð æ äå íà
ñïî ñîá íîñòü ìå òîò ðåê ñà òà èí äó öè ðî âàòü îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ, ñî ïðî âîæ äà þ ùèé ñÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè äî ñòî -
âåð íûì íà êîï ëå íè åì â ïå ÷å íè ÒÁÊ-ðå à ãè ðó þ ùèõ ïðî äóê òîâ, è óñòà íîâ ëå íà ñïî ñîá íîñòü òðè òåð ïå íî è äà ëè ìè -
òè ðî âàòü ýòîò ïðî öåññ. Ìå òî äîì ÏÖÐ ïî ñëå îá ðàò íîé òðàíñ êðèï öèè óñòà íîâ ëå íî óâå ëè ÷å íèå êî ëè ÷å ñò âà
ìÐÍÊ cyp-2e1 ïîä âëè ÿ íè åì ìå òîò ðåê ñà òà. Îá íà ðó æå íà êîí ñòè òó òèâ íàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ glu red ó èí òàê ò íûõ
ìû øåé, èí ãè áè ðó å ìàÿ ìå òîò ðåê ñà òîì. Ìè ëè à öèí îñëàá ëÿë èëè ïîë íî ñòüþ îò ìå íÿë ýô ôåê òû ìå òîò ðåê ñà òà
íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ óêà çàí íûõ ãå íîâ. Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ ðàñ êðû âà þò íî âûå àñ ïåê òû ïðî òåê òèâ íî ãî âëè ÿ -
íèÿ ìè ëè à öè íà, ñâÿ çàí íûå ñ ó÷à ñ òè åì òðè òåð ïå íî è äà â ðå ãó ëÿ öèè ðå äîêñ-áà ëàí ñà êëåò êè íà ãå íîì íîì óðîâ íå.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ìå òîò ðåê ñàò, ìè ëè à öèí, ïî âðåæ äå íèå ïå ÷å íè, îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ, ðå ãó ëÿ öèÿ ýê ñ ï ðåñ -
ñèè ãå íîâ

O.V. Kalinina1, E.S. Kolotova2, T.V. Panfilova1, A.A. Shtil2, B.A. Frolov1

The nat u ral triterpenoid miliañin pre vents methotrexate-induced ox i da tive stress
and nor mal izes the ex pres sion of genes en cod ing the cytochrome P-450 2E1
isoform and glutathione reductase in the liver

1 N.N. Blokhin Rus sian Can cer Re search Cen ter of the RAMS, 24, Kashirskoye hwy., Mos cow, 115478, Rus sia
2 The Orenburg State Med i cal Acad emy, 6, So viet str., Orenburg, 460000, Rus sia

We stud ied the role of the nat u ral triterpenoid miliacin (3-b-methoxy-D18-oleanene) in the reg u la tion of ox i da tive
stress in the liver of (ÑÂÀõÑ57Â16)F1 mice ex posed to methotrexate. Miliacin at ten u ated methotrexate-induced lipid
peroxidation as de ter mined by an at ten u a tion of thiobarbituric acid-reacting prod ucts in the liver. Fur ther more, miliacin
nor mal ized the ex pres sion of genes en cod ing the 2e1 isoform of cytochrome Ð-450 and glutathione reductase that were
dra mat i cally dysregulated by methotrexate. These re sults es tab lished the role of miliacin in mod u la tion of re dox genes,
thereby pro vid ing ev i dence for a new mech a nism of or gan pro tec tion by this triterpenoid.
    Key words: methotrexate, miliacin, liver tox ic ity, ox i da tive stress, gene reg u la tion

Ìå òîò ðåê ñàò (ÌÒ) — âû ñî êî ýô ôåê òèâ íûé ïðå ïà -
ðàò, èñ ïî ëü çó å ìûé â ëå ÷å íèè çëî êà ÷å ñò âåí íûõ íî âî îá -
ðà çî âà íèé, òÿ æå ëûõ ôîðì ïñî ðè à çà è ðåâ ìà òî èä íî ãî àð -
ò ðè òà [7]. Èñ ïî ëü çî âà íèå â òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ ðå æè ìàõ
ïðå äó ñìàò ðè âà åò äëè òå ëü íîå ïðè ìå íå íèå è íå ðåä êî ýñ -
êà ëà öèþ äîç ÌÒ. Â ñâîþ î÷å ðåäü, ýòî ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ

îá ùå ðå çîð á òèâ íîé òîêñè÷ íî ñòüþ, ÷òî îáó ñëîâ ëè âà åò íå -
îá õî äè ìîñòü ïî èñ êà îð ãà íîï ðî òåê òî ðîâ äëÿ êîì áè íè ðî -
âà íèÿ ñ ÌÒ. Ðà íåå óñòà íîâ ëå íî, ÷òî òðè òåð ïå íî èä ðàñ -
òè òå ëü íî ãî ïðî èñ õîæ äå íèÿ ìè ëè à öèí îãðà íè ÷è âà åò ãå -
ïà òî òîê ñè÷ íîñòü ÌÒ [4], íå âëèÿÿ íà åãî ôàð ìà êî êè íå -
òè êó [5] è ïðî òè âî îïó õî ëå âóþ ýô ôåê òèâ íîñòü [6]. Èç -
âå ñò íî, ÷òî òîêñè÷ íîñòü ÌÒ äëÿ êëå òîê ïå ÷å íè ñâÿ çà íà
ñ èí äóê öèåé îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà [21, 26], â îñíî âå
êî òî ðî ãî ëå æèò èí òåí ñè ôè êà öèÿ ñâî áîä íî ðà äè êà ëü íî ãî
îêèñ ëå íèÿ áèî ìî ëå êóë, îáó ñëîâ ëåí íàÿ ãå íå ðà öèåé àê -

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Êà ëè íè íà Îëü ãà Âÿ ÷åñ ëà âîâ íà, àññ.
êàô. ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè ÃÁÎÓ ÂÏÎ ÎðÃ ÌÀ Ìèí -
çäðà âà ÐÔ. E-ma il: ol ga ka li na78@ma il.ru



òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà (ÀÔÊ) è íà ðó øå íè åì áà ëàí ñà
ïðî- è àí òè îê ñè äàí ò íûõ ñè ñ òåì êëåò êè [13]. Ê âàæ íåé -
øèì ïðî îê ñè äàí òàì îò íî ñèò ñÿ èçî ôîð ìà cyp-2e1 öè òî -
õðî ìà Ð-450 (öõ Ð-450) — îäèí èç ìå õà íèç ìîâ èí -
äóê öèè îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà [20]. Íà ïðî òèâ, âå äó -
ùèì ôóí ê öè î íà ëü íûì çâå íîì àí òè îê ñè äàí ò íîé çà ùè òû
êëå òîê ÿâ ëÿ þò ñÿ íèç êî ìî ëå êó ëÿð íûå òè î ëû, ñðå äè êî -
òî ðûõ öåí ò ðà ëü íîå ìåñ òî ïðè íàä ëå æèò âîñ ñòà íîâ ëåí íî -
ìó ãëó òà òè î íó — «êà òà ëè çà òî ðó òè îë äè ñó ëü ôèä íî ãî îá -
ìå íà» [8]. Ïîä äåð æà íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî óðîâ íÿ âîñ -
ñòà íîâ ëåí íî ãî ãëó òà òè î íà îáåñ ïå ÷è âà åò ñÿ ãëó òà òè îí ðå -
äóê òà çîé (glu red) [15].

Öåëü ðà áî òû — èçó ÷å íèå âëè ÿ íèÿ ìè ëè à öè íà íà
èí äóê öèþ îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà â ïå ÷å íè æè âîò -
íûõ, ïîä âåð ã íó òûõ âîç äåé ñò âèþ ÌÒ, à òàê æå âû ÿñ -
íå íèå ðî ëè cyp-2e1 è glu red â ðå à ëè çà öèè çà ùèò íî ãî
ýô ôåê òà òðè òåð ïå íî è äà ïî îöåí êå ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íîâ,
êî äè ðó þ ùèõ óêà çàí íûå áåë êè.

Ìå òî äè êà

Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âå äå íû íà ìû øàõ-ñàì öàõ
(ÑÂÀõÑ57Â16)F1 ìàñ ñîé 18—22 ã èç ïè òîì íè êà
ÐÀÌÍ «Ñòîë áî âàÿ». Èñ ïî ëü çî âà íû ÌÒ (ôèð ìà
«Ýáå âå», Àâ ñò ðèÿ) è ìè ëè à öèí, ïî ëó ÷åí íûé èç êðè ñ -
òàë ëîâ ïðî ñÿ íî ãî ìàñ ëà, âû ïà äà þ ùèõ ïðè åãî îò ñòà è -
âà íèè íà õî ëî äó ñ ïî ñëå äó þ ùåé ïå ðå êðè ñ òàë ëè çà öèåé 
èç õëî ðî ôîð ìà. Íà îñíî âà íèè äàí íûõ ßÌÐ-, ÈÊ- è 
ìàññ-ñïåê òðî ñêî ïèè, à òàê æå õðî ìà òîã ðà ôèè ìè ëè à -
öèí îò íå ñåí ê ãðóï ïå ïåí òà öèê ëè ÷å ñêèõ òðè òåð ïå íîâ,
èìå þ ùèõ ñòðóê òó ðó 3-b-ìå òîê ñè ãåð ìà íè öå íà
(3-b-ìå òîê ñè- D18-îëå à íå íà) [11].

Ýê ñ ïå ðè ìåí òû âû ïîë íå íû íà 41 æè âîò íîì. Ìû øè
áû ëè ðàç äå ëå íû íà 6 ãðóïï: èí òàê ò íóþ è 5 îïûò íûõ.
Â 1-þ îïûò íóþ ãðóï ïó âêëþ ÷å íû æè âîò íûå, ïî ëó ÷àâ -
øèå ðàñ òâî ðè òåëü ìè ëè à öè íà òâèí-21 (êî íå÷ íàÿ êîí -
öåí ò ðà öèÿ 1,6́ 10-7 ìîëü/êã) âíóò ðè áðþ øèí íî 3-êðàò -
íî (åæå äíåâ íî â òå ÷å íèå 3 ñóò.); âî 2-þ — ìû øè, ïî -
ëó ÷àâ øèå ìè ëè à öèí 3-êðàò íî â ðà çî âîé äî çå 2 ìã/êã; â
3-þ — ìû øè ïî ñëå 1-êðàò íî ãî âíóò ðè áðþ øèí íî ãî ââå -
äå íèÿ ÌÒ (10 ìã/êã); ãðóï ïû 4-þ è 5-þ ñî ñòà âè ëè
ìû øè ïî ñëå 1-êðàò íî ãî ââå äå íèÿ ÌÒ ñ ïî ñëå äó þ ùèì
(÷å ðåç 1, 24 è 48 ÷) 3-êðàò íûì ââå äå íè åì òâè íà-21 èëè 
ìè ëè à öè íà, ñî îò âåò ñò âåí íî. Æè âîò íûõ âû âî äè ëè èç ýê -
ñ ïå ðè ìåí òà íà 4-å ñóò ïî ñëå èíú åê öèè ÌÒ ñ ñî áëþ äå -
íè åì «Ïðà âèë ïðî âå äå íèÿ ðà áîò ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ». Ìàð êå ðîì îêèñ ëè òå ëü íî ãî 
ñòðåñ ñà ñëó æè ëè ïðî äóê òû îêèñ ëå íèÿ, ðå à ãè ðó þ ùèå ñ
òè î áàð áè òó ðî âîé êèñ ëî òîé — ÒÁÊ-ðå à ãè ðó þ ùèå ïðî -
äóê òû (ÒÁÊ-ÐÏ) [31]. ÒÁÊ-ÐÏ â ãî ìî ãå íà òàõ ïå ÷å -
íè æè âîò íûõ âû ÿâ ëÿ ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ñòàí äàð ò íûõ
ðå àê òè âîâ ÒÁÊ — ÀÃÀÒ («Àãàò-Ìåä», Ðîñ ñèÿ).
Èí òåí ñèâ íîñòü öâåò íîé ðå àê öèè îïðå äå ëÿ ëè íà ñïåê -
òðî ôî òî ìåò ðå APEL PD-303 UV ïðè äëè íàõ âîëí
535 íì è 570 íì. Ðàñ ÷åò ÒÁÊ-ÐÏ ïðî âî äè ëè â ìî ëÿõ

íà 1 ã îá ùèõ ëè ïè äîâ (î.ë.). Êîí öåí ò ðà öèþ î.ë. îïðå äå -
ëÿ ëè ñïåê òðî ôî òî ìåò ðè ÷å ñêè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ðå àê òè -
âîâ «Lac he ma» (×å õèÿ).

Âëè ÿ íèå ìè ëè à öè íà íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ ãå íîâ cyp-2e1
è glu red â ïå ÷å íè æè âîò íûõ, ïîä âåð ã íó òûõ äåé ñò âèþ
ÌÒ, èçó ÷à ëè íà 28 ìû øàõ F1, ðàç äå ëåí íûõ íà
4 ãðóï ïû (ïî 7 æè âîò íûõ â ãðóï ïå):

1 — èí òàê ò íûå æè âîò íûå;
2 — ìû øè, ïîä âåð ãàâ øè å ñÿ äåé ñò âèþ ÌÒ

(10 ìã/êã);
3 — ìû øè, ïî ëó ÷àâ øèå ÌÒ ñ ïî ñëå äó þ ùèì

3-êðàò íûì ââå äå íè åì òâè íà-21;
4 — ìû øè, ïî ëó ÷àâ øèå ÌÒ ñ ïî ñëå äó þ ùèì

3-êðàò íûì ââå äå íè åì ìè ëè à öè íà.
Îá ðàç öû ïå ÷å íè, êàê è â ïðå äû äó ùåé ñå ðèè, àíà ëè -

çè ðî âà ëè íà 4-å ñóò. ïî ñëå ââå äå íèÿ ÌÒ. Ïå ÷åíü èç â -
ëå êà ëè íå ìåä ëåí íî ïî ñëå âû âå äå íèÿ ìû øåé èç ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà, ãî ìî ãå íè çè ðî âà ëè â æèä êîì àçî òå è äî áàâ ëÿ ëè
1 ìë ðå à ãåí òà TRI zol (In vit ro gen, CØÀ). Ê ëè çà òó äî -
áàâ ëÿ ëè õëî ðî ôîðì (0,2 ìë), âñòðÿ õè âà ëè è öåí ò ðè ôó -
ãè ðî âà ëè 10 ìèí ïðè 12 000 îá/ìèí. Ê âî äíîé ôà çå äî -
áàâ ëÿ ëè ðàâ íûé îáú åì 2-ïðî ïà íî ëà, èí êó áè ðî âà ëè
10 ìèí ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå è öåí ò ðè ôó ãè ðî âà ëè
10 ìèí ïðè 12 000 îá/ìèí. Îñà äîê (òî òà ëü íàÿ êëå òî÷ -
íàÿ ÐÍÊ) ïðî ìû âà ëè 0,5 ìë 70%-íî ãî âî äíî ãî ýòà íî -
ëà è ðàñ òâî ðÿ ëè â 50 ìêë âî äû. Ïî ëó ÷à ëè êÄÍÊ â ðå -
àê öèè îá ðàò íîé òðàíñ êðèï öèè (ðå àê òè âû Fer men tas,
Ëèò âà) ñ «ñëó ÷àé íû ìè» ãåê ñà íóê ëå î òè äà ìè («Õå ëè -
êîí», Ðîñ ñèÿ). Ïðî áû èí êó áè ðî âà ëè 10 ìèí ïðè êîì -
íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå, çà òåì 50 ìèí ïðè 42°Ñ è 15 ìèí
ïðè 70°Ñ. Ýê ñ ï ðåñ ñèþ ãå íîâ cyp-2e1 è glu red îïðå äå -
ëÿ ëè â ïî ëè ìå ðàç íîé öåï íîé ðå àê öèè (ÏÖÐ). Ïðàé ìå -
ðû ñèí òå çè ðî âà íû ôèð ìîé «Õå ëè êîí» (Ðîñ ñèÿ)
(òàáë.1), îñòà ëü íûå ðå àê òè âû ïðè îá ðå òå íû â ôèð ìå
Fer men tas. ÏÖÐ ïðî âî äè ëè íà ÄÍÊ-àì ï ëè ôè êà òî ðå
«Òåð öèê» («ÄÍÊ-òåõ íî ëî ãèè», Ðîñ ñèÿ) ïî ñëå äó þ ùåé 
ñõå ìå: äå íà òó ðà öèÿ äëÿ ïåð âî ãî öèê ëà — 1 ìèí (94°Ñ), 
äëÿ êàæ äî ãî ïî ñëå äó þ ùå ãî — 10 ñ (94°Ñ), îò æèã
ïðàé ìå ðîâ — 10 ñ (60°Ñ), ýëîí ãà öèÿ — 30 ñ (72°Ñ).
×èñ ëî öèê ëîâ ÏÖÐ óñòà íîâ ëå íî â ïðåä âà ðè òå ëü íûõ
îïû òàõ ïî ëè íåé íî ìó ïðè ðà ùå íèþ ïðî äóê òîâ ðå àê öèè
(24—27 öèê ëîâ; òàáë. 1) Ïðî äóê òû ÏÖÐ ðàç äå ëÿ ëè
ýëåê ò ðî ôî ðå çîì â 1% àãà ðîç íîì ãå ëå (0,5 Ì òðèñ-áî -
ðàò íûé áó ôåð, ðÍ 8,0). Ãå ëè îêðà øè âà ëè áðî ìè ñòûì
ýòè äè åì è ôî òî ãðà ôè ðî âà ëè â óëü ò ðà ôè î ëå òî âîì ñâå òå.
Ýê ñ ï ðåñ ñèþ ãå íîâ cyp-2e1 è glu red îïðå äå ëÿ ëè ïî âû -
ðà æåí íî ñòè ïî ëî ñû ÏÖÐ, ñî îò âåò ñò âó þ ùåé òî ìó èëè
èíî ìó ïðî äóê òó. Â êà ÷å ñò âå êîí ò ðî ëÿ ãåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè 
èñ ïî ëü çî âà ëè êÄÍÊ ãëè öå ðà ëü äå ãèä-3-ôîñ ôàò äå ãèä ðî -
ãå íà çû (gapdh).

Äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé ìåæ äó ñðåä íè ìè âå ëè ÷è -
íà ìè îöå íè âà ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì íå ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêî -
ãî ìå òî äà Ìàí íà—Óèò íè [2]. Ñòà òè ñòè ÷å ñêè äî ñòî -
âåð íû ìè ñ÷è òà ëè ðàç ëè ÷èÿ ïðè ð<0,05.

ÏÀÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÔÈÇÈÎËÎÃÈß È ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ÒÅÐÀÏÈß. — 2013. — ¹1

ISSN 0031-2991 71



Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Óñòà íîâ ëå íî (ðèñ. 1), ÷òî ââå äå íèå òâè íà-21 (ãðóï -
ïà 2) èëè ìè ëè à öè íà (ãðóï ïà 3) íå âëè ÿ ëî íà ñî äåð æà -
íèå ÒÁÊ-ÐÏ â ïå ÷å íè ïî ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íû ìè
æè âîò íû ìè (ãðóï ïà 1). ÌÒ (ãðóï ïà 4) âû çû âàë çíà ÷è -
òå ëü íîå (â ñðåä íåì â 5,7 ðà çà) íà êîï ëå íèå ÒÁÊ-ÐÏ: ñ
0,11±0,015 ìêìîëü/ã î.ë. äî 0,63±0,023 ìêìîëü/ã î.ë.
Òâèí-21 (ãðóï ïà 5) íå îò ìå íÿë ýòîò ýô ôåêò ÌÒ: óðî -
âåíü ÒÁÊ-ÐÏ ó äàí íîé ãðóï ïû ïðå âû øàë òà êî âîé ó
èí òàê ò íûõ ìû øåé â 5,4 ðà çà, ñî ñòàâ ëÿÿ
0,59±0,046 ìêìîëü/ã î.ë. Â ïðî òè âî ïî ëîæ íîñòü ýòî ìó, 
ïðè ìå íå íèå ìè ëè à öè íà â êîì áè íà öèè ñ ÌÒ (ãðóï ïà 6)
ñó ùå ñò âåí íî ñíè æà ëî ñî äåð æà íèå ÒÁÊ-ÐÏ â ïå ÷å íè
æè âîò íûõ äî óðîâ íÿ (0,16±0,010 ìêìîëü/ã î.ë.), áëèç -
êî ãî ê òà êî âî ìó ó èí òàê ò íûõ ìû øåé.

Êîí ñòè òó òèâ íàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ãå íà èçî ôîð ìû öõ Ð450 
cyp-2e1 (ðèñ. 2À) ó èí òàê ò íûõ æè âîò íûõ (Ê) íå âû ÿâ -
ëå íà. ÌÒ âû çû âàë çíà ÷è òå ëü íóþ èí äóê öèþ cyp-2e1 ó
âñåõ îñî áåé. Òâèí-21 (ÌÒ+Ò) íå îò ìå íÿë ÌÒ-èí äó -
öè ðî âàí íîå íà êîï ëå íèå ìÐÍÊ cyp-2e1 íè â îä íîì ñëó -
÷àå. Íà ïðî òèâ, ïðè ìå íå íèå ìè ëè à öè íà íà ôî íå ÌÒ
(ÌÒ+Ì) ïî äàâ ëÿ ëî èí äó öè ðî âàí íóþ ýê ñ ï ðåñ ñèþ
cyp-2e1 ó 6 ìû øåé (ïðî áû 1—6) è çà ìåò íî îñëàá ëÿ ëî
ó 1 îñî áè (ïðî áà 7). Ñàì ìè ëè à öèí íå âëè ÿë íà óðî âåíü
ìÐÍÊ cyp-2e1. Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ êîí ò ðî ëü íî ãî ãå íà gapdh íå 
èç ìå íÿ ëàñü (ðèñ. 2À, íèæ íÿÿ ïà íåëü).

Èíàÿ çà êî íî ìåð íîñòü îá íà ðó æå íà ïðè èçó ÷å íèè
ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íà glu red (ðèñ. 2Á). Ó èí òàê ò íûõ ìû -
øåé ýòîò ãåí ýê ñ ï ðåñ ñè ðî âàí (Ê). ÌÒ ïîë íî ñòüþ ïî -
äàâ ëÿë ýê ñ ï ðåñ ñèþ glu red ó âñåõ æè âîò íûõ èñ ñëå äó å -
ìîé ãðóï ïû. Òâèí-21 (ÌÒ+Ò) íå îò ìå íÿë èí ãè áè ðó -
þ ùå ãî âëè ÿ íèÿ ÌÒ íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ glu red. Ìè ëè à öèí 
íå âëè ÿë íà óðî âåíü ìÐÍÊ glu red (äàí íûå íå ïðè âî -
äÿò ñÿ). Âàæ íî, ÷òî ìè ëè à öèí (ÌÒ+Ì) îãðà íè ÷è âàë
âû çâàí íîå ÌÒ ïî äàâ ëå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè glu red, ïîë íî -
ñòüþ âîñ ñòà íàâ ëè âàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèþ ýòî ãî ãå íà ó äâóõ
æè âîò íûõ (ïðî áû 1, 2) è ÷à ñ òè÷ íî — åùå ó òðåõ
(ïðî áû 3—5). Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ gapdh îñòà âà ëàñü îäè íà -
êî âîé (ðèñ 2À, íèæ íÿÿ ïà íåëü).

Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû ïî çâî ëÿ þò âû ñêà çàòü òðè 
ïî ëî æå íèÿ. Âî-ïåð âûõ, ïîä òâåð æ äå íà ñïî ñîá íîñòü
ÌÒ èí äó öè ðî âàòü îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ â ïå ÷å íè,
ñî ïðî âîæ äà þ ùèé ñÿ çíà ÷è òå ëü íûì íà êîï ëå íè åì
ÒÁÊ-ÐÏ [21, 26], îñíîâ íûì êîì ïî íåí òîì êî òî ðûõ
ÿâ ëÿ åò ñÿ ìà ëî íî âûé äèà ëüäå ãèä [1]. Ïî ñëåä íèé, áó -
äó ÷è ïðî äóê òîì ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ
(ÏÎË), îò ðà æà åò èí òåí ñèâ íîñòü ýòî ãî ïðî öåñ ñà è,
ñëå äî âà òå ëü íî, èí òåí ñèâ íîñòü îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà 
[18]. Âî-âòî ðûõ, îò ìå íà ìè ëè à öè íîì ÌÒ-èí äó öè ðî -
âàí íî ãî íà êîï ëå íèÿ ÒÁÊ-ÐÏ â ïå ÷å íè óêà çû âà åò íà
ñïî ñîá íîñòü òðè òåð ïå íî è äà îãðà íè ÷è âàòü àê òè âà öèþ
ÏÎË è îêèñ ëè òå ëü íóþ ìî äè ôè êà öèþ áèî ìî ëå êóë.
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Ðèñ. 2. Âëè ÿ íèå ìå òîò ðåê ñà òà è ìè ëè à öè íà íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ ãå íîâ
cyp-2e1 (À) è glu red (Á) â ïå ÷å íè ìû øåé (ÑÂÀ õ Ñ57Bl6) F1:
Ì — ìè ëè à öèí; ÌÒ — ìå òîò ðåê ñàò; Ò — òâèí-21.
Ïî ÿñ íå íèÿ â òåê ñòå.

Ðèñ. 1. Âëè ÿ íèå ìå òîò ðåê ñà òà è ìè ëè à öè íà íà êî ëè ÷å ñò âî ÒÁÊ-ðå à -
ãè ðó þ ùèõ ïðî äóê òîâ â ïå ÷å íè ìû øåé (CBA x C57Bl6)F1:
 ð<0,05 ê ãðóï ïàì 1, 2, 3, 6; * â ñêîá êàõ — êî ëè ÷å ñò âî æè âîò íûõ â
ãðóï ïå

Òàá ëè öà
Ï ðàé ìå ðû, èñ ïî ëü çî âàí íûå â ÏÖÐ. Äëÿ êàæ äî ãî ãå íà: âåð õ íÿÿ ñòðî êà — ïðÿ ìîé ïðàé ìåð, íèæ íÿÿ — îá ðàò íûé

Ãåí Íóê ëå î òèä íûå ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè Êî ëè ÷å ñò âî öèê ëîâ

cyt 2E1 5'-CATCACCGTTGCCTTGCTTG-3'
5'-GCCAACTTGGTTAAAGACTTGGG-3'

27

glu red 5'-GCGGCGCGCGCGCTCACC-3'
5'-GCGCCGAGCTCCGCCGCCCGC-3'

24

gapdh 5'-ACTGGCGTCTTCACCACCAT-3'
5'-TGGTGGCATGGACTGTGGTC-3'

24



Â-òðå òü èõ, ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î
òîì, ÷òî èí äóê öèÿ îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà ïðè äåé ñò -
âèè ÌÒ è ãå ïà òîï ðî òåê òîð íîå âëè ÿ íèå ìè ëè à öè íà ðå -
à ëè çó þò ñÿ â óñëî âè ÿõ ðàç íî íàï ðàâ ëåí íûõ èç ìå íå íèé
ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íîâ cyp-2e1 è glu red, ïðî äóê òû êî òî -
ðûõ ðå ãó ëè ðó þò îêèñ ëè òå ëü íî-âîñ ñòà íî âè òå ëü íûé áà -
ëàíñ êëåò êè.

Ïî ñêî ëü êó àí òè îê ñè äàí ò íàÿ àê òèâ íîñòü ìè ëè à öè -
íà, ïðî ÿâ ëÿ þ ùà ÿ ñÿ èí ãè áè ðî âà íè åì ÏÎË, óñòà íîâ -
ëå íà íà ìè ðà íåå íà ìî äå ëè êîì áè íè ðî âàí íî ãî ñòðåñ ñà 
ó ìû øåé ÑÂÀõÑ57Â16)F1 [12], ïðè î ðè òåò íîå çíà ÷å -
íèå ïðè îá ðå òà åò âî ïðîñ î ñâÿ çè ýòî ãî ýô ôåê òà òðè -
òåð ïå íî è äà ñ èç ìå íå íè ÿ ìè ýê ñ ï ðåñ ñèè ðå äîêñ-ãå íîâ.
Ïðè îöåí êå ìå õà íèç ìîâ âëè ÿ íèÿ ÌÒ íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ
cyp-2e1 ñëå äó åò ó÷è òû âàòü, ÷òî ÌÒ íå îò íî ñèò ñÿ ê
êñå íî áè î òè êàì, áèî òðàí ñ ôîð ìà öèÿ êî òî ðûõ ñâÿ çà íà ñ 
ó÷à ñ òè åì ìî íî îê ñè ãå íàç öõ Ð-450 [16, 25]. Îá ðà çî -
âà íèå àê òèâ íî ãî ìå òà áî ëè òà ÌÒ — 7-ãèä ðî êñè-ÌÒ
[7] — â ãå ïà òî öè òàõ ïðî èñ õî äèò ïðè ó÷à ñ òèè ðàñ òâî -
ðè ìûõ öè òî çî ëü íûõ ôåð ìåí òîâ: àëü äå ãè äîê ñè äà çû è
êñàí òè íîê ñè äà çû [23]. Íå çíà ÷è òå ëü íà è ñïî ñîá íîñòü
ÌÒ ê ìî äó ëÿ öèè ýê ñ ï ðåñ ñèè èçî ôîðì cyp â ïå ÷å íè.
Â êó ëü òó ðå ãå ïà òî öè òîâ ÌÒ âû çû âàë ëèøü ñëà áûå
èç ìå íå íèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè cyp-3à4 [19, 30], cyp-3à2
[22], cyp-2â6 [24] è íå çíà ÷è òå ëü íóþ àê òè âà öèþ
ÿäåð íûõ ðå öåï òî ðîâ PXR (pre gnan-X re cep tor) —
ôàê òî ðîâ òðàíñ êðèï öèè ãå íîâ cyp-2 è cyp-3 [17]. Ýòè 
äàí íûå èñê ëþ ÷à þò ìèê ðî ñî ìà ëü íîå îêèñ ëå íèå ÌÒ
êàê ïðè ÷è íó íà ðà ñ òà íèÿ ìÐÍÊ cyp-2e1.

Áî ëåå âå ðî ÿò íûì ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ ìå õà íèçì, ñâÿ -
çàí íûé ñ óâå ëè ÷å íè åì ìÐÍÊ cyp-2e1 ïîä âëè ÿ íè åì
ÀÔÊ. Îá ðà çî âà íèå 7-ÎÍ-ÌÒ â õî äå ôåð ìåí òà òèâ -
íûõ ðå àê öèé ñ ó÷à ñ òè åì îê ñè äàç ñî ïðÿ æå íî ñ ãå íå ðà -
öèåé ÀÔÊ, ñïî ñîá íûõ èí äó öè ðî âàòü cyp-2e1. Òà êîå
ïðåä ïî ëî æå íèå ðàñ õî äèò ñÿ ñ ïðåä ñòàâ ëå íè ÿ ìè îá èí -
ãè áè ðó þ ùåì ýô ôåê òå ÀÔÊ íà ïðî äóê öèþ è àê òèâ -
íîñòü ìèê ðî ñî ìà ëü íûõ ìî íî îê ñè ãå íàç [9, 14]. Îä íà -
êî ðå ãó ëÿ òîð íîå âëè ÿ íèå ÀÔÊ íà ãåí íóþ ýê ñ ï ðåñ ñèþ 
îïðå äå ëÿ åò ñÿ èõ êîí öåí ò ðà öèåé è ñî ñòî ÿ íè åì ìî ëå êó -
ëÿð íûõ ñè ñ òåì, ïîä âåð ãà þ ùèõ ñÿ âîç äåé ñò âèþ ÀÔÊ
[13, 15]. Â ñâÿ çè ñ ýòèì ñëå äó åò ñ÷è òàòü, ÷òî ðîëü
ÀÔÊ â ðå ãó ëÿ öèè öõ Ð-450 íå òî ëü êî íå ãà òèâ íàÿ.
Òà êîå óòâåð æ äå íèå ïîä òâåð æ äà åò ñÿ è ôàê òîì óâå ëè -
÷å íèÿ ìÐÍÊ ðÿ äà èçî ôîðì öõ Ð-450, âêëþ ÷àÿ
cyp-2e1, ïðè îñò ðî ôà çî âîì îò âå òå [14], ñî ïðÿ æåí íîì
ñ îá ðà çî âà íè åì ÀÔÊ [10].

Âëè ÿ íèå ÌÒ íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ ãå íà glu red â ïå ÷å íè,
âå ðî ÿò íî, íî ñèò äâîé ñò âåí íûé õà ðàê òåð. Èç âå ñò íî,
÷òî èí äóê öèÿ cyp-2e1 è ãå íå ðà öèÿ ÀÔÊ àê òè âè ðó þò
ôàê òîð òðàíñ êðèï öèè Nrf 2 (nuc le ar res pi ra to ry fac tor), 
èã ðà þ ùèé êëþ ÷å âóþ ðîëü â àäàï òèâ íîì îò âå òå êëåò êè 
íà îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ [20]. Òðàíñ ëî êà öèÿ Nrf 2 â
ÿä ðî è åãî ñâÿ çû âà íèå ñ ñàé òîì ARE (an ti o xi dant res -
pon si ve ele ment) â ïðî ìî òî ðàõ ãå íîâ àí òè îê ñè äàí ò íîé

çà ùè òû, âêëþ ÷àÿ glu red, ñëó æèò ìå õà íèç ìîì èõ àê -
òè âà öèè. Âìå ñ òå ñ òåì, íà êàï ëè âà þ ùè å ñÿ ïðè îêèñ ëè -
òå ëü íîì ñòðåñ ñå ÀÔÊ è ïðî äóê òû ëè ïî ïå ðîê ñè äà -
öèè, â ÷à ñò íî ñòè, àëü äå ãè äû, îá ëà äà þò âû ðà æåí íûì
ãå íî òîê ñè ÷å ñêèì äåé ñò âè åì [3], ÷òî ïðè âî äèò ê óã íå -
òå íèþ ãåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè. Èñ õî äÿ èç ïî ëó ÷åí íûõ ðå -
çó ëü òà òîâ, ìîæ íî ïî ëà ãàòü, ÷òî â îò íî øå íèè glu red
ïðå îá ëà äà åò ãå íî òîê ñè ÷å ñêèé ýô ôåêò, ïðè âî äÿ ùèé ê
ïî äàâ ëå íèþ åãî ýê ñ ï ðåñ ñèè â îò âåò íà ÌÒ. Âîñ ñòà -
íîâ ëå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè glu red â êîì áè íà öèè ìè ëè à öèí
+ ÌÒ ìîã ëî îïðå äå ëÿ òü ñÿ, ïî ìå íü øåé ìå ðå, äâó ìÿ
îá ñòî ÿ òå ëü ñò âà ìè: ñíè æå íè åì âû ðà æåí íî ñòè îêèñ ëè -
òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà è, ñî îò âåò ñò âåí íî, ãå íî òîê ñè÷ íî ñòè
è (èëè) ïðÿ ìûì âëè ÿ íè åì ìè ëè à öè íà íà Nrf 2, ïî -
äîá íî òî ìó, êî òî ðîå áû ëî óñòà íîâ ëå íî äëÿ ñèí òå òè ÷å -
ñêî ãî àíà ëî ãà îëå à íî ëî âîé êèñ ëî òû CDDO1 [32].

Ñíè æå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè cyp-2e1 ïîä âëè ÿ íè åì ìè -
ëè à öè íà â ïå ÷å íè æè âîò íûõ, ïîä âåð ã øèõ ñÿ âîç äåé ñò -
âèþ ÌÒ, ïî-âè äè ìî ìó, îò ðà æà åò ñïî ñîá íîñòü òðè -
òåð ïå íî è äîâ ê èç áè ðà òå ëü íî ìó èí ãè áè ðî âà íèþ îò äå -
ëü íûõ èçî ôîðì öõ P-450. Àíà ëî ãè÷ íûé ýô ôåêò â îò -
íî øå íèè cyp-2e1 — ñíè æå íèå åãî ñî äåð æà íèÿ è àê -
òèâ íî ñòè â ïå ÷å íè ìû øåé ñ CCl4-èí äó öè ðî âàí íîé ãå -
ïà òî òîê ñè÷ íî ñòüþ — îò ìå ÷åí ïðè ïðè ìå íå íèè îëå à -
íî ëî âîé è b-ãëè öåð ðè òè íî âîé êèñ ëîò [28]. Ïî äàâ ëå -
íèå àê òèâ íî ñòè áåë êîâ cyp-1à2, cyp-3à4 è cyp-2ñ19
ïî êà çà íî ïðè äåé ñò âèè îëå à íî ëî âîé è óðî ñî ëî âîé
êèñ ëîò [29]. Ïðè ýòîì îò äå ëü íûå èçî ôîð ìû ìî íî îê -
ñè ãå íàç ïðî ÿâ ëÿ þò èç áè ðà òå ëü íóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü
ê êîí ê ðåò íûì òðè òåð ïå íî è äàì, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó åò 
ñíè æå íèå â ãå ïà òî öè òàõ ìÐÍÊ cyp 1à 1/2 è cyp 2â
1/2, íî íå cyp 2å1, ïîä âëè ÿ íè åì àëü ôà-ãå äå ðè íà
[27]. Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ìå õà íèçì ïî äîá íî ãî 
âëè ÿ íèÿ îáó ñëîâ ëåí êîí êó ðåí ò íûì ñâÿ çû âà íè åì òðè -
òå ðå ïå íî è äîâ ñ ôàê òî ðà ìè òðàíñ êðèï öèè è (èëè) ñ
àê òèâ íû ìè öåí ò ðà ìè ìî íî îê ñè ãå íàç.

Îáîá ùàÿ ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå, íå îá õî äè ìî îò ìå -
òèòü, ÷òî óñòà íîâ ëåí íàÿ ðà íåå ñïî ñîá íîñòü ìè ëè à öè íà 
îãðà íè ÷è âàòü îêèñ ëè òå ëü íûé ñòðåññ ñâÿ çû âà ëàñü ñ
ìåì á ðà íî ñòà áè ëè çè ðó þ ùèì äåé ñò âè åì òðè òåð ïå íî è äà 
— ïî âû øå íè åì óñòîé ÷è âî ñòè ìåì á ðàí ê ÀÔÊ-èí äó -
öè ðó å ìîé ëè ïî ïå ðîê ñè äà öèè [12]. Ðå çó ëü òà òû íà ñòî -
ÿ ùåé ðà áî òû ðàñ êðû âà þò íî âûå àñ ïåê òû ïðî òåê òèâ -
íî ãî âëè ÿ íèÿ ìè ëè à öè íà, ñâÿ çàí íûå ñ åãî ó÷à ñ òè åì â
ðå ãó ëÿ öèè ðå äîêñ-áà ëàí ñà êëåò êè ïó òåì îò ìå íû
ÌÒ-èí äó öè ðî âàí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íà ïðî îê ñè äàí ò -
íî ãî áåë êà cyp-2e1 è âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ ýê ñ ï ðåñ ñèè ãå íà, 
êî äè ðó þ ùå ãî îäèí èç âå äó ùèõ ôàê òî ðîâ àí òè îê ñè -
äàí ò íîé çà ùè òû — glu red.
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1 CDDO — 2-cy a no-3,12-di o xo o le an-1,9-di en-28-oic acid.
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Ðà áî òà ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè êàê ôàê òîð äèç ðå ãó ëÿ öèè 
âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû ó ìà øè íè ñòîâ ëî êî ìî òè âîâ

1 Íå âðî ëî ãè ÷å ñêèé öåíòð èì. Á.Ì. Ãåõ òà, Íå ãî ñó äàð ñò âåí íîå ó÷ ðåæ äå íèå çäðà âî îõ ðà íå íèÿ Öåí ò ðà ëü íàÿ êëè íè ÷å ñêàÿ áî ëü íè öà ¹2 

  èì. Í.À. Ñå ìàø êî Äå ïàð òà ìåí òà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ Îò êðû òî ãî àê öè î íåð íî ãî îá ùå ñòâà «Ðîñ ñèé ñêèå æå ëåç íûå äî ðî ãè»,

  107150, Ìî ñê âà, óë. Ëî ñè íî îñò ðîâ ñêàÿ, âë. 43
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Ðà áî òà ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè ÿâ ëÿ åò ñÿ îá ëè ãàò íîé íå îá õî äè ìî ñòüþ ñî âðå ìåí íîé ÷à ñ òè èí äó ñò ðè à ëü íî ãî óð áà íè çè -
ðî âàí íî ãî îá ùå ñòâà. Â ðàç âè òûõ ñòðà íàõ â ðà áî òå, ñâÿ çàí íîé ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè, çà äåé ñò âî âà íî äî 20% íà ñå ëå íèÿ.
Ê òà êèì êà òå ãî ðè ÿì òðó äÿ ùèõ ñÿ, áå çó ñëîâ íî, îò íî ñÿò ñÿ ìà øè íè ñòû ëî êî ìî òè âîâ. Ñëåä ñò âè åì ðå ãó ëÿð íîé ðà áî -
òû ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè ÿâ ëÿ åò ñÿ íà ðó øå íèå öèð êàä íûõ ðèò ìîâ ÷å ëî âå êà, ÷òî, ïî ñðåä ñò âîì äèç ðå ãó ëÿ öèè âå ãå òà òèâ -
íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû, íà õî äèò îò ðà æå íèå â áî ëü øåì ðè ñ êå âîç íèê íî âå íèÿ çà áî ëå âà íèé è àâà ðèé íî ñòè íà òðàíñ ïîð -
òå. Íå îá õî äè ìîñòü ïî èñ êà ñïî ñî áîâ è êðè òå ðè åâ ïðå âåí òèâ íî ãî ìî íè òî ðèí ãà äèç ðå ãó ëÿ öè îí íûõ èç ìå íå íèé â îð ãà íèç -
ìå ÷å ëî âå êà ÿâ ëÿ åò ñÿ àê òó à ëü íîé è ïåð ñ ïåê òèâ íîé ïðîá ëå ìîé ñ òî÷ êè çðå íèÿ ñî õðà íå íèÿ çäî ðî âüÿ òðó äî ñïî ñîá íî ãî
íà ñå ëå íèÿ, ïðî ôè ëàê òè êè çà áî ëå âà íèé è îáåñ ïå ÷å íèÿ áå çî ïàñ íî ñòè íà òðàíñ ïîð òå.
     Êëþ ÷å âûå ñëî âà: íî÷ íûå ñìå íû, öèð êàä íûå ðèò ìû, äèç ðå ãó ëÿ öèÿ, ìà øè íè ñòû, âà ðè à áå ëü íîñòü ðèò ìà ñåð -
ä öà, âå ãå òà òèâ íàÿ íåð âíàÿ ñè ñ òå ìà

Y.A. Merkulov1,2, A.A. Pyatkov1,2, D.M. Merkulova1,2

Work with night shift as a fac tor dysregulation of au to nomic ner vous sys tem 
of lo co mo tive driv ers

1 Gekht neu ro log i cal cen ter, N.A. Semashko Cen tral clin i cal hos pi tal ¹2 OAO «RZhD», 43, Losinoostrovskaya str., 107150, Rus sia
2 In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8, Baltiyskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia

Work with night shift is an ob li gate ne ces sity of mod ern in dus trial ur ban so ci ety. In de vel oped coun tries in the work on 
the night shift use up to 20%. These cat e go ries of work ers are def i nitely the lo co mo tive driv ers. The con se quence of a reg -
u lar work with night shifts is a vi o la tion of hu man cir ca dian rhythms, which, through dysregulation of the au to nomic ner -
vous sys tem, is re flected in a greater risk of dis ease and trans port ac ci dents. The need to find ways and cri te ria of pre ven tive 
mon i tor ing dysregulatory changes in the hu man body is an ur gent and chal leng ing is sue in terms of the health of the work -
ing pop u la tion, dis ease pre ven tion, and trans por ta tion se cu rity.
    Key words: night shifts, cir ca dian rhythms, dysregulation, ma chin ists, heart rate vari abil ity, au to nomic ner vous sys tem

Ýâî ëþ öè îí íî çà êðåï ëåí íàÿ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü
âçàè ìî äåé ñò âèÿ ðàç ëè÷ íûõ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ñè ñ òåì ñî -
ãëà ñî âà íà ñ âíåø íåé ñðå äîé è îïðå äå ëÿ åò íîð ìà ëü íóþ
æèç íå äå ÿ òå ëü íîñòü öå ëî ñò íî ãî îð ãà íèç ìà. Âå äó ùèì
óñëî âè åì ñó ùå ñò âî âà íèÿ áî ëü øèí ñò âà æè âûõ ñó ùåñòâ
ÿâ ëÿ åò ñÿ íå îá õî äè ìîñòü ïîä äåð æà íèÿ ãî ìå îñòà çà â
óñëî âè ÿõ ìå íÿ þ ùèõ ñÿ âîç äåé ñò âèé âíåø íåé è âíóò ðåí -
íåé ñðå äû. Â ñòà òüå «Ïó òè ðàç âè òèÿ êîñ ìè ÷å ñêîé ôè -
çèî ëî ãèè» àêà äå ìèê Â.Â. Ïà ðèí îò ìå ÷à åò: «Òî ëü êî
ãëó áî êî èçó ÷èâ ìå õà íèç ìû ðå ãó ëÿ öèè è êîì ïåí ñà öèè

ôóí ê öèé îð ãà íèç ìà, ìîæ íî óïðàâ ëÿòü èìè è òåì ñà -
ìûì îáåñ ïå ÷è âàòü ãî ìå îñòàç îð ãà íèç ìà» [14].

Ïî ñòî ÿí íîå óðàâ íî âå øè âà íèå îð ãà íèç ìà ñî ñðå äîé 
òðå áó åò íå ïðå ðûâ íîé ïå ðå íà ñòðîé êè âíóò ðåí íèõ ñâÿ -
çåé ìåæ äó ôè çèî ëî ãè ÷å ñêè ìè ñè ñ òå ìà ìè, èç ìå íå íèÿ
èõ àê òèâ íî ñòè, ðå ãó ëè ðî âà íèÿ è ôóí ê öè î íè ðî âà íèÿ
[3]. Ðàñ ñîã ëà ñî âà íèå óïî ðÿ äî ÷åí íîé ðà áî òû ôè çèî -
ëî ãè ÷å ñêèõ ñè ñ òåì ñ âíåø íåé ñðå äîé ñïî ñîá íî ïðè âî -
äèòü ê àäàï òà öè îí íî-ïðè ñïî ñî áè òå ëü íûì íà ðó øå íè -
ÿì ïî ñðåä ñò âîì ñòîé êèõ äèç ðå ãó ëÿ öè îí íûõ êà ñ êà äîâ
[5]. Ýòè ïðî öåñ ñû, îïè ñàí íûå Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèì,
îáî çíà ÷à þò ñÿ êàê äèç ðå ãó ëÿ öè îí íàÿ ïà òî ëî ãèÿ è ÿâ -
ëÿ þò ñÿ ñëåä ñò âè åì äëè òå ëü íî ñó ùå ñò âó þ ùåé àê òèâ -
íî ñòè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ôóí ê öè î íà ëü íûõ ñè ñ òåì, ñïî -
ñîá íûõ âïî ñëåä ñò âèè ôîð ìè ðî âàòü íî çî ëî ãè ÷å ñêèå
õà ðàê òå ðè ñòè êè áî ëåç íè.

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ïÿò êîâ Àð òåì Àëåê ñàí ä ðî âè÷, ìë.
íà ó÷. ñîòð. ëàá. ïà òî ëî ãèè èîí íî ãî òðàíñ ïîð òà è âíóò ðè êëå òî÷ -
íîé ñèã íà ëè çà öèè ÔÃÁÓ «ÍÈÈÎÏÏ» ÐÀÌÍ, âðà÷-íå âðî ëîã 
ÍÖ èì. Á.Ì. Ãåõ òà, ÖÊÁ ¹2 èì. Í.À. Ñå ìàø êî ÎÀÎ
«ÐÆÄ». E-ma il: con t ra do lor@ma il.ru



Âìå ñ òå ñ òåì, ðàç âè òèþ äèç ðå ãó ëÿ öè îí íîé ïà òî ëî -
ãèè ïðåä øå ñò âó åò ðÿä èç ìå íå íèé ôóí ê öèé îð ãà íèç ìà
— äèç ðå ãó ëÿ öèÿ, êî òî ðàÿ, ïî îïðå äå ëå íèþ Ã.Í.
Êðû æà íîâ ñêî ãî, ÿâ ëÿ åò ñÿ íå ñïå öè ôè ÷å ñêèì îò âå òîì
îð ãà íèç ìà êàê ðå àê öèÿ íà ïåð ñè ñòè ðî âà íèå ðàç íî îá -
ðàç íûõ íå áëà ãî ïðè ÿò íûõ ôàê òî ðîâ. Òà êî âû ìè ìî ãóò
áûòü õðî íè ÷å ñêèå ñî ìà òè ÷å ñêèå çà áî ëå âà íèÿ, èí ôåê -
öèè, àë ëåð ãè ÷å ñêèå ðå àê öèè, íå ïðî ïîð öè î íà ëü íî âû -
ñî êèå ôè çè ÷å ñêèå íà ãðóç êè, ýìî öè î íà ëü íûé ñòðåññ
è ò.ä. Ïðè ýòîì â ëè òå ðà òó ðå íåò îïè ñà íèÿ îä íî çíà÷ -
íûõ êðè òå ðè åâ òî ãî, êà êèå èç ìå íå íèÿ â ìî äå ëè ðå ãó -
ëÿ öèè ôóí ê öèé ÿâ ëÿ þò ñÿ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêè ìè, îïðå äå -
ëÿ þ ùè ìè àäàï òà öèþ îð ãà íèç ìà, à êà êèå èìå þò òåí -
äåí öèþ ê ðàç âè òèþ äèç ðå ãó ëÿ öèè; êà êèå èìåí íî ìå -
õà íèç ìû ìîæ íî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê ïå ðå õîä íûå è èí -
äè êà òîð íûå â ïðî öåñ ñå îò äèç ðå ãó ëÿ öèè ê äèç ðå ãó ëÿ -
öè îí íîé ïà òî ëî ãèè.

Îä íèì èç êëþ ÷å âûõ ôàê òî ðîâ äèç ðå ãó ëÿ öèè â ñî -
âðå ìåí íîì îá ùå ñòâå ÿâ ëÿ åò ñÿ îá ëè ãàò íàÿ íå îá õî äè -
ìîñòü ðà áî òû áî ëü øèõ ñëî åâ íà ñå ëå íèÿ â íî÷ íîå âðå -
ìÿ, ÷òî ïðè âî äèò ê íà ðó øå íèþ ïðè âû÷ íûõ öèð êàä -
íûõ ðèò ìîâ ÷å ëî âå êà.

Ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè â ðàç âè òûõ ñòðà íàõ çà íÿ òî ïî -
ðÿä êà 20% ðà áî òà þ ùå ãî íà ñå ëå íèÿ. Îôè öè à ëü íîé íî÷ -
íîé ñìå íîé ñ÷è òà åò ñÿ ñìå íà ñ 22.00 äî 6.00 è áëèç êèå
âà ðè àí òû 23.00—7.00 è 24.00—8.00 ÷ (ñò. 96 ÒÊ
ÐÔ). Íå êî òî ðûå ïðåä ïðè ÿ òèÿ ââî äÿò ñâîå ïî íè ìà íèå
íî÷ íîé ñìå íû. Íà ïðè ìåð, ìåò ðî ïî ëè òåí ñ÷è òà åò íî÷ íîé 
ñìå íó, íà ÷è íà þ ùó þ ñÿ îò 16.00 äî 18.00 è îêàí ÷è âà þ -
ùó þ ñÿ â 24.00 è 02.00; çà òåì íî÷ íîé îò äûõ, óò ðîì ðà -
áî òà ñ 5.00 è 6.00 äî 8.30 è 9.30.

Òðà äè öè îí íî áî ëü øîå âíè ìà íèå óäå ëÿ åò ñÿ ýòîé
ïðîá ëå ìå â æå ëåç íî äî ðîæ íîé ìå äè öè íå. Â ðà áî òàõ
À.Ç. Öôàñ ìà íà ïî äðîá íî îïè ñû âà þò ñÿ îñî áåí íî ñòè ãè -
ãè å íû òðó äà ó ìà øè íè ñòîâ ýëåê ò ðî âî çîâ ïðè ðà áî òå ñ
íî÷ íû ìè ñìå íà ìè. Ñîí äíåì ïî ñëå íî÷ íîé ñìå íû, ïî
äàí íûì À.Ç. Öôàñ ìà íà, áî ëü øåé ÷à ñòüþ êî ðî òîê è íå -
ïîë íî öå íåí, ðà áî òà þ ùèé ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè â ñðåä íåì
íå äî ñû ïà åò çà íå äå ëþ íå ìå íåå 5—7 ÷à ñîâ [18]. Àð òå -
ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå ó ìà øè íè ñòîâ èìå åò òåí äåí öèþ ê ïî -
âû øåí íûì çíà ÷å íè ÿì, â òîì ÷èñ ëå ñ íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ
åãî ñíè æå íèÿ â íî÷ íîå âðå ìÿ, ÷òî êîñ âåí íî ãî âî ðèò î
ïðå îá ëà äà íèè ñèì ïà òè ÷å ñêèõ âëè ÿ íèé â ðå ãó ëÿ öèè ðà áî -
òû ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû [19].

Àäàï òà öèÿ ê ðà áî òå (áîä ð ñò âî âà íèå ïî íî ÷àì), åå
ñêî ðîñòü è ñòå ïåíü âî ìíî ãîì ñâÿ çà íû ñ èí äè âè äó àëü -
íû ìè îñî áåí íî ñòÿ ìè. Òî ëü êî 1/5 ðà áî òà þ ùèõ ïî íî -
÷àì àäàï òè ðó þò ñÿ ïî÷ òè ïîë íî ñòüþ, à ó îñòà ëü íûõ
àäàï òà öèè íå ïðî èñ õî äèò è ïî ñëå ãî äà ðà áî òû â íî÷ -
íûå ñìå íû. Ïðè ýòîì åñòü ñâå äå íèÿ, óêà çû âà þ ùèå íà 
ëåã êóþ ïå ðå íî ñè ìîñòü è àäàï òà öèþ îò äå ëü íûõ ëèö ê
ïî ñòî ÿí íîé íî÷ íîé ðà áî òå [10].

Ñëå äó åò ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî ïå ðå íî ñè ìîñòü ðà áî òû â 
íî÷ íóþ ñìå íó è âî îá ùå áîä ð ñò âî âà íèÿ ïî íî ÷àì, îñî -

áåí íî ñòè ïðè ñïî ñîá ëå íèÿ ê èç ìå íåí íî ìó ñó òî÷ íî ìó
ãðà ôè êó æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè âî ìíî ãîì îïðå äå ëÿ åò ñÿ
ãå íå òè ÷å ñêè ìè ôàê òî ðà ìè. Èç âå ñò íà êëàñ ñè ôè êà öèÿ
íà «ñîâ» è «æà âî ðîí êîâ», êàæ äûé èç êî òî ðûõ èìå åò
ñâîè «ïðåä ïî÷ òå íèÿ» îò íî ñè òå ëü íî ôè çè ÷å ñêîé è óì -
ñò âåí íîé àê òèâ íî ñòè â ðàç ëè÷ íûå ïå ðè î äû ñó òîê. Òà -
êèå îñî áåí íî ñòè äå òåð ìè íè ðî âà íû îïðå äå ëåí íû ìè ãå -
íà ìè, ÿâ ëÿ þò ñÿ ñòîé êè ìè, ìà ëî êîð ðå ãè ðó å ìû ìè íà
ïðî òÿ æå íèè æèç íè è/èëè òðó äî âîé äå ÿ òå ëü íî ñòè.
Â ñâÿ çè ñ ýòèì âîç íè êà åò âî ïðîñ î íå îá õî äè ìî ñòè
ïðî âå äå íèÿ ïñè õî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêî ãî è ãå íå òè ÷å ñêî ãî
òå ñ òè ðî âà íèÿ äëÿ êàí äè äà òîâ íà ðà áî òó, ñâÿ çàí íóþ ñ
íî÷ íû ìè ñìå íà ìè è âû ñî êîé ñî öè à ëü íîé îò âåò ñò âåí -
íî ñòüþ ñ öå ëüþ ñî õðà íå íèÿ çäî ðî âüÿ ñî òðóä íè êà è
îáåñ ïå ÷å íèÿ áå çî ïàñ íî ñòè íà ðà áî ÷åì ìå ñ òå.

Ó ëèö, ðà áî òà þ ùèõ â ðàç íûå ñìå íû (â äíåâ íûå è
íî÷ íûå), ïðî èñ õî äèò äå ñèí õ ðî íè çà öèÿ íà ðóæ íûõ ñèã íà -
ëîâ — ñèã íà ëè çà òî ðîâ ðèò ìà, ïðè ÷åì ïðè ðîä íûå ñèã íà -
ëû íå ìå íÿ þò ñÿ, à ñî öè à ëü íûå ñäâè ãà þò ñÿ â çà âè ñè ìî -
ñòè îò ñìå íû. Òðóä íî ñòè àäàï òà öèè â îñî áåí íî ñòè çà -
ìåò íû â ïåð âûé äåíü ïî ñëå èç ìå íå íèÿ ñìå íû, îä íà êî
ýòè òðóä íî ñòè ìî ãóò èìåòü òåí äåí öèþ ê óìå íü øå íèþ â
ïî ñëå äó þ ùèå äíè â ïðî öåñ ñå ïðè ñïî ñîá ëå íèÿ ê íî âî ìó
ðèò ìó. Îä íà êî íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü, ÷òî èñ òèí íî ãî èç -
ìå íå íèÿ âñåõ ðèò ìîâ èíî ãäà íå ïðî èñ õî äèò äà æå ó ëèö,
ïî ñòî ÿí íî ðà áî òà þ ùèõ â íî÷ íûå ñìå íû, ïî òî ìó ÷òî ñî -
öè à ëü íûå àñ ïåê òû (â äî ïîë íå íèå ê ïðè ðîä íûì) îñòà þò -
ñÿ ñèí ôàç íû ìè ìåñò íî ìó âðå ìå íè — ïî âñåä íåâ íàÿ äå ÿ -
òå ëü íîñòü ÷ëå íîâ ñå ìüè, òå ëå âè çè îí íûå ïðî ãðàì ìû,
êóëü òóð íàÿ æèçíü, óëè÷ íûé øóì [10].

Îò íî ñè òå ëü íàÿ ñòîé êîñòü âðå ìåí íîé ïî ñëå äî âà -
òåëü íî ñòè ôóí ê öèé îáåñ ïå ÷è âà åò ñÿ ýâî ëþ öè îí íî äå -
òåð ìè íè ðî âàí íîé àñ ñî öè à öèåé ýòèõ ôóí ê öèé ñ 24-÷à -
ñî âûì âíåø íèì ðèò ìîì, ÷òî îïðå äå ëÿ åò «âíóò ðåí íèå
÷à ñû» ÷å ëî âå êà. Èñ òî ðèÿ ó÷å íèÿ î áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ÷à -
ñàõ ïðî ñòè ðà åò ñÿ íà íå ñêî ëü êî âå êîâ. Åùå â 1729 ã.
ôðàí öóç ñêèé ó÷å íûé äå Ìå ðàí, ïðî âî äÿ íà áëþ äå íèÿ
íàä ðàñ òå íè ÿ ìè, ñäå ëàë ïðåä ïî ëî æå íèå î ñó ùå ñò âî âà -
íèè îñî áûõ âíóò ðåí íèõ áèî ðèò ìîâ íà îñíî âå íà áëþ äå -
íèé çà «íè êòè íà ñòè ÷å ñêè ìè» äâè æå íè ÿ ìè ëè ñòü åâ îñî -
áî ãî ñîð òà ôà ñî ëè. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ â îá ùåì âè äå,
áèî ðèò ìû ìîæ íî êëàñ ñè ôè öè ðî âàòü ïî âðå ìåí íî ìó
êðè òå ðèþ (Hal lberg, 1964). Âû äå ëÿ þò áèî ðèò ìû ñ ïå -
ðè î äîì îò íå ñêî ëü êèõ äî ëåé ñå êóíä äî íå ñêî ëü êèõ äå -
ñÿò êîâ ëåò è áî ëåå. Íî íàè áî ëåå âàæ íû ìè è èçó ÷åí íû -
ìè äëÿ ÷å ëî âå êà ÿâ ëÿ þò ñÿ öèð êà äè àí íûå (èëè öèð êàä -
íûå) ðèò ìû, ïå ðè îä êî òî ðûõ ñî ñòàâ ëÿ åò îêî ëî 24 ÷.
Íà ïðè ìåð, öèêë «ñîí — áîä ð ñò âî âà íèå». Â ðàì êàõ
ýòî ãî öèê ëà èç âå ñò íî çà êî íî ìåð íîå íîð ìà ëü íîå èç ìå -
íå íèå òåì ïå ðà òó ðû òå ëà â òå ÷å íèå ñó òîê ñî ñíè æå íè åì
òåì ïå ðà òó ðû â ïå ðè îä ñíà è âîç ðà ñ òà íè åì åå íà ôî íå
áîä ð ñò âî âà íèÿ; êî ëå áà íèÿ óðîâ íÿ êîð òè çî ëà â êðî âè
òàê æå ñ íèç êè ìè çíà ÷å íè ÿ ìè âî âðåìÿ ñíà è óâå ëè ÷å -
íè åì â óò ðåí íèå ÷à ñû â íà ÷à ëå áîä ð ñò âî âà íèÿ.
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Íà ðÿ äó ñ áóð íûì ðî ñ òîì ìå äè öèí ñêèõ çíà íèé,
îñíî âàí íûõ íà äî êà çà òå ëü ñò âàõ, â ïî ñëåä íåå äå ñÿ òè -
ëå òèå èí òåí ñèâ íî ðàç âè âà þò ñÿ èñ ñëå äî âà íèÿ, áà çè ðó -
þ ùè å ñÿ íà çà êî íî ìåð íî ñòÿõ õðî íî áè î ëî ãèè è õðî íî -
ìå äè öè íû [10, 19]. Ïëà íî ìåð íîå ðàç âè òèå õðî íî áè î -
ëî ãèè è õðî íî ìå äè öè íû çà ïî ñëåä íèå 50 ëåò ïî çâî ëè -
ëî âíå äðèòü â ïðàê òè ÷å ñêóþ ìå äè öè íó õîë òå ðîâ ñêîå
ìî íè òî ðè ðî âà íèå, ñó òî÷ íûé ìî íè òî ðèíã ÀÄ, 24-÷à -
ñî âîé ìî íè òî ðèíã êèñ ëîò íî ñòè ïè ùå âî äà è æå ëóä êà.
Äî êà çà íà âîç ìîæ íîñòü ïî÷ òè â äâà ðà çà áî ëåå ýô ôåê -
òèâ íî ãî, áî ëåå áû ñò ðî ãî è áî ëåå áå çî ïàñ íî ãî ëå ÷å íèÿ
êàð äè î ëî ãè ÷å ñêèõ ïà öè åí òîâ ñ ó÷å òîì ïðèí öè ïîâ õðî -
íî ìå äè öè íû [8, 19]. Äî ñòèã íó òû çíà ÷è òå ëü íûå óñïå -
õè â õðî íî îí êî ëî ãèè è áèî ðèò ìî ëî ãè ÷å ñêîì áèî óï -
ðàâ ëå íèè. Âíå äðå íèå õðî íî áè î ëî ãè ÷å ñêè îáî ñíî âàí -
íûõ ìå òî äîâ ïî çâî ëÿ åò âû ÿ âèòü ïðåä øå ñò âåí íè êè áî -
ëåç íåé íà äî íî çî ëî ãè ÷å ñêîì óðîâ íå ó ëèö áåç êëè íè -
÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ñèì ï òî ìîâ áî ëåç íè [3].

Îñíîâ íûì ðå ãó ëÿ òîð íûì èí ñò ðó ìåí òîì â ìå õà -
íèç ìå ïîä äåð æà íèÿ ïî ñòî ÿí ñò âà âíóò ðåí íåé ñðå äû è
àäåê âàò íî ñòè àäàï òà öè îí íûõ ðå àê öèé ÿâ ëÿ åò ñÿ âå ãå -
òà òèâ íî-ãó ìî ðà ëü íàÿ ñè ñ òå ìà [17].

Òà êèì îá ðà çîì, ïî ïûò êà ïî èñ êà êðè òå ðè à ëü íûõ
îñî áåí íî ñòåé âå ãå òà òèâ íî ãî îáåñ ïå ÷å íèÿ âå ãå òà òèâ -
íûõ ôóí ê öèé, â òîì ÷èñ ëå íà ôî íå èç ìå íå íèé öèð êàä -
íûõ ðèò ìîâ, îñòà åò ñÿ àê òó à ëü íûì è ïåð ñ ïåê òèâ íûì
âî ïðî ñîì äëÿ èçó ÷å íèÿ ñ òî÷ êè çðå íèÿ ïðî ôè ëàê òè êè
ðàç âè òèÿ äèç ðå ãó ëÿ öè îí íîé ïà òî ëî ãèè.

Èç âå ñò íî, ÷òî öå ëî ñò íûé îð ãà íèçì íå ÿâ ëÿ åò ñÿ
ïðî ñòîé ñóì ìîé ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ñè ñ òåì è îð ãà íîâ.
Ñ ïî çè öèé íîð ìà ëü íîé, ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè è 
êè áåð íå òè êè îí ÿâ ëÿ åò ñÿ ìíî ãî êîí òóð íîé ìíî ãî óðîâ -
íå âîé ñà ìî óï ðàâ ëÿ å ìîé ñè ñ òå ìîé, îïè ñàí íîé
Ð.Ì. Áà åâ ñêèì [1, 3, 5]. Îñíîâ íû ìè ñî ñòàâ ëÿ þ ùè ìè 
äàí íîé ñõå ìû ÿâ ëÿ þò ñÿ öåí ò ðà ëü íûé è ïå ðè ôå ðè ÷å -
ñêèé (àâ òî íîì íûé) êîí òó ðû ðå ãó ëÿ öèè. Ïðè ýòîì
íàè áî ëåå âàæ íûì â ðàì êàõ íîð ìà ëü íîé ñòà áè ëü íîé
ðå ãó ëÿ öèè ÿâ ëÿ åò ñÿ àâ òî íîì íûé êîí òóð, â ÷à ñò íî ñòè
åãî ïà ðà ñèì ïà òè ÷å ñêîå çâå íî, êî òî ðîå îñó ùå ñò â ëÿ åò
áî ëåå òîí êóþ, ýíåð ãå òè ÷å ñêè ìå íåå çà òðàò íóþ è áû -
ñò ðóþ íà ñòðîé êó âå ãå òà òèâ íûõ ôóí ê öèé çà ñ÷åò ïå ðå -
äà ÷è ìå äè à òî ðà àöå òèë õî ëè íà ê ðå öåï òî ðàì-ìè øå íÿì
ïî ñè íàï òè ÷å ñêèì ñâÿ çÿì.

Îä íà êî ïà ðà ñèì ïà òè ÷å ñêîå çâå íî âå ãå òà òèâ íîé
íåð âíîé ñè ñ òå ìû, ÿâ ëÿ åò ñÿ è ñà ìûì ðà íè ìûì. Ïðè
íå áëà ãî ïðè ÿò íûõ óñëî âè ÿõ ïðî èñ õî äèò ïå ðå ñòðîé êà
ìî äå ëè ðå ãó ëÿ öèè, ïðè êî òî ðîé îñíîâ íóþ íà ãðóç êó
áå ðåò íà ñå áÿ öåí ò ðà ëü íûé (ñèì ïà òî-ãó ìî ðà ëü íûé)
êîí òóð ðå ãó ëÿ öèè [3]. Îí ÿâ ëÿ åò ñÿ áî ëåå ãëî áà ëü íûì
è ýíåð ãî çàò ðàò íûì äëÿ îð ãà íèç ìà. Íà ïðè ìåð, ïðè
ôîð ìè ðî âà íèè ñè ñ òåì íûõ ñòðåñ ñî âûõ ðå àê öèé, ÿâ ëÿ -
ÿñü ïðè ýòîì ìå íåå íà äåæ íûì è áû ñò ðûì, òàê êàê ðå -
ãó ëÿ öèÿ îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ïî ñðåä ñò âîì ìå äè à òî ðà àä ðå -
íà ëè íà, êî òî ðûé ðå à ëè çó åò ñâîè ýô ôåê òû ÷å ðåç ñè ñ -

òåì íûé êðî âî òîê. Ñëå äó åò ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî â ýòîì
ñëó ÷àå, ñ òî÷ êè çðå íèÿ êî íå÷ íî ãî ðå çó ëü òà òà — ñî -
õðà íå íèÿ ãî ìå îñòà çà, ðå ãó ëÿ öèÿ âå ãå òà òèâ íûõ ôóí ê -
öèé áó äåò ïî-ïðåæ íå ìó ñî õðà íå íà, íî íå ñïî ñîá íà
îáåñ ïå ÷è âàòü íå îá õî äè ìîé íà äåæ íî ñòè â äîë ãî ñðî÷ -
íîé ïåð ñ ïåê òè âå.

Êàê îò ìå ÷à ëîñü, îñíîâ íûì ðå ãó ëÿ òîð íûì ìå õà -
íèç ìîì æè âî ãî îð ãà íèç ìà ÿâ ëÿ åò ñÿ âå ãå òà òèâ íî-ãó ìî -
ðà ëü íàÿ ñè ñ òå ìà. À îä íèì èç îñíîâ íûõ ôàê òî ðîâ,
âëèÿ þ ùèõ íà ðå ãó ëÿ öèþ, ÿâ ëÿ åò ñÿ óðî âåíü âíåø íåé
îñâå ùåí íî ñòè, íà ôî íå ïå ðè î äè ÷å ñêî ãî èç ìå íå íèÿ êî -
òî ðî ãî ÷å ðåç ñó ïðà õè àç ìà òè ÷å ñêîå ÿä ðî ãè ïî òà ëà ìó ñà
ìå íÿ åò ñÿ àê òèâ íîñòü ðà áî òû øèø êî âèä íîé æå ëå çû
— ýïè ôè çà, ðå ãó ëè ðó þ ùå ãî ñî äåð æà íèå ìå ëà òî íè íà
â êðî âè è òêà íÿõ îð ãà íèç ìà, êî òî ðîå, â ñâîþ î÷å ðåäü,
ïî ñðåä ñò âîì áèî ëî ãè ÷å ñêèõ îá ðàò íûõ ñâÿ çåé, îáåñ ïå -
÷è âà åò äå òà ëü íóþ ñèí õðî íè çà öèþ âå ãå òà òèâ íûõ, ïî -
âå äåí ÷å ñêèõ, ñî öè à ëü íûõ ôóí ê öèé îð ãà íèç ìà.

Ìå ëà òî íèí ÿâ ëÿ åò ñÿ ãîð ìî íîì, ðå ãó ëè ðó þ ùèì
(ïî ìè ìî ïðî ÷å ãî) öèê ëè÷ íîñòü, öèð êàä íîñòü ôóí ê öèé 
îð ãà íèç ìà. Ïðè ýòîì îí íå îñó ùå ñò â ëÿ åò íå ïî ñðåä ñò -
âåí íîé ìî äó ëÿ öèè ôóí ê öèè âå ãå òà òèâ íûõ ñè ñ òåì, èí -
òåí ñèâ íî ñòè èëè íà ïðàâ ëåí íî ñòè èõ ðà áî òû. Â òîì
÷èñ ëå ïî êà çà íî îò ñóò ñò âèå ñâÿ çè ìåæ äó óðîâ íÿ ìè ìå -
ëà òî íè íà è âà ðè à áå ëü íî ñòüþ ðèò ìà ñåð ä öà êàê ïðè
íîð ìà ëü íîì öèê ëå ñîí/áîä ð ñò âî âà íèå, òàê è ïðè ðà -
áî òå ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè [23, 26, 36].

Òà êèì îá ðà çîì, ïî èñê âîç ìîæ íî ãî âëè ÿ íèÿ ðà áî -
òû ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè íà ñî ñòî ÿ íèå çäî ðî âüÿ ÷å ëî âå -
êà ñëå äî âà ëî áû ïðî âî äèòü íå òî ëü êî íà óðîâ íå ðå ãó -
ëÿ öèè âíóò ðåí íå ãî öèð êàä íî ãî ðèò ìà (íà ôî íå àöèê -
ëè ÷å ñêè ìå íÿ þ ùå ãî ñÿ óðîâ íÿ ìå ëà òî íè íà êðî âè), íî è 
íà ìåæ ñè ñòåì íîì óðîâ íå ðå ãó ëÿ öèè âå ãå òà òèâ íûõ
ôóí ê öèé. Ñòå ïåíü àäàï òà öèè ê ðà áî òå â íî÷ íîå âðå ìÿ 
çà âè ñèò îò ìíî ãèõ ôàê òî ðîâ (îò êîí ñòè òó öè î íà ëü íûõ
îñî áåí íî ñòåé ÷å ëî âå êà äî åãî ñî öè à ëü íî ãî ñòà òó ñà),
îä íà êî ìå õà íèç ìû òà êîé àäàï òà öèè íå ñïå öè ôè ÷å ñêèå
è ÿâ ëÿ þò ñÿ äî ñòà òî÷ íî óíè ôè öè ðî âàí íû ìè äëÿ ëþ áî -
ãî ÷å ëî âå êà. Ñâÿ çà íî ýòî ïðåæ äå âñå ãî, êàê îò ìå ÷à -
ëîñü, ñ ïå ðå ñòðîé êîé ìî äå ëè ðå ãó ëÿ öèè âå ãå òà òèâ íûõ
ôóí ê öèé, èç ìå íå íè åì «òè ïà âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè -
ñ òå ìû».

Â óñëî âè ÿõ íà ïðÿ æåí íîé ðà áî òû, ê êî òî ðîé â ïîë -
íîé ìå ðå ìîæ íî îò íå ñ òè ðà áî òó ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè,
íàè áî ëåå ÷óâ ñò âè òå ëü íû ìè è ïîä âåð æåí íû ìè ïà òî ëî -
ãè ÷å ñêèì ôàê òî ðàì ÿâ ëÿ þò ñÿ ìå õà íèç ìû ðå ãó ëÿ öèè
ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû. Ñè ñ òå ìà êðî âî îá ðà ùå -
íèÿ ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê èí äè êà òîð àäàï òà öè îí íûõ
ðå àê öèé âñå ãî îð ãà íèç ìà, îò ðà æà þ ùèé èç ìå íå íèÿ âå -
ãå òà òèâ íî ãî ïàò òåð íà â îò âåò íà âû ñî êèå íà ãðóç êè. [3, 
34]. Ïî êà çà íî èç ìå íå íèå âå ãå òà òèâ íî ãî ïàò òåð íà ðå -
ãó ëÿ öèè ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû è ïî âû øåí íûé 
ðèñê ðàç âè òèÿ çà áî ëå âà íèé ñåð ä öà ïðè ðà áî òå ñ íî÷ -
íû ìè ñìå íà ìè [27, 30].
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Îä íèì èç ðàñ ïðî ñòðà íåí íûõ ìå òî äîâ îöåí êè ôóí ê -
öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû
ÿâ ëÿ åò ñÿ àíà ëèç âà ðè à áå ëü íî ñòè ðèò ìà ñåð ä öà (ÂÐÑ).
Ýòî ïðè çíàí íàÿ ìå òî äè êà èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî öåñ ñîâ ðå ãó -
ëÿ öèè ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ôóí ê öèé, ãäå ñè ñ òå ìà êðî âî îá -
ðà ùå íèÿ ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê èí äè êà òîð àäàï òà öè îí íûõ 
ðå àê öèé âñå ãî îð ãà íèç ìà, îò ðà æà þ ùèé èç ìå íå íèÿ âå ãå -
òà òèâ íî ãî ïàò òåð íà â îò âåò íà âû ñî êèå íà ãðóç êè [3].
Êðî ìå òî ãî, äàí íûé ìå òîä ïðåä ëî æå íî èñ ïî ëü çî âàòü
äëÿ äèà ãíî ñ òè êè ðàí íèõ ïðè çíà êîâ çà áî ëå âà íèé ñåð äå÷ -
íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû [3, 38]. Ê íà ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè
íà êîï ëåí îãðîì íûé îïûò ïðè ìå íå íèÿ ýòî ãî ìå òî äà äëÿ
èñ ñëå äî âà íèÿ âå ãå òà òèâ íîé ðå ãó ëÿ öèè ôóí ê öèé â óñëî -
âè ÿõ êîñ ìè ÷å ñêî ãî ïî ëå òà è ïî êà çà íà åãî ñó ùå ñò âåí íàÿ
ðîëü â îöåí êå ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ îð ãà íèç ìà
êîñ ìî íàâ òîâ [21, 35], à òàê æå ó ïðî ôåñ ñè î íà ëü íûõ
ñïîðòñ ìå íîâ [4, 32].

Àíà ëèç ÂÐÑ â òå ÷å íèå 24-÷à ñî âî ãî ïå ðè î äà (ìî íè -
òî ðè ðî âà íèå) âû ÿâ ëÿ åò ÷åò êèé öèð êàä íûé ðèòì ñ çà ìåò -
íûì íî÷ íûì ñíè æå íè åì ìîù íî ñòè íèç êî ÷à ñ òîò íî ãî (LF) 
êîì ïî íåí òà ÂÐÑ, ñî îò âåò ñò âó þ ùèì ñíè æå íèþ ñèì ïà òè -
÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè. Ýòè èç ìå íå íèÿ îò ðà æà ëè îä íî âðå -
ìåí íîå ïî âû øå íèå âû ñî êî ÷à ñ òîò íî ãî êîì ïî íåí òà (HF),
êàê âû ðà æå íèå ïî âû øå íèÿ âà ãóñ íîé àê òèâ íî ñòè, ñî ïðî -
âîæ äà þ ùåé íàè áî ëü øóþ ÷àñòü ñíà.

Ïðè ýòîì ðÿä ðà áîò óêà çû âà þò íà òî, ÷òî â ðå -
çóëü òà òå àíà ëè çà ÂÐÑ íà ôî íå âû ïîë íå íèÿ ðà áî ÷èõ
îáÿ çàí íî ñòåé â íî÷ íûå ñìå íû (äå ïðè âà öèÿ ñíà), ïðî -
èñ õî äÿò ñó ùå ñò âåí íûå èç ìå íå íèÿ ïî êà çà òå ëåé êàð äè -
î ðåñ ïè ðà òîð íîé ñè ñ òå ìû â ñòî ðî íó ñäâè ãà â ïà ðà ñèì -
ïà òè êî òî íèþ è ñìå ùå íèå ïî êà çà òå ëÿ âå ãå òà òèâ íî ãî
áà ëàí ñà LF/HF [7, 11].

Â äðó ãèõ ðà áî òàõ îïè ñû âà åò ñÿ ñè òó à öèÿ, ïðè êî òî -
ðîé ðà áî òíè êè ñ ïî ñòî ÿí íû ìè íî÷ íû ìè ñìå íà ìè è ÷å -
ðå äó þ ùè ìè ñÿ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè èìå ëè ñíè æåí íóþ
ìî äó ëÿ öèþ âû ñî êî ÷à ñ òîò íî ãî êîì ïî íåí òà êàê âî
âðåìÿ áîä ð ñò âî âà íèÿ, òàê è âî âðåìÿ äíåâ íî ãî ñíà.
Ïðè ýòîì ñòå ïåíü íå äî ñòà òî÷ íî ñòè ïà ðà ñèì ïà òè ÷å -
ñêî ãî êîì ïî íåí òà áû ëà âû øå â ãðóï ïå ëèö ñ ïî ñòî ÿí -
íû ìè íî÷ íû ìè ñìå íà ìè [24, 28].

Êðî ìå òî ãî, â õî äå èñ ñëå äî âà íèÿ ÂÐÑ âî âðåìÿ ðà -
áî òû â íî÷ íóþ ñìå íó ðå ãè ñò ðè ðó åò ñÿ íîð ìà ëü íàÿ öèð -
êàä íàÿ çà êî íî ìåð íîñòü â âè äå ïðå âà ëè ðî âà íèÿ âû ñî êî -
÷à ñ òîò íî ãî êîì ïî íåí òà â ðå ãó ëÿ öèè ðà áî òû ñåð äå÷ -
íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû. Òà êèå äàí íûå, ó÷è òû âàÿ íå îá -
õî äè ìîñòü ìî áè ëè çà öèè âñåõ ôóí ê öèé âû ñøåé íåð âíîé 
äå ÿ òå ëü íî ñòè âî âðåìÿ âû ïîë íå íèÿ ðà áî ÷èõ îáÿ çàí íî -
ñòåé, ìî ãóò ðàñ ñìàò ðè âà òü ñÿ êàê íå áëà ãî ïðè ÿò íûé
ôàê òîð ñ òî÷ êè çðå íèÿ ïåð ñè ñòåí öèè ñîí ëè âî ñòè, ñíè -
æå íèÿ êîí öåí ò ðà öèè âíè ìà íèÿ, ÷òî íå ïî ñðåä ñò âåí íûì
îá ðà çîì îò ðà æà åò ñÿ íà îáåñ ïå ÷å íèè áå çî ïàñ íî ñòè ïðî -
èç âîä ñò âåí íî ãî ïðî öåñ ñà [25].

Â èñ ñëå äî âà íèè, â êî òî ðîì àíà ëè çè ðó þò ñÿ ïà ðà ìåò ðû 
ÂÐÑ ó æåí ùèí ìå äè öèí ñêî ãî ïåð ñî íà ëà ðà áî òà þ ùèõ ñ

íî÷ íû ìè ñìå íà ìè áåç ïðà âà ñíà, âû ÿâ ëå íî äî ñòî âåð íîå
ñíè æå íèå ñðåä íèõ çíà ÷å íèé ïî êà çà òå ëåé ÂÐÑ (VLF,
LF, HF) â ôî íî âîé è àê òèâ íîé îð òî ñòà òè ÷å ñêîé ïðî áå, â 
ñðàâ íå íèè ñ æåí ùè íà ìè, ðà áî òà þ ùè ìè òî ëü êî â äíåâ íóþ 
ñìå íó. Ýòî óêà çû âà þò íà áî ëåå íèç êèå àäàï òà öè îí íûå
âîç ìîæ íî ñòè æåí ùèí, ðà áî òà þ ùèõ â íî÷ íûå ñìå íû â
ñðàâ íå íèè ñ æåí ùè íà ìè, ðà áî òà þ ùè ìè äíåì [7].

Òà êèì îá ðà çîì, ïîä ÷åð êè âà åò ñÿ, ÷òî öèê ëè÷ íîñòü
îñíîâ íûõ ïî êà çà òå ëåé âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû ïðè 
ðà áî òå äà æå ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè ñî õðà íÿ åò ñÿ, õî òÿ è èìå -
åò ðÿä îñî áåí íî ñòåé. Îä íà êî íå äî ñòà òî÷ íî óäå ëå íî âíè -
ìà íèÿ èç ìå íå íèþ ãëî áà ëü íî ãî âå ãå òà òèâ íî ãî ïàò òåð íà
ïðè ðà áî òå ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè â äîë ãî ñðî÷ íîé ïåð ñ ïåê -
òè âå, êî òî ðûé, âå ðî ÿò íî, èìå åò òåí äåí öèþ ê ôîð ìè ðî âà -
íèþ ñèì ïà òè êî òî íèè. Íå ñìîò ðÿ íà çíà ÷è òå ëü íîå êî ëè ÷å -
ñò âî ðà áîò, ïî ñâÿ ùåí íûõ àíà ëè çó âà ðè à áå ëü íî ñòè ñåð -
äå÷ íî ãî ðèò ìà ïðè çà áî ëå âà íè ÿõ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè -
ñ òå ìû è â ýê ñò ðå ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ (äëè òå ëü íî ãî ïðå áû -
âà íèÿ â ñî ñòî ÿ íèè íå âå ñî ìî ñòè, ñïîðòà âû ñî êèõ äî ñòè æå -
íèé), íåò äàí íûõ, êî òî ðûå áû îò ðà æà ëè õà ðàê òåð èç ìå -
íå íèÿ ìå õà íèç ìîâ ðå ãó ëÿ öèè âå ãå òà òèâ íûõ ôóí ê öèé â
óñëî âè ÿõ èç ìå íåí íûõ öèð êàä íûõ ðèò ìîâ (èç ìå íåí íî ãî
ðèò ìà æèç íè íà ôî íå ðà áî òû ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè).

Îñî áûé èí òå ðåñ è ïðàê òè ÷å ñêóþ âàæ íîñòü ïðè îá -
ðå òà åò èçó ÷å íèå ìå õà íèç ìîâ äå ñèí õ ðî íî çà ó ëèö, èìå -
þ ùèõ «ñêî ëü çÿ ùèé», à íå ïî ñòî ÿí íûé ãðà ôèê íî÷ íûõ
ñìåí, îñî áåí íî ñòè âå ãå òà òèâ íîé èí íåð âà öèè êî òî ðûõ,
âå ðî ÿò íî, èìå þò òåí äåí öèþ ê äèç ðå ãó ëÿ öè îí íîé ïà òî -
ëî ãèè. Ê îä íîé èç òà êèõ ãðóïï îò íî ñÿò ñÿ ðà áî òíè êè
ëî êî ìî òèâ íûõ áðè ãàä, ñî öè à ëü íàÿ çíà ÷è ìîñòü ïðî ôåñ -
ñèè êî òî ðûõ, î÷åíü âå ëè êà. Âû ïîë íå íèå ðà áî ÷èõ îáÿ -
çàí íî ñòåé ìà øè íè ñòà ìè ëî êî ìî òè âîâ ñî ïðÿ æå íî ñ âû -
ñî êîé îò âåò ñò âåí íî ñòüþ çà æèç íè ëþ äåé è ñî õðàí íîñòü 
ãðó çîâ, òî÷ íî ñòüþ è ñêî ðî ñòüþ äåé ñò âèé ïðè óïðàâ ëå -
íèè ëî êî ìî òè âîì âî âðå ìÿ ñêî ðî ñòíî ãî äâè æå íèÿ, íå -
îá õî äè ìî ñòüþ áû ñò ðî ãî ïå ðå êëþ ÷å íèÿ âíè ìà íèÿ. Ïðè
ýòîì ðà áî òà ìà øè íè ñòîâ ïî äðà çó ìå âà åò íå ïðå ðûâ íîñòü 
ïðî èç âîä ñò âåí íîé äå ÿ òå ëü íî ñòè, êî òî ðàÿ äîë æíà ðå à -
ëè çî âû âà òü ñÿ âíå çà âè ñè ìî ñòè îò âðå ìå íè ñó òîê. Ìà -
øè íè ñòû ëî êî ìî òèâ íûõ áðè ãàä, ÷üÿ ðà áî òà ïî äðà çó ìå -
âà åò ðå ãó ëÿð íûå íî÷ íûå ñìå íû, ÷å ðå äó þ ùè å ñÿ ñ ðà áî -
òîé â äíåâ íîå âðå ìÿ («ñêî ëü çÿ ùèé» ãðà ôèê ðà áî òû),
íå èç áåæ íî ïîä âåð ãà þò ñÿ âëè ÿ íèþ äå ñèí õ ðî íè çà öèè
âå ãå òà òèâ íûõ ôóí ê öèé [18].

Àê òó à ëü íîñòü èñ ñëå äî âà íèÿ ðå ãó ëÿ òîð íûõ ìå õà íèç -
ìîâ ïîä äåð æà íèÿ ãî ìå îñòà çà ó äàí íîé êà òå ãî ðèè ðà áî -
òíè êîâ îáó ñëîâ ëå íà â ïåð âóþ î÷å ðåäü òðå áî âà íè ÿ ìè
îáåñ ïå ÷å íèÿ áå çî ïàñ íî ñòè òðó äà, êàê äëÿ ñà ìî ãî ñî òðóä -
íè êà, òàê è äëÿ îêðó æà þ ùèõ. Ìà øè íèñò, îá ëà äà þ ùèé
íå ñî âåð øåí íû ìè ïñè õî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêè ìè êà ÷å ñò âà ìè,
ïðè óïðàâ ëå íèè ïî åç äîì â óñëî âè ÿõ áû ñò ðî äâè æó ùå ãî -
ñÿ îáú åê òà, äè íà ìèç ìà òðàíñ ïîð ò íûõ ñè òó à öèé, ïî âû -
øåí íîé ãî òîâ íî ñòè ê ýê ñò ðåí íûì äåé ñò âè ÿì â óñëî âè ÿõ
ìî íî òî íèè, ïî âû øåí íûõ òðå áî âà íèé ê îïå ðà òîð ñêî ìó
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ìûø ëå íèþ, âû ñî êîé ïåð ñî íà ëü íîé îò âåò ñò âåí íî ñòè ñòà -
íî âèò ñÿ ìå íåå ñïî ñîá íûì àäåê âàò íî ðå à ãè ðî âàòü íà ñè -
òó à öèþ è ïðè íè ìàòü îï òè ìà ëü íûå ðå øå íèÿ [14, 20]. Âî 
ìíî ãèõ ñëó ÷à ÿõ àäàï òà öèè ê òà êèì íåð âíî-ïñè õè ÷å ñêèì
íà ãðóç êàì âû ÿâ ëÿ þò ñÿ âå ãå òà òèâ íûå ðå àê öèè ïî äîá íûå
òåì, ÷òî ñâÿ çà íû ñ âû ïîë íå íè åì ôè çè ÷å ñêîé ðà áî òû:
ïî âû øåí íàÿ ×ÑÑ è óâå ëè ÷åí íûé ìè íóò íûé îáú åì äû -
õà íèÿ, ïî âû øåí íîå ïî òî îò äå ëå íèå, óñè ëåí íûé êðî âî òîê
â êî æå ñ óìå íü øå íè åì ýëåê ò ðè ÷å ñêî ãî ñî ïðî òèâ ëå íèÿ,
ýìî öè î íà ëü íûå ðå àê öèè â âè äå áåñ ïî êîé ñò âà, ñòðà õà,
äå ïðåñ ñèè [37]. Òà êèì îá ðà çîì, â ìå õà íèç ìàõ àäàï òà -
öèè ê ïî äîá íîé ðà áî òå íà õî äèò îò ðà æå íèå ïðå âà ëè ðî âà -
íèå àê òèâ íî ñòè ñèì ïà òè ÷å ñêîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû.

Òà êèå îñî áåí íî ñòè ðà áî òû ìà øè íè ñòîâ ëî êî ìî òè -
âîâ âñå ãäà ñòà âè ëè è ñòà âÿò íå îá õî äè ìîñòü òùà òå ëü -
íî ãî è ñâîå âðå ìåí íî ãî êîí ò ðî ëÿ çà ñî ñòî ÿ íè åì èõ
çäî ðî âüÿ [2, 33]. Â ýòîé ñâÿ çè, çíà íèå îñî áåí íî ñòåé
ðå ãó ëÿ öèè âå ãå òà òèâ íûõ ôóí ê öèé è àíà ëèç ôóí ê öè î -
íà ëü íûõ ðå çåð âîâ îð ãà íèç ìà íà ôî íå èç ìå íåí íûõ
öèð êàä íûõ ðèò ìîâ, ÿâ ëÿ åò ñÿ àê òó à ëü íîé ïðîá ëå ìîé â
ñôå ðå «ýê ñò ðå ìà ëü íî ãî òðó äà» — ðà áî òû ñ ïî ñìåí -
íûì ãðà ôè êîì, íå ðåä êîé ñìå íîé ÷à ñî âûõ ïî ÿ ñîâ.

Èç âå ñò íî, ÷òî îä íèì èç ïî ñëåä ñò âèé ó ëèö, ðà áî òà -
þ ùèõ â óñëî âè ÿõ âû ñî êî ãî íà ïðÿ æå íèÿ, â îñî áåí íî ñòè ñ 
íà ëè ÷è åì àê òèâ íûõ òðó äî âûõ íî÷ íûõ ñìåí, ÿâ ëÿ åò ñÿ íà -
ðó øå íèå ôóí ê öè î íè ðî âà íèÿ íàä ñåã ìåí òàð íûõ âå ãå òà -
òèâ íûõ îá ðà çî âà íèé â âè äå ýìî öè î íà ëü íûõ ñäâè ãîâ òðå -
âîæ íî-äå ïðåñ ñèâ íî ãî õà ðàê òå ðà ñ ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôèê -
ñà öèåé ýìî öèé, êî òî ðûå ìî ãóò áûòü ðàñ öå íå íû êàê ïñè -
õî âå ãå òà òèâ íûé ñèí ä ðîì [29]. Òàê æå óñòà íîâ ëå íî, ÷òî
ìà øè íè ñòû, ñòðà äà þ ùèå àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèåé è
íå ñòà áè ëü íûì ïî âû øå íè åì ÀÄ, òà õè êàð äèåé, èìå þò
õóä øèå ïñè õî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå êà ÷å ñò âà, îáåñ ïå ÷è âà þ -
ùèå íà äåæ íîñòü âû ïîë íå íèÿ ðà áî ÷èõ îáÿ çàí íî ñòåé
(ñíè æåí íûå ñòðåñ ñî óñòîé ÷è âîñòü è ãî òîâ íîñòü ê ýê ñò -
ðåí íî ìó äåé ñò âèþ â ñî ñòî ÿ íèè óòîì ëå íèÿ) [13]. Âû øå -
î ïè ñàí íûå èç ìå íå íèÿ, êî òî ðûå ìî ãóò âîç íè êàòü ó ìà -
øè íè ñòîâ â âè äå òðå âîæ íî-äå ïðåñ ñèâ íûõ ñèí ä ðî ìîâ,
íå ñòà áè ëü íîå ÀÄ è òà õè êàð äèÿ, ÿâ ëÿ þò ñÿ íà íàø âçãëÿä 
íè ÷åì èíûì êàê ïðî ÿâ ëå íè åì ÷ðåç ìåð íî ãî ñòà áè ëü íî ãî
ïðå îá ëà äà íèÿ ñèì ïà òî-ãó ìî ðà ëü íî ãî êîí òó ðà ðå ãó ëÿ öèè
âå ãå òà òèâ íûõ ôóí ê öèé.

Ó ëèö ñòðà äà þ ùèõ çà áî ëå âà íè ÿ ìè ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè -
ñòîé ñè ñ òå ìû èëè ñêëîí íûõ ê èõ âîç íèê íî âå íèþ ðèñê
îñëîæ íå íèé, â òîì ÷èñ ëå èí ôàð ê òà ìè î êàð äà è âíå çàï íîé 
ñåð äå÷ íîé ñìåð òè, âûøå íà ôî íå õðî íè ÷å ñêîé äå ñèí õ ðî -
íè çà öèè öèð êàä íûõ ðèò ìîâ (ðà áî òû ñ íî÷ íû ìè ñìå íà ìè) 
[18]. Òà êàÿ ñè òó à öèÿ ìî æåò áûòü ñâÿ çà íà ñ ïî ñòå ïåí íîé
ïå ðå ñòðîé êîé ìî äå ëè ðå ãó ëÿ öèè ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè -
ñ òå ìû, ïðè êî òî ðîé ôîð ìè ðó åò ñÿ íå îï òè ìà ëü íàÿ, èíåð ò -
íàÿ ñõå ìà íà îñíî âå ïðå îá ëà äà íèÿ ñèì ïà òè ÷å ñêî ãî çâå íà
âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû è öåí ò ðà ëü íî ãî êîí òó ðà
ðå ãó ëÿ öèè, óâå ëè ÷è âà þ ùàÿ ðèñê ôà òà ëü íûõ îñëîæ íå íèé
â ðà áî òå ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû.

Òà êèì îá ðà çîì, â îñíî âå ðå ãó ëÿ öè îí íûõ ìå õà íèç ìîâ
îáåñ ïå ÷å íèÿ âå ãå òà òèâ íûõ ôóí ê öèé ó ðà áî òíè êîâ ëî êî ìî -
òèâ íûõ áðè ãàä, ëå æàò íåé ðî ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèå îñî áåí -
íî ñòè ñòðóê òóð íî-ôóí ê öè î íà ëü íûõ èç ìå íå íèé ïà ðà ñèì -
ïà òè ÷å ñêî ãî è ñèì ïà òè ÷å ñêî ãî çâå íà âå ãå òà òèâ íîé íåð -
âíîé ñè ñ òå ìû, ãó ìî ðà ëü íî ãî êîí òó ðà ðå ãó ëÿ öèè è ïðèí -
öè ïû èõ ðå ãó ëÿ öèè íà ôî íå èí âåð ñèè öèð êàä íûõ ðèò ìîâ,
ñâÿ çàí íûõ ñ ïðî èç âîä ñò âåí íîé íå îá õî äè ìî ñòüþ. Âçàè ìî -
ñâÿçü âå ãå òà òèâ íîé ðå ãó ëÿ òîð íîé ôóí ê öèè â óñëî âè ÿõ èç -
ìå íåí íûõ öèð êàä íûõ ðèò ìîâ ñ îá ùèì ôóí ê öè î íà ëü íûì
ñî ñòî ÿ íè åì ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà è ïñè õî ý ìî öè î íà ëü íûì ñòà -
òó ñîì, îöåí êà âîç ìîæ íî ñòåé âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ ôóí ê öè î -
íàëü íûõ àäàï òà öè îí íûõ ðå çåð âîâ îð ãà íèç ìà è ïó òè èõ
îï òè ìè çà öèè, ìî íè òî ðèíã, íà ïðàâ ëåí íûé íà âû ÿâ ëå íèå
ðàí íèõ äèç ðå ãó ëÿ öè îí íûõ ìàð êå ðîâ è ïðåä îò âðà ùå íèå
ïðåæ äå âðå ìåí íî ãî ðàç âè òèÿ íî çî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé íà 
íà ñòî ÿ ùåì ýòà ïå ðàç âè òèÿ îò ðàñ ëå âîé õðî íî áè î ëî ãèè ÿâ -
ëÿ þò ñÿ, ïî ìíå íèþ àâ òî ðîâ, àê òó à ëü íîé çà äà ÷åé æå ëåç -
íî äî ðîæ íîé ìå äè öè íû íà ñòû êå íå âðî ëî ãèè è ïðîô ïà òî -
ëî ãèè ó ðà áî òíè êîâ ÎÀÎ «ÐÆÄ» ñ èç ìå íåí íûì öèð -
êàä íûì ðèò ìîì æèç íè.
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Ðàç ðà áî òàí ñòàí äàð òè çè ðî âàí íûé ìå òîä âîñ ïðî èç âå äå íèÿ â ýê ñ ïå ðè ìåí òå ïî âòîð íî ãî èí ñó ëü òà ó êðûñ.
Îñî áåí íîñòü äàí íî ãî âà ðè àí òà âîñ ïðî èç âå äå íèÿ ïî âòîð íî ãî èí ñó ëü òà ñî ñòî èò â ìî äå ëè ðî âà íèè àóòî ãå ìîð ðà -
ãè ÷å ñêî ãî ïðà âî ïî ëó øàð íî ãî èí ñó ëü òà ïó òåì ìå õà íè ÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå íèÿ òêà íè ïî ñëå 10-ñó òî÷ íîé îê êëþ çèè
ïðà âîé îá ùåé ñîí íîé àð òå ðèè. Ìî äåëü óäîá íà äëÿ âîñ ïðî èç âå äå íèÿ ïî âòîð íî ãî ñòàí äàð òè çè ðî âàí íî ãî ëî êà ëü -
íî ãî ïî ðà æå íèÿ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, ÿâ ëÿ åò ñÿ áî ëåå àäåê âàò íîé ôîð ìîé ìî äå ëè ðî âà íèÿ îñò ðîé è õðî íè ÷å ñêîé öå -
ðåá ðî âà ñêó ëÿð íîé ïà òî ëî ãèè, ÷åì èñ ïî ëü çî âà íèå òî ëü êî ëî êà ëü íî ãî êðî âî èç ëè ÿ íèÿ ââå äå íèå àóòîê ðî âè â
ñòðóê òó ðû ìîç ãà èí òàê ò íûõ æè âîò íûõ. Ïî ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêèì õà ðàê òå ðè ñòè êàì ìî äåëü ïðè áëè æà åò ñÿ ê
êëè íè ÷å ñêèì âà ðè àí òàì ðàç âè òèÿ è òå ÷å íèÿ îñò ðî ãî ãåìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà ïî ñëå ïðå äû äó ùåé õðî íè ÷å -
ñêîé ìîç ãî âîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè ïî èøå ìè ÷å ñêî ìó òè ïó.
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îñî áåí íî ñòè, ãî ëîâ íîé ìîçã êðûñ

A.N. Makarenko1, S.G. Morozov2, S.I. Savosko1, I.G. Vasil`eva3

Sim u la tion of re peated lo cal hem or rhagic stroke in rats
1 Taras Shevchenko Kyiv na tional uni ver sity, 2, prosp. Akademika Glushkova, Kyiv-022, 03022, Ukraine
2 In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology, 8, Baltiyskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia
3 Bogomoletz In sti tute of Phys i ol ogy, 4, Bogomoletz str., Kyiv, 01024, Ukraine
4 In sti tute of Neu ro sur gery named af ter A.P.Romodanov, Ukrai nian Acad emy of Med i cal Sci ence, 32á Platon Mayboroda str., Kiev, 04050, Ukraine

The pro cesses of de vel oped in CNS the com pli cated stroke and de vel op ments of fit tings for their phar ma ceu ti cal ther apy 
were de vel oped and of fer ing by stan dard ized method of the ex per i men tal sec ond ary stroke in rats, suit able for the use in
sharp and chronic re searches. Vari ant of re peated hem or rhagic stroke con sist of autohemorrhagic right hemi sphere stroke by
the me chan i cal dam age of brain tis sue af ter 10-daily oc clu sion of right com mon ca rotid ar tery was stud ied. A model is
com fort able for re pro duc ing of the re peated stan dard ized lo cal dam age of brain, is more ad e quate form of de sign of tran -
sient and chronic cerebrovascular pa thol ogy, than the in de pend ent use of lo cal hem or rhage of autoblood in the brain of an -
i mals. The mor pho log i cal de scrip tion of model ap proaches the clin i cal vari ants of de vel op ment and flow of sharp hem or -
rhagic stroke af ter a pre vi ous chronic ce re bral in suf fi ciency on an ischemic type.
    Key words: re peated lo cal hem or rhagic stroke, method/mod el ing, mor pho log i cal fea tures, rat brain

Äëÿ ïå ðå ïè ñ êè: Ìî ðî çîâ Ñåð ãåé Ãåîð ãè å âè÷, ä-ð
áèîë. íà óê, ÷ë.-êîðð. ÐÀÌÍ, çàì. äèð. ïî íà ó÷ íîé
ðà áî òå ÔÃÁÓ ÍÈÈÎÏÏ ÐÀÌÍ. E-ma il: bi op -
harm@list.ru

Ëå ÷å íèå íà ðó øå íèé ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ
ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé îä íó èç ñà ìûõ àê òó à ëü íûõ ïðîá -
ëåì ñî âðå ìåí íîé ìå äè öè íû. Åæå ãîä íî â ìè ðå îñòðûå 
íà ðó øå íèÿ ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ ðå ãè ñò ðè ðó þò -

ñÿ áî ëåå ÷åì ó 6 ìëí ÷åë., ó 700—750 òûñ. — â
ÑØÀ, ñâû øå 450 òûñ. — â Ðîñ ñèè è îêî ëî 175 òûñ. 
— â Óêðà è íå [1]. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ îá ùå -
ïðè íÿ òûì, ÷òî ëî êà ëü íûé îñòðûé ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûé 
èí ñóëüò, âîñ ïðî èç âå äåí íûé â ÖÍÑ æè âîò íûõ, ÿâ ëÿ -
åò ñÿ àäåê âàò íîé ìî äå ëüþ äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî öåñ ñîâ 
öå ðåá ðî âà ñêó ëÿð íîé ïà òî ëî ãèè, îñî áåí íî ñòåé èõ êîð -
ðåê öèè è ðàç ðà áîò êè íî âûõ ëå êàð ñò âåí íûõ ïðå ïà ðà -
òîâ äëÿ ëå ÷å íèÿ èí ñó ëü òà.

Ðà íåå íà ìè áûë ðàç ðà áî òàí ìå òîä ëî êà ëü íî ãî êðî -
âî èç ëè ÿ íèÿ (îñò ðî ãî àóòî ãå ìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà)
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[6], êî òî ðûé â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ øè ðî êî èñ ïî ëü çó åò ñÿ
ðàç ëè÷ íû ìè ñïå öè à ëè ñòà ìè — ôàð ìà êî ëî ãà ìè, ïà òî -
ôè çè î ëî ãà ìè, ñïå öè à ëè ñòà ìè ïî ÂÍÄ è äð. [2, 8, 11].
Â äàí íîé ðà áî òå ïðåä ëà ãà åò ñÿ íî âàÿ ìî äåëü âîñ ïðî èç -
âå äå íèÿ ïî âòîð íî ãî öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà. Îñíîâ -
íûì òðå áî âà íè åì ïðè åå ðàç ðà áîò êå ÿâ ëÿ ëîñü ñî îò âåò -
ñò âèå èëè ìàê ñè ìà ëü íîå ïðè áëè æå íèå ê óñëî âè ÿì è
îñî áåí íî ñòÿì òå ÷å íèÿ äàí íîé ïà òî ëî ãèè ó áî ëü íûõ,
êî òî ðàÿ ðàç âè âà åò ñÿ íà ôî íå õðî íè ÷å ñêèõ ïðåä øå ñò âó -
þ ùèõ öå ðåá ðî âà ñêó ëÿð íûõ çà áî ëå âà íèé [4]. Ïî ñëå
òðàí çè òîð íûõ èøå ìè ÷å ñêèõ àòàê (ÒÈÀ) ó 27—73%
ïà öè åí òîâ â òå ÷å íèå 7 ñóò. ðàç âè âà åò ñÿ èøå ìè ÷å ñêèé
èí ñóëüò [16]. Ãëàâ íû ìè ôàê òî ðà ìè ÒÈÀ è èøå ìè ÷å -
ñêî ãî èí ñó ëü òà ÿâ ëÿ þò ñÿ ñòå íîç ýê ñò ðàê ðà íè à ëü íûõ
ñî ñó äîâ (80%). Ïðè ýòîì íå ñâîå âðå ìåí íîå (îò ñðî -
÷åí íîå) ïðî âå äå íèå òðîì áî ëè òè ÷å ñêîé òå ðà ïèè â 29%
ñëó ÷à åâ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ãåìîð ðà ãè ÷å ñêîé òðàíñ ôîð ìà -
öèåé èøå ìè çè ðî âàí íûõ ó÷à ñò êîì ìîç ãà [13].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ðàç ðà áî òà íû ðàç ëè÷ íûå ìå òî -
äû ìî äå ëè ðî âà íèÿ îñò ðî ãî ãåìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà 
[17]. Êðî âî èç ëè ÿ íèå, âû çâàí íîå, â ÷à ñò íî ñòè, ïî ñòå -
ïåí íûì ââå äå íè åì (â òå ÷å íèå 3—4 ìèí) â îá ëàñòü
âíóò ðåí íåé êàï ñó ëû àóòîê ðî âè (2 ìë), ñî ïðî âîæ äà -
åò ñÿ ôîð ìè ðî âà íè åì ó æè âîò íûõ íå ñòàí äàð òè çè ðî -
âàí íîé è î÷åð ÷åí íîé ãå ìà òî ìû ðàç ëè÷ íûõ ðàç ìå ðîâ.
Ïðî öåññ ìî äå ëè ðî âà íèÿ ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ áû ñò ðûì
ïî âðåæ äå íè åì îá øèð íûõ ó÷à ñò êîâ ìîç ãà, ðàç ðó øå íè -
åì ïîä êîð êî âûõ êëå òî÷ íûõ ñòðóê òóð è, ðå æå, ïðî âî -
äÿ ùèõ ïó òåé áå ëî ãî âå ùå ñò âà êî ðû áî ëü øèõ ïî ëó øà -
ðèé. Ïðè ÷åì ýòà è ïî äîá íûå åé ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå
ìî äå ëè õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ âû ñî êèì ïðî öåí òîì ëå òà ëü -
íî ñòè æè âîò íûõ, ÷òî äå ëà åò óêà çàí íûå ìî äå ëè ìà ëî -
ïðè ãîä íû ìè äëÿ èñ ïî ëü çî âà íèÿ â õðî íè ÷å ñêèõ ýê ñ ïå -
ðè ìåí òàõ. Êðî ìå òî ãî ìå òî äû ìî äå ëè ðî âà íèÿ îñò ðî ãî 
ãåìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà ðàç ðà áî òà íû äëÿ èñ ïî ëü -
çî âà íèÿ ïðå è ìó ùå ñò âåí íî íà êðóï íûõ æè âîò íûõ
(ñâè íüè), â òî âðå ìÿ êàê ñî âðå ìåí íûå ñêðè íèí ãî âûå
èñ ñëå äî âà íèÿ ïðåä ïî ëà ãà þò øè ðî êîå èñ ïî ëü çî âà íèå
ãëàâ íûì îá ðà çîì ìåë êèõ ëà áî ðà òîð íûõ æè âîò íûõ
(êðû ñû, ìû øè è äð.) [5, 7].

Èñ ïî ëü çó å ìûå ìå òî äû ìî äå ëè ðî âà íèÿ èí ñó ëü òà
èìå þò è äðó ãèå ñó ùå ñò âåí íûå íå äî ñòàò êè. Â ÷à ñò íî ñòè 
ïî ñëå çà áî ðà àóòîê ðî âè åå ñìå øè âà þò ñ ãå ïà ðè íîì (â
ñî îò íî øå íèè 10:1) è ââî äÿò èí ò ðà öå ðåá ðà ëü íî ïîä
äàâ ëå íè åì 120—150 ìì ðò.ñò. â îá ëàñòü âíóò ðåí íåé
êàï ñó ëû îä íî ãî èç ïî ëó øà ðèé ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, â ñâÿ çè 
ñ òåì, ÷òî äàí íàÿ ëî êà ëè çà öèÿ ãå ìà òî ìû íàè áî ëåå ÷à ñ -
òî âñòðå ÷à åò ñÿ â êëè íè ÷å ñêîé íå âðî ëî ãè ÷å ñêîé ïðàê òè -
êå [12]. Íà ðà ñ òà þ ùàÿ âíóò ðè ìîç ãî âàÿ êîì ï ðåñ ñèÿ
óñó ãóá ëÿ åò ñÿ íå òî ëü êî ïî âðåæ äå íè åì öå ðåá ðà ëü íûõ
ñî ñó äîâ, íî è ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè èí ò ðà öå ðåá ðà ëü íî ãî îòå êà, 
ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ïðî íèê íî âå íè åì è/èëè ïðî ðû âîì
êðî âè â öå ðåá ðîñ ïè íà ëü íóþ ñè ñ òå ìó ìîç ãà æè âîò íûõ.
Îä íî âðå ìåí íî îò ìå ÷à åò ñÿ åå ðåò ðî ãðàä íîå ïðî íèê íî -

âå íèå ïî òðå êó êà íþ ëè, â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî êðîâü ÷à ñ òî
îá íà ðó æè âà åò ñÿ â ìîç ãî âûõ æå ëó äî÷ êàõ è ïîä ìîç ãî -
âû ìè îáî ëî÷ êà ìè. Â ðå çó ëü òà òå ðàç âè òèÿ îñëîæ íå íèé,
êî òî ðûå îñî áåí íî ÷à ñ òî ðå ãè ñò ðè ðó þò ñÿ ïðè âîñ ïðî èç -
âå äå íèè áè ïî ëó øàð íî ãî èí ñó ëü òà, ëå òà ëü íîñòü ýê ñ ïå -
ðè ìåí òà ëü íûõ æè âîò íûõ âîç ðà ñ òà åò ñ 27% äî 80%.
È, íà êî íåö, ñëå äó åò ïðè çíàòü, ÷òî ãëàâ íûì íå äî ñòàò -
êîì èñ ïî ëü çó å ìûõ â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ìî äå ëåé ãåìîð -
ðà ãè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà ÿâ ëÿ åò ñÿ âíå çàï íîå ðàç âè òèå ó
èí òàê ò íûõ æè âîò íûõ âíóò ðè ìîç ãî âî ãî êðî âî èç ëè ÿ íèÿ.
Ýòî ïðî òè âî ðå ÷èò äàí íûì ñïå öè à ëü íîé ëè òå ðà òó ðû, â
êî òî ðîé íå îä íî êðàò íî ïîä ÷åð êè âà åò ñÿ, ÷òî ãåìîð ðà ãè -
÷å ñêèé èí ñóëüò íà ñòó ïà åò âñëåä ñò âèå ïî ñòå ïåí íî ãî
ðàç âè òèÿ ïà òî ëî ãèè öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ, ëè áî
ãåìîð ðà ãè ÷å ñêîé òðàíñ ôîð ìà öèè èøå ìè ÷å ñêî ãî èí -
ñóëü òà (ïî òè ïó ñìå øàí íî ãî èí ñó ëü òà) [4].

Öåëü ðà áî òû — ñî çäà íèå ìî äå ëè äâóõ ýòàï íî ãî ëî -
êà ëü íî ãî ïî âòîð íî ãî èí ñó ëü òà, áëèç êî ãî ïî ïà òî ãå íå çó,
îáú å ìó è ñòå ïå íè ïî ðà æå íèÿ ó÷à ñò êà ìîç ãà îñò ðî ìó íà -
ðó øå íèþ ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ ó ÷å ëî âå êà.

Ìå òî äè êà

Ðà áî òà âû ïîë íå íà íà 120 êðû ñàõ-ñàì êàõ (ñðåä íÿÿ 
ìàñ ñà 203,1±7,5 ã) êî òî ðûå áû ëè ðàç äå ëå íû íà
5 ãðóïï: êîí ò ðî ëü íûå æè âîò íûå (èí òàê ò íûå, n=10),
ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûå æè âîò íûå (n=10), æè âîò íûå ó
êî òî ðûõ îñó ùå ñò â ëÿ ëè õðî íè ÷å ñêóþ îê êëþ çèþ ïðà -
âîé îá ùåé ñîí íîé àð òå ðèè (a. ca ro tis com mu nis dex t ra) 
(n=20), æè âîò íûå ñ ãåìîð àãè ÷å ñêèì èí ñó ëü òîì
(n=40) è ãðóï ïà æè âîò íûõ ñ ïî âòîð íûì èí ñó ëü òîì
(n=40). Ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûì æè âîò íûì äå ëà ëè îò -
âåð ñòèå â ÷å ðå ïå êðûñ ñî èç ìå ðè ìîå äèà ìåò ðó êà íþ ëè
(L=3,5—4,0; H=6,0; AP=0,6—1,0) áåç ââå äå íèÿ
êà íþ ëè â òêàíü ìîç ãà. Æè âîò íûì ñ ôî êà ëü íûì èøå -
ìè ÷å ñêèì èí ñó ëü òîì âû ïîë íÿ ëè õðî íè ÷å ñêóþ îê êëþ -
çèþ ïðà âîé îá ùåé ñîí íîé àð òå ðèè. Äëÿ ýòî ãî æè âîò -
íûõ íàð êî òè çè ðî âà ëè èí ò ðà ïå ðè òî íè à ëü íûì ââå äå íè -
åì òè î ïåí òà ëà íà òðèÿ (60 ìã/êã). Êðû ñå â ïî ëî æå -
íèè «ëå æà íà ñïè íå» â íèæ íåé îá ëà ñ òè øåè äå ëà ëè
íàä ðåç äëè íîé 1,5—2 ñì (ðèñ. 1). Îò äå ëèâ ïîä êîæ -
íóþ òêàíü è ìûø öû, ïî ëó ÷à ëè äî ñòóï ê ïðà âîé îá ùåé 
ñîí íîé àð òå ðèè. Ëè ãè ðî âà íèå è îê êëþ çèþ îá ùåé
ñîí íîé àð òå ðèè ïðî âî äè ëè íà óðîâ íå 18—20 ìì äî åå 
áè ôóð êà öèè íà íà ðóæ íóþ è âíóò ðåí íþþ âåò âè ñ ïî -
ìî ùüþ øåë êî âîé íè òè 6/0 (Et hi con Ltd., Edin burgh,
UK). Ïî ñëå ýòèõ ïðî öå äóð ðà íó íà ãëó õî çà øè âà ëè
íè òüþ 10/0 («Åt hi con» Øîò ëàí äèÿ) è îá ðà áà òû âà ëè
éîäîì, à îïûò íûõ æè âîò íûõ âîç âðà ùà ëè â êëåò êè è
íà áëþ äà ëè â òå ÷å íèå âñå ãî ïå ðè î äà îê êëþ çèè, ò.å. â
òå ÷å íèå 10 ñóò. ×å ðåç 10 ñóò. æè âîò íûì ïîä òè î ïåí -
òà ëî âûì íàð êî çîì äå ëà ëè òðàíñ êàð äè à ëü íóþ ïåð ôó -
çèþ 4%-íûì ðàñ òâî ðîì ïà ðà ôîð ìà ëü äå ãè äà â 0,1 í
ôîñ ôàò íîì áó ôå ðå (ðÍ 7,4) è èç â ëå êà ëè ìîçã äëÿ ãè -
ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ.
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Äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ ãåìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà (öå -
ðåá ðà ëü íîé ãåìîð ðà ãèè) îïûò íûì æè âîò íûì èí ò ðà ïå -
ðè òî íè à ëü íî ââî äè ëè òè î ïåí òàë íà òðèÿ â äî çå 60 ìã/êã. 
Âîñ ïðî èç âå äå íèå îãðà íè ÷åí íî ãî êðî âî èç ëè ÿ íèÿ
(ðèñ. 2 À, Á) ó íàð êî òè çè ðî âàí íûõ êðûñ äî ñòè ãà ëè ìå -
õà íè ÷å ñêèì ðàç ðó øå íè åì òêà íè âíóò ðåí íåé êàï ñó ëû
(ñap su la in ter na, L=3,5—4,0; H=6,0; AP=0,6—1,0)
[13]. Â îá ëàñòü âíóò ðåí íåé êàï ñó ëû ñ ïî ìî ùüþ ñòå ðå î -
òàê ñà ââî äèò ñÿ ìàí ä ðåí-íîæ ñ öå ëüþ ëî êà ëü íî ãî ðàç ðó -
øå íèÿ òêà íè ìîç ãà è ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ êðî âå íîñ íûõ ñî -
ñó äîâ (ðèñ. 2À). Ìî äå ëè ðî âà íèå äî ñòè ãà åò ñÿ 4—6
âðà ùà òå ëü íû ìè äâè æå íè ÿ ìè èçîã íó òî ãî ìàí ä ðå íà-íî æà 
ñ ïî ñëå äó þ ùèì ââå äå íè åì â îá ëàñòü âíóò ðåí íåé êàï ñó -
ëû (÷å ðåç 3—4 ìèí ïî ñëå ðàç ðó øå íèÿ) 0,15—0,2 ìë
àóòîê ðî âè æè âîò íî ãî (ðèñ. 2Á). Êðîâü ââî äè ëè ïî ñòå -
ïåí íî â òå ÷å íèå 20—30 ñ, ó÷è òû âàÿ ìà ëå íü êèé îáú¸ì
[6]. Ìàí ä ðåí-íîæ ïî ãðó æà åò ñÿ â òêàíü ìîç ãà (îá ëàñòü
âíóò ðåí íåé êàï ñó ëû) â íà ïðàâ ëÿ þ ùåé èíú åê öè îí íîé
èã ëå-êà íþ ëå â ðå çó ëü òà òå èñ ïî ëü çî âà íèÿ ñòå ðå î òàê ñè ÷å -
ñêî ãî ñïî ñî áà åå ââå äå íèÿ. Íà ðóæ íûé äèà ìåòð èã ëû ñî -
ñòàâ ëÿ åò 0,4 ìì, ïðè ýòîì ñêîñ èã ëû-êà íþ ëè ïðåä âà ðè -
òå ëü íî ñòà ÷è âà åò ñÿ, à êðîì êà ïî ëó ÷åí íî ãî öè ëèí ä ðà
îñò ðî çà òà ÷è âà åò ñÿ. Ïðè ìî äå ëè ðî âà íèè èí ñó ëü òà ýòî
ñó ùå ñò âåí íî óñêî ðÿ åò è îï òè ìè çè ðó åò ïðî öåññ ââå äå íèÿ 
íà ïðàâ ëÿ þ ùåé ìàí ä ðåí-èã ëû â ñî îò âåò ñò âó þ ùèå îá ðà -
çî âà íèÿ ìîç ãà. Âåð õ íÿÿ ÷àñòü ìàí ä ðå íà-íî æà âìå ñ òå ñ
èã ëîé-êà íþ ëåé ïðî÷ íî çà êðåï ëÿ åò ñÿ â îò âåð ñòèè äåð æà -
òå ëÿ ñòå ðå î òàê ñè ÷å ñêî ãî ïðè áî ðà (ÑÒÌ-3, Ðîñ ñèÿ).
Ïî ñëå ââå äå íèÿ íà ïðàâ ëÿ þ ùåé ïî ëîé èã ëû-êà íþ ëè â
çà äàí íóþ ñòðóê òó ðó ìîç ãà (â äàí íîì ñëó ÷àå — âî âíóò -
ðåí íþþ êàï ñó ëó) ñî ãëàñ íî ñòå ðå î òàê ñè ÷å ñêî ìó àò ëà ñó
ìîç ãà êðû ñû [14] èç íåå âû äâè ãà åò ñÿ íà 1 ìì îò êëî íåí -
íûé è çà òî ÷åí íûé ìàí ä ðåí-íîæ. Ïî ñëå 4—6 ïî âî ðî -
òîâ ïî ÷à ñî âîé ñòðåë êå è ïðî òèâ íå¸ ìàí ä ðåí-íîæ è íà -
ïðàâ ëÿ þ ùóþ èã ëó-êà íþ ëþ èç â ëå êà þò ìà íè ïó ëÿ òî ðîì
èç ìîç ãà æè âîò íî ãî. Ïî ñëå 10 äíåé ñ ìî ìåí òà ìî äå ëè -
ðî âà íèÿ ãåìîð ðà ãèè æè âîò íûì ïîä òè î ïåí òà ëî âûì íàð -
êî çîì (60 ìã/êã) âû ïîë íÿ ëè òðàíñ êàð äè à ëü íóþ ïåð ôó -

çèþ 4%-íûì ðàñ òâî ðîì ïà ðà ôîð ìà ëü äå ãè äà â 0,1 í
ôîñ ôàò íîì áó ôå ðå (ðÍ 7,4).

Äëÿ âîñ ïðî èç âå äå íèÿ ó êðûñ ïî âòîð íî ãî õðî íè ÷å -
ñêî ãî íà ðó øå íèÿ ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ áû ëà
ðàç ðà áî òà íà ìî äåëü ïî âòîð íî ãî äâóõ ýòàï íî ãî èí ñó ëü -
òà. Äëÿ äî ñòè æå íèÿ æå ëà å ìî ãî ðå çó ëü òà òà æè âîò íûì
ïîä íàð êî çîì ìî äå ëè ðî âà ëè õðî íè ÷å ñêóþ îê êëþ çèþ
ïðà âîé îá ùåé ñîí íîé àð òå ðèè, à ÷å ðåç 10 ñóò. ïî âòîð -
íî íàð êî òè çè ðî âà ëè äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ èí ò ðà öå ðåá -
ðà ëü íîé ãå ìà òî ìû ñî ãëàñ íî âû øå î ïè ñàí íîé ìå òî äè -
êè. Ïî ñëå ïðî âå äåí íî ãî îïå ðà òèâ íî ãî âìå øà òå ëü ñò âà
è ïî ñëå äî âà òå ëü íûõ ìà íè ïó ëÿ öèé ðà íó íà ãëó õî çà øè -
âà ëè íè òüþ 10/0 («Åt hi con» Øîò ëàí äèÿ) è îá ðà áà -
òû âà ëè 5%-íûì ñïèð òî âûì ðàñ òâî ðîì éîäà. ×å ðåç
10 ñóò. ïî ñëå âîñ ïðî èç âå äå íèÿ ãåìîð ðà ãèè, ò.å. ÷å ðåç
20 ñóò. ñ ìî ìåí òà õðî íè ÷å ñêîé îê êëþ çèè, æè âîò íûõ
âíîâü íàð êî òè çè ðî âà ëè äëÿ âû ïîë íå íèÿ òðàíñ êàð äè -
àëü íîé ïåð ôó çèè 4%-íûì ðàñ òâî ðîì ïà ðà ôîð ìà ëü -
äå ãè äà â 0,1 í ôîñ ôàò íîì áó ôå ðå (ðÍ 7,4). Ãî ëîâ íîé 
ìîçã êðûñ âñåõ îïûò íûõ ãðóïï èñ ïî ëü çî âà ëè äëÿ èç -
ãî òîâ ëå íèÿ ôðîí òà ëü íûõ ñðå çîâ äëÿ ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî 
èñ ñëå äî âà íèÿ. Ïî ñëå ñòàí äàð ò íîé ïðî âîä êè ìà òå ðè àë
çà ëè âà ëè â ïà ðà ôèí, à ñðå çû òîë ùè íîé 10 ìêì îêðà -
øè âà ëè ãå ìà òîê ñè ëèí-ýîçè íîì [15].

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ïðè ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêîì èñ ñëå äî âà íèè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà
êðûñ ÷å ðåç 10 ñóò. ïî ñëå õðî íè ÷å ñêîé îê êëþ çèè â ïðà -
âîì ïî ëó øà ðèè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà áû ëè âû ÿâ ëå íû ôî -
êàëü íûå ó÷à ñò êè ñ ïðè çíà êà ìè íå êðî çà è îòå êà íåð âíîé
òêà íè. Âû ðà æåí íûé îòåê ñ ðàç ìîç æå íè åì òêà íè (ïëî -
ùàäü çî íû èí ôàð ê òà â ïëîñ êî ñòè ñðå çà ìîç ãà â ñðåä íåì
0,46±0,1 ìì2) îïðå äå ëÿë ñÿ â îá ëà ñ òè ìî çî ëè ñòî ãî òå ëà
è ñåí ñî ìî òîð íî ãî íåî êîð òåê ñà íà óðîâ íå L=1,0—2,5,
H=2,0—3,0, AP=0,0—1,0. Â ïðà âîé ãå ìèñ ôå ðå â ó÷à -
ñò êàõ âû øå ó êà çàí íîé ëî êà ëè çà öèè îò ìå ÷å íû ïðè çíà êè
àí ãè î íåê ðî çà öå ðåá ðî êîð òè êà ëü íûõ àð òå ðè îë ñðåä íåé
ìîç ãî âîé àð òå ðèè ñ ÿâ ëå íè ÿ ìè ôî êà ëü íî ãî äèà ïå äå çà
ýðèò ðî öè òîâ (ðèñ. 3). Òà êèì îá ðà çîì, â óñëî âè ÿõ õðî -
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Ðèñ. 2. Âòî ðîé ýòàï ìî äå ëè ðî âà íèÿ ïî âòîð íî ãî ëî êà ëü íî ãî èí ñó ëü òà:
À — âû ñâåð ëå íî òðå ïà íà öè îí íîå îò âåð ñòèå â ÷å ðå ïå äëÿ ââå äå íèÿ êà -
íþ ëè ñ ìàí ä ðå íîì-íî æîì â îá ëàñòü âíóò ðåí íåé êàï ñó ëû (CI); Á — ââå -
äå íèÿ êà íþ ëè ñ ìàí ä ðå íîì-íî æîì â îá ëàñòü âíóò ðåí íåé êàï ñó ëû è ðàç -
ìîç æå íèå òêà íè è ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ ñî ñó äîâ âíóò ðåí íåé êàï ñó ëû, ñ öå -
ëüþ ôîð ìè ðî âà íèÿ âíóò ðè ìîç ãî âîé ïî ñòòðàâ ìà òè ÷å ñêîé ãå ìà òî ìû.

Ðèñ. 1. Ïåð âûé ýòàï ìî äå ëè ðî âà íèÿ ïî âòîð íî ãî ëî êà ëü íî ãî èí ñó ëü -
òà (îê êëþ çèÿ ïðà âîé îá ùåé ñîí íîé àð òå ðèè):
ACCD — a. ca ro tis com mu nis dex t ra; ACE — a. ca ro tis ex ter na; ACI —
a. ca ro tis in ter na.



íè ÷å ñêîé îê êëþ çèè îá ùåé ñîí íîé àð òå ðèè â òêà íè áîëü -
øî ãî ìîç ãà [3], îá íà ðó æè âà þò ñÿ öå ðåá ðà ëü íûå ãå ìî äè -
íà ìè ÷å ñêèå íà ðó øå íèÿ, êî òî ðûå çà âåð øà þò ñÿ ðàç âè òè -
åì ôî êà ëü íî ãî íå êðî çà òêà íè ìîç ãà.

Ïðè èçó ÷å íèè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà îïûò íûõ êðûñ ñ
ãåìîð ðà ãè ÷å ñêèì èí ñó ëü òîì (èí ò ðà öå ðåá ðà ëü íîé
ãåìîð ðà ãèåé) âî âíóò ðåí íåé êàï ñó ëå îá íà ðó æè âà åò ñÿ
äå ñò ðóê öèÿ ìîç ãî âîé òêà íè, à òàê æå êðî âî èç ëè ÿ íèå â
ýòó îá ëàñòü. Íà ôðîí òà ëü íûõ ñðå çàõ ìîç ãà ãå ìà òî ìà
ëî êà ëè çó åò ñÿ â îá ëà ñ òè âíóò ðåí íåé êàï ñó ëû èï ñè ëà -
òå ðà ëü íî ãî ïî ëó øà ðèÿ (ïëî ùàäü ãå ìà òî ìû â ïëîñ êî -
ñòè ñðå çà ìîç ãà â ñðåä íåì 8,63±0,13 ìì2). Ïðè ýòîì
êî ðà ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ïî âðåæ äà åò ñÿ íå ñó ùå ñò âåí íî
(ðèñ. 4À).

Ìå òîä ìî äå ëè ðî âà íèÿ àï ðî áè ðî âàí íà 40 ïî ëî âîç -
ðå ëûõ íå ëè íåé íûõ êðû ñàõ ñàì öàõ. Çà áîé æè âîò íûõ
ïðî âî äè ëè ÷å ðåç 10 ñóò. ïî ñëå çà âåð øå íèÿ ìî äå ëè ðî âà -
íèÿ ãåìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà, èëè ÷å ðåç 20 ñóò. ïî ñëå
îê êëþ çèè ïðà âîé îá ùåé ñîí íîé àð òå ðèè. Ãå ìà òî ìû â
îá ëà ñ òè ïðà âîé âíóò ðåí íåé êàï ñó ëû ó ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íûõ æè âîò íûõ áû ëè îä íî òèï íû (ïëî ùàäü ãå ìà òî ìû â
ïëîñ êî ñòè ñðå çà ìîç ãà â ñðåä íåì 7,93±0,37 ìì2), ïðè
ýòîì ïðî íèê íî âå íèÿ êðî âè â æå ëó äî÷ êè ìîç ãà èëè â ñó -
áà ðàõ íî è äà ëü íîå ïðî ñòðàí ñò âî íà ìè íå îá íà ðó æå íî.
Âî êðóã ãå ìà òî ìû îò ìå ÷å íû ïðî öåñ ñû àê òèâ íîé ïðî ëè -
ôå ðà öèè ãëè à ëü íûõ êëå òîê, à â ëîá íîé äî ëå îáî èõ ïî ëó -
øà ðèé (ñåí ñî ìî òîð íî ãî íåî êîð òåê ñà) — ãè áåëü ïè ðà -
ìèä íûõ íåé ðî íîâ (ðèñ. 4).
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Ðèñ. 4. Èç ìå íå íèå â êî ðå ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà æè âîò íûõ ïðè èí ñó ëü òå:
À — èí ò ðà öå ðåá ðà ëü íàÿ ãå ìà òî ìà (íåî êðà øåí íûé ôðîí òà ëü íûé
ñðåç ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà êðû ñû); Á — ãåìîð ðà ãè ÷å ñêèé èí ñóëüò (èí ò ðà -
öå ðåá ðà ëü íàÿ ãå ìà òî ìà); Â — ïî âòîð íûé èí ñóëüò (èí ò ðà öå ðåá ðà ëü -
íàÿ ãå ìà òî ìà íà ôî íå 10-äíåâ íîé õðî íè ÷å ñêîé îê êëþ çèè a. ca ro -
tis com mu nis dex t ra).
Îêðà ñ êà: ãå ìà òîê ñè ëèí-ýîçèí. Îá.40, îê.10.

Ðèñ. 3. Ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ öå ðåá ðî êîð òè êà ëü íûõ êðî âå íîñ -
íûõ ñî ñó äîâ è òêà íè ìîç ãà âñëåä ñò âèå õðî íè ÷å ñêîé îê êëþ çèè ïðà -
âîé îá ùåé ñîí íîé àð òå ðèè:
À — äèà ïå äåç ýðèò ðî öè òîâ íà ãðà íè öå íåî êîð òåê ñà è ìî çî ëè ñòî ãî
òå ëà, îòåê òêà íè ìî çî ëè ñòî ãî òå ëà; Á — ôî êà ëü íûå íå êðî áè î òè ÷å -
ñêèå èç ìå íå íèÿ â ²—²² ñëî ÿõ öå ðåá ðî êîð òåê ñà.
Îêðà ñ êà: ãå ìà òîê ñè ëèí-ýîçèí. Îá.20, îê.10.



Òà êèì îá ðà çîì, ìî äåëü ïî âòîð íî ãî ëî êà ëü íî ãî ïðà -
âî ïî ëó øàð íî ãî ãåìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà ïðàê òè÷ íà,
ìàê ñè ìà ëü íî ñòàí äàð òè çè ðî âà íà, ìî æåò áûòü èñ ïî ëü çî -
âà íà äëÿ âîñ ïðî èç âå äå íèÿ î÷à ãîâ êðî âî èç ëè ÿ íèé è â
äðó ãèõ êëå òî÷ íûõ îá ðà çî âà íè ÿõ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà. Ïðåä -
ëî æåí íàÿ ìî äåëü ìàê ñè ìà ëü íî ïðè áëè æå íà ê ïà òî ãå íå çó 
îñò ðî ãî ãåìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà (ãåìîð ðà ãèè) íà ôî -
íå õðî íè ÷å ñêîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà -
ùå íèÿ (ÕÍÌÊ) ïî èøå ìè ÷å ñêî ìó òè ïó. Íî âèç íîé è
îò ëè ÷è òå ëü íîé îñî áåí íî ñòüþ ìî äå ëè ÿâ ëÿ åò ñÿ âîñ ïðî èç -
âå äå íèå ãåìîð ðà ãèè â ïðå äå ëàõ ðà íåå çà äåé ñò âî âàí íî ãî
èøå ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïî ëó øà ðèÿ ìîç ãà.

Â ðà áî òàõ äðó ãèõ èñ ñëå äî âà òå ëåé [12] áû ëî ïî êà çà -
íî, ÷òî ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêèå íà ðó øå íèÿ â îá ëà ñ òè áè ôóð -
êà öèè îá ùåé ñîí íîé àð òå ðèè âû çû âà þò íå âðî ëî ãè ÷å -
ñêèå íà ðó øå íèÿ, â îñíî âå êî òî ðûõ ëå æèò ðàç âè òèå ôî -
êà ëü íî ãî èí ôàð ê òà â öå ðåá ðî êîð òåê ñå. Â íà øåì èñ ñëå -
äî âà íèè áû ëî óñòà íîâ ëå íî ðàç âè òèå ñòðóê òóð íûõ íà ðó -
øå íèé â ñåí ñî ìî òîð íîì öå ðåá ðî êîð òåê ñå è ìî çî ëè ñòîì
òå ëå èï ñè ëà òå ðà ëü íî ãî ïî ëó øà ðèÿ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà êðûñ. 
Ìî äå ëè ãåìîð ðà ãè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà óæå èñ ïî ëü çó þò ñÿ â 
ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêîé ïðàê òè êå äëÿ èçó ÷å íèÿ îñî áåí íî ñòåé 
äåé ñò âèÿ ëå êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ [10], íî èõ ãëàâ íûì
íå äî ñòàò êîì ÿâ ëÿ åò ñÿ òî, ÷òî ãå ìà òî ìà ôîð ìè ðó åò ñÿ â
èí òàê ò íîì ìîç ãå, â òî âðåìÿ êàê â êëè íè ÷å ñêîé ïðàê òè -
êå íà ôî íå àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèè, ïðî ïè òû âà íèÿ
ðà íåå ñôîð ìè ðî âàí íî ãî èøå ìè ÷å ñêî ãî î÷à ãà èëè âñëåä -
ñò âèå íå ñâîå âðå ìåí íîé òðîì áî ëè òè ÷å ñêîé òå ðà ïèè [13].
Â äàí íîì ñëó ÷àå íà øà ìî äåëü ïî çâî ëÿ åò èç áå æàòü òà êî -
ãî íå ñî îò âåò ñò âèÿ, òàê êàê ïî âòîð íàÿ ÕÍÌÊ ðàç âè âà -
åò ñÿ íà ôî íå óæå ñôîð ìè ðî âàí íî ãî ôî êà ëü íî ãî èøå ìè -
÷å ñêî ãî î÷à ãà.

Ðàç ðà áî òàí íàÿ ìî äåëü ìî æåò áûòü ïðè ìå íå íà äëÿ
èçó ÷å íèÿ ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ ñ íåé ðîï ðî -
òåê òîð íûì äåé ñò âèÿ.
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Ìîç ãî âîé êðî âî òîê è öå ðåá ðà ëü íûé èí ñóëüò. 
×àñòü 1. Ðå ãó ëÿ öèÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ

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

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

Ïðåä ñòàâ ëå íû äàí íûå, êà ñà þ ùè å ñÿ àíà òî ìèè ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ è îñíîâ íûõ ïà ðà ìåò ðîâ öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî -
âî òî êà. Ðàñ ñìîò ðå íû ìå õà íèç ìû ðå ãó ëÿ öèè êðî âî îá ðà ùå íèÿ â ãî ëîâ íîì ìîç ãå, â òîì ÷èñ ëå ñî ñó äî ðàñ øè ðÿ þ -
ùèå (îê ñèä àçî òà, ïðî ñòà öèê ëèí, ýí äî òå ëè à ëü íûé ãè ïåð ïî ëÿ ðè çó þ ùèé ôàê òîð, ýñò ðî ãåí, êà ëü öè òî íèí) è
ñî ñó äî ñó æè âà þ ùèå (òðîì áîê ñàí À2, ýí äî òå ëèí), à òàê æå âçàè ìî äåé ñò âèå ìåæ äó íè ìè è äðó ãè ìè âà çîò ðîï -
íû ìè aãåí òàì Ïîä ÷åð ê íó òà âå äó ùàÿ ðîëü ñî ñó äè ñòî ãî ýí äî òå ëèÿ è ñè ñ òå ìû îê ñè äà àçî òà â ðå ãó ëÿ öèè öå ðåá -
ðà ëü íî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Ïðî à íà ëè çè ðî âà íû ìå õà íèç ìû íåé ðî ñî ñó äè ñòî ãî ñî ïðÿ æå íèÿ, àóòî ðå ãó ëÿ öèÿ ìîç ãî -
âî ãî êðî âî òî êà, âëè ÿ íèÿ ðàç ëè÷ íî ãî ðî äà ôóí ê öè î íà ëü íûõ íà ãðó çîê (ãè ïå ðîê ñèÿ è ãè ïîê ñèÿ, ãè ïåð êàï íèÿ è ãè -
ïî êàï íèÿ, àöè äîç) íà êðî îá ðà ùå íèå â ãî ëîâ íîì ìîç ãå, ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó íè ìè â öåí ò ðà ëü íîé è ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé
öèð êó ëÿ öè ÿõ êðî âè, îê ñè äàí ò íî ãî ñòðåñ ñà, âîñ ïà ëå íèÿ. Ïî êà çà íî çíà ÷å íèå ýòèõ äàí íûõ äëÿ ìå õà íèç ìîâ ïà òî -
ãå íå çà è òå ðà ïèè öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà, äðó ãèõ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ è ïà òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ â ãî ëîâ -
íîì ìîç ãå.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ìîç ãî âîé êðî âî òîê, öå ðåá ðà ëü íûé èí ñóëüò, àóòî ðå ãó ëÿ öèÿ ìîç ãî âî ãî êðî âî òî êà, âà çîò -
ðîï íûå aãåí òû

Kh.M. Markov

Brain blood flow and ce re bral in sult. Part 2. Reg u la tion of ce re bral cir cu la tion
The data, con cern ing anat omy of brain ves sels and the main pa ram e ters of ce re bral blood flow, in clud ing vas cu lar di -

la tion (ni tric ox ide, prostacyclin, en do the lial hyperpolarising fac tor, es tro gen, calcitonin) and vas cu lar con tract ing
(thomboxan A2, endotolin) agents, as well the in ter ac tion be tween them have been scru ti nized. Em pha sized the leeding
role of vas cu lar en do the lium and ni tric ox ide in the reg u la tion of ce re bral cir cu la tion. Anal y sis have been done of mech a -
nisms of neu ron/vas cu lar conjugent, autoregulation of the brain blood flow, ef fects of func tional load ing (hyperoxia,
hypoxia, hypercapnia, hypocapnia, ac i do sis) on the ce re bral cir cu la tion, the dif fer ent re ac tions be tween them in cen tral and 
pe riph eral cir cu la tions, ox i dant stress, inflammantion. Pointed the sig nif i cance of these data for the patho genic mech a nisms 
and ther apy of ce re bral in sult, oth ers phisiological and pathophysiologic pro cess in the brain.
   Key words: brain blood flow, ce re bral in sult, blood flow autoregulation, vasotropic agent

1. Àíà òî ìèÿ ñî ñó äîâ ìîç ãà è îñíîâ íûå 
ïà ðà ìåò ðû öå ðåá ðà ëü íî ãî êðîâî òî êà

×å òû ðå ãëàâ íûå àð òå ðèè è èõ ðàç âåò â ëå íèÿ ñíàá -
æà þò ìîçã êðî âüþ: äâå âíóò ðåí íèå êà ðî òèä íûå, ïðî -
èñ õî äÿ ùèå èç îá ùèõ êà ðî òèä íûõ àð òå ðèé è äâå âåð -
òåá ðà ëü íûå (ïî çâî íî÷ íûå), ÿâ ëÿ þ ùè å ñÿ âåò âÿ ìè
ïîä êëþ ÷è÷ íîé àð òå ðèè. Îáå ïî çâî íî÷ íûå àð òå ðèè ñî -
å äè íÿ þò ñÿ ìåæ äó ñî áîé, îá ðà çóÿ áà çè ëÿð íóþ àð òå -
ðèþ, êî òî ðàÿ ñî å äè íÿ åò ñÿ ñ êà ðî òèä íû ìè è âìå ñ òå ñ
íè ìè ôîð ìè ðó þò êðóã Âèë ëè ñà (cir cus ar te ri o sus) íà
íèæ íåé ïî âåð õ íî ñòè ìîç ãà.

Êðóã Âèë ëè ñà ñî ñòî èò èç ïðà âîé è ëå âîé âíóò ðåí -
íèõ êà ðî òèä íûõ àð òå ðèé, ñî å äè íåí íûõ ñ ïå ðåä íåé
ñâÿ çó þ ùåé àð òå ðèåé. Áà çè ëÿð íàÿ àð òå ðèÿ ðàç âåò â ëÿ -

åò ñÿ íà ïðà âóþ è ëå âóþ öå ðåá ðà ëü íûå àð òå ðèè, êî òî -
ðûå àíà ñòî ìî çè ðó þò ñ ëå âîé è ïðà âîé êà ðî òèä íû ìè
àð òå ðè ÿ ìè ÷å ðåç ëå âóþ èëè ïðà âóþ çàä íþþ ñâÿ çó þ -
ùóþ àð òå ðèþ. Ìíî ãèå àð òå ðèè ïðî èñ õî äÿò èç êðó ãà
Âèë ëè ñà, âêëþ ÷àÿ ïå ðåä íèå öå ðåá ðà ëü íûå àð òå ðèè.
Ðàç âåò â ëå íèÿ êðó ãà Âèë ëè ñà ïå ðå õî äÿò â ðå çè ñòèâ -
íûå àð òå ðè î ëû, ñî ñó äû ìÿã êîé ìîç ãî âîé îáî ëî÷ êè,
êî òî ðûå ïðî íè êà þò â ïà ðåí õè ìó ìîç ãà ïîä ïðÿ ìûì
óã ëîì, êàê ïðî íè êà þ ùèå èëè ïà ðåí õè ìà ëü íûå àð òå -
ðè î ëû.

Ñ ïî ìî ùüþ ðà äèî èçî òîï íûõ èñ ñëå äî âà íèé áû ëî
ïî êà çà íî, ÷òî áî ëü øàÿ ÷àñòü êðî âè, ïî ñòó ïà þ ùåé â
ìîçã ÷å ðåç ëå âóþ âíóò ðåí íþþ êà ðî òèä íóþ àð òå ðèþ è 
ëå âóþ ïî çâî íî÷ íóþ àð òå ðèþ ñíàá æà þò êðî âüþ ëå âîå
ïî ëó øà ðèå ìîç ãà, à ïðà âàÿ âíóò ðåí íÿÿ êà ðî òèä íàÿ è
ïðà âàÿ ïî çâî íî÷ íàÿ àð òå ðèè — ïðà âîå ïî ëó øà ðèå.
×å ðåç êàæ äóþ àð òå ðèþ êðîâü ïî ñòó ïà åò â ñïå öè ôè ÷å -

86

ÎÁÇÎÐÛ

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ìàð êîâ Õðèñ òî Ìà òå å âè÷, ïðîô.,
ä-ð ìåä. íà óê, ÔÃÁÓ «ÍÖÇÄ» ÐÀÌÍ. E-ma il: in fo@nczd.ru



ñêóþ îá ëàñòü ìîç ãà, íî, êàê ïðà âè ëî, òó äà æå ïî ñòó -
ïà åò è îïðå äå ëåí íîå êî ëè ÷å ñò âî êðî âè èç ñî ñåä íèõ
àð òå ðèé; ïðî èñ õî äèò äóá ëè ðî âà íèå èõ ôóí ê öèé, ÷òî
èìå åò áî ëü øîå êîì ïåí ñà òîð íîå çíà ÷å íèå. Òà êîå æå,
åùå áî ëåå ñó ùå ñò âåí íîå çíà ÷å íèå èìå åò êðóã Âèë ëè -
ñà, òàê êàê â ñëó ÷àå çà êó ïîð êè èëè ñæà òèÿ êà êîé-íè -
áóäü èç ôîð ìè ðó þ ùèõ åãî àð òå ðèé, êðîâü â ñî îò âåò -
ñò âó þ ùóþ îá ëàñòü ìîç ãà ïî ñòó ïà åò èç öèð êó ëè ðó þ -
ùåé â êðó ãå Âèë ëèñ êðî âè èç äðó ãèõ àð òå ðèé.

Âå íû öå ðåá ðà ëü íîé öèð êó ëÿ öèè, îñó ùå ñò â ëÿ þ ùèå 
âîç âðàò äå îê ñè ãå íè ðî âàí íîé êðî âè èç ìîç ãà, ëè øå íû
êëà ïà íîâ è èìå þò î÷åíü òîí êèå ñòåí êè. Îíè ïðî õî äÿò 
÷å ðåç ñó áà ðàõ íî è äà ëü íîå ïðî ñòðàí ñò âî, àðàõ íî è äà ëü -
íóþ òêàíü, òâåð äóþ ìîç ãî âóþ îáî ëî÷ êó è, îáú å äè íÿ -
ÿñü, âû íî ñÿò äåê ñè ãå íè ðî âàí íóþ êðîâü â âå íîç íûé
ñè íóñ ÷å ðå ïà. Öå ðåá ðà ëü íûå âå íû áû âà þò âíóò ðåí -
íè ìè è íà ðóæ íû ìè. Ïðè ýòîì ñïå öè ôè ÷å ñêèå îá ëà ñ òè 
ìîç ãà äðå íè ðó þò ñÿ ñïå öè ôè ÷å ñêè ìè âå íà ìè (êàê è â
ñëó ÷àå ñ àð òå ðè ÿ ìè). Íà ðóæ íûå öå ðåá ðà ëü íûå âå íû,
áå ðó ùèå íà ÷à ëî íà ëà òå ðà ëü íîé ïî âåð õ íî ñòè ïî ëó øà -
ðèé, ñî å äè íÿ þò ñÿ, îá ðà çóÿ ïî âåð õ íî ñò íóþ öå ðåá ðà ëü -
íóþ âå íó.

Ïî ñòî ÿí íîå ñíàá æå íèå ìîç ãà âûñîêî îê ñè ãå íè ðî -
âàí íîé êðî âè ÿâ ëÿ åò ñÿ ñî âåð øåí íî íå îá õî äè ìûì
óñëî âè åì åãî íîð ìà ëü íî ãî ôóí ê öè î íè ðî âà íèÿ, à ïî -
íè æå íèå äàâ ëå íèÿ â àð òå ðè ÿõ èëè îê ñè ãå íà öèè êðî âè
(ñî äåð æà íèå êèñ ëî ðî äà â ïðî öåí òàõ) ìî æåò âû çâàòü
ñå ðü åç íûå ïî âðåæ äå íèÿ ìîç ãà. Â ðÿ äå ñëó ÷à åâ (â çà -
âè ñè ìî ñòè îò íà ëè ÷èÿ äðó ãèõ ôàê òî ðîâ) íå äî ñòà òî÷ -
íîå ñíàá æå íèå ìîç ãà êèñ ëî ðî äîì ìî æåò ïðè âî äèòü ê
òÿ æå ëûì ïî ðà æå íè ÿì åãî èëè ñìåðòü ÷å ðåç
2—10 ìèí. Êðàò êî âðå ìåí íàÿ ïî òå ðÿ ñî çíà íèÿ (ñèí -
êîï) òàê æå î÷åíü ÷à ñ òî ñâÿ çà íà ñ îñò ðîé èøå ìèåé
ìîç ãà. Óðî âåíü öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà (ÖÊÒ) çà -
âè ñèò îò ðÿ äà ôàê òî ðîâ, òà êèõ êàê âÿç êîñòü êðî âè,
ïðî ñâåò ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ è äàâ ëå íèå êðî âè â íèõ.
Ïî ñëåä íåå, ñî ñâîåé ñòî ðî íû, çà âè ñèò îò âå ëè ÷è íû
ñè ñ òåì íî ãî è âíóò ðè ÷å ðåï íî ãî äàâ ëå íèé. Öå ðåá ðà ëü -
íûå ñî ñó äû ñïî ñîá íû ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íî èç ìå íÿòü òîê
êðî âè àóòî òî ðå ãó ëÿ öèåé; îíè ñî êðà ùà þò ñÿ (ñó æè âà -
þò ñÿ), êîã äà ÀÄ ïî âû øà åò ñÿ è ðàñ øè ðÿ þò ñÿ ïðè åãî
ïî íè æå íèè. Àð òå ðè î ëû òàê æå ñó æè âà þò ñÿ è ðàñ øè -
ðÿ þò ñÿ â îò âåò íà ðàç ëè÷ íûå êîí öåí ò ðà öèè êèñ ëî ðî -
äà, ÑÎ2 è äðó ãèõ ôàê òî ðîâ.

Öå ðåá ðà ëü íîå ïåð ôó çè îí íîå äàâ ëå íèå (ÖÏÄ)
ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ãðà äè åíò äàâ ëå íèÿ, îáåñ ïå ÷è âà þ -
ùèé êðî âî òîê â ìîç ãå. Òàê æå êàê öå ðåá ðà ëü íûé êðî -
âî òîê, óðî âåíü ÖÏÄ äîë æåí ïîä äåð æè âà òü ñÿ â óç -
êèõ ãðà íè öàõ âîç ìîæ íûõ êî ëå áà íèé, ïî ñêî ëü êó ñëèø -
êîì íèç êîå ÖÏÄ ìî æåò âû çâàòü èøå ìèþ ìîç ãî âîé
òêà íè, à ñëèø êîì âû ñî êîå — óâå ëè ÷å íèå âíóò ðè ÷å -
ðåï íî ãî äàâ ëå íèÿ (Â×Ä).

Öåí ò ðà ëü íîå ïåð ôó çè îí íîå äàâ ëå íèå ìî æåò áûòü
ïðåä ñòàâ ëå íî ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì:

ÖÏÄ = ÑÏÄ/ÖÑÑ

ãäå:
ÑÏÄ — ñè ñ òåì íîå ïåð ôó çè îí íîå äàâ ëå íèå;
ÖÑÑ — öå ðåá ðà ëü íîå ñî ñó äè ñòîå ñî ïðî òèâ ëå íèå.

Ïðè ýòîì òðè ðàç ëè÷ íûå âè äà äàâ ëå íèÿ ó÷à ñò âó þò 
â îïðå äå ëå íèè ÖÏÄ: ñðåä íåå ñè ñ òåì íîå àð òå ðè à ëü -
íîå äàâ ëå íèå (ÑÑÀÄ), âíóò ðè ÷å ðåï íîå äàâ ëå íèå
(Â×Ä) è þãó ëàð íîå âå íîç íîå äàâ ëå íèå (ÞÂÄ).

Â áî ëü øèí ñò âå òêà íåé öå ðåá ðà ëü íîå ïåð ôó çè îí -
íîå äàâ ëå íèå ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ðàç íè öó ìåæ äó ñè ñ -
òåì íûì ÀÄ è âå íîç íûì äàâ ëå íè åì. Â íå êî òî ðûõ
äðó ãèõ òêà íÿõ íå îá õî äè ìî ó÷è òû âàòü äàâ ëå íèå, íà -
ðóæ íîå ïî îò íî øå íèþ ê öå ðåá ðà ëü íûì ñî ñó äàì, åñ ëè
ýòî äàâ ëå íèå äî ñòà òî÷ íî âû ñî êîå, ÷òî áû ìîã ëî ïðå -
ïÿò ñò âî âàòü òî êó êðî âè. Òà êàÿ ñè òó à öèÿ èç âå ñò íà, êàê 
ôàê òîð ñî ïðî òèâ ëå íèÿ Ñòàð ëèí ãà. Îíà èìå åò ìåñ òî â
ãî ëîâ íîì ìîç ãå, ãäå íà ðóæ íîå äàâ ëå íèå — ýòî âíóò -
ðè ÷å ðåï íîå äàâ ëå íèå. Ïî ý òî ìó, ïðà âè ëü íîå îïðå äå ëå -
íèå öåí ò ðà ëü íî ãî ïåð ôó çè îí íî ãî äàâ ëå íèÿ äîë æíî
áûòü ïðåä ñòàâ ëå íî áî ëåå ïîë íûì, áî ëåå êîð ðåê ò íûì
óðàâ íå íè åì:
ÖÏÄ = ÑÑÀÄ - Â×Ä (åñ ëè Â×Ä âû øå äàâ ëå íèÿ â
þãó ëÿð íîé âå íå)
èëè:
ÖÏÄ = ÑÑÀÄ - ÞÂÄ (åñ ëè ÞÂÄ âû øå ÖÏÄ).

Â íîð ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè (óðî -
âåíü ÑÑÀÄ ìåæ äó 60 è 150 ìì ðò. ñò. è Â×Ä îêî ëî
10 ìì ðò. ñò.) öå ðåá ðà ëü íîå ïåð ôó çè îí íîå äàâ ëå íèå
îò íî ñè òå ëü íî ïî ñòî ÿí íî, áëà ãî äà ðÿ ìå õà íèç ìó àóòî -
ðå ãó ëÿ öèè. Çà ïðå äå ëà ìè ýòèõ ãðà íèö ïî âû øå íèå
ÑÑÀÄ ïî âû øà åò ñè ñ òåì íîå ïåð ôó çè îí íîå äàâ ëå íèå,
à ïî âû øå íèå Â×Ä ïî íè æà åò åãî (ýòî îä íà èç ïðè ÷èí
âîç ìîæ íîé ñìåð òè ïðè óâå ëè ÷å íèè Â×Ä â òðàâ ìà òè -
çè ðî âàí íîì ìîç ãå).

Öåí ò ðà ëü íîå ïåð ôó çè îí íîå äàâ ëå íèå ðàâ íÿ åò ñÿ â
íîð ìå 70—90 ìì ðò. ñò. ó âçðîñ ëî ãî ÷å ëî âå êà è íå
ìî æåò îïó ñ êà òü ñÿ íè æå 70 ìì ðò. ñò. â òå ÷å íèå áî ëåå
èëè ìå íåå äëè òå ëü íî ãî âðå ìå íè, íå âû çû âàÿ èøå ìè -
÷å ñêèõ ïî ðà æå íèé ìîç ãà. Ó äå òåé ýòî äàâ ëå íèå äîë -
æíî áûòü íè æå 60 ìì ðò. ñò.

2. Ñî ñó äî ñó æè âà þ ùèå è ñî ñó äî ðàñ øè ðÿ þ ùèå
ôàê òî ðû ðå ãó ëÿ öèè ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ

Ðå ãó ëÿ öèÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà îñó ùå ñò â ëÿ -
åò ñÿ ãëàâ íûì îá ðà çîì ñ ïî ìî ùüþ ñèí òå çè ðó å ìûõ è
âû äå ëÿ å ìûõ ýí äî òå ëè åì ñî ñó äîâ âà çî äè ëà òà òî ðîâ:
îê ñè äà àçî òà (NO), ïðî ñòà öèê ëè íà (ÏÃI2), ïðî ñòàã -
ëàí äè íà Å2 (ÏÃÅ2), ãè ïåð ïî ëÿ ðè çè ðó þ ùå ãî ôàê òî ðà 
(ÃÏÔ), ìî íî îê ñè äà óã ëå ðî äà (ÑÎ) è ñó ëü ôè äà âî -
äî ðî äà. Â íîð ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ âû äå ëå íèå NO ïðå -
îá ëà äà åò â êðóï íûõ öå ðåá ðà ëü íûõ àð òå ðè ÿõ, â òî âðå -
ìÿ êàê ÃÏÔ èã ðà åò áî ëåå ñó ùå ñò âåí íóþ ðîëü â ìå íåå 
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êðóï íûõ àð òå ðè ÿõ è àð òå ðè î ëàõ. ÏÃI2 íå ïðè íè ìà åò
àê òèâ íî ãî ó÷à ñ òèÿ â ðå ãó ëÿ öèè áà çà ëü íî ãî òî íó ñà
ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ ó âçðîñ ëûõ ñóáú åê òîâ, íî ÿâ ëÿ åò ñÿ
âàæ íûì ôàê òî ðîì ýòîé ðå ãó ëÿ öèè â ïå ðè îä ðàç âè òèÿ
îð ãà íèç ìà. Öå ðåá ðà ëü íûå âà çî êîí ñò ðèê òî ðû ýí äî òå -
ëèí-1 (ÝÒ-1), òðîì áîê ñàí À2 (ÒõÀ2). ÏÃF2a òàê æå 
íå ó÷à ñò âó þò â ðå ãó ëÿ öèè òî íó ñà ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ â
íîð ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ, íî èõ çíà ÷å íèå ðåç êî âîç ðà ñ òà -
åò ïðè ðÿ äå çà áî ëå âà íèé [9].

Îê ñèä àçî òà èã ðà åò âå äó ùóþ ðîëü â ðå ãó ëÿ öèè
ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Êîí ñòè òó òèâ íûå èçî ôîð -
ìû (NO-ñèí òå òà çû) (NOS) — nNOS è eNOS îá -
íà ðó æå íû â íåé ðî íàõ è öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äàõ ñî îò -
âåò ñò âåí íî [4]. Â îò ëè ÷èå îò ýòèõ èçî ôîðì, iNOS â
íîð ìå íå ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ ãî ëîâ íûì ìîç ãîì, íî ðÿä
ñòè ìó ëîâ è ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé (ëè ïî ïî ëè ñà õà -
ðè äû, ãè ïåð òî íèÿ è äð.) âû çû âà þò åå ýê ñ ï ðåñ ñèþ êàê 
â íåé ðî íàõ, òàê è â êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äàõ [21].

Â íîð ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ âû äå ëå íèå NO ÿâ ëÿ åò ñÿ
îñíîâ íûì ðå ãó ëÿ òî ðîì áà çà ëü íî ãî êðî âî òî êà â öå ðåá -
ðà ëü íûõ ñî ñó äàõ. Ïî ý òî ìó, òîð ìî æå íèå NOS ñó æà åò 
ýòè ñî ñó äû in vi vo è in vit ro, ïî íè æàÿ êðî âî òîê â íèõ.
Îñíîâ íûì èñ òî÷ íè êîì ñî ñó äè ñòî ãî NO ÿâ ëÿ åò ñÿ ýí -
äî òî ëè à ëü íàÿ NOS (eNOS) [5]. Îê ñèä àçî òà, ñèí òå -
çè ðó å ìûé è ëî êà ëè çî âàí íûé íåé ðî íà ëü íîé NOS
(nNOS) â ïà ðåí õè ìà òîç íûõ íåé ðî íàõ è ïå ðè âà ñêó -
ëÿð íûõ ñî ñó äàõ òàê æå ïðè íè ìà åò àê òèâ íîå ó÷à ñ òèå â
ðå ãó ëÿ öèè öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà [13], îä íà êî îò -
íî ñè òå ëü íîå çíà ÷å íèå eNOS áî ëåå ñó ùå ñò âåí íî.

Ðå ãó ëÿ öèÿ eNOS ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëîæ íûì ìíî ãî ôàê -
òîð íûì ïðî öåñ ñîì [4]. Â öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äàõ, êàê
è â ñî ñó äàõ äðó ãèõ îá ëà ñ òåé, eNOS ïåð âè÷ íî ëî êà ëè -
çî âà íà â êà âå î ëàõ ïëàç ìà òè ÷å ñêîé ìåì á ðà íû, ñòðóê -
òóð íûì áåë êîì êî òî ðûõ ÿâ ëÿ åò ñÿ êà âå î ëèí-1 [39].
Ñâÿ çû âà íèå ïî ñëåä íå ãî ñ eNOS òîð ìî çèò ïðî äóê öèþ 
åþ NO. Êà ëü öèé âû òåñ íÿ åò eNOS èç êîì ï ëåê ñà ñ
êà âå î ëè íîì è àê òè âè ðó åò åå. Ïðî äó öè ðó å ìûé eNO
ñèí òà çîé NO ïî ñòó ïà åò ïó òåì äèô ôó çèè â ãëàä êèå
ìûø öû öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ, ãäå ñòè ìó ëè ðó åò ðàñ -
òâî ðè ìóþ ãó à íè ëàò öèê ëà çó, ïî âû øàÿ ñî äåð æà íèå
öÃÌÔ. Ïî ñëåä íèé àê òè âè ðó åò ïðî òå èí êè íà çó G,
âû çû âàÿ ðå ëàê ñà öèþ ãëàä êèõ ìûøö ñî ñó äîâ ïó òåì
îò êðû òèÿ êà ëè å âûõ êà íà ëîâ è/èëè óìå íü øàÿ ÷óâ ñò âè -
òå ëü íîñòü êîí ò ðàê òè ëü íûõ ñòðóê òóð ê êà ëü öèþ [27].
Ýòîò ìå õà íèçì ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðå îá ëà äà þ ùèì â âû çû âà å -
ìîì îê ñè äîì àçî òà ðàñ øè ðå íèè öå ðåá ðà ëü íûõ àð òå -
ðèé è àð òå ðè îë.

Â öå ðåá ðà ëü íûõ àð òå ðè ÿõ àê òèâ íîñòü eNOS ðå ãó -
ëè ðó åò ñÿ è áåë êà ìè òåï ëî âî ãî øî êà (ÁÒØ) [43, 70], 
à òàê æå ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íè åì ñå ðèí/òðå î íè íà è òè ðî -
çè íà. Ïî êà çà òå ëü íî, ÷òî ÁÒØ è eNOS êî ëî êà ëè çî -
âà íû â ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëåò êàõ. Èí ãè áè òîð ÁÒØ
ãå ëü äà íà ìè öèí ïî íè æà åò ñî äåð æà íèå öÃÌÔ è âû -
çû âà åò ñî êðà ùå íèå öå ðåá ðà ëü íûõ àð òå ðèé â òà êîé æå

ñòå ïå íè, êàê è òîð ìî æå íèå NOS. Ñëå äî âà òå ëü íî,
ÁÒØ ìî æåò ó÷à ñò âî âàòü â ðå ãó ëÿ öèè áà çà ëü íîé ïðî -
äóê öèè NO [70].

Ñðå äè äðó ãèõ ýí äî ãåí íûõ ðå ãó ëÿ òî ðîâ óðîâ íÿ NO 
â öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äàõ ñëå äó åò îò ìå òèòü ýñò ðî ãåí,
êî òî ðûé óâå ëè ÷è âà åò áà çà ëü íóþ è âû çû âà å ìóþ àãî -
íè ñòà ìè ïðî äóê öèþ NO [22], ðå ãó ëè ðóÿ ñî îò âåò ñò âó -
þ ùèì îá ðà çîì ýê ñ ï ðåñ ñèþ è àê òèâ íîñòü eNOS [62].
Ýñò ðî ãåí óâå ëè ÷è âà åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ eNOS, íî ïî íè æà -
åò òà êî âóþ êà âå î ëè íà-1, ÷òî âå äåò ê ïî âû øå íèþ àê -
òèâ íî ñòè eNOS. Êðî ìå òî ãî, ýñò ðî ãåí ìî æåò àê òè âè -
ðî âàòü ñèã íà ëü íóþ ñè ñ òå ìó FI-3 êè íà çó-Àêò-eNOS â 
öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äàõ. Òà êèì îá ðà çîì, ýñò ðî ãåí îêà -
çû âà åò ñó ùå ñò âåí íîå âëè ÿ íèå íà ïðî äóê öèþ NO, çà -
ïó ñ êàÿ íå ñêî ëü êî êîí ò ðî ëü íûõ çâå íü åâ â ìå õà íèç ìàõ
ðå ãó ëÿ öèè àê òèâ íî ñòè è ýê ñ ï ðåñ ñèè eNOS.

Âñêî ðå ïî ñëå òî ãî, êàê áû ëî óñòà íîâ ëå íî, ÷òî NO 
ÿâ ëÿ åò ñÿ ñî ñó äî ðàñ øè ðÿ þ ùèì ôàê òî ðîì, ñèí òå çè ðó å -
ìûì è âû äå ëÿ å ìûì ýí äî òå ëè åì, áûë îò êðûò äðó ãîé
ýí äî òå ëèé-çà âè ñè ìûé âà çî äè ëà òà òîð, ïî ëó ÷èâ øèé
íà çâà íèå ýíäî òå ëè à ëü íî ãî ãè ïåð ïî ëÿ ðè çè ðó þ ùå ãî
ôàê òî ðà (ÝÃÏÔ) [17]. Îïî ñðå äó å ìàÿ èì âà çî äè ëà -
òà öèÿ âîç íè êà åò íå çà âè ñè ìî îò NOS èëè ìå òà áî ëè -
òîâ öèê ëî îê ñè ãå íà çû è õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ êàê ýí äî òå -
ëèé-çà âè ñè ìàÿ ãè ïåð ïî ëÿ ðè çà öèÿ ñî ñó äè ñòûõ ãëàä êèõ 
ìûøö ñ àê òè âà öèåé êà ëè å âûõ êà íà ëîâ. Àãî íè ñòû, êî -
òî ðûå âû çû âà þò îïî ñðå äó å ìûå ÝÃÏÔ ðå àê öèè, òà -
êèå, êàê ÀÒÔ, ðàñ øè ðÿ þò öå ðåá ðà ëü íûå àð òå ðèè
in vit ro ïî ñëå òîð ìî æå íèÿ NOS è ÑÎÕ.

Ïå ðå õîä âû çû âà å ìîé ÝÃÏÔ ãè ïåð ïî ëÿ ðè çà öèè
ýí äî òå ëèÿ â ãè ïåð ïî ëÿ ðè çà öèþ ñî ñó äè ñòûõ ãëàä êèõ
ìûøö è ïî ñëå äó þ ùåå ðàñ øè ðå íèå öå ðåá ðà ëü íûõ è
ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ àð òå ðèé îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ÷å ðåç îñî -
áûå áåë êî âûå ñî å äè íå íèÿ ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê ñ
êëåò êà ìè ñî ñó äè ñòûõ ãëàä êèõ ìûøö, ëî êà ëè çî âàí íûå 
â çà çî ðàõ ìåæ äó íè ìè (gap jun c ti ons) [64]. Äî ïó ñ êà -
åò ñÿ òàê æå âû äå ëå íèå ýí äî òå ëè åì íå èäåí òè ôè öè ðî -
âàí íî ãî ïî êà ôàê òî ðà äèô ôó çèè â îò âåò íà ãè ïåð ïî -
ëÿ ðè çà öèþ, ÷òî âû çû âà åò ðå ëàê ñà öèþ ãëàä êèõ ìûøö.
Ïî êà çà íî, ÷òî ìå õà íèç ìû âû çû âà å ìîé ýí äî òå ëè à ëü -
íûì ãè ïåð ïî ëÿ ðè çó þ ùèì ôàê òî ðîì äè ëà òà öèè âà ðü è -
ðó þò ñðå äè ðàç ëè÷ íûõ âè äîâ æè âîò íûõ è ñî ñó äè ñòûõ
îá ëà ñ òåé; âîç ìîæ íî äà æå ìåæ äó ðàç ëè÷ íû ìè ñòè ìó -
ëà ìè â ïðå äå ëàõ îä íî ãî è òî ãî æå öå ðåá ðà ëü íî ãî ñî -
ñó äà [17].

Åñòü âñå îñíî âà íèÿ ïî ëà ãàòü, ÷òî ÝÃÏÔ äî ïîë -
íÿ åò âû äå ëÿ å ìûé ýí äî òå ëè åì NO â ðå ãó ëÿ öèè öå ðåá -
ðà ëü íî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Âî-ïåð âûõ, èìå þò ñÿ äàí -
íûå î òîì, ÷òî ÝÃÏÔ ñòà íî âèò ñÿ áî ëåå âàæ íûì
ôàê òî ðîì ýòîé ðå ãó ëÿ öèè ïî ìå ðå òî ãî, êàê äèà ìåòð
öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ óìå íü øà åò ñÿ [71]. Íà ïðè ìåð,
âû çû âà å ìàÿ ÀÒÔ âà çî äè ëà òà öèÿ â èçî ëè ðî âàí íûõ
àð òå ðè î ëàõ öå ëè êîì îïî ñðå äó åò ñÿ ÝÃÐÔ áåç êà êî -
ãî-ëè áî ó÷à ñ òèÿ NO [71]. Îä íà êî ïî ëî æå íèå î òîì,
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÷òî NO èã ðà åò ìå íåå ñó ùå ñò âåí íóþ ðîëü â öå ðåá -
ðàëü íûõ ñî ñó äàõ íå áî ëü øî ãî äèà ìåò ðà, êà ñà åò ñÿ íå
âñåõ âîç ìîæ íûõ àãî íè ñòîâ. Àöå òèë õî ëè íî âàÿ âà çî äè -
ëà òà öèÿ îïî ñðå äó åò ñÿ ïî÷ òè èñê ëþ ÷è òå ëü íî îê ñè äîì
àçî òà â ïè à ëü íûõ (ìÿã êîé ìîç ãî âîé îáî ëî÷ êè) àð òå -
ðè î ëàõ [30]. Âî-âòî ðûõ, âû çû âà å ìàÿ ÝÃÏÔ âà çî äè -
ëà òà öèÿ óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ïî ñëå ïå ðå íå ñåí íî ãî èí ñó ëü òà
è òðàâ ìà òè ÷å ñêèõ ïî ðà æå íèé ìîç ãà, â òî âðå ìÿ êàê
îïî ñðå äó å ìàÿ ýí äî òå ëè à ëü íûì NO âà çî äè ëà òà öèÿ
ðåç êî ïî íè æà åò ñÿ. Òà êèì îá ðà çîì, â óñëî âè ÿõ ïà òî -
ëî ãèè ïî âû øå íèå óðîâ íÿ ÝÃÏÔ ìî æåò êîì ïåí ñè ðî -
âàòü íà ðó øåí íûå â ýòèõ óñëî âè ÿõ ôóí ê öèè ñè ñ òå ìû
NO è ïîä äåð æè âàòü öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî òîê. Èç âñå -
ãî ñêà çàí íî ãî ñëå äó åò, ÷òî ÝÃÏÔ èã ðà åò âàæ íóþ
ðîëü â ðå ãó ëÿ öèè öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà, ÷òî ðà íåå
íå äî îöå íè âà ëàñü.

Âû ñâî áîæ äà å ìàÿ ôîñ ôî ëè ïà çîé À2 èç ìåì á ðàí -
íûõ ôîñ ôî ëè ïè äîâ àðà õè äî íî âàÿ êèñ ëî òà ïîä âåð ãà åò -
ñÿ ìå òà áî ëèç ìó ïîä âëè ÿ íè åì öèê ëî îê ñè ãå íà çû
(ÑÎÕ), ëè ïîê ñè ãå íà çû, ýïîê ñè ãå íà çû â çà âè ñè ìî ñòè 
îò òè ïà êëå òîê, ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ èëè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ
ñî ñòî ÿ íèé [7]. Òðè èçî ôîð ìû ÑÎÕ ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò ñÿ 
â íåé ðî íàõ, ãëèè è öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äàõ [40]. Ïðè -
íÿ òî ñ÷è òàòü, ÷òî ÑÎÕ-1 ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ êîí ñòè òó -
òèâ íî, à òàê æå ïîä âëè ÿ íè åì òà êèõ ñòè ìó ëîâ, êàê íà -
ïðÿ æå íèå ñäâè ãà (ïðî äâè æå íèå êðî âè â ñî ñó äàõ è
òðå íèå åå î ñòåí êè ýòèõ ñî ñó äîâ — she ar stress) è ýñò -
ðî ãåí [22, 62]. ÑÎÕ-2 ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ â ìîç ãî âîé
òêà íè è öå ðåá ðî âà ñêó ëÿð íîì ýí äî òå ëèè ïðè âîñ ïà ëå -
íèè è äðó ãèõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ, âêëþ ÷àÿ îê ñè äà òèâ íûé
ñòðåññ [6,7]. Îò êðû òàÿ æå íå äàâ íî èçî ôîð ìà
ÑÎÕ-3 ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ â áî ëü øèõ êî ëè ÷å ñò âàõ â ãî -
ëîâ íîì ìîç ãå, ïðåæ äå âñå ãî â öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äàõ
[53].

Â íîð ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ ïðî ñòà öèê ëèí è ÏÃÅ2
ÿâ ëÿ þò ñÿ ãëàâ íû ìè ìå òà áî ëè òà ìè ÑÎÕ â ýí äî òå ëèè
ñî ñó äîâ, â òîì ÷èñ ëå ìîç ãî âûõ. Íàè áî ëåå ïîë íî è
âñå ñòî ðîí íå èçó ÷åí íûì ìå òà áî ëè òîì öå ðåá ðà ëü íûõ
ñî ñó äîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðî ñòà öèê ëèí (ÏÃI2). Ïî ñëå åãî
ñèí òå çà îí äèô ôóí äè ðó åò â ãëàä êèå ìûø öû ñî ñó äîâ,
â êî òî ðûõ àê òè âè ðó åò àäå íè ëàò öèê ëà çó ÷å ðåç ñî ïðÿ -
æåí íûå ñ G áåë êîì ðå öåï òî ðû, óâå ëè ÷è âàÿ ñî äåð æà -
íèå öÀÌÔ è àê òèâ íîñòü ïðî òå èí êè íà çû À [16].
Àê òè âà öèÿ ïî ñëåä íåé îò êðû âà åò êà ëè å âûå êà íà ëû è
âû çû âà åò ãè ïåð ïî ëÿ ðè çà öèþ ñî ñó äè ñòûõ ãëàä êèõ
ìûøö. Âîëüò àæ-÷óâ ñò âè òå ëü íûå êà ëü öè å âûå êà íà ëû
çà êðû âà þò ñÿ, ïî íè æàÿ êîí öåí ò ðà öèþ êà ëü öèÿ è ðàñ -
øè ðå íèå ñî ñó äîâ. Îïî ñðå äó å ìûå ýí äî òå ëè åì ðå àê öèè 
ó íî âî ðîæ äåí íûõ âêëþ ÷à þò â ïåð âóþ î÷å ðåäü ìå òà -
áî ëè òû ÑÎÕ, íî ïî ìå ðå ðàç âè òèÿ îð ãà íèç ìà çíà ÷å -
íèå NO â îñó ùå ñò â ëå íèè ýí äî òå ëè åì âà çî äè ëà òà öèè
âñå áî ëåå óâå ëè ÷è âà åò ñÿ [72]. Ó âçðîñ ëûõ ñóáú åê òîâ
ýòà äè ëà òà öèÿ îïî ñðå äó åò ñÿ ãëàâ íûì îá ðà çîì NO
[72].

Ïðî äóê òû ýïîê ñè ãå íàç íî ãî ïó òè îêèñ ëå íèÿ ÑÎÕ
àðà õè äî íî âîé êèñ ëî òû ñèí òå çè ðó þò ñÿ â àñò ðî öè òàõ è
ìî ãóò ó÷à ñò âî âàòü â ïðî öåñ ñå ñî ïðÿ æå íèÿ êðî âî òî êà è 
íåé ðî íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè.

Â òå ÷å íèå íå ñêî ëü êèõ ÷à ñîâ ïî ñëå òðàâ ìû ãî ëîâ -
íî ãî ìîç ãà ñî äåð æà íèå òðîì áîê ñà íà À2 (ÒõÀ2) (ñî -
ñó äî ñó æè âà þ ùå ãî ìå òà áî ëè òà àðà õè äî íî âîé êèñ ëî -
òû) ïî âû øà åò ñÿ [71]. Ïî âû øå íèå óðîâ íÿ ÒõÀ2 àñ ñî -
öè è ðó åò ñÿ ñ ñó æå íè åì ñî ñó äîâ, êî òî ðîå íà ñòó ïà åò ïî -
ñëå ðå ïåð ôó çèè, òàê êàê åãî ñî äåð æà íèå îñòà åò ñÿ íîð -
ìà ëü íûì ïî ñëå îä íîé òî ëü êî èøå ìèè, íî ïî âû øà åò ñÿ
ïî ñëå èøå ìèè-ðå ïåð ôó çèè. Èí äóê öèÿ ÑÎÕ-2 ïðî èñ -
õî äèò â ýí äî òå ëèè è äðó ãèõ òè ïàõ êëå òîê ïî ñëå ïî -
âðåæ äå íèÿ ìîç ãà. ÑÎÕ-1 ìî æåò ó÷à ñò âî âàòü â ìè íè -
ìè íè çè ðî âà íèè èøå ìè ÷å ñêî ãî óìå íü øå íèÿ êðî âî òî êà, 
â òî âðåìÿ êàê èí äóê öèÿ ÑÎÕ-2 ïî ñëå ïî âðåæ äå íèÿ
ìîç ãà îêà çû âà åò íå ãà òèâ íîå âëè ÿ íèå íà áèî ñèí òåç
ýéêî çà íî è äîâ, íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî ïî ñëåä íèå ìî ãóò
ñïî ñîá ñò âî âàòü âà çî äè ëà òà öèè è èñ ïî ëü çó þò ñÿ â òå -
ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ öå ëÿõ. Íà ïðè ìåð, èí ôó çèÿ ÏÃI2 ïðè
áî ëåç íÿõ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà óâå ëè ÷è âà åò êðî âî òîê è
óìå íü øà åò ïî âðåæ äå íèå íåé ðî íîâ [15]. Àíà ëî ãè÷ íûå
ýô ôåê òû îêà çû âà þò è ñå ëåê òèâ íûå èí ãè áè òî ðû
ÑÎÕ-2 [8, 20].

Èñê ëþ ÷è òå ëü íî ìîù íûì âà çî äè ëà òà òî ðîì â ãî -
ëîâ íîì ìîç ãå ÿâ ëÿ åò ñÿ îò êðû òûé â 1982 ã. íåé ðî ïåï -
òèä êà ëü öè òî íèí [18]. Â ýòîì îò íî øå íèè îí ïðå âîñ -
õî äèò â 10 ðàç ïðî ñòàã ëàí äè íû, â 100 ðàç àöå òèë õî -
ëèí è â 100—1000 ðàç òà êèå êëàñ ñè ÷å ñêèå âà çî äè ëà -
òà òî ðû, êàê àäå íî çèí, ñå ðî òî íèí è ñóá ñòàí öèÿ Ð,
ïðè ÷åì åãî äåé ñò âèå äëèò ñÿ íå ñêî ëü êî ÷à ñîâ, ò.å. áî -
ëü øå, ÷åì ó ëþ áî ãî èç îò ìå ÷åí íûõ ñî å äè íå íèé. Êðî -
ìå òî ãî, îí îãðà íè ÷è âà åò âû çû âà å ìîå íî ðàä ðå íà ëè -
íîì ñó æå íèå ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ, ó÷à ñò âó åò â ìå õà íèç -
ìàõ àóòî ðå ãó ëÿ öèè, ðàç âè òèè ðå àê òèâ íîé ãè ïå ðå ìèè è
â äðó ãèõ ïðî öåñ ñàõ. Èí òå ðåñ ïðåä ñòàâ ëÿ åò âçàè ìî -
äåé ñò âèå êà ëü öè òî íè íà ñ îê ñè äîì àçî òà è ïðî ñòàã ëàí -
äè íà ìè (ïðî ñòà öèê ëè íîì, ÏÃÅ2). Ïî êà çà íî, ÷òî íà -
íå ñå íèå NO-äî íî ðà íà òâåð äóþ ìîç ãî âóþ îáî ëî÷ êó
óâå ëè ÷è âà åò âû äå ëå íèå êà ëü öè òî íè íà è êðî âî òî êà â
íåé, à ïðåä âà ðè òå ëü íàÿ àï ïëè êà öèÿ íà ýòó îáî ëî÷ êó
àí òà ãî íè ñòà ðå öåï òî ðîâ êà ëü öè òî íè íà CGRP8-37
ðåç êî óìå íü øà åò äàí íûé ýô ôåêò NO. Èí ãè áè òî ðû
öèê ëî îê ñè ãå íà çû àöå òèë ñà ëè öè ëî âàÿ êèñ ëî òà è ìå òà -
ìè çîë òà êî ãî âëè ÿ íèÿ íà ýô ôåêò NO íå îêà çû âà þò.
Áûë ñäå ëàí âû âîä î òîì, ÷òî ïî âû øå íèå ìå íèí ãå à ëü -
íî ãî êðî âî òî êà îê ñè äîì àçî òà ÷à ñ òè÷ íî îïî ñðå äó åò ñÿ
âà çî äè ëà òà òîð íûì äåé ñò âè åì êà ëü öè òî íè íà [19, 46].

Â 1988 ã. áûë îò êðûò ñè ëü íûé ñî ñó äî ñó æè âà þ -
ùèé ôàê òîð ýí äî òå ëèí-1 (ÝÒ-1) [65]. Âñêî ðå ïî ñëå 
ýòî ãî áû ëà îá íà ðó æå íà ýê ñ ï ðåñ ñèÿ äâóõ ðå öåï òî ðîâ
äëÿ ÝÒ-1 — ÝÒà è ÝÒá â ýí äî òå ëèè è ãëàä êèõ
ìûø öàõ ñî ñó äîâ [69]. ÝÒ-1 ñèí òå çè ðó åò ñÿ â ýí äî òå -
ëèè èç äâóõ íå àê òèâ íûõ ïðåä øå ñò âåí íè êîâ — ïðå -
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ïðî ýí äî òå ëè íà è ïðî ýí äî òå ëè íà. Õî òÿ àê òèâ íîñòü
ÝÒ-1 âà ðü è ðó åò â ðàç ëè÷ íûõ ñî ñó äàõ, îí ðåç êî ñó æè -
âà åò áî ëü øèå è ìà ëûå àð òå ðè î ëû, ãëàâ íûì îá ðà çîì
÷å ðåç ÝÒà ðå öåï òî ðû [65]. Â çà âè ñè ìî ñòè îò êîí öåí -
ò ðà öèè ÝÒ-1 è òè ïà öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ îí ìî æåò
âû çû âàòü è âà çî äè ëà òà öèþ ÷å ðåç ÝÒâ ðå öåï òî ðû
[69]. Íà ïðè ìåð, íèç êèå êîí öåí ò ðà öèè ÝÒ-1 ðàñ øè -
ðÿ þò ïè à ëü íûå àð òå ðè î ëû, íî íå äå ëà þò ýòî ãî ñ áà çè -
ëÿð íîé àð òå ðèåé. Âû çû âà å ìàÿ ÝÒ-1 âà çî äè ëà òà öèÿ
îïî ñðå äó åò ñÿ ýí äî òå ëè à ëü íûì NO [69].

Â íîð ìà ëü íûõ óñëî âè ÿõ ÝÒ-1 íå ó÷à ñò âó åò â ðå ãó -
ëÿ öèè öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà, óêà çû âàÿ íà òî, ÷òî â 
òà êèõ óñëî âè ÿõ ÝÒ-1 íå âû äå ëÿ åò ñÿ ýí äî òå ëè åì öå -
ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ. Îä íà êî ïðè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî -
ñòî ÿ íè ÿõ ñè ñ òå ìà ÝÒ-1 àê òè âè ðó åò ñÿ è ìî æåò ñïî ñîá -
ñò âî âàòü âîç íèê íî âå íèþ äèñ ôóí ê öèè ýí äî òå ëèÿ ïî ñëå 
èøå ìèè-ðå ïåð ôó çèè è ñó áà ðàõ íî è äà ëü íîé ãåìîð ðà ãèè 
[5]. Ñî äåð æà íèå ÝÒ-1 óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ïî ñëå âû çû âà å -
ìûõ ðå ïåð ôó çèåé íà ðó øå íèé, ÷òî âå äåò ê ïî âû øåí -
íîé âà çî êîí ñò ðèê öèè è íà ðó øå íèþ äè ëà òà öèè ïè à ëü -
íûõ àð òå ðè îë [9]. Ñó æå íèå ñî ñó äîâ ìî æåò áûòü îïî -
ñðå äî âà íî ÷à ñ òè÷ íî çà âè ñè ìûì îò ïðî òå èí êè íà çû Ñ
ïî äàâ ëå íè åì ôóí ê öèè ÷óâ ñò âè òå ëü íûõ ê ÀÒÔ êà ëè å -
âûõ êà íà ëîâ [50]. ÝÒ-1 ìî æåò òàê æå îïî ñðå äî âàòü
âû çû âà å ìîå ãè ïå ðîê ñèåé ñó æå íèå ïè àëü íûõ àð òå ðèé.
Êðî ìå òî ãî, ÝÒ-1 ó÷à ñò âó åò â äèñ ôóí ê öèè öå ðåá ðà -
ëü íûõ àð òå ðèé ïðè äèà áå òå.

3. Ñî ñó äè ñòûé ýí äîò ëèé è íåé ðî ñî ñó äè ñòîå 
ñî ïðÿ æå íèå â ãî ëîâ íîì ìîç ãå

Â ñâÿ çè ñ îá ñóæ äà å ìîé çäåñü ïðîá ëå ìîé, íå îá õî -
äè ìî îñî áî ïîä ÷åð ê íóòü äâà îñíî âî ïî ëà ãà þ ùèõ ïî ëî -
æå íèÿ.

Íà ïðî òÿ æå íèè áî ëåå 100 ëåò ñî ñó äè ñòûé ýí äî òå -
ëèé ðàñ ñìàò ðè âàë ñÿ ëèøü êàê íå àê òèâ íàÿ ïîä êëàä êà
êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ è èíåð ò íàÿ ñòåí êà êà ïèë ëÿ ðîâ.
Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ îí ïðè çíàí àê òèâ íîé ìå òà áî ëè ÷å -
ñêîé ñè ñ òå ìîé, ïîä äåð æè âà þ ùåé ñî ñó äè ñòûé ãî ìå -
îñòàç ïó òåì îñó ùå ñò â ëå íèÿ ðÿ äà âàæ íåé øèõ ôóí ê öèé, 
â òîì ÷èñ ëå ðå ãó ëÿ öèþ ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà è êðî âî òî -
êà, àí ãè î ãå íå çà, âîñ ïà ëå íèÿ, òðîì áî çà è äðó ãèõ. Ýòî
êà ñà åò ñÿ âñåõ îò äå ëîâ ñî ñó äè ñòî ãî ðóñ ëà, âêëþ ÷àÿ öå -
ðåá ðà ëü íóþ öèð êó ëÿ öèþ. Îá ýòîì ñâè äå òå ëü ñò âó åò
ñèí òåç è âû äå ëå íèå öå ðåá ðà ëü íûì ñî ñó äè ñòûì ýí äî -
òå ëè åì ðÿ äà âà çî àê òèâ íûõ ñî å äè íå íèé, â òîì ÷èñ ëå
áî ëü øèí ñò âà óïî ìÿ íó òûõ âû øå. Ýí äî òå ëè à ëü íûå
êëåò êè, êðî ìå òî ãî, ñî çäà þò ïëîò íûå ñî å äè íå íèÿ,
ôîð ìè ðó þ ùèå ãå ìà òî ýí öå ôà ëè ÷å ñêèé áà ðü åð. Îò ìå -
÷åí íûå è ðÿä äðó ãèõ ôóí ê öèé ñî ñó äè ñòî ãî ýí äî òå ëèÿ, 
à òàê æå åãî äèñ ôóí ê öèè, äå ëà þò åãî â íà ñòî ÿ ùåå âðå -
ìÿ öåí ò ðà ëü íîé ïðîá ëå ìîé ôè çèî ëî ãèè è ïà òî ëî ãèè
ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû.

Íîð ìà ëü íîå ôóí ê öè î íè ðî âà íèå ìîç ãà òðå áó åò
àäåê âàò íî ãî (ñâîå âðå ìåí íî ãî è ñòðî ãî ëî êà ëè çî âàí -
íî ãî) ñíàá æå íèÿ êèñ ëî ðî äîì è ãëþ êî çîé. Ýòî îñó ùå -
ñò â ëÿ åò ñÿ êî îð äè íè ðî âàí íû ìè êîì ìó íè êà öè ÿ ìè ìåæ -
äó íåé ðî íà ìè, àñò ðî öè òà ìè è ìèê ðî ñî ñó äà ìè ñ òåì,
÷òî áû îáåñ ïå ÷èòü áû ñò ðîå è îãðà íè ÷åí íîå ó÷à ñò êîì
àê òè âè ðî âàí íûõ íåé ðî íîâ ïî âû øå íèå öå ðåá ðà ëü íî ãî
êðî âî òî êà. Ýòîò ñëîæ íûé ïðî öåññ ïî ëó ÷èë íà çâà íèå
«íåé ðî ñî ñó äè ñòî ãî ñî ïðÿ æå íèÿ». Ìå õà íèçì ñî ïðÿ -
æå íèÿ êðî âî òî êà ñ àê òèâ íî ñòüþ íåé ðî íîâ ïîä âåð ãà åò -
ñÿ èí òåí ñèâ íûì èñ ñëå äî âà íè ÿì â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ.
Àíà òî ìè ÷å ñêèå âçàè ìî îò íî øå íèÿ ìåæ äó íåé ðî íà ìè,
àñò ðî öè òà ìè è àð òå ðè î ëà ìè ñî çäà þò óñëî âèÿ äëÿ ïî -
âû øå íèÿ êðî âî òî êà òî ëü êî â îá ëà ñ òÿõ ïî âû øåí íîé
àê òèâ íî ñòè [31]. Ïî ëà ãà þò, ÷òî ïðè ïî âû øåí íîé íåé -
ðîí íîé àê òèâ íî ñòè âû äå ëÿ å ìûå àñò ðî öè òà ìè è íåé ðî -
íà ìè ìå äè à òî ðû äîë æíû äåé ñò âî âàòü íà ãëàä êèå
ìûø öû ñî ñó äîâ òà êèì îá ðà çîì, ÷òî áû âû çâàòü èõ äè -
ëà òà öèþ èëè ñó æå íèå [56]. Òà êàÿ èí òåð ï ðå òà öèÿ âíà -
÷à ëå ïðåä ñòàâ ëÿ ëàñü âî ìíî ãîì èí òó è òèâ íîé, òàê êàê
àñò ðî öè òû ñ÷è òà ëèñü çà êðû òû ìè. Âïî ñëåä ñò âèè, îä -
íà êî, áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ìå äè à òî ðû íåé ðî íîâ è/èëè
àñò ðî öè òîâ ìî ãóò ïðî íè êàòü ñêâîçü ñî ñó äè ñòûå ãëàä -
êèå ìûø öû è ñòè ìó ëè ðî âàòü ðå öåï òî ðû íà íà ðóæ íîé
ïî âåð õ íî ñòè ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê [29]. Ñòè ìó ëÿ -
öèÿ ýí äî òå ëè à ëü íûõ ðå öåï òî ðîâ ïðè íè ìà åò äà ëåå
ó÷à ñ òèå â îñó ùå ñò â ëå íèè íåé ðî íà ëü íî îïî ñðå äó å ìîé
äè ëà òà öèè ïó òåì âû äå ëå íèÿ NO, ÝÃÏÔ è/èëè
ÏÃI2. Ñî ñó äî ðàñ øè ðÿ þ ùèå àãåí òû, ñ íà ðóæ íîé ñòî -
ðî íû ïè à ëü íûõ àð òå ðè îë, ñòè ìó ëè ðó þò ðå öåï òî ðû
ýí äî òå ëèÿ [29]. Àñò ðî öè òû òàê æå ìî ãóò âû çû âàòü
ýí äî òå ëèé-çà âè ñè ìóþ äè ëà òà öèþ ïó òåì âû äå ëå íèÿ
ëè ïîê ñè ãå íàç íûõ ïðî äóê òîâ. Â ïî ñëåä íåå âðåìÿ áû ëè 
îò êðû òû îñî áûå, ñïå öè à ëè çè ðî âàí íûå àñò ðî öè òû
(«as t ro cy te end-fe et»), êî òî ðûå òåñ íî êîí òàê òè ðó þò ñ
íåé ðîí íû ìè ñè íàï ñà ìè è ñî ñó äà ìè. Îíè ïî ñû ëà þò
âà çî àê òèâ íûå ñèã íà ëû (ñî ñó äî ñó æè âà þ ùèå è ñî ñó äî -
ðàñ øè ðÿ þ ùèå) è â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ðàñ ñìàò ðè âà þò -
ñÿ, êàê êëþ ÷å âûå ìå äè à òî ðû íåé ðî ñî ñó äè ñòûõ ñî ïðÿ -
æå íèé [32].

Íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü, ÷òî óâå ëè ÷å íèå êðî âî òî êà â 
êà ïèë ëÿ ðàõ, êàê â ãî ëîâ íîì ìîç ãå, òàê è à ïå ðè ôå ðèè, 
òðå áó åò êîì ï ëåê ñ íîé êî îð äè íà öèè ïðî öåñ ñîâ â ïðå äå -
ëàõ âñåé ñî ñó äè ñòîé ñå òè. Ðàñ øè ðå íèå ïðî ñâå òà ñî ñó -
äîâ â öå ëîì çà âè ñèò íå òî ëü êî îò ðàñ øè ðå íèÿ àð òå ðè -
îë, ñíàá æà þ ùèõ êà ïèë ëÿ ðû êðî âüþ, íî òàê æå îò äè -
ëà òà öèè áî ëåå êðóï íûõ, ðàñ ïëî æåí íûõ ââåðõ ïî òå ÷å -
íèþ (upstre am), àð òå ðè îë è àð òå ðèé [68]. Äè ëà òà öèÿ
ýòèõ öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ ïðî èñ õî äèò âñëåä çà ñòè -
ìó ëÿ öèåé íåé ðî íîâ. Ýí äî òå ëèé öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó -
äîâ èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â îïî ñðå äî âà íèè äàí íîé äè -
ëà òà öèè, ïðî âî äÿ åå âäîëü ñî ñó äîâ ê èõ âûøå ðàñ ïî -
ëî æåí íûì ñåã ìåí òàì. Â ñî îò âåò ñò âèè ñ ýòèì ïî ëî æå -
íè åì, ëî êà ëü íîå íà íå ñå íèå ÀÒÔ ê àð òå ðè î ëàì âû çû -
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âà åò êàê ëî êà ëü íóþ âà çî ìî òîð íóþ ðå àê öèþ, òàê è äè -
ëà òà öèþ âûøå ðàñ ïî ëî æåí íûõ ñåã ìåí òîâ öå ðåá ðà ëü -
íûõ ñî ñó äîâ [36].

Ðîëü ýí äî òå ëèÿ â ïðî âå äå íèè ñèã íà ëîâ íà ðàñ ñòî ÿ -
íèå áî ëåå ÷åì íà 1 ìì èìå åò áî ëü øîå çíà ÷å íèå äëÿ
äè ëà òà òîð íûõ ðå àê öèé öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ. Èç ìå -
íå íèÿ äèà ìåò ðà êà ïèë ëÿ ðîâ ìî ãóò îïî ñðå äî âà òü ñÿ ïå -
ðè öè òà ìè, ïî ñëå ÷å ãî äè ëà òà òîð íûé ñèã íàë ïðî âî äèò -
ñÿ âäîëü ýí äî òå ëèÿ èç êà ïèë ëÿ ðîâ ê àð òå ðè î ëàì, ãäå
îïî ñðå äó åò äà ëü íåé øåå ðàñ øè ðå íèå ñî ñó äîâ. Òà êàÿ
«ïå ðå íå ñåí íàÿ» äè ëà òà öèÿ öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ
óâå ëè ÷è âà åò íåé ðî ñî ñó äè ñòîå ñî ïðÿ æå íèå. Ïðåä ñòàâ -
ëå íèÿ î òîì, êàê íåé ðî íû, ãëèÿ è ñî ñó äû âçàè ìî äåé -
ñò âó þò ìåæ äó ñî áîé â êîí òåê ñòå î «íåé ðî ñî ñó äè ñòîé
åäè íè öå» ïî ñòî ÿí íî ðàñ øè ðÿ þò ñÿ è óã ëóá ëÿ þò ñÿ.

4. Àóòî ðå ãó ëÿ öèÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà

Óâå ëè ÷å íèå âíóò ðè ñî ñó äè ñòî ãî äàâ ëå íèÿ â íå áî ëü -
øèõ, îêà çû âà þ ùèõ ñî ïðî òèâ ëå íèå êðî âî òî êó àð òå ðè -
ÿõ è àð òå ðè î ëàõ, âû çû âà åò èõ ñî êðà ùå íèå [14, 25].
Ýòà ðå àê öèÿ, ïî ëó ÷èâ øàÿ íà çâà íèå «ìè î ãåí íîé», âîç -
íè êà åò íå çà âè ñè ìî îò ýí äî òå ëèÿ, íåé ðî ãåí íûõ è ãó ìî -
ðà ëü íûõ ôàê òî ðîâ è ÿâ ëÿ åò ñÿ âíóò ðåí íå ïðè ñó ùåé
ãëàä êî ìû øå÷ íûì êëåò êàì [14]. Ìè î ãåí íàÿ ðå àê öèÿ
èã ðà åò âå äó ùóþ ðîëü â îñó ùå ñò â ëå íèè öèð êó ëÿ òîð íîé 
àóòî ðå ãó ëÿ öèè êðî âî òî êà è â îïðå äå ëå íèè åãî áà çà ëü -
íî ãî óðîâ íÿ. Åå ìå õà íèç ìû ðàç âè òèÿ ñî ñòî ÿò èç ðÿ äà
ñëîæ íûõ âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ïðî öåñ ñîâ. Ýòà, çà âè ñè ìàÿ 
îò äàâ ëå íèÿ «ìå õà íî ðå ãó ëÿ öèÿ» (òî÷ íåå «ìå õà íî àóòî -
ðå ãó ëÿ öèÿ») íà ðó øà åò ñÿ òî ëü êî ïðè î÷åíü ðåç êèõ èç -
ìå íå íè ÿõ óðîâ íÿ ÀÄ (çà ïðå äå ëà ìè
60—160 ìì ðò. ñò.), à òàê æå â îò âåò íà èç ìå íå íèÿ
êîí öåí ò ðà öèè ÑÎ2 [45]. Äðó ãàÿ ôîð ìà àóòî ðå ãó ëÿ -
öèè öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà («õå ìîà ó òî ðå ãó ëÿ öèÿ»)
ñâÿ çà íà ñ ÑÎ2 è èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü ïðè ðàç ëè÷ íî ãî
ðî äà ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ ïåð ò ðó áà öè ÿõ, íå çà âè ñè ìûõ îò
êî ëå áà íèé ÀÄ [45]. Íà ïðè ìåð, öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî -
òîê óâå ëè ÷è âà åò ñÿ íà 50% ïðè ãè ïåð êàï íèè è óìå íü -
øà åò ñÿ íà 25% ïðè ãè ïåð âåí òè ëÿ öèè (óñè ëå íèè äû -
õà íèÿ), âû çû âà þ ùåé ãè ïî êàï íèè. Ñëå äó åò îò ìå òèòü,
÷òî ïðè ðåç êîì ïî âû øå íèè èëè ïî íè æå íèè àð òå ðè à -
ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ, àóòî ðå ãó ëÿ öèÿ íà ðó øà åò ñÿ, ÷òî íå -
îá õî äè ìî èìåòü â âè äó ïðè íà çíà ÷å íèè ãè ïî òåí çèâ -
íûé òå ðà ïèè [42].

Îá ñóæ äàÿ ìå õà íèç ìû îò ìå ÷åí íûõ äâóõ ôîðì
àóòî ðå ãó ëÿ öèè öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà (ÖÊÒ), íå -
îá õî äè ìî, ïðåæ äå âñå ãî, ñêà çàòü, ÷òî àê òè âà öèÿ âå ãå -
òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû êðàé íå íå çíà ÷è òå ëü íî
âëèÿ åò íà ÖÊÒ, íå ñìîò ðÿ íà íà ëè ÷èå àä ðå íî ðå öåï òî -
ðîâ â öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äàõ [37]. Ïî êà çà íî, ÷òî èçî -
ëè ðî âàí íûå ïè à ëü íûå (ìÿã êîé ìîç ãî âîé îáî ëî÷ êè)
àð òå ðèè ÷å ëî âå êà íå çíà ÷è òå ëü íî èí íåð âè ðî âà íû è îá -
ëà äà þò ñëà áîé ðå àê òèâ íî ñòüþ ê àãî íè ñòàì àä ðå íî ðå -

öåï òî ðîâ. Áî ëü íûå ñ ðåç êî âû ðà æåí íîé íå äî ñòà òî÷ -
íî ñòüþ âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû ñî õðà íÿ þò
ñâîþ ìå õà íî àóòî ðå ãó ëÿ öèþ, íå ñìîò ðÿ íà ïî ðà æå íèå
åå âî ëî êîí. Áëî êè ðîâ êà âå ãå òà òèâ íûõ ãàí ã ëè åâ, à òàê -
æå àê òè âà öèÿ àëü ôà-2 è àëü ôà-1 àä ðå íî ðå öåï òî ðîâ íå 
èç ìå íÿ ëè ñêî ëü êî-íè áóäü ñó ùå ñò âåí íî ìå õà íî ðå ãó ëÿ -
öèþ ó çäî ðî âûõ äîá ðî âî ëü öåâ [37]. Àä ðå íî ìè ìå òèê
ôå íè ëýô ðèí æå óâå ëè ÷è âà åò ðå ãè î íà ëü íîå ñî ïðî òèâ -
ëå íèå öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ, íî íå âû çû âàë ïî íè æå -
íèå ÖÊÒ.

Îê ñèä àçî òà òàê æå íå çíà ÷è òå ëü íî âëèÿ åò íà ìå õà -
íî àóòî ðå ãó ëÿ öèþ ÖÊÒ [47]. NO-äî íîð íè òðîï ðóñ -
ñèä íà òðèÿ, íà ïðè ìåð, âû çû âà åò ñó ùå ñò âåí íîå óìå íü -
øå íèå áà çà ëü íî ãî ñî ïðî òèâ ëå íèÿ öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó -
äîâ, íî ïðè ýòîì èõ ðå àê öèÿ íà ôå íè ëýô ðèí, èç ìå íå -
íèÿ óðîâ íÿ ÀÄ è ÖÊÒ îñòà þò ñÿ íå èç ìåí íû ìè. Èí -
ôó çèÿ ýòî ãî NO-äî íî ðà â êà ðî òèä íóþ àð òå ðèþ íå
èç ìå íÿ åò ïî êà çà òå ëè öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà, ðå ãè -
ñò ðè ðó å ìûå â ïå ðè îä èí ôó çèè ôå íè ëýô ðè íà [38].
Ýòè è äðó ãèå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî NO 
íå ïðè íè ìà åò àê òèâ íî ãî ó÷à ñ òèÿ â ìå õà íî àóòî ðå ãó ëÿ -
öèè ÖÊÒ. Åñòü âñå îñíî âà íèÿ ïî ëà ãàòü, ÷òî ãëàâ íûì
ìå õà íèç ìîì ýòîé ðå ãó ëÿ öèè ÿâ ëÿ åò ñÿ ìè î ãåí íàÿ ðå àê -
öèÿ ãëàä êèõ ìûøö öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ.

Èìå þò ñÿ, îä íà êî, è äðó ãèå äàí íûå, ñâè äå òå ëü ñò -
âó þ ùèå î ðî ëè NO â ìå õà íî àóòî ðå ãó ëÿ öèè öå ðåá ðà -
ëü íî ãî êðî âî òî êà, ñâÿ çàí íîé ñ ìè î ãåí íîé ðå àê öèåé
ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ è âçàè ìî ñâÿ çüþ NO ñ êà âå î ëè íîì
â êà âå î ëàõ ïëàç ìà òè ÷å ñêîé ìåì á ðà íå [24, 54]. Áû ëî
óñòà íîâ ëå íî, ÷òî áå ëîê êà âå î ëû êà âå î ëèí-1 óìå íü øà -
åò ìè î ãåí íîå ñî êðà ùå íèå ñî ñó äîâ â øè ðî êîì äèà ïà -
çî íå âíóò ðè ñî ñó äè ñòî ãî äàâ ëå íèÿ öå ðåá ðà ëü íûõ àð òå -
ðèé [50]. Ïî äàâ ëåí íîå ìè î ãåí íîå ñó æå íèå àð òå ðèé,
ëè øåí íûõ êà âå î ëè íà-1, ÿâ ëÿ åò ñÿ ðå çó ëü òà òîì óìå íü -
øå íèÿ äàâ ëå íè åì äå ïî ëÿ ðè çà öèè è âû çû âà å ìî ãî åþ
óâå ëè ÷å íèÿ óðîâ íÿ Ñà2+, ïðè ÷åì îáà ýòè èç ìå íå íèÿ
îñëàá ëÿ þò ïî ñëå äó þ ùåå óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ êà ëü öèÿ â 
àð òå ðè à ëü íîé ñòåí êå [54]. Òà êèì îá ðà çîì, ýê ñ ï ðåñ -
ñèÿ êà âå î ëè íà-1 è ñâÿçü åãî ñ NOS íå îá õî äè ìà äëÿ
òî ãî, ÷òî áû âíóò ðè ñî ñó äè ñòîå äàâ ëå íèå ìîã ëî âû çû -
âàòü ïî ëîå ìè î ãåí íîå ñó æå íèå öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ
[27, 27a]. Èç ñêà çàí íî ãî âû òå êà åò, ÷òî NO èã ðà åò
ñó ùå ñò âåí íóþ ðîëü â îïðå äå ëå íèè ìè î ãåí íî ãî òî íó ñà
ýòèõ ñî ñó äîâ è ìå õà íî àóòî ðå ãó ëÿ öèè, òàê êàê ñâÿçü
NO ñ êà âå î ëè íîì-1 ðåç êî óìå íü øà åò âû äå ëå íèå NO
èç êà âå îë.

×òî êà ñà åò ñÿ õå ìîà ó òî ðå ãó ëÿ öèè, òî ðîëü âå ãå òà -
òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû ïðè íåé òàê æå íå çíà ÷è òå ëü -
íà, êàê è ïðè ìå õà íî àóòî ðå ãó ëÿ öèè, õî òÿ ìî æåò áûòü 
íå ñêî ëü êî áî ëåå ñó ùå ñò âåí íà, ÷åì ïðè ìå õà íî àóòî -
ðå ãó ëÿ öèè. Îä íà êî, ó áî ëü íûõ ñ ðåç êî âû ðà æåí íîé
íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû,
îáó ñëîâ ëåí íàÿ ãè ïåð âåí òè ëÿ öèåé ãè ïî êàï íèÿ ìî æåò
âû çâàòü ðåç êîå ïà äå íèå ÀÄ. Èç ýòî ãî ìîæ íî çà -
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êëþ ÷èòü, ÷òî âå ãå òà òèâ íàÿ íåð âíàÿ ñè ñ òå ìà èã ðà åò
îïðå äå ëåí íóþ ðîëü â ïîä äåð æà íèè óðîâ íÿ ÀÄ ïðè
ãè ïî êàï íèè. Îä íà êî, ââå äå íèå ãàí ã ëè îá ëî êà òî ðîâ,
âû çû âà þ ùåå ñó ùå ñò âåí íîå èç ìå íå íèå ñè ñ òåì íîé ãå -
ìî äè íà ìè êè, ëèøü íå çíà ÷è òå ëü íî âëèÿ åò íà öå ðåá -
ðà ëü íûé êðî âî òîê ïðè ãè ïî êàï íèè ó çäî ðî âûõ ëþ äåé 
[37]. Ñëå äî âà òå ëü íî, ñèì ïà òè ÷å ñêàÿ íåð âíàÿ ñè ñ òå -
ìà âñå æå ñëà áî ó÷à ñò âó åò â ìî äó ëÿ öèè öå ðåá ðàëü íî -
ãî êðî âî òî êà ÑÎ2. Îñíîâ íóþ ðîëü â ýòîì ïðî öåñ ñå
èã ðà åò, êàê îêà çà ëîñü, NO. Ýê ñ ïå ðè ìåí òàëü íûå èñ -
ñëå äî âà íèÿ íà æè âîò íûõ ïî êà çà ëè, ÷òî NO ïðè íè -
ìà åò ó÷à ñ òèå â çà âè ñè ìîé îò ÑÎ2 âà çî ìî òîð íîé àê -
òèâ íî ñòè. Èí ãè áè òîð NOS L-NAME óâå ëè ÷è âà åò
ñî ïðî òèâ ëå íèå öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ è òîð ìî çèò ðå -
àê öèþ íà ãè ïåð êàï íèþ. Äðó ãîé èí ãè áè òîð NOS —
L-NMMA ïî íè æà åò öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî òîê è
îñëàá ëÿ åò âà çî ìî òîð íûå ðå àê öèè íà ãè ïåð êàï íèþ
[44]. Ïî êà çà íî, êðî ìå òî ãî, ÷òî óâå ëè ÷å íèå öå ðåá -
ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà â îò âåò íà ãè ïåð êàï íèþ ïîë íî -
ñòüþ áëî êè ðó åò ñÿ èí ôó çèåé èí ãè áè òî ðà NOS â êà -
ðî òèä íóþ àð òå ðèþ. Êðî ìå òî ãî, ýô ôåêò L-NMMÀ
íà ðå ãè î íà ëü íûé öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî òîê ëè íåé íî
êîð ðå ëè ðó åò ñ ÑÎ2 è ìî æåò áûòü óñòðà íåí L-àð ãè -
íè íîì [47].

Èí òå ðåñ íî îò ìå òèòü, ÷òî â ðàí íèå óò ðåí íèå ÷à ñû
ïî ñëå ïðî áóæ äå íèÿ èìå åò ìåñ òî óìå íü øå íèå öå ðåá ðî -
âà ñêó ëÿð íîé ðå àê òèâ íî ñòè ê ÑÎ2 è/èëè ôóí ê öèè ýí -
äî òå ëèÿ, ÷òî íà ðó øà åò õå ìîà ó òî ðå ãó ëÿ öèþ è ñî çäà åò
ïî âû øåí íûé ðèñê ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ íà ðó øå íèé â
ýòî âðå ìÿ ñó òîê. Áû ëî óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ñ âå ÷å ðà è äî
óòðà ïðî èñ õî äèò ïî íè æå íèå äè íà ìè ÷å ñêîé öå ðåá ðà ëü -
íîé àóòî ðå ãó ëÿ öèè, ýí äî òå ëèé-çà âè ñè ìîé âà çî äè ëà òà -
öèè è öå ðåá ðî âà ñêó ëÿð íîé ðå àê òèâ íî ñòè ê ÑÎ2. Ïî -
íè æåí íàÿ ýí äî òå ëèé-çà âè ñè ìàÿ âà çî äè ëà òà öèÿ ñâÿ çà -
íà ñ ïî íè æå íè åì ðå àê òèâ íî ñòè ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ ê
ÑÎ2. Èìå åò ìåñ òî âðå ìåí íîå óìå íü øå íèå óò ðîì ñêî -
ðî ñòè êðî âî òî êà â ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè è êîð òè -
êà ëü íîé îê ñè ãå íà öèè ïðè ïå ðå õî äå îò êëè íî- â îð òî -
ñòàç ïî ñðàâ íå íèþ ñ äàí íû ìè, ïî ëó ÷åí íû ìè âå ÷å ðîì
(íà êà íó íå). Ñî çäà åò ñÿ, èíà ÷å ãî âî ðÿ, ñè òó à öèÿ, ïðè
êî òî ðîé óìå íü øå íèå öå ðåá ðà ëü íîé àóòî ðå ãó ëÿ öèè ðà -
íî óò ðîì ìî æåò ñïî ñîá ñò âî âàòü âîç íèê íî âå íèþ öå -
ðåá ðî âà ñêó ëÿð íûõ èí öè äåí òîâ, îñî áåí íî ïðè ïå ðå õî -
äå îò êëè íî- â îð òî ñòàç.

Ñëå äó åò òàê æå ñêà çàòü, ÷òî â óñëî âè ÿõ õðî íè ÷å -
ñêîé ñè ñ òåì íîé àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òî íèè ïðî èñ õî äèò
ñäâèã äèà ïà çî íà óðîâ íåé ÀÄ, â êî òî ðîì ìîçã îñó ùå -
ñò â ëÿ åò àóòî ðå ãó ëÿ öèþ ñâîå ãî êðî âî òî êà, ÷òî íå îá õî -
äè ìî èìåòü â âè äó ïðè íà çíà ÷å íèè ãè ïî òåí çèâ íîé òå -
ðà ïèè òà êèì áî ëü íûì, à òàê æå ïðè äðó ãèõ ãè ïåð òåí -
çèâ íûõ è ãè ïî òåí çèâ íûõ âîç äåé ñò âè ÿõ ýí äî ãåí íîé è
ýê çî ãåí íîé ïðè ðî äû [12].

5. Ãà çî îá ðàç íûå ôàê òî ðû ðå ãó ëÿ öèè 
öå ðåá ðà ëü íîé öèð êó ëÿ öèè

Îá ñóæ äàÿ ìå õà íèç ìû ðå ãó ëÿ öèè îê ñè äîì àçî òà
öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ, íå îá õî äè ìî èìåòü â
âè äó åãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ ñ äðó ãè ìè âà çîò ðîï íû ìè ñî -
å äè íå íè ÿ ìè. Êðî ìå ïðî ñòà íî è äîâ, ãè ïåð ïî ëÿ ðè çó þ -
ùå ãî ôàê òî ðà, àäå íî çè íà è íå êî òî ðûõ äðó ãèõ, î êî òî -
ðûõ ïî äðîá íî ãî âî ðè ëîñü âûøå, íå ñî ìíåí íûé èí òå -
ðåñ ïðåä ñòàâ ëÿ þò ãà çî îá ðàç íûå ôàê òî ðû. Ñðå äè íèõ
áî ëü øîå âíè ìà íèå â ïî ñëåä íèå ãî äû ïðè âëå êà þò óã -
ëå ðîä íàÿ ìî íî îê ñèä (ÑÎ) è ñó ëü ôèä âî äî ðî äà
(H2S) [57]. ÑÎ ðàñ øè ðÿ åò öå ðåá ðà ëü íûå ñî ñó äû
ïðè àê òèâ íîé ãè ïå ðå ìèè, àóòî ðå ãó ëÿ öèè, ïðî òè âî äåé -
ñò âó åò âà çî êîí ñò ðèê òîð íûì ýô ôåê òàì. Îíà ïðî äó öè -
ðó åò ñÿ â ãåì ìå êîí ñòè òó òèâ íî ýê ñ ï ðåñ ñè ðó å ìûì ôåð -
ìåí òîì ãåìì îê ñè ãå íà çîé (ÍÎ-2), êî òî ðî ãî ìíî ãî â
ãî ëîâ íîì ìîç ãå è èí äó öè ðó å ìûì ôåð ìåí òîì ÍÎ-1.
Ýòà ïðî äóê öèÿ ðå ãó ëè ðó åò ñÿ êîí ò ðî ëè ðó å ìîé äî ñòóï -
íî ñòüþ ñóá ñò ðà òà, êà òà ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòüþ
ÍÎ-2 è ýê ñ ï ðåñ ñèåé ÍÎ-1. ÑÎ ðàñ øè ðÿ åò àð òå ðè î -
ëû, âçàè ìî äåé ñò âóÿ ñ ãåì ìîì, êî òî ðûé, ñî ñâîåé ñòî -
ðî íû, ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ Ñà2+ àê òèâ ðó å ìû ìè ÂÊ-Ñà êà -
íà ëà ìè, óâå ëè ÷è âà þ ùè ìè ñî ïðÿ æå íèå Ñà2+ ñ îò êðû -
òè åì ÂÊ-Ñà êà íà ëîâ. Ïî ñëåä íèå ãè ïåð ïî ëÿ ðè çó þò
ãëàä êèå ìûø öû ñî ñó äîâ, âû çû âàÿ âà çî äè ëÿ òà öèþ.

Ñó ëü ôèä âî äî ðî äà òàê æå ôóí ê öè î íè ðó åò, êàê äè -
ëà òà òîð öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ. Îí ïðî äó öè ðó åò ñÿ â
èõ ãëàä êèõ ìûø öàõ ïó òåì êà òà ëè çè ðó å ìî ãî ôåð ìåí -
òîì CSE ãèä ðî ëè çà L-öè ñ òå è íà. Ñó ëü ôèä âî äî ðî äà
ðàñ øè ðÿ åò àð òå ðè î ëû â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ êîí öåí ò ðà -
öè ÿõ ñïî ñîá ñò âóÿ àê òè âà öèè NO ñèí òà çîé Ê (ÀÒÔ)
êà íà ëîâ. Êðî ìå òî ãî, îí òîð ìî çèò àïîï òîç ñî ñó äè -
ñòûõ ãëàä êî ìû øå÷ íûõ êëå òîê è ñâÿ çàí íîå ñ èõ ïðî -
ëè ôå ðà öèåé ðå ìî äå ëè ðî âà íèå ñî ñó äîâ. Òà êèì îá ðà -
çîì, óã ëå ðîä íàÿ ìî íî îê ñèä è áè ñó ëü ôèä âî äî ðî äà
ìî äó ëè ðó þò ôóí ê öèè è ñòðóê òó ðó ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ.
Áû ëî óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ñè ñ òå ìû ÍÎ/ÑÎ è
CSE/H2S âçàè ìî äåé ñò âó þò ñ NO è äðó ãè ìè âà çî -
äè ëà òà òî ðà ìè â ðå ãó ëÿ öèè öå ðåá ðà ëü íîé öèð êó ëÿ öèè
[57].

Ãðóï ïà ãà çî âûõ àóòîê ðèí íûõ-ïà ðàê ðèí íûõ ìåñ -
ñåí ä æå ðîâ (ïå ðå äàò ÷è êîâ) ïðî äîë æà åò óâå ëè ÷è âà òü ñÿ 
è â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ âêëþ ÷à åò, êðî ìå NO, ÑÎ è
Í2S, íå ñêî ëü êî ìî ëå êóë èç ïîä ãðóï ïû ðå àê òèâ íûõ
ôîðì êèñ ëî ðî äà (ÐÔÊ). Ñ ïî ðà çè òå ëü íîé ñêî ðî ñòüþ 
îò êðû âà þò ñÿ âñå íî âûå è íî âûå ôóí ê öèè ýòèõ ìî ëå -
êóë, óêà çû âàÿ íà òî, ÷òî ãà çî âûå àóòîê ðèí íûå-ïà ðàê -
ðèí íûå ïå ðå äàò ÷è êè èìå þò èñê ëþ ÷è òå ëü íî âàæ íîå
çíà ÷å íèå â ôè çèî ëî ãèè è ïà òî ëî ãèè ïî çâî íî÷ íûõ, à
ìî æåò áûòü è âñåõ æè âûõ îð ãà íèç ìîâ. Îíè èñ ïî ëü çó -
þò ñÿ îð ãà íèç ìîì äëÿ îñó ùå ñò â ëå íèÿ âû ñî êî ñïå öè ôè -
÷å ñêèõ âíóò ðè- è âíå êëå òî÷ íûõ êîì ìó íè êà öèé âî
ìíî ãèõ, åñ ëè íå âî âñåõ, îð ãà íàõ è ñè ñ òå ìàõ.
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Â òî âðåìÿ êàê ãà çî âûå ïå ðå äàò ÷è êè ôóí ê öè î íè -
ðó þò àíà ëî ãè÷ íî ãîð ìî íàì, íåé ðîò ðàí ñ ìè òå ðàì è ëè -
ïèä íûì ìå äè à òî ðàì, îíè îá ëà äà þò è ðÿ äîì îñî áåí -
íî ñòåé. Ïî ñêî ëü êó ýòè ìî ëå êó ëû ðàñ òâî ðè ìû â ëè ïè -
äàõ, îíè íå çà õâà òû âà þò ñÿ è íå çà äåð æè âà þò ñÿ êëå -
òî÷ íû ìè ìåì á ðà íà ìè. Äå ïî íè ðî âà íèå èõ â âå çè êó ëàõ
äëÿ áî ëåå ïîçä íå ãî âû äå ëå íèÿ ïî ìå ðå íå îá õî äè ìî ñòè 
íå èìå åò ìå ñ òà, õî òÿ ñ÷è òà åò ñÿ, ÷òî ÑÎ è NO ñâÿ çû -
âà þò ñÿ ñ ãåìì-ñî äåð æà ùè ìè áåë êà ìè, êî òî ðûå ìî ãóò
ïîä âåð ãà òü ñÿ èí äóê öèè ñ ïî ñëå äó þ ùèì âû äå ëå íè åì
ïå ðå äàò ÷è êà. (NO ìî æåò ñòà áè ëè çè ðî âà òü ñÿ ïó òåì
âêëþ ÷å íèÿ â äè èò ðî çî ëü íûå êîì ï ëåê ñû æå ëå çà ñ òè î -
ëî âû ìè ëè ãàí äà ìè è S-íè òðà òè î ëà ìè, îá ðà çóÿ äå ïî â
òêà íÿõ) [1, 3, 10]. Îñíîâ íàÿ æå ïå ðå äà ÷à ñèã íà ëîâ ãà -
çî ïå ðå äàò ÷è êà ìè îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ïó òåì èõ ñèí òå çà
de no vo. Òàê êàê îíè äè ôóí äè ðó þò âäîëü ïàð öè à ëü -
íî ãî ãðà äè åí òà äàâ ëå íèÿ è íå çà õâà òû âà þò ñÿ (íå çà -
äåð æè âà þò ñÿ) êëå òî÷ íû ìè ìåì á ðà íà ìè, ñïå öè ôè ÷å -
ñêîå ïî ãëî ùå íèå èëè ìå òà áî ëè çè ðó þ ùèå ïðî öåñ ñû,
íà ïðàâ ëåí íûå íà ïðå êðà ùå íèå ïå ðå äà âà å ìûõ èìè ñèã -
íà ëîâ, íå ñó ùå ñò âó åò. Ýòî ïðî èñ õî äèò ïó òåì ïà äå íèÿ
êîí öåí ò ðà öèè ãà çî ïå ðå äàò ÷è êà èç-çà óìå íü øå íèÿ åãî
ïðî äóê öèè, âû çû âà å ìî ãî ðå àê öèåé ñ äðó ãè ìè êîì ïî -
íåí òà ìè êëåò êè (â ÷à ñò íî ñòè, ñ ÐÔÊ è NO) èëè æå
ïó òåì äèô ôó çèè â äðó ãèå êëåò êè è ìåæ ê ëå òî÷ íîå
ïðî ñòðàí ñò âî. Ïðè ðî äà âçàè ìî äåé ñò âèÿ ãà çî ïå ðå äàò -
÷è êîâ ñ èõ ðå öåï òî ðà ìè òî ëü êî íà ÷è íà åò èçó ÷à òü ñÿ,
íå ñ÷è òàÿ NO è ãó à íè ëàò öèê ëà çû, â îò íî øå íèè êî òî -
ðûõ óæå ìíî ãîå âû ÿñ íå íî.

6. Âëè ÿ íèå ôóí ê öè î íà ëü íûõ íà ãðó çîê 
íà êðî âî îá ðà ùå íèå â ãî ëîâ íîì ìîç ãå

Êàê óæå ãî âî ðè ëîñü, àóòî ðå ãó ëÿ öèÿ öå ðåá ðà ëü íî ãî 
êðî âî òî êà îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ïó òåì ñëîæ íî ãî âçàè ìî -
äåé ñò âèÿ ìè î ãåí íûõ, íåé ðî ãåí íûõ, ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ
ïðî öåñ ñîâ. Ýòîò ñëîæ íûé êîì ï ëåêñ àóòî ðå ãó ëÿ òîð -
íûõ ìå õà íèç ìîâ îñíî âû âà åò ñÿ íà ïëîò íîì ñî ïðÿ æå -
íèè ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ òðå áî âà íèé ìîç ãî âîé òêà íè è åå
ñíàá æå íèÿ êèñ ëî ðî äîì, ãëþ êî çîé, äðó ãè ìè æèç íåí íî 
íå îá õî äè ìû ìè ðå ñóð ñà ìè. Ïðè ïî ñòî ÿí íûõ çíà ÷å íè -
ÿõ ýòèõ äâóõ ïà ðà ìåò ðîâ, èç ìå íå íèÿ ÀÄ êîì ïåí ñè ðó -
þò ñÿ ñî îò âåò ñò âó þ ùè ìè ñäâè ãà ìè òî íó ñà ñî ñó äîâ.
Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, óìå íü øå íèå äî ñòàâ êè êèñ ëî ðî äà
èëè óâå ëè ÷å íèå òðå áî âà íèé ìå òà áî ëèç ìà âû çû âà þò
ïî íè æå íèå ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà, ÷òî âå äåò ê óâå ëè ÷å -
íèþ öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà ñ òåì, ÷òî áû óäîâ ëåò -
âî ðèòü òðå áî âà íèÿ òêà íè ìîç ãà â íå îá õî äè ìûõ êî ëè -
÷å ñò âàõ êèñ ëî ðî äà. Îñíîâ íóþ ðîëü â îñó ùå ñò â ëå íèè
ñî ïðÿ æå íèÿ ìåæ äó ñíàá æå íè åì ìîç ãà êèñ ëî ðî äîì è
òî íó ñîì öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ èã ðà åò NO.

Äëÿ áî ëåå ïîë íîé îöåí êè ðî ëè NO â ðå ãó ëÿ öèè
öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà íå îá õî äè ìî áû ëî èçó ÷èòü
îñî áåí íî ñòè ýòîé ðå ãó ëÿ öèè â óñëî âè ÿõ, ÿâ ëÿ þ ùèõ ñÿ

äî ïîë íè òå ëü íîé (íî âìå ñ òå ñ òåì áèî ëî ãè ÷å ñêè àäåê -
âàò íîé, âñòðå ÷à þ ùåé ñÿ â ïî âñåä íåâ íîé æèç íè) íà -
ãðóç êîé íà ñî îò âåò ñò âó þ ùèå ðå ãó ëÿ òîð íûå ìå õà íèç -
ìû. Òà êèå óñëî âèÿ íå ðåä êî âîç íè êà þò ïðè ãè ïîê ñèè,
ãè ïåð- è ãè ïî êàï íèè, àöè äî çå. Ïî êà çà íî, ÷òî âñå ýòè
âîç äåé ñò âèÿ âû çû âà þò äè ëà òà öèþ öå ðåá ðà ëü íûõ ñî -
ñó äîâ è ïî âû øå íèå êðî âî òî êà â íèõ, îáó ñëîâ ëåí íûå
ìå òà áî ëè ÷å ñêè ìè òðå áî âà íè ÿ ìè ìîç ãî âîé òêà íè è
îïî ñðå äî âàí íûå óâå ëè ÷åí íîé ïðî äóê öèé NO.

Íà ðàç ëè÷ íûõ âè äàõ æè âîò íûõ â ëþ äÿõ áû ëî ïî -
êà çà íî, â ÷à ñò íî ñòè, ÷òî èí ãè áè òî ðû NOS óìå íü øà -
þò âû çû âà å ìóþ ãè ïîê ñèåé âà çî äè ëà òà öèþ. Íà ìî ëî -
äûõ çäî ðî âûõ äîá ðî âî ëü öàõ ïî êà çà íî [11], ÷òî ââå äå -
íèå èí ãè áè òî ðà NOS L-NMMA íå îêà çû âà åò âëè ÿ -
íèÿ íà öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî òîê ïðè íîð ìà ëü íîì óðîâ -
íå êèñ ëî ðî äà â êðî âè (íîð ìîê ñèè), â òî âðåìÿ êàê ãè -
ïîê ñèÿ óâå ëè ÷è âà åò êðî âî òîê â ãî ëîâ íîì ìîç ãå. Â ñî -
îò âåò ñò âèè ñ ýòèì, öå ðåá ðà ëü íîå ñî ñó äè ñòîå ñî ïðî -
òèâ ëå íèå ïî íè æà åò ñÿ ïðè ãè ïîê ñèè è âîñ ñòà íàâ ëè âà -
åò ñÿ ïî ñëå ââå äå íèÿ L-NMMA. Èñ ïî ëü çóÿ ìàã íèò -
íî-ðå çî íàí ñ íûé ìå òîä, àâ òî ðû óñòà íî âè ëè, ÷òî âû -
çû âà å ìîå ãè ïîê ñèåé ðàñ øè ðå íèå ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ ó
ëþ äåé îïî ñðå äó åò ñÿ îê ñè äîì àçî òà êî òî ðûé îïî ñðå -
äó åò ñî ïðÿ æå íèå äî ñòàâ êè êèñ ëî ðî äà â ìîç ãî âîé òêà -
íè è òî íóñ öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ.

6.1. Ãè ïåð êàï íèÿ è ãè ïî êàï íèÿ, 
ãè ïå ðîê ñèÿ è ãè ïîê ñèÿ, îê ñèä àçî òà

Öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî òîê èñê ëþ ÷è òå ëü íî ÷óâ ñò âè -
òå ëåí ê èç ìå íå íè ÿì ïàð öè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ óã ëå êèñ -
ëî ãî ãà çà â àð òå ðè à ëü íîé êðî âè. Îá ùå ïðè íÿ òûì ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ïî ëî æå íèå î òîì, ÷òî ãè ïåð êàï íèÿ âû çû âà åò
ðàñ øè ðå íèå öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ è óâå ëè ÷å íèå êðî -
âî òî êà â ãî ëîâ íîì ìîç ãå, à ãè ïî êàï íèÿ — öå ðåá ðà ëü -
íóþ âà çî êîí ñò ðèê öèþ è ñíè æå íèå êðî âî òî êà â ãî ëîâ -
íîì ìîç ãå. Ïî êà çà íî, ÷òî öå ðåá ðà ëü íûé êðî âî òîê
óâå ëè ÷è âà åò ñÿ íà 50% ïðè ãè ïåð êàï íèè è óìå íü øà åò -
ñÿ íà 25% ïðè ãè ïî êàï íèè, âû çâàí íîé ãè ïåð âåí òè ëÿ -
öèåé (óñè ëå íè åì äû õà íèÿ) [55].

Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ãè ïåð êàï íè ÷å ñêèé è íîð ìî êàï -
íè ÷å ñêèé àöè äîç òàê æå âû çû âà þò ðàñ øè ðå íèå öå ðåá -
ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ; è ñíè æå íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ðÍ
èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â âû çû âà å ìîé àöè äî çîì âà çî äè -
ëà òà öèè [48], à êîí öåí ò ðà öèÿ óã ëå ðîä íûõ èîíîâ ÿâ -
ëÿ åò ñÿ îä íèì èç ðå ãó ëÿ òî ðîâ ýòîé ðå àê öèè. Èìå þò ñÿ
óáå äè òå ëü íûå äàí íûå î òîì, ÷òî nNOS è eNOS ó÷à -
ñò âó þò â âû çû âà å ìîé àöè äî çîì äè ëà òà öèè öå ðåá -
ðàëü íûõ ñî ñó äîâ.

Â îò íî øå íèè ó÷à ñ òèÿ eNÎ â âû çû âà å ìîé àöè äî -
çîì âà çî äè ëà òà öèè ñëå äó åò èìåòü â âè äó äâà âîç ìîæ -
íûõ ìå õà íèç ìà:

1) àöè äîç óâå ëè ÷è âà åò ïðî äóê öèþ NO, òàê êàê îí
àê òè âè ðó åò NOS [67];
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2) àöè äîç çà ùè ùà åò ñïîí òàí íî âû äå ëÿ å ìûé NO îò
ðàç ðó øå íèÿ, òàê êàê îí ñòà áè ëåí â êèñ ëîé ñðå äå.

Ïî ìíå íèþ íå êî òî ðûõ àâ òî ðîâ [49], â öå ðåá ðà ëü -
íîé öèð êó ëÿ öèè NO äåé ñò âó åò è êàê óñè ëè òåëü, à íå
êàê òî ëü êî ìå äè à òîð âû çû âà å ìîé àöè äî çîì âà çî äè ëà -
òà öèè. Ïî ñêî ëü êó NO âû äå ëÿ åò ñÿ â áà çà ëü íûõ óñëî -
âè ÿõ è ðå ãó ëè ðó åò òî íóñ öå ðåá ðà ëü íûõ àð òå ðè îë [36], 
âîç ìîæ íî, ÷òî àöè äîç óâå ëè ÷è âà åò äåé ñò âèå è áà çà ëü -
íî ãî NO, âû çû âàÿ ðàñ øè ðå íèå àð òå ðè îë.

Òà êèì îá ðà çîì, eNO ïðè íè ìà åò àê òèâ íîå ó÷à ñ òèå 
â àöè äî òè ÷å ñêîé âà çî äè ëà òà öèè öå ðåá ðà ëü íûõ àð òå -
ðè îë [59]. Ñ êëè íè ÷å ñêîé òî÷ êè çðå íèÿ äàí íûé ôàêò
çà ñëó æè âà åò âíè ìà íèÿ, ïî ñêî ëü êó òà êèå ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêèå ñî ñòî ÿ íèÿ, êàê ñó áà ðàõ íî è äà ëü íîå êðî âî òå ÷å íèå
èëè òðàâ ìà òè ÷å ñêîå ïî âðåæ äå íèå ìîç ãà ìî ãóò âû çû -
âàòü äèñ ôóí ê öèþ ýí äî òå ëèÿ è öå ðåá ðà ëü íûé àöè äîç
[35]. Îò ñóò ñò âèå èëè íå äî ñòà òî÷ íî âû ðà æåí íàÿ â
ýòèõ óñëî âè ÿõ ýí äî òå ëè à ëü íàÿ ðÍ ðå àê öèÿ ïî íè æà åò
ìèê ðî ñî ñó äè ñòóþ äè ëà òà öèþ è ìî æåò ñïî ñîá ñò âî âàòü 
âîç íèê íî âå íèþ öå ðåá ðà ëü íîé ãè ïî ïåð ôó çèè, ÷òî èìå -
åò ìåñ òî ïðè îò ìå ÷åí íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ,
íå ñìîò ðÿ íà âû çû âà å ìûé èìè àöè äîç.

6.2. Ðàç ëè÷ íàÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ê ãè ïåð êàï íèè 
öåí ò ðà ëü íî ãî è ïå ðè ôå ðè ÷å ñêî ãî êðî âî òî êà

Ïàð öè à ëü íîå äàâ ëå íèå ÑÎ2 ÿâ ëÿ åò ñÿ ìîù íûì ðå -
ãó ëÿ òî ðîì êðî âî òî êà è â ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ ñî ñó äàõ
[55]. Îä íà êî ñî îò âåò ñò âó þ ùèå ýô ôåê òû êî ðåí íûì
îá ðà çîì îò ëè ÷à þò ñÿ îò òåõ, êî òî ðûå âîç íè êà þò â ãî -
ëîâ íîì ìîç ãå, ÷òî èìå åò âàæ íîå çíà ÷å íèå ñ òî÷ êè
çðå íèÿ îá ñóæ äà å ìîé çäåñü ïðîá ëå ìû.

Â 1932 ã. Le nox è Gibbs [58] ñî îá ùè ëè î ðàç ëè ÷è ÿõ
ìåæ äó öå ðåá ðà ëü íîé è áåä ðåí íîé öèð êó ëÿ öèåé â ðå àê -
öè ÿõ íà ãè ïåð êàï íèþ. Ïî ñëåä íÿÿ óâå ëè ÷è âà ëà òîê êðî âè 
â ãî ëîâ íîì ìîç ãå, íî óìå íü øà ëà åãî â íèæ íèõ êî íå÷ íî -
ñòÿõ. Â äà ëü íåé øåì áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ãè ïåð êàï íèÿ
óâå ëè ÷è âà åò öèð êó ëÿ öèþ êàê â ãî ëîâ íîì ìîç ãå, òàê è â
íèæ íèõ êî íå÷ íî ñòÿõ, íî â ãî ëîâ íîì ìîç ãå â 8 ðàç áî ëü -
øå, ÷åì â íèæ íèõ êî íå÷ íî ñòÿõ [12]. Òà êèå æå ïðè ìåð íî 
äàí íûå áû ëè ïî ëó ÷å íû ïðè ñðàâ íå íèè ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè 
ê ãè ïåð êàï íèè öå ðåá ðà ëü íîé è ïëå ÷å âîé öèð êó ëÿ öèè
[66]. Ýòî ìîæ íî ëåã êî ïî íÿòü, åñ ëè ó÷åñòü, ÷òî ïîä äåð -
æà íèå îê ñè ãå íà öèè â ìîç ãî âîé òêà íè ÿâ ëÿ åò ñÿ èñê ëþ ÷è -
òå ëü íî âàæ íûì äëÿ æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè îð ãà íèç ìà, â öå -
ëîì. Âìå ñ òå ñ òåì, ýòî ñî çäà åò áî ëü øîé ðèñê âîç íèê íî -
âå íèÿ ðàç ëè÷ íî ãî ðî äà íà ðó øå íèé â íåð âíûõ êëåò êàõ
ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ïðè íå áî ëü øèõ èç ìå íå íè ÿõ ïàð öè à ëü -
íî ãî äàâ ëå íèÿ óã ëå êèñ ëî ãî ãà çà â íåì. Ñëå äó åò èìåòü â
âè äó òàê æå, ÷òî íà õî äÿ ùè å ñÿ â óñëî âè ÿõ ôè çèî ëî ãè ÷å -
ñêî ãî ïî êîÿ ìûø öû (â òîì ÷èñ ëå ñî ñó äè ñòûå) îá íà ðó -
æè âà þò íèç êóþ àê òèâ íîñòü îá ìå íà âå ùåñòâ è ìå òà áî ëè -
÷å ñêèå òðå áî âà íèÿ ê ñíàá æå íèþ êèñ ëî ðî äîì ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ íåé ðî íà ìè, êî òî ðûå ÿâ ëÿ þò ñÿ îä íè ìè èç íàè áî -
ëåå ìå òà áî ëè ÷å ñêè àê òèâ íû ìè êëåò êà ìè â îð ãà íèç ìå íå

âå ëè êè. Ïî ý òî ìó àäàï òà öèÿ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé öèð êó ëÿ -
öèè ê ãè ïåð êàï íèè íà ñòó ïà åò áû ñò ðåå. Â èñ ñëå äî âà íè ÿõ
Ven ta me jan ñ ñî àâ òî ðà ìè [66] ê 60-é ìè íó òå ïî ñëå íà -
÷à ëà ãè ïåð êàï íèè êðî âî òîê â âåð õ íèõ êî íå÷ íî ñòÿõ ïî íè -
æàë ñÿ ñó ùå ñò âåí íî, â òî âðåìÿ êàê â ãî ëîâ íîì ìîç ãå îí
îñòà âàë ñÿ ïî âû øåí íûì êà êîå-òî âðå ìÿ è ïî ñëå 60-é
ìè íó òû (ò.å. ïî ñëå óñòðà íå íèÿ ãè ïåð êàï íèè).

Ó÷è òû âàÿ ðîëü NO è ïðî ñòà öèê ëè íà â ðàñ øè ðå íèè
ñî ñó äîâ, ëî ãè÷ íî äó ìàòü, ÷òî îò ìå ÷åí íûå ðàç ëè ÷èÿ
ìåæ äó ðå àê öè ÿ ìè öå ðåá ðà ëü íîé è ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé
öèð êó ëÿ öèè íà ãè ïåð êàï íèþ îáó ñëîâ ëå íû ðàç ëè÷ íîé
áèî äî ñ òóï íî ñòüþ ýòèõ ñî å äè íå íèé â óêà çàí íûõ îá ëà ñ -
òÿõ ñî ñó äè ñòî ãî ðóñ ëà. Ïî ý òî ìó, î÷å âèä íî, àäàï òà öèÿ
ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé öèð êó ëÿ öèè ê ãè ïåð êàï íèè íà ñòó ïà åò
áû ñò ðåå, ÷åì â öå ðåá ðà ëü íîé. Äðó ãîé âàæ íûé ìå õà -
íèçì îò ìå ÷åí íûõ ðàç ëè ÷èé êà ñà åò ñÿ ðî ëè ñèì ïà òè ÷å -
ñêîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû â îïðå äå ëå íèè ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè 
öå ðåá ðà ëü íîé è ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé öèð êó ëÿ öèé ê ãè ïåð -
êàï íèè. Ïî êà çà íî, ÷òî ïî ñëåä íÿÿ ïî âû øà åò àê òèâ -
íîñòü äàí íîé ñè ñ òå ìû [60]. Â îò íî øå íèè æå ôè çèî ëî -
ãè ÷å ñêî ãî çíà ÷å íèÿ ñèì ïà òè ÷å ñêîé èí íåð âà öèè äàí íûå
ðàñ õî äÿò ñÿ. Îä íè àâ òî ðû íà áëþ äà ëè ïî âû øå íèå ñî -
ïðî òèâ ëå íèÿ öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ ïðè àê òè âà öèè
ñèì ïà òè ÷å ñêîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû, óìå íü øå íèå öå ðåá -
ðàëü íî ãî êðî âî òî êà è îñëàá ëå íèå ðå àê öèè ïî ñëåä íå ãî
íà ãè ïåð êàï íèþ [37]. Ïî ðå çó ëü òà òàì äðó ãèõ èñ ñëå äî -
âà íèé, ñèì ïà òè ÷å ñêàÿ íåð âíàÿ ñè ñ òå ìà íå îêà çû âà åò
âëè ÿ íèÿ íà ñî ïðî òèâ ëå íèå öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ.

Çíà ÷è òå ëü íî áî ëåå îïðå äå ëåí íîé îêà çà ëàñü ðîëü
ñèì ïà òè ÷å ñêîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû íà ïå ðè ôå ðèè. Â ïå -
ðè îä ñëà áîé ãè ïåð êàï íèè (5% âäû õà å ìî ãî ÑÎ2)
èìå åò ìåñ òî îïî ñðå äó å ìàÿ a-àä ðå íåð ãè ÷å ñêè ìè ðå -
öåï òî ðà ìè âà çî êîí ñò ðèê öèÿ è óìå íü øå íèå êðî âî òî êà. 
Ïðè áî ëåå ðåç êîé ãè ïåð êàï íèè (8—30% âäû õà å ìî ãî 
ÑÎ2) ïðî èñ õî äèò âà çî äè ëà òà öèÿ, óêà çû âàÿ íà òî, ÷òî 
äðó ãèå ðå ãó ëÿ òîð íûå ìå õà íèç ìû (NO, ïðî ñòà öèê -
ëèí) ïî äàâ ëÿ þò ñèì ïà òè ÷å ñêóþ âà çî êîí ñò ðèê öèþ.
Ain s lie ñ ñî àâ òî ðà ìè [12] ïî êà çà ëè, ÷òî âû çû âà å ìàÿ
ñæà òè åì ðó êè ñèì ïà òè ÷å ñêàÿ âà çî êîí ñò ðèê öèÿ íå ìå -
íÿ åò öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà, íî ïî íè æà åò åãî â
íèæ íåé êî íå÷ íî ñòè. Îíè ïðè âå ëè äàí íûå î òîì, ÷òî
ïî âû øå íèå öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî òî êà ïîä âëè ÿ íè åì
ãè ïåð êàï íèè ñó ùå ñò âåí íî áî ëåå âû ðà æå íî, ÷åì â çàä -
íèõ êî íå÷ íî ñòÿõ. Äå ëà åò ñÿ âû âîä î òîì, ÷òî ïå ðè ôå -
ðè ÷å ñêèå ñî ñó äû íà õî äÿò ñÿ ïîä áî ëåå ñè ëü íûì âëè ÿ -
íè åì ñèì ïà òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè. Ñ ýòèì ñî ãëà ñó åò ñÿ
áî ëü øåå ñî äåð æà íèå è ðàñ ïðî ñòðà íå íèå a-àä ðå íî ðå -
öåï òî ðîâ â ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ, ÷åì â öå ðåá ðà ëü íûõ ñî -
ñó äàõ [12]. Òà êîé ìå õà íèçì äîë æåí èìåòü ñó ùå ñò -
âåí íîå çíà ÷å íèå â ïðåä îò âðà ùå íèè ðåç êîé âà çî äè ëà -
òà öèè â ïå ðè îä àê òè âà öèè ñêå ëåò íîé ìûø öû, ïîä äåð -
æè âàÿ óðî âåíü ÀÄ, à òàê æå îò êëî íå íèå êðî âè ê äðó -
ãèì, áî ëåå âàæ íûì, äëÿ æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè îð ãà íèç -
ìà îð ãà íàì, òà êèì êàê ãî ëîâ íîé ìîçã [12].
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Äðó ãèì ìå õà íèç ìîì, îáó ñëîâ ëè âà þ ùèì íå î äè íà -
êî âóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü öå ðåá ðà ëü íûõ è ïå ðè ôå ðè ÷å -
ñêèõ ñî ñó äîâ ê ãè ïåð êàï íèè ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî ñòî ÿí íàÿ ðàç -
íè öà äàâ ëå íèÿ â íèõ ïðè îð òî ñòà òè ÷å ñêîé ïî çè öèè òå -
ëà (ñòîÿ). Èìå åò ìåñ òî áî ëåå âû ðà æåí íîå òîð ìî æå -
íèå ñî ñó äè ñòûõ ðå àê öèé íà ýí äî òå ëèé(NO)-çà âè ñè -
ìûå è ýí äî òå ëèé-íå çà âè ñè ìûå âà çî äè ëà òà òî ðû â íî -
ãàõ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ðó êà ìè. Ýòî, ïî-âè äè ìî ìó, ðå çó -
ëü òàò õðî íè ÷å ñêè áî ëåå âû ñî êî ãî ÀÄ â ñî ñó äàõ íèæ -
íèõ êî íå÷ íî ñòåé, ÷òî âå äåò ê ôóí ê öè î íà ëü íûì è ìîð -
ôî ëî ãè ÷å ñî êèì ðàç ëè ÷è ÿì ñ ñî ñó äà ìè ðóê. Â ñî îò âåò -
ñò âèè ñ ýòè ìè ïî ëî æå íè ÿ ìè èìå åò ìåñ òî ïî íè æå íèå
ðå àê òèâ íî ñòè öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ ê ïî âû øåí íî ìó
ÀÄ ó áî ëü íûõ õðî íè ÷å ñêîé ãè ïåð òî íèåé [60]. Âûøå
óæå ïîä ÷åð êè âà ëîñü áî ëü øîå çíà ÷å íèå NO è ïðî ñòà -
öèê ëè íà â ñî çäà íèè ðàç ëè÷ íîé ðå àê òèâ íî ñòè ñî ñó äîâ
ìîç ãà è êî íå÷ íî ñòåé ê ãè ïåð êàï íèè [33], à òàê æå â
ñâÿ çè ñ âîç ìîæ íû ìè ôóí ê öè î íà ëü íû ìè è ìîð ôî ëî ãè -
÷å ñêè ìè ðàç ëè ÷è ÿ ìè ýí äî òå ëèÿ è ãëàä êèõ ìûøö îò ìå -
÷åí íûõ ñî ñó äîâ.

7. Îê ñè äàí ò íûé ñòðåññ 
è öå ðåá ðà ëü íîå êðî âî îá ðà ùå íèå

Ðå ãó ëÿ öèÿ îê ñè äîì àçî òà òî íó ñà ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ 
è êðî âî òî êà â çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè çà âè ñèò îò óðîâ -
íÿ ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ (ðå àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî -
äà — ÐÔÊ), îêà çû âà þ ùèõ ñè ëü íîå, íî ïðî òè âî ïî -
ëîæ íîå NO âëè ÿ íèå íà êðî âî îá ðà ùå íèå â ãî ëîâ íîì
ìîç ãå. Ñ ýòîé òî÷ êè çðå íèÿ î÷åíü âàæ íî çíàòü, âîç -
íè êà åò ëè îê ñè äà òèâ íûé ñòðåññ â öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó -
äàõ è êà êî âà åãî ðîëü â îïðå äå ëå íèè òî íó ñà ýòèõ ñî -
ñó äîâ. Èìå þò ñÿ äàí íûå î ïî âû øåí íîì ñî äåð æà íèè
ñó ïåð îê ñèä àíè î íà â ñòåí êå ìîç ãî âûõ ñî ñó äîâ ïðè
âû çû âà å ìîé àí ãè î òåí çèí íîì-2 ãè ïåð òî íèè, ãè ïåð ãî -
ìî öè ñòå è íå ìèè, ðå çè ñòåí ò íî ñòè ê èí ñó ëè íó, äèà áå òå,
âîñ ïà ëå íèè, èøå ìèè-ðå ïåð ôó çèè, ñó áà ðàõ íî è äà ëü íîì 
êðî âî òå ÷å íèè. Ýòè äàí íûå èìå þò áî ëü øîå çíà ÷å íè åì
ïî òî ìó, ÷òî îíè êà ñà þò ñÿ ãëàâ íûõ ôàê òî ðîâ ðè ñ êà
ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé, â òîì ÷èñ ëå öå ðåá -
ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà [28, 52, 61].

Îê ñè äà òèâ íûé ñòðåññ âîç íè êà åò êàê ðå çó ëü òàò íà -
ðó øå íèÿ áà ëàí ñà ìåæ äó ðå àê òèâ íû ìè ôîð ìà ìè êèñ -
ëî ðî äà (ÐÔÊ) è çà ùèò íû ìè àí òè îê ñè äàí ò íû ìè ìå -
õà íèç ìà ìè êëåò êè. ×à ùå âñå ãî îí ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëåä ñò âè -
åì ýí çè ìà òè ÷å ñêî ãî èëè íå ýí çè ìà òè ÷å ñêî ãî îá ðà çî âà -
íèÿ ñó ïåð îê ñèä àíè î íà (ïðåä øå ñò âåí íè êà ìíî ãèõ
ÐÔÊ è ðå àê òèâ íûõ ôîðì àçî òà (ÐÔÀ), à òàê æå ïî -
íè æåí íîé ýê ñ ï ðåñ ñèè èëè àê òèâ íî ñòè àí òè îê ñè äàí ò -
íûõ ôåð ìåí òîâ, êî òî ðûå ðå ãó ëè ðó þò âíóò ðè êëå òî÷ íîå 
ñî äåð æà íèå ÐÔÊ [2, 9]. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ åñòü âñå 
îñíî âà íèÿ ðàñ ñìàò ðè âàòü îê ñè äà òèâ íûé ñòðåññ, êàê
ïî òåí öè à ëü íî îïàñ íîå äëÿ öå ðåá ðà ëü íîé öèð êó ëÿ öèè
ñî ñòî ÿ íèå. Áó äó ÷è ìå äè à òî ðîì ýí äî òå ëèé-çà âè ñè ìîé

âà çî äè ëà òà öèè, NO ïðè íè ìà åò, êàê óæå ãî âî ðè ëîñü,
âàæ íîå ó÷à ñ òèå â ðå ãó ëÿ öèè òî íó ñà áî ëü øèõ àð òå ðèé
è ìèê ðî ñî ñó äîâ ìîç ãà. Âìå ñ òå ñ òåì, îí àê òèâ íî âñòó -
ïà åò â ðå àê öèþ ñ ñó ïåð îê ñè äîì, ÷òî âå äåò ê ïî íè æå -
íèþ óðîâ íÿ è áèî äî ñ òóï íî ñòè NO. Âû çû âàÿ äèñ ôóí -
ê öèþ ñî ñó äè ñòî ãî ýí äî òå ëèÿ, ñó ïåð îê ñèä íå òî ëü êî
òîð ìî çèò çà âè ñè ìóþ îò NO è àê òè âà öèè êà ëè å âûõ
êà íà ëîâ âà çî äè ëà òà öèþ [28], íî è íà ðó øà åò òàê æå
íåé ðî ñî ñó äè ñòîå ñî ïðÿ æå íèå â ãî ëîâ íîì ìîç ãå. Îïî -
ñðå äî âà íèå èì íà ðó øå íèÿ ñèã íà ëü íûõ ôóí ê öèé NO è 
ýí äî òå ëè à ëü íîé ðå ãó ëÿ öèè ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà íà õî -
äÿò ñÿ â öåí ò ðå âíè ìà íèÿ ïðî âî äè ìûõ â íà ñòî ÿ ùåå
âðå ìÿ áà çèñ íûõ èñ ñëå äî âà íèé ôè çèî ëî ãèè è ïà òî ëî -
ãèè öå ðåá ðà ëü íî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ.

Îê ñè äà òèâ íûé ñòðåññ âëèÿ åò è íà âà çî êîí ñò ðèê òîð -
íûå ìå õà íèç ìû. Ýòî êà ñà åò ñÿ, â ÷à ñò íî ñòè, Rho-êè íà -
çû, êî òî ðàÿ ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê êëþ ÷å âîé ìå äè à òîð
ñî ñó äî ñó æè âà þ ùèõ ðå àê öèé [40]. Îêà çà ëîñü, ÷òî ýòî
ñâîé ñò âî Rho-êè íà çû ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëåä ñò âè åì ïî òå ðè òîð -
ìî çÿ ùèõ ýô ôåê òîâ NO íà íåå èëè æå ïðÿ ìî ãî óñè ëå -
íèÿ àê òèâ íî ñòè Rho-êè íà çû ðå àê òèâ íû ìè ôîð ìà ìè
êèñ ëî ðî äà. Àê òèâ íîñòü Rho-êè íà çû óâå ëè ÷è âà åò ñÿ â
êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äàõ ìîç ãà ïðè ðÿ äå çà áî ëå âà íèé, âû -
çû âàÿ èõ ñó æå íèå è ñïî ñîá ñò âóÿ âîç íèê íî âå íèþ âà çîñ -
ïàç ìîâ. Íå îá õî äè ìî äà ëåå îò ìå òèòü, ÷òî ïî òå ðÿ ñèã íà -
ëü íûõ ôóí ê öèé NO ïðè îê ñè äàí ò íîì ñòðåñ ñå âû õî äèò
çà ðàì êè ðå ãó ëÿ öèè èìè ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà. Õðî íè ÷å -
ñêèé äå ôè öèò ñèí òå çè ðó å ìî ãî ýí äî òå ëè åì NO âû çû -
âà åò ãè ïåð ò ðî ôèþ öå ðåá ðà ëü íûõ àð òå ðèé. Ðå àê òèâ íûå
ôîð ìû êèñ ëî ðî äà ñïî ñîá ñò âó þò ãè ïåð ò ðî ôèè ñî ñó äîâ
ïó òåì èíàê òè âà öèè NO èëè ïðÿ ìîé àê òè âà öèè ñèã íà -
ëü íûõ êà ñ êà äîâ, ó÷à ñò âó þ ùèõ â ðî ñ òå ñî ñó äè ñòûõ
ìûø öû. Ïî êà çà íî, ÷òî äå ôè öèò CuZn-èçî ìå ðà çû ñó -
ïåð îê ñèä äèñ ìó òà çû (CuZn-SOD) (êëþ ÷å âî ãî àí òè -
îê ñè äàí òà â êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äàõ) [23], óâå ëè ÷è âà åò
ñî äåð æà íèå ñó ïåð îê ñè äà. íà ðó øà åò çà âè ñè ìûå îò NO
ñèã íà ëü íûå ïðî öåñ ñû è âû çû âà åò âû ðà æåí íóþ ãè ïåð ò -
ðî ôèþ ìèê ðî ñî ñó äîâ ìîç ãà [34]. Òà êèå ñòðóê òóð íûå
èç ìå íå íèÿ ìî ãóò èìåòü ñå ðü åç íûå ïî ñëåä ñò âèÿ, òàê êàê 
ãè ïåð ò ðî ôèÿ ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè ñíè æà åò èõ ñïî ñîá -
íîñòü ðàñ øè ðÿ òü ñÿ. Íà ðó øå íèÿ âíå êëå òî÷ íî ãî ìàò ðèê -
ñà è ñòðóê òó ðû ñî ñó äîâ ìî ãóò ðàç âè âà òü ñÿ è êàê ñëåä -
ñò âèå âû çû âà å ìîé ðå àê òèâ íû ìè ôîð ìà ìè êèñ ëî ðî äà
àê òè âà öèè ìå òà ëîï ðî òå è íàç ìàò ðèê ñà [52]. Óâå ëè ÷å íèå 
æå àê òèâ íî ñòè ìå òà ëîï ðî òå è íàç óâå ëè ÷è âà åò ïðî íè öà å -
ìîñòü ñî ñó äîâ [52], èõ ðå ìî äå ëè ðî âà íèå è ñïî ñîá ñò âó -
åò îá ðà çî âà íèþ àíåâ ðèçì. Ðîñò ñî ñó äîâ, èç ìå íå íèå èõ
ñòðóê òó ðû, ôóí ê öèé ìî ãóò áûòü âû çâà íû àê òè âà öèåé è 
ðå äîêñ-÷óâ ñò âè òå ëü íûõ êè íàç, à òàê æå ôàê òî ðà ìè
òðàíñ êðèï öèè, âêëþ ÷àÿ NF-kÂ, ïðî òå èí àê òè âà òîð-1 è 
âû çû âà å ìûé ãè ïîê ñèåé ôàê òîð-1(a) [41].

Ãëàâ íàÿ òðóä íîñòü, êî òî ðàÿ âîç íè êà åò â ñâÿ çè ñ
âîç ìîæ íûì âîç äåé ñò âè åì íà îê ñè äà òèâ íûé ñòðåññ â
òå ðà ïåâ òè ÷å ñêèõ öå ëÿõ, ÿâ ëÿ åò ñÿ îïðå äå ëå íèå èñ òî÷ -
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íè êîâ ÐÔÊ. Íàè áî ëü øèé èí òå ðåñ â ýòîì ïëà íå âû -
çû âà åò NAD(P)H îê ñè äà çà — èñ òî÷ íèê ñó ïåð îê ñèä 
àíè î íà â ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ ñî ñó äàõ. Â îò íî øå íèè öå -
ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äîâ ìà ëî èç âå ñò íî îá îò íî ñè òåë íîì
çíà ÷å íèè ýòî ãî ôåð ìåí òà ïî ñðàâ íå íèþ ñ äðó ãè ìè èñ -
òî÷ íè êà ìè ñó ïåð îê ñè äà. Èìå þò ñÿ, îä íà êî, äàí íûå î
òîì, ÷òî NAD(P)H îê ñè äà çà ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ ðå àê -
òèâ íû ìè ôîð ìà ìè êèñ ëî ðî äà è ÿâ ëÿ åò ñÿ èõ ãëàâ íûì
èñ òî÷ íè êîì â öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó äàõ ïðè ãè ïåð òî íèè è 
äèà áå òå, ïî ñëå öå ðåá ðà ëü íî ãî èí ñó ëü òà, ïîä âëè ÿ íè åì 
àí ãè î òåí çè íà-2 [51, 52].

Âçàè ìî äåé ñò âèå NO ñ ñó ïåð îê ñè äîì âû çû âà åò
îá ðà çî âà íèå ïå ðîê ñè íèò ðè òà, â òîì ÷èñ ëå â öå ðåá -
ðàëü íûõ ñî ñó äàõ. Ñëå äó åò îò ìå òèòü â ñâÿ çè ñ ýòèì,
÷òî äèñ ôóí ê öèÿ ýòèõ ñî ñó äîâ ìî æåò âîç íè êàòü è êàê
ðå çó ëü òàò íè òðî çà òèâ íî ãî ñòðåñ ñà. Ñòà íî âèò ñÿ âñå
áî ëåå î÷å âèä íûì, ÷òî ïå ðîê ñè íèò ðèò ÿâ ëÿ åò ñÿ íå
òîëü êî ìàð êå ðîì äàí íî ãî ñòðåñ ñà, íî è ìå äè à òî ðîì
ïî âðåæ äå íèÿ êëå òîê, â òîì ÷èñ ëå öå ðåá ðà ëü íûõ ñî ñó -
äîâ. Ïî âðåæ äà þ ùèå ýô ôåê òû ýòî ãî ñî å äè íå íèÿ
âêëþ ÷à þò àê òè âà öèþ ïî ëè(ÀÄÔ)-ðè áîç ïî ëè ìå ðà çû 
(äðó ãî ãî ìàð êå ðà äèñ ôóí ê öèè ñî ñó äîâ) è ìå òà ëîï ðî -
òå è íà çû ìàò ðèê ñà. Ïó òåì íè òðè ðî âà íèÿ è èíàê òè âà -
öèè ìè òî õîí ä ðè à ëü íîé èçî ôîð ìû ÑÎÄ (Mn-SOD),
à òàê æå íà ðó øå íèÿ ñî ïðÿ æå íèÿ NOS ñ åå ñóá ñò ðà -
òîì, îê ñè äà òèâ íûé ñòðåññ ñî çäà åò ñè òó à öèþ, ïðè êî -
òî ðîé NOS íà ÷è íà åò ïðî äó öè ðî âàòü ñó ïåð îê ñèä â öå -
ðåá ðàëü íûõ ñî ñó äàõ, à íå NO.

Íå îá õî äè ìî ïîä ÷åð ê íóòü îñî áî, ÷òî îò ìå ÷åí íûå è 
äðó ãèå íå áëà ãî ïðè ÿò íûå (ïà òî ãåí íûå) ýô ôåê òû îê ñè -
äà òèâ íî ãî ñòðåñ ñà âîç ìîæ íû òî ëü êî ïðè âû ñî êèõ
êîí öåí ò ðà öè ÿõ ÐÔÊ è ÐÔÀ. Íèç êèå æå êîí öåí ò ðà -
öèè ÐÔÊ ôóí ê öè î íè ðó þò êàê ñèã íà ëü íûå ìî ëå êó ëû
è ó÷à ñò âó þò â íîð ìà ëü íîé ðå ãó ëÿ öèè öå ðåá ðà ëü íûõ
ñî ñó äîâ.
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Ñâåð òû âà å ìîñòü è ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü ëèì ôû
ïðè ðàç ëè÷ íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ
(îá çîð ñîá ñò âåí íûõ äàí íûõ è äàí íûõ ëè òå ðà òó ðû)

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 

«×è òèí 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 ÐÔ, 672090, ×è òà, óë. Ãî ðü êî ãî, 39à

Â îá çî ðå ïðè âå äå íû ñâå äå íèÿ, ïî ëó ÷åí íûå àâ òî ðîì è åãî ñî òðóä íè êà ìè, à òàê æå äàí íûå ëè òå ðà òó ðû î
ñâ¸ðòû âà íèè ëèì ôû ïðè êðî âî ïî òå ðå, ñó äî ðîæ íîì ñèí ä ðî ìå, òðàâ ìå, êðàø-ñèí ä ðî ìå, îæî ãàõ, èíú åê öè ÿõ
òðîì áè íà è ãå ïà ðè íà, ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé òðîì áî çå è äðó ãèõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ. Ïî êà çà íî, ÷òî
ñâ¸ðòû âà íèå ëèì ôû ïðè ðàç âè òèè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé â òêà íÿõ ìî æåò îïå ðå æàòü ñäâè ãè, íà áëþ äà å -
ìûå â êðî âè. Ïðè âî äÿò ñÿ äàí íûå, ñâè äå òå ëü ñò âó þ ùèå î òîì, ÷òî â ëèì ôå ïðè ïî âðåæ äå íèè òêà íåé ðàñ òâî ðå -
íèå ôèá ðè íî âûõ ñãó ñò êîâ ïðî èñ õî äèò çíà ÷è òå ëü íî áû ñò ðåå, ÷åì â êðî âè.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: êðîâü, ëèì ôà, òêà íå âàÿ æèä êîñòü, ñâ¸ðòû âà íèå, ôèá ðè íî ëèç

B.I. Kuznik

Co ag u la tion and fibrinolytic ac tiv ity of lymph 
in var i ous patho log i cal con di tions (re view of own and lit er a ture data)

Chita State Med i cal Acad emy, 39a, Gorky str., Chita, 672090, Rus sia

The re view pres ents in for ma tion by the au thor and his col lab o ra tors, as well as lit er a ture data on the co ag u la tion of
lymph in blood loss, con vul sive syn drome, trauma, crush syn drome, burns, in jec tions of thrombin and hep a rin, an ex per i -
men tal throm bo sis and other patho log i cal con di tions. It is shown that the co ag u la tion of lymph in the de vel op ment of
patho log i cal con di tions in tis sues may out pace changes ob served in the blood. We pres ent ev i dence that dis so lu tion of fi brin 
clots in the lymph tis sue if dam aged, is many times faster than in the blood.
    Key words: blood, lymph, tis sue fluid, co ag u la tion, fibrinolysis

Â ïî ñëåä íèå ãî äû ïî ÿ âèë ñÿ öå ëûé ðÿä ñî îá ùå íèé, 
ñâè äå òå ëü ñò âó þ ùèõ î òîì, ÷òî âàæ íóþ ðîëü â ðàç äå -
ëå íèè êðî âå íîñ íî ãî è ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî ðóñ ëà ïðè íàä -
ëå æèò òðîì áî öè òàì. Îêà çà ëîñü, ÷òî òðîì áî öè òû ÿâ -
ëÿ þò ñÿ îñíîâ íû ìè ñêðû òû ìè ðå ãó ëÿ òî ðà ìè ðàç âè òèÿ
ëèì ôà òè ÷å ñêîé ñå òè, èáî ñ èõ ïî ìî ùüþ â ýì á ðè î -
íàëü íîì ïå ðè î äå ïðî èñ õî äèò ðàç äå ëå íèå êðî âå íîñ íûõ 
è ëèì ôà òè ÷å ñêèõ ñî ñó äîâ [41, 43, 56, 57]. Óìå íü øå -
íèå ÷èñ ëà èëè íà ðó øå íèå àã ðå ãà öèè òðîì áî öè òîâ âå -
äåò ê ïî ÿâ ëå íèþ íå òè ïè÷ íûõ ëèì ôî-âå íîç íûõ ñî å äè -
íå íèé è ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ïî ïà äà íè åì êðî âè â ëèì ôà -
òè ÷å ñêèå ñî ñó äû [56]. Òðîì áî öè òû àã ðå ãè ðó þò â ìå -
ñ òàõ ñî å äè íå íèÿ êàð äè íà ëü íîé âå íû è ëèì ôà òè ÷å ñêèõ 
ìåø êîâ, òà êèì îá ðà çîì «çà ïå ÷à òû âàÿ» ëèì ôà òè ÷å -
ñêèå ñî ñó äû ñî ñòî ðî íû âå íû.

Àê òè âà öèÿ è àã ðå ãà öèÿ òðîì áî öè òîâ íà ÷è íà åò ñÿ ñî 
ñâÿ çû âà íèÿ Î-ãëè êî çè ëè ðî âàí íî ãî ìó êîï ðî òå è íà ïî -
äî ïëà íè íà, ýê ñ ï ðåñ ñè ðî âàí íî ãî íà ýí äî òå ëè à ëü íûõ

êëåò êàõ ëèì ôà òè ÷å ñêèõ ñî ñó äîâ (LECs), íî îò ñóò ñò -
âó þù ãî íà ýí äî òå ëèè àð òå ðèé è âåí, ñ ëåê òèí-ïî äîá -
íûì ðå öåï òî ðîì Ñ-òè ïà 2 (Clec-2) êðî âÿ íûõ ïëà ñ òè -
íîê, â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî çà ïó ñ êà åò ñÿ âíóò ðè êëå òî÷ íûé
ñèã íà ëü íûé êà ñ êàä, îïî ñðå äî âàí íûé òè ðî çèí êè íà çîé
(Syk), Slp76 è PLC-g2, ïðè âî äÿ ùèé â êî íå÷ íîì èòî -
ãå ê ôîð ìè ðî âà íèþ êðî âÿ íî ãî ñãó ñò êà, èçî ëè ðó þ ùå ãî 
âå íó îò ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî ìåø êà, ÷òî ðà ç îá ùà åò êðî âå -
íîñ íóþ è ëèì ôà òè ÷å ñêóþ ñè ñ òå ìû. Êîã äà âçàè ìî äåé -
ñò âèå êîì ïî íåí òîâ ýòî ãî ïó òè ðàç ðû âà åò ñÿ, íà ñòó ïà åò 
àáåð ðà öèÿ ñâÿ çåé ìåæ äó êðî âå íîñ íû ìè è ëèì ôà òè ÷å -
ñêè ìè ñî ñó äà ìè, â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî ïðî èñ õî äèò ñìå -
øè âà íèå êðî âè è ëèì ôû. Ó ýì á ðè î íîâ, â ñëó ÷àå îò -
ñóò ñò âèÿ òðîì áî öè òîâ ðàç äå ëå íèÿ êðî âå íîñ íûõ è
ëèì ôà òè ÷å ñêèõ ñî ñó äîâ íå ïðî èñ õî äèò [56, 57], ò.å.
êðî âÿ íûå ïëà ñ òèí êè ñëó æàò ïî ñðåä íè êà ìè â ôîð ìè -
ðî âà íèè ëèì ôà òè ÷å ñêîé ñè ñ òå ìû.

Ìíî ãî ÷èñ ëåí íû ìè èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè óñòà íîâ ëå íî,
÷òî ñâ¸ðòû âà íèå ëèì ôû, âçÿ òîé èç ðàç ëè÷ íûõ áàñ ñåé -
íîâ, îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ áî ëåå ìåä ëåí íî, à ôèá ðè íî ëèç
áî ëåå èí òåí ñèâ íî, ÷åì â êðî âè [10, 12, 16, 17, 26, 42, 
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48, 50, 53]. Îñî áûé èí òå ðåñ ïðåä ñòàâ ëÿ þò èñ ñëå äî -
âà íèÿ ïî èçó ÷å íèþ êî à ãó ëÿ öè îí íîé è ôèá ðè íî ëè òè ÷å -
ñêîé àê òèâ íî ñòè ëèì ôû ïðè ðàç ëè÷ íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí -
òà ëü íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ.

Îñòðàÿ êðî âî ïî òå ðÿ

Åùå â 1963 ã. áû ëî ïî êà çà íî [9], ÷òî ïðè 20%
îñò ðîé êðî âî ïî òå ðå íà ïðî òÿ æå íèè 1 ÷ ñâåð òû âà íèå
ëèì ôû íå ìå íÿ åò ñÿ, â òî âðåìÿ, êàê ÷å ðåç 1—5 ìèí
ïî ñëå êðî âî ïó ñ êà íèÿ íà áëþ äà åò ñÿ âû ðà æåí íàÿ ãè ïåð -
êî à ãó ëÿ öèÿ êðî âè, îáó ñëîâ ëåí íàÿ ïî âû øå íè åì òðîì -
áîï ëà ñòè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè. Íà îñíî âà íèè ýòèõ îïû -
òîâ àâ òîð ïðè øåë ê åäèí ñò âåí íî ïðà âè ëü íî ìó âû âî -
äó, ÷òî òðîì áîï ëà ñòè ÷å ñêèå àãåí òû ïðè êðî âî ïî òå ðå
ïî ñòó ïà þò â êðîâü èç ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè [21, 22].
Â äà ëü íåé øåì ñ ïî ìî ùüþ ïðåä ëî æåí íîé íà ìè è íà -
øè ìè ñî òðóä íè êà ìè ìå òî äè êè [3, 4] áû ëî äî êà çà íî,
÷òî ïðè êðî âî ïî òå ðå ãó ìî ðà ëü íî èçî ëè ðî âàí íûå îá -
ùàÿ ñîí íàÿ àð òå ðèÿ è ÿðåì íàÿ âå íà âû äå ëÿ þò â îá -
ùèé êðî âî òîê ïðî êî à ãó ëÿíò, íà ïî ìè íà þ ùèé ïî ñâî èì 
ñâîé ñò âàì òêà íå âîé ôàê òîð (TF), ðà íåå îáî çíà ÷à å -
ìûé êàê òðîì áîï ëà ñòèí, è òêà íå âîé àê òè âà òîð ïëàç -
ìè íî ãå íà — t-PA [3, 4, 16, 19].

Ó ñî áàê ïî ñëå 20—30% êðî âî ïî òå ðè óæå ÷å ðåç
5 ìèí ðåç êî ñî êðà ùà åò ñÿ âðåìÿ ñâåð òû âà íèÿ êðî âè è
ðå êà ëü öè ôè êà öèè ïëàç ìû, ÷òî îáó ñëîâ ëå íî ïî âû øå -
íè åì òðîì áîï ëà ñòè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè. Ýòîò ýô ôåêò
ñî õðà íÿ åò ñÿ íà ïðî òÿ æå íèè 60 ìèí (ñðîê èñ ñëå äî âà -
íèÿ). Â óñëî âè ÿõ êðî âî ïî òå ðè áî ëåå ÷åì â 2 ðà çà âîç -
ðà ñ òà åò òî ëå ðàí ò íîñòü ïëàç ìû ê ãå ïà ðè íó, òîã äà êàê
ïðî òðîì áè íî âîå è òðîì áè íî âîå âðå ìÿ, à òàê æå îá ùàÿ 
àí òè òðîì áè íî âàÿ àê òèâ íîñòü ñó ùå ñò âåí íî íå ìå íÿ åò -
ñÿ. Âìå ñ òå ñ òåì, ó òà êèõ ñî áàê âîç ðà ñ òà ëà ôèá ðè íî -
ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü êðî âè, ÷òî, â îñíîâ íîì, ñâÿ çà -
íî ñ ïî ñòóï ëå íè åì â öèð êó ëÿ öèþ àê òè âà òî ðà ïëàç ìè -
íî ãå íà. Èíîå îò ìå ÷à ëîñü ñî ñòî ðî íû ñâåð òû âà þ ùåé è 
ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè ëèì ôû. ×å ðåç 5 è
30 ìèí ïî ñëå êðî âî ïî òå ðè âðåìÿ ñâåð òû âà íèÿ è ðå êà -
ëü öè ôè êà öèè, òî ëå ðàí ò íîñòü ê ãå ïà ðè íó, òðîì áîï ëà -
ñòè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü ëèì ôû, òðîì áè íî âîå è ïðî -
òðîì áè íî âîå âðå ìÿ, êîí öåí ò ðà öèÿ ôèá ðè íî ãå íà è
ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü ëèì ôû íå èç ìå íÿ ëàñü. 
Â òî æå âðå ìÿ ó òà êèõ æè âîò íûõ âîç ðà ñ òà ëà àê òèâ -
íîñòü ôèá ðè íà çû â ëèì ôå, ÷òî, áå çó ñëîâ íî, ñâè äå -
òåëü ñò âî âà ëî î åå ñãó ùå íèè [3, 4, 14, 15, 36].

Ïðè 50% êðî âî ïî òå ðå óæå ÷å ðåç 1 ìèí âðåìÿ
ñâåð òû âà íèÿ êðî âè ñî êðà ùà ëîñü â 2,5 ðà çà è ðåç êî
óìå íü øà ëîñü âðåìÿ ðå êà ëü öè ôè êà öèè ïëàç ìû, ÷òî
áû ëî îáó ñëîâ ëå íî ïî âû øå íè åì òðîì áîï ëà ñòè ÷å ñêîé
àê òèâ íî ñòè. Âû ðà æåí íàÿ ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèÿ êðî âè ñî -
õðà íÿ ëàñü íà ïðî òÿ æå íèè ÷à ñà è íå èìå ëà òåí äåí öèè ê 
íîð ìà ëè çà öèè. Òî ëå ðàí ò íîñòü ïëàç ìû ê ãå ïà ðè íó ïî -
ñëå 50% êðî âî ïî òå ðè â îò äå ëü íûõ îïû òàõ ïî âû øà -
ëàñü â 2 ðà çà. Ïî ñëå êðî âî ïó ñ êà íèÿ óìå íü øà ëàñü îá -

ùàÿ àí òè òðîì áè íî âàÿ àê òèâ íîñòü è â ïëàç ìå íå ðåä êî
ïî ÿâ ëÿë ñÿ òðîì áèí (FIIa) — îò äå ëü íûõ îïû òàõ íà -
ñòó ïà ëî ñâåð òû âà íèå öèò ðàò íîé êðî âè, â êî òî ðîé áû -
ëè ñâÿ çà íû èîíû Ñà2+. Óæå ÷å ðåç 1 ìèí ïî ñëå êðî âî -
ïî òå ðè ïà äà ëî ñî äåð æà íèå ôèá ðè íî ãå íà, è åãî êîí -
öåí ò ðà öèÿ â êðî âè ïðî äîë æà ëà ñíè æà òü ñÿ íà ïðî òÿ -
æå íèè âñå ãî ñðî êà íà áëþ äå íèÿ (60 ìèí). Ýòîò ýô -
ôåêò ñâÿ çàí ñ ðàç âè òè åì ÄÂÑ-ñèí ä ðî ìà, î ÷åì ñâè -
äå òå ëü ñò âó åò íà ëè ÷èå íå òî ëü êî ïðî äóê òîâ ïà ðà êî à ãó -
ëÿ öèè, íî è îá ðà çî âà íèå ýðèò ðî öè òàð íûõ è ôèá ðè íî -
âûõ ýì áî ëîâ â öèð êó ëÿ öèè. Â ïî ëü çó äàí íî ãî çà êëþ -
÷å íèÿ ãî âî ðèò è ïà äå íèå êîí öåí ò ðà öèè îò äå ëü íûõ
ôàê òî ðîâ ñâåð òû âà íèÿ êðî âè, â òîì ÷èñ ëå ôèá ðè íî ãå -
íà è ïðî òðîì áè íà. Ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêàÿ æå àê òèâ -
íîñòü êðî âè ïî âû øà ëàñü óæå íà 1 ìèí è ñî õðà íÿ ëàñü
íà ïðî òÿ æå íèè 1 ÷, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ çà ùèò íîé ðå àê öèåé,
íà ïðàâ ëåí íîé íà ëè çèñ îá ðà çî âàâ øèõ ñÿ â êðî âî òî êå
ôèá ðè íî âûõ ñãó ñò êîâ.

Ïî ñëå 50% êðî âî ïî òå ðè ñî êðà ùå íèå âðå ìå íè
ñâåð òû âà íèÿ è ðå êà ëü öè ôè êà öèè ÷å ðåç 1 ìèí íà áëþ -
äà ëîñü è â ëèì ôå, îä íà êî ýòîò ýô ôåêò áûë ñëà áåå,
÷åì â êðî âè. ×åì áî ëü øå âðå ìå íè ïðî õî äè ëî ïî ñëå
êðî âî ïî òå ðè, òåì ñè ëü íåå áû ëà âû ðà æå íà ãè ïåð êî à ãó -
ëÿ öèÿ â ëèì ôå. Îä íî âðå ìåí íî â ëèì ôå ñëåã êà ïî âû -
øà ëàñü êîí öåí ò ðà öèÿ îò äå ëü íûõ ôàê òî ðîâ ñâåð òû âà -
íèÿ, â òîì ÷èñ ëå ôèá ðè íî ãå íà (íà ïîì íèì, ÷òî â êðî âè 
åãî ñî äåð æà íèå ïà äà ëî), ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ñãó -
ùå íèè ëèì ôû. Ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü ëèì -
ôû íà ïðî òÿ æå íèè 1 ÷ ïî ñëå 50% êðî âî ïî òå ðè íå èç -
ìå íÿ ëàñü [3, 4].

Ýê ñ ïå ðè ìåí òû ñ êðî âî ïî òå ðåé ïî çâî ëè ëè ïðèé òè ê 
âû âî äó, ÷òî ñäâè ãè â ñâåð òû âà íèè êðî âè ïî ñëå êðî âî -
ïî òå ðè äà ëå êî íå âñå ãäà ñî ïðî âîæ äà þò ñÿ èç ìå íå íè ÿ -
ìè ëèì ôî êî à ãó ëÿ öèè. Óñêî ðå íèå ñâ¸ðòû âà å ìî ñòè
ëèì ôû íà ñòó ïà åò ëèøü ïðè î÷åíü èí òåí ñèâ íîé êðî âî -
ïî òå ðå. Ïî-âè äè ìî ìó, ñî õðà íå íèå æèä êî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ 
ëèì ôû äà æå ïðè âû ðà æåí íîé ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèè, ñî -
ïðî âîæ äà þ ùåé ñÿ êî à ãó ëî ïà òèåé ïî òðåá ëå íèÿ, ÷ðåç -
âû ÷àé íî öå ëå ñî îá ðàç íî. Èç âå ñò íî, ÷òî òêà íå âàÿ æèä -
êîñòü íå ïî ñðåä ñò âåí íî êîí òàê òè ðó åò ñ êëåò êîé è å¸
ñâåð òû âà íèå ìî æåò ïðè âå ñ òè ê áû ñò ðîé ãè áå ëè êëåò -
êè. Ñî õðà íå íèå òêà íå âîé æèä êî ñòè è ëèì ôû â æèä -
êîì ñî ñòî ÿ íèè äà æå ïðè èí òåí ñèâ íîì âíóò ðè ñî ñó äè -
ñòîì ñâåð òû âà íèè êðî âè ïî çâî ëÿ åò ïîä äåð æè âàòü
æèç íå ñïî ñîá íîñòü êëå òîê ðàç ëè÷ íûõ âíóò ðåí íèõ îð -
ãà íîâ è òåì ñà ìûì ñî õðà íèòü æèçíü.

Èíú åê öèè àä ðå íà ëè íà

Ïðè èíú åê öèè àä ðå íà ëè íà ñî áà êàì óæå ÷å ðåç
5—10 ìèí ðåç êî óñêî ðÿ åò ñÿ ñâåð òû âà å ìîñòü êðî âè è
ñòè ìó ëè ðó åò ñÿ ôèá ðè íî ëèç. Ñâåð òû âà íèå æå ëèì ôû,
âðå ìÿ å¸ ðå êà ëü öè ôè êà öèè, ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêàÿ è àí -
òè òðîì áè íî âàÿ àê òèâ íîñòü, à òàê æå êîí öåí ò ðà öèÿ ðàç -
ëè÷ íûõ ôàê òî ðîâ ñâåð òû âà íèÿ (V, VII, X, XIII, ôèá -
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ðè íî ãå íà) íà ïðî òÿ æå íèè ñðî êà íà áëþ äå íèÿ íå ìå íÿ -
åò ñÿ [32, 33, 35, 48]. Àíà ëî ãè÷ íîé íà ïðàâ ëåí íî ñòè
ñäâè ãè â ñâåð òû âà íèè è ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî -
ñòè êðî âè è ëèì ôû íà áëþ äà ëèñü ïî ñëå èíú åê öèè àöå -
òèë õî ëè íà, íè òðîã ëè öå ðè íà, ïè òó èò ðè íà, õî ëèí õ ëî ðà òà, 
à òàê æå ïî ñëå îñò ðîé ãè ïîê ñèè. Íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî âî 
âñåõ óêà çàí íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ íà ïðî òÿ æå íèè 1 ÷ íà -
áëþ äà ëîñü óñêî ðå íèå ñâåð òû âà íèÿ êðî âè, ïî âû øå íèå
óòè ëè çà öèè ïðî òðîì áè íà, óâå ëè ÷å íèå òî ëå ðàí ò íî ñòè
ïëàç ìû ê ãå ïà ðè íó, ïà äå íèå àí òè òðîì áè íî âîé àê òèâ íî -
ñòè è óñè ëå íèå ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè êðî âè,
ýòè ïî êà çà òå ëè â ëèì ôå íå ïðå òåð ïå âà ëè ñó ùå ñò âåí íûõ 
èç ìå íå íèé [21, 22, 24, 30, 31, 47, 50]. Óñêî ðå íèå
ñâåð òû âà íèÿ êðî âè è óñè ëå íèå å¸ ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé
àê òèâ íî ñòè â ðàñ ñìàò ðè âà å ìûõ ñè òó à öè ÿõ ñâÿ çà íî ñ ïî -
ÿâ ëå íè åì ôàê òî ðîâ (â ïåð âóþ î÷å ðåäü âå çè êóë èç ýí -
äî òå ëèÿ ñî ñó äîâ), ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèõ TF, è ñ âû äå ëå -
íè åì t-PA. Îä íà êî, îá ëà äàÿ îò íî ñè òå ëü íî áîëü øîé
ìî ëå êó ëÿð íîé ìàñ ñîé (òêà íå âîé ôàê òîð ñî ñòî èò èç 263 
àìè íî êèñ ëîò íûõ îñòàò êîâ è íà õî äèò ñÿ ÷à ùå âñå ãî íà
îñêîë êàõ êëå òî÷ íûõ ìåì á ðàí, t-PA èìå åò ìî ëå êó ëÿð -
íóþ ìàñ ñó 70 êD), îíè íå ïðî õî äÿò ÷å ðåç ñòåí êó êà -
ïèë ëÿ ðîâ â òêà íå âóþ æèä êîñòü è, ñëå äî âà òåëü íî, â
ëèì ôó [10, 16, 20].

Èíûå ðå çó ëü òà òû ïî ëó ÷å íû â îïû òàõ ñ âíóò ðè âåí -
íûì ââå äå íè åì ãè ñ òà ìè íà. Â ýòèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ óæå
÷å ðåç 5 ìèí íà áëþ äà ëîñü ñî êðà ùå íèå âðå ìå íè ñâåð -
òû âà íèÿ êðî âè, ðå êà ëü öè ôè êà öèè ïëàç ìû è ïî âû øå -
íèå òî ëå ðàí ò íî ñòè ïëàç ìû ê ãå ïà ðè íó. ßâ ëå íèå ãè -
ïåð êî à ãó ëÿ öèè ñî õðà íÿ ëîñü íà ïðî òÿ æå íèè âñå ãî ñðî -
êà èñ ñëå äî âà íèÿ (â òå ÷å íèå 1 ÷), ïðàê òè ÷å ñêè íå îñëà -
áå âàÿ. Ïðî òðîì áè íî âîå âðå ìÿ ïðè ýòîì íå èç ìå íÿ -
ëîñü, òîã äà êàê êîí öåí ò ðà öèÿ ôèá ðè íî ãå íà ïà äà ëà,
÷òî ñâè äå òå ëü ñò âî âà ëî î åãî ïî òðåá ëå íèè â ïðî öåñ ñå
âíóò ðè ñî ñó äè ñòî ãî ñâåð òû âà íèÿ êðî âè. Ôèá ðè íî ëèç
àê òè âè ðî âàë ñÿ ñðà çó æå ïî ñëå ââå äå íèÿ ãè ñ òà ìè íà è
ñî õðà íÿë ñÿ ïî âû øåí íûì â òå ÷å íèå 1 ÷.

Â áî ëü øèí ñò âå îïû òîâ ñêî ðîñòü ñâåð òû âà íèÿ ëèì -
ôû, êîí öåí ò ðà öèÿ ïëàç ìåí íûõ ôàê òî ðîâ è å¸ ôèá ðè -
íî ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü íå èç ìå íÿ ëèñü. Âìå ñ òå ñ
òåì, ó ñî áàê ïî ñëå èíú åê öèé ãè ñ òà ìè íà ñî êðà ùà ëîñü
òðîì áè íî âîå âðå ìÿ ëèì ôû, è â íåé óìå íü øà ëàñü êîí -
öåí ò ðà öèÿ ñî å äè íå íèé, ñïî ñîá íûõ íåé òðà ëè çî âàòü
òðîì áèí. Ýòè îïû òû ïî çâî ëÿ þò äó ìàòü, ÷òî â ëèì ôå
ïî ñëå ââå äå íèÿ ãè ñ òà ìè íà ïðî èñ õî äè ëî îá ðà çî âà íèå
òðîì áè íà, ñâÿ çû âà þ ùå ãî åñ òå ñò âåí íûå àí òè êî à ãó ëÿí -
òû, áëà ãî äà ðÿ ÷å ìó èõ êîí öåí ò ðà öèÿ óìå íü øà ëàñü
[16, 18, 24].

Þ.Ì. Ëå âèí [26—28, 50] ïî êà çàë, ÷òî ÷å ðåç
30—60 ìèí ïî ñëå ââå äå íèÿ íè êî òè íî âîé êèñ ëî òû
âðåìÿ ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè è ðå êà ëü öè ôè êà öèè ïëàç ìû
è ëèì ôû óä ëè íÿ þò ñÿ, òîã äà êàê òî ëå ðàí ò íîñòü ïëàç -
ìû è ëèì ôû ê ãå ïà ðè íó ïî âû øà ëàñü, à ïðî òðîì áè íî -
âîå âðå ìÿ ñî êðà ùà ëîñü. Ñëå äó åò, îä íà êî, îò ìå òèòü,

÷òî â íà øèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ, ïðî âå äåí íûõ íà ñî áà êàõ,
÷å ðåç 1—5 ìèí ïî ñëå âíóò ðè âåí íî ãî ââå äå íèÿ íè êî -
òè íî âîé êèñ ëî òû íà áëþ äà ëîñü óñêî ðå íèå ñâ¸ðòû âà íèÿ 
êðî âè è óñè ëå íèå å¸ ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè
[16, 24]. Ïî âñåé âè äè ìî ñòè, â îïû òàõ Þ.Ì. Ëå âè íà 
èìå ëàñü âòî ðè÷ íàÿ ãè ïî êî à ãó ëÿ öèÿ, î ÷åì ñâè äå òå ëü -
ñò âó åò ðåç êîå ïà äå íèå êîí öåí ò ðà öèè ôèá ðè íî ãå íà êàê 
â êðî âè, òàê è â ëèì ôå.

Âî âñåõ ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ âîç äåé ñò -
âèÿ ïðî èç âî äè ëèñü èëè íå ïî ñðåä ñò âåí íî íà êðîâü,
èëè íà âå ãå òà òèâ íóþ íåð âíóþ ñè ñ òå ìó. Äëÿ äî êà çà -
òåëü ñò âà ðî ëè êëå òî÷ íûõ ñòðóê òóð ðàç ëè÷ íûõ òêà íåé
â ðå ãó ëÿ öèè ñâ¸ðòû âà å ìî ñòè ëèì ôû è êðî âè íå îá õî -
äè ìî áû ëî ïðî âå ñ òè òà êèå ýê ñ ïå ðè ìåí òû, â ýô ôå ðåí -
ò íîå çâå íî êî òî ðûõ áû ëè áû âî âëå ÷å íû öå ëûå îð ãà -
íû. È â êà ÷å ñò âå òà êî ãî âîç äåé ñò âèÿ áûë âû áðàí
ñòðèõ íèí, ïðè âî äÿ ùèé ê ðàç âè òèþ ñó äî ðîæ íûõ ñî -
êðà ùå íèé ìûøö.

Ââå äå íèå ñòðèõ íè íà

Ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ñòðèõ íè íà ïðî âå äå íû 2 ñå ðèè
íà áëþ äå íèé. Â ïåð âîé èç íèõ ââî äè ëèñü ìà ëûå äî çû
ïðå ïà ðà òà (0,1 ìë 0,01% ðàñ òâî ðà/êã ìàñ ñû), íå âû -
çû âà þ ùèå ÿâ íûõ ñó äî ðîã. Âìå ñ òå ñ òåì, â ýòèõ îïû òàõ 
íà ñòó ïà ëî ÿâ íîå ïî âû øå íèå âîç áó äè ìî ñòè äâè ãà òå ëü -
íûõ öåí ò ðîâ, èáî ëþ áîé øóì ïðè âî äèë ê âçäðà ãè âà -
íèþ, à èíî ãäà ê ñó äî ðîæ íûì ïî äåð ãè âà íè ÿì. Âî âòî -
ðîé ñå ðèè ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ ñòðèõ íèí ââî äè ëè äî íà ñòóï -
ëå íèÿ âû ðà æåí íî ãî ñó äî ðîæ íî ãî ïðè ñòó ïà. Ïðè ýòîì
äî çà ñòðèõ íè íà óâå ëè ÷è âà ëàñü â 2—3 ðà çà. Êàê ïî êà -
çà ëè ýê ñ ïå ðè ìåí òû, ïðè ââå äå íèè ìà ëûõ äîç ñòðèõ íè -
íà, íå âû çû âà þ ùèõ ñó äî ðîã, íà ïðî òÿ æå íèè 1 ÷ îò ìå -
÷à ëîñü íå çíà ÷è òå ëü íîå óñêî ðå íèå ñâåð òû âà íèÿ êðî âè
íà ôî íå îò ñóò ñò âèÿ ñäâè ãîâ ñî ñòî ðî íû àê òèâ íî ñòè
ïëàç ìåí íûõ ôàê òî ðîâ êî à ãó ëÿ öèè è ôèá ðè íî ëè òè ÷å -
ñêîé àê òèâ íî ñòè. Â ëèì ôå ïðè ýòîì êà êèõ-ëè áî ñäâè -
ãîâ ñî ñòî ðî íû ñâåð òû âà íèÿ è ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê -
òèâ íî ñòè íå íà áëþ äà ëîñü. Èíîå îò ìå ÷à ëîñü ïðè ââå äå -
íèè áî ëü øèõ äîç ñòðèõ íè íà, ñî ïðî âîæ äà þ ùèõ ñÿ ðåç -
êè ìè ñó äî ðî ãà ìè. Ê ñî æà ëå íèþ, âî âðå ìÿ ñó äî ðîæ íî -
ãî ïå ðè î äà áðàòü ó ñî áàê êðîâü è ëèì ôó íå óäà âà ëîñü,
è âñå ýê ñ ïå ðè ìåí òû ñòà âè ëèñü ëèøü ïî ñëå ïðå êðà ùå -
íèÿ ïåð âî ãî ïðè ñòó ïà ñó äî ðîã, êî òî ðûå íà ïðî òÿ æå íèè
îïû òà ïî âòî ðÿ ëèñü íå îä íî êðàò íî.

Îêà çà ëîñü, ÷òî óæå ÷å ðåç 1 ìèí ïî ñëå ïðå êðà ùå -
íèÿ ïåð âî ãî ïðè ñòó ïà ñó äî ðîã íà ñòó ïà ëî ðåç êîå óêî -
ðî ÷å íèå âðå ìå íè ñâåð òû âà íèÿ êðî âè è ëèì ôû, ïî âû -
øå íèå óòè ëè çà öèè ïðî òðîì áè íà è òî ëå ðàí ò íî ñòè
ïëàç ìû ê ãå ïà ðè íó. Ýòà ðå àê öèÿ ïðî äîë æà ëàñü â òå -
÷å íèå 1 ÷ (ñðîê íà áëþ äå íèÿ). Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå
îáó ñëîâ ëå íû ïî âû øå íè åì òðîì áîï ëà ñòè ÷å ñêîé àê òèâ -
íî ñòè êðî âè è ëèì ôû è ñâÿ çà íû ñ ïî ñòóï ëå íè åì ôðàã -
ìåí òîâ êëå òî÷ íûõ ìåì á ðàí (ìèê ðî âå çè êó ëÿ öèåé) â
èñ ñëå äó å ìûå æèä êî ñòè. ×òî êà ñà åò ñÿ êðî âè, òî âðÿä
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ëè ïðè õî äèò ñÿ ñî ìíå âà òü ñÿ, ÷òî ýòî ýí äî òå ëè à ëü íûå
ñëó ùåí íûå êëåò êè èëè èõ ôðàã ìåí òû, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ -
ùèå èëè íå ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèå TF. Â îò íî øå íèè ëèì -
ôû òà êîå çà êëþ ÷å íèå áû ëî áû ÿâ íî ïðåæ äå âðå ìåí -
íûì. Ïî âñåé âè äè ìî ñòè, â ëèì ôó ïî ñòó ïà þò ìèê ðî -
÷à ñ òè öû èç ìåì á ðà íû ìû øå÷ íûõ âå ðåò¸í, ñ ðàñ ïî ëî -
æåí íû ìè íà íåé àíè îí íû ìè ôîñ ôî ëè ïè äà ìè. Àê òèâ -
íîñòü áî ëü øèí ñò âà ôàê òî ðîâ êî à ãó ëÿ öèè â êðî âè è
ëèì ôå íå èç ìå íÿ ëàñü, òîã äà êàê ñî äåð æà íèå ôèá ðè íà -
çû âîç ðà ñ òà ëî, à óðî âåíü ôèá ðè íî ãå íà ïà äàë. Îñî -
áåí íî âàæ íî îò ìå òèòü, ÷òî â îò äå ëü íûõ îïû òàõ â
ëèì ôå îò ìå ÷à ëîñü äî âî ëü íî çíà ÷è òå ëü íîå ñíè æå íèå
êîí öåí ò ðà öèè ôèá ðè íî ãå íà, ÷òî ìî æåò áûòü îáó ñëîâ -
ëå íî åãî ïî òðåá ëå íè åì â ïðî öåñ ñå âíóò ðè ñî ñó äè ñòî ãî
ñâ¸ðòû âà íèÿ. Êðî ìå òî ãî, â ëèì ôå óìå íü øà ëîñü ñî -
äåð æà íèå àí òè òðîì áè íîâ. Âî âñåõ ñëó ÷à ÿõ è â êðî âè
è â ëèì ôå ðåç êî âîç ðà ñ òà ëà ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêàÿ àê -
òèâ íîñòü, ÷òî ñâÿ çà íî ñ îñâî áîæ äå íè åì àê òè âà òî ðà
ïëàç ìè íî ãå íà [12, 15, 19, 24].

Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó åò î òîì, ÷òî
ïà ðàë ëå ëü íûå ñäâè ãè â ñâåð òû âà íèè è ôèá ðè íî ëè òè -
÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè êðî âè è ëèì ôû íà ñòó ïà þò â òîì
ñëó ÷àå, êîã äà ðàç äðà æà þ ùèé àãåíò äåé ñò âó åò íå òî ëü -
êî íà ñî ñó äè ñòóþ ñòåí êó, íî è íå ïî ñðåä ñò âåí íî èëè
îïî ñðå äî âàí íî íà ðà áî ÷èå îð ãà íû (â íà øåì ñëó ÷àå
ìûø öû). Ìû íå ñî ìíå âà åì ñÿ, ÷òî èç ñî êðà ùà þ ùèõ ñÿ 
ìûøö â òêà íå âóþ æèä êîñòü òàê æå ïî ñòó ïà þò ïðî êî à -
ãó ëÿí òû è ñòè ìó ëè ðó þ ùèå ëè çèñ ñãó ñò êà àãåí òû, ÷òî
è ïðè âî äèò ê óñêî ðå íèþ ñâåð òû âà íèÿ è ôèá ðè íî ëè òè -
÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè èí òåð ñòè öè à ëü íîé æèä êî ñòè, ëèì -
ôû è êðî âè.

Èíú åê öèè ãå ïà ðè íà

Î òîì, ÷òî ñâåð òû âà å ìîñòü êðî âè è ëèì ôû ìî æåò
èç ìå íÿ òü ñÿ ïà ðàë ëå ëü íî, ñâè äå òå ëü ñò âó þò îïû òû ñ
îä íî êðàò íûì âíóò ðè âåí íûì ââå äå íè åì ãå ïà ðè íà.
Îêà çà ëîñü, ÷òî óæå ÷å ðåç 1 ìèí ïî ñëå èíú åê öèè ãå ïà -
ðè íà â äî çå 200 åä./êã ìàñ ñû âðå ìÿ ñâåð òû âà å ìî ñòè
êðî âè è ðå êà ëü öè ôè êà öèè ïëàç ìû óä ëè íÿ ëîñü —
êðîâü è ïëàç ìà íå ñâåð òû âà ëàñü â ïðî áèð êå íà ïðî òÿ -
æå íèè ÷à ñà è áî ëåå è íå ñêî ëü êî àê òè âè ðî âàë ñÿ ôèá -
ðè íî ëèç. Â ëèì ôå ÷å ðåç 1 è 5 ìèí ïî ñëå èíú åê öèè ãå -
ïà ðè íà âðå ìÿ ñâåð òû âà íèÿ è ðå êà ëü öè ôè êà öèè èç ìå -
íÿ ëèñü íå çíà ÷è òå ëü íî. Ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ -
íîñòü ïðè ýòîì ïðî ÿâ ëÿ ëà ëèøü ñëà áóþ òåí äåí öèþ ê
ñòè ìó ëÿ öèè. ×å ðåç 30 è 60 ìèí ïî ñëå èíú åê öèè ãå ïà -
ðè íà íà ñòó ïà ëà ïîë íàÿ èí êî à ãó ëÿ áè ëü íîñòü ëèì ôû è
ïî âû øà ëàñü å¸ ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü. Íåò
íè êà êî ãî ñî ìíå íèÿ, ÷òî ãå ïà ðèí, èìåÿ ñðàâ íè òå ëü íî
íå áî ëü øóþ ìî ëå êó ëÿð íóþ ìàñ ñó (äî 15—20 kD),
ïðî íè êà åò ÷å ðåç êà ïèë ëÿ ðû â òêà íå âóþ æèä êîñòü è
ïðè âî äèò ê âòî ðè÷ íûì ñäâè ãàì â ñâåð òû âà íèè è ôèá -
ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè ëèì ôû. Îä íà êî äëÿ ýòî ãî 

òðå áó åò ñÿ âðå ìÿ. Âîò ïî ÷å ìó â ëèì ôå îá íà ðó æåí íûå
ñäâè ãè ïðî ÿâ ëÿ þò ñÿ ñ çà ïîç äà íè åì [19].

Àíà ëî ãè÷ íûå ýê ñ ïå ðè ìåí òû áû ëè ïðî âå äå íû íà
êðî ëè êàõ. Ïî ñëå ââå äå íèÿ 150 ÅÄ ãå ïà ðè íà íà 1 êã
ìàñ ñû òå ëà ÷å ðåç 30—60 ìèí óä ëè íÿ ëîñü â
1,5—2 ðà çà âðå ìÿ ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè è ðå êà ëü öè ôè -
êà öèè ïëàç ìû, è íå çíà ÷è òå ëü íî ïî âû øà ëàñü å¸ ôèá -
ðè íî ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü. ×å ðåç 1 ÷ ïî ñëå ââå äå íèÿ 
ãå ïà ðè íà âðå ìÿ ñâ¸ðòû âà íèÿ ëèì ôû, âðåìÿ ðå êà ëü öè -
ôè êà öèè, ïðî òðîì áè íî âîå è òðîì áè íî âîå âðå ìÿ òàê -
æå óä ëè íÿ ëîñü. ×å ðåç ñóò êè ïî ñëå èíú åê öèè ãå ïà ðè íà 
ïî êà çà òå ëè ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè è ëèì ôû ïðàê òè ÷å ñêè
íå îò ëè ÷à ëèñü îò èñ õîä íûõ [26].

Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå íà íàø âçãëÿä, èìå þò áî ëü -
øîå ïðàê òè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå. Èí êî à ãó ëÿ áè ëü íîñòü
ëèì ôû ïî ñëå ââå äå íèÿ ãå ïà ðè íà ïðè íà ëè ÷èè âíóò ðè -
ñî ñó äè ñòî ãî ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè îáåñ ïå ÷è âà åò æèç íå -
äå ÿ òå ëü íîñòü êëå òîê ðàç ëè÷ íûõ îð ãà íîâ è òà êèì îá -
ðà çîì ñïî ñîá ñò âó åò ñî õðà íå íèþ æèç íè.

Îðè ãè íà ëü íûå ýê ñ ïå ðè ìåí òû ïðî âå äå íû
È.Ô. ßðî øåí êî è äð. [37,38,39], èçó ÷èâ øè ìè ïó òè
ïî ñòóï ëå íèÿ ãå ïà ðè íà 35S, ââå äåí íî ãî â ñî å äè íè òå ëü -
íóþ òêàíü ëà ïû ñî áà êè. Îêà çà ëîñü, ÷òî ðå çîð á öèÿ ãå -
ïà ðè íà íà ÷à ëàñü óæå ÷å ðåç 1 ìèí ïî ñëå åãî ââå äå íèÿ
÷å ðåç ëå âûé è ïðà âûé ëèì ôà òè ÷å ñêèå ïðî òî êè è äî -
ñòèã ëà ìàê ñè ìó ìà ÷å ðåç 20 ìèí, à çà òåì ïî ñòå ïåí íî
íà ÷à ëà ñíè æà òü ñÿ. Ïðè ýòîì êîí öåí ò ðà öèÿ ãå ïà ðè íà
35S â êðî âè ñòà ëà âîç ðà ñ òàòü ëèøü ïîñ ëå äâà äöà òîé
ìè íó òû. Ñëå äó åò, îä íà êî, íà ïîì íèòü, ÷òî â óñëî âè ÿõ
íîð ìû ãå ïà ðèí â êðî âè îò ñóò ñò âó åò [20, 32, 34, 44].
Ñèí òå çè ðó åò ñÿ ãå ïà ðèí áà çî ôè ëà ìè è òó÷ íû ìè êëåò -
êà ìè. Â òî æå âðå ìÿ â ñòåí êå ñî ñó äà è íà å¸ ïî âåð õ -
íî ñòè ñî äåð æèò ñÿ çíà ÷è òå ëü íîå êî ëè ÷å ñò âî ãëè êî çà -
ìèí ã ëè êà íîâ è ãëè êîï ðî òå è äîâ, óã ëå âîä íûå öå ïè êî -
òî ðûõ íå ñóò ãå ïà ðè íî ïî äîá íûå ñòðóê òó ðû, ó÷à ñò âó þ -
ùèå â àê òè âà öèè àí òè òðîì áè íà III (ÀT-III). Ìîæ íî
ïî ëà ãàòü, ÷òî ëèì ôà òè ÷å ñêèå ñî ñó äû òàê æå, êàê è
êðî âå íîñ íûå, ñî äåð æàò ãëè êî çà ìèí ã ëè êà íû è, òåì ñà -
ìûì, ñïî ñîá íû àê òè âè ðî âàòü ÀT-III, êî òî ðûé â îò -
ñóò ñò âèå ãå ïà ðè íà îêà çû âà åò ÷ðåç âû ÷àé íî ñëà áîå àí -
òè êî à ãó ëÿí ò íîå äåé ñò âèå. Åñ ëè ó÷åñòü, ÷òî ìî ëå êó -
ëÿð íàÿ ìàñ ñà ÀT-III ñî ñòàâ ëÿ åò âñå ãî 58 êD [11, 51],
òî ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî â òêà íå âóþ æèä êîñòü
íà ðÿ äó ñ ýê çî ãåí íûì ãå ïà ðè íîì ïî ñëå åãî èíú åê öèé
ïðî íè êà åò êîì ï ëåêñ ÀT-III + ãå ïà ðèí èëè àê òè âè ðî -
âàí íûé ÀT-III. Îä íà êî äëÿ îêîí ÷à òå ëü íî ãî ðå øå íèÿ
äàí íî ãî âî ïðî ñà òðå áó åò ñÿ ïðî âå äå íèå äî ïîë íè òå ëü -
íûõ èñ ñëå äî âà íèé.

Èíú åê öèè òðîì áè íà æè âîò íûì âû çû âà þò äâóõ -
ôàç íûå ñäâè ãè â ãå ìî êî à ãó ëÿ öèè: âíà ÷à ëå íà ñòó ïà åò
êî ðîò êàÿ ñòà äèÿ ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèè, ñî ïðî âîæ äà þ ùà ÿ -
ñÿ ðàç âè òè åì ÄÂÑ, êî òî ðàÿ ñìå íÿ åò ñÿ äëè òå ëü íîé
ôà çîé ãè ïî êî à ãó ëÿ öèè è ïî âû øå íè åì ôèá ðè íî ëè òè ÷å -
ñêîé àê òèâ íî ñòè. Ïî ñëåä íÿÿ îáó ñëîâ ëå íà íå òî ëü êî
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êî à ãó ëî ïà òèåé ïî òðåá ëå íèÿ, íî è âû áðî ñîì åñ òå ñò âåí -
íûõ àí òè êî à ãó ëÿí òîâ, îá ëà äà þ ùèõ àí òè òðîì áè íî âûì
äåé ñò âè åì, è àê òè âà òî ðà ïëàç ìè íî ãå íà èç ñî ñó äè ñòîé
ñòåí êè [23, 24], áà çî ôè ëîâ è òó÷ íûõ êëå òîê [35].
Êðî ìå òî ãî, ïî ÿâ ëå íèå â ñî ñó äè ñòîì ðóñ ëå òðîì áè íà
ïðè âî äèò ê îá ðà çî âà íèþ ñ ðàç ëè÷ íû ìè áåë êà ìè, ãîð -
ìî íà ìè è ôàê òî ðà ìè ñâåð òû âà íèÿ êðî âè êîì ï ëåê ñ íûõ 
ñî å äè íå íèé, îá ëà äà þ ùèõ àí òè êî à ãó ëÿí ò íûì è «íå -
ôåð ìåí òà òèâ íûì ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêèì äåé ñò âè åì»
[11].

Íà ìè è íà øè ìè ñî òðóä íè êà ìè óñòà íîâ ëå íî, ÷òî
ââå äå íèå ìà ëûõ äîç òðîì áè íà (10 åä./êã ìàñ ñû) ëèøü
ñëåã êà çà ìåä ëÿ åò ñâåð òû âà íèå êðî âè è óìå íü øà åò êîí -
öåí ò ðà öèþ ôèá ðè íî ãå íà, íå âëèÿÿ íà ñî äåð æà íèå åñ òå -
ñò âåí íûõ àí òè êî à ãó ëÿí òîâ è ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêóþ àê -
òèâ íîñòü êðî âè. Â ëèì ôå æå ïðè ýòîì íà ïðî òÿ æå íèè
15 ìèí íå íà áëþ äà åò ñÿ êà êèõ-ëè áî ñäâè ãîâ â ñâåð òû -
âà þ ùåé è ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè.

Âëè âà íèå òðîì áè íà èç ðàñ ÷å òà 30 åä./êã ìàñ ñû óæå 
÷å ðåç 5 ìèí ïðè âî äèò ê ðàç âè òèþ âû ðà æåí íîé ãè ïî êî -
à ãó ëÿ öèè êðî âè, ïî âû øå íèþ óðîâ íÿ àí òè òðîì áè íîâ,
óìå íü øå íèþ êîí öåí ò ðà öèè ïëàç ìåí íûõ ôàê òî ðîâ, â
òîì ÷èñ ëå ôèá ðè íî ãå íà, à òàê æå óñè ëå íèþ ôèá ðè íî ëè -
òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè êðî âè. Ýòà ðå àê öèÿ ñî õðà íÿ åò ñÿ
íà ïðî òÿ æå íèè 60 ìèí (ñðîê íà áëþ äå íèÿ). Â ëèì ôå
æå ïðè ýòîì êà êèõ-ëè áî ñäâè ãîâ ñî ñòî ðî íû ñâåð òû âà -
íèÿ è ôèá ðè íî ëè çà íå ïðî èñ õî äèò [23, 24, 31].

Êðàø-ñèí ä ðîì

Èç âå ñò íî, ÷òî ñèí ä ðîì äëè òå ëü íî ãî ðàç äàâ ëè âà -
íèÿ òêà íåé ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ðàç âè òè åì ÄÂÑ, ÷òî íå -
ðåä êî çà êàí ÷è âà åò ñÿ ñìåðòüþ áî ëü íî ãî. Çíà ÷è òå ëü -
íûé èí òå ðåñ ïðåä ñòàâ ëÿ ëî èçó ÷å íèå â ýòèõ óñëî âè ÿõ
ñâåð òû âà þ ùåé è ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè ëèì -
ôû [25]. Îïû òû ïðî âî äè ëèñü ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì:
ìÿã êèå òêà íè îä íîé èç êî íå÷ íî ñòåé ñî áà êè ñäàâ ëè âà -
ëè íà ïðî òÿ æå íèè 4 ÷ ãðó çîì ñè ëîé 10 êã/ñì2. Ëèì -
ôó è êðîâü çà áè ðà ëè äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ äî íà ÷à ëà ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà, ïå ðåä ñíÿ òè åì è ïî ñëå ñíÿ òèÿ ïðåñ ñà.
Îêà çà ëîñü, ÷òî äëè òå ëü íîå ñäàâ ëå íèå ìÿã êèõ òêà íåé
ïðè âî äèò ê âû ðà æåí íî ìó óñêî ðå íèþ ñâåð òû âà íèÿ
êðî âè è ðå êà ëü öè ôè êà öèè ïëàç ìû, ïî âû øå íèþ òî ëå -
ðàí ò íî ñòè ïëàç ìû ê ãå ïà ðè íó, óìå íü øå íèþ ïðî òðîì -
áè íî âî ãî è òðîì áè íî âî ãî âðå ìå íè, ðåç êî ìó ñíè æå íèþ 
â êðî âè êîí öåí ò ðà öèè àí òè òðîì áè íîâ, óâå ëè ÷å íèþ
óðîâ íÿ ôèá ðè íî ãå íà è òîð ìî æå íèþ ôèá ðè íî ëè çà.
Ó òà êèõ ñî áàê â ðÿ äå ñëó ÷à åâ â êðî âè âû ÿâ ëÿë ñÿ
òðîì áèí, èáî íà ñòó ïà ëî ñïîí òàí íîå ñâåð òû âà íèå öèò -
ðàò íîé ïëàç ìû. Ýòè ñäâè ãè ñâè äå òå ëü ñò âó þò î ðàç âè -
òèè òè ïè÷ íî ãî ÄÂÑ. Íå âû çû âà åò ñî ìíå íèé, ÷òî ãè -
ïåð êî à ãó ëÿ öèÿ ïðè Êðàø-ñèí ä ðî ìå îáó ñëîâ ëå íà ïî -
ñòóï ëå íè åì â êðî âî òîê ïðî äóê òîâ ðàç ðó øå íèÿ òêà íåé, 
òàê êàê óñêî ðå íèå ñâåð òû âà íèÿ êðî âè íà áëþ äà ëîñü â
ðå çó ëü òà òå îá ðà çî âà íèÿ ïðî òðîì áè íà çû ïî âíåø íå ìó

ïó òè, î ÷åì ñâè äå òå ëü ñò âó åò çíà ÷è òå ëü íîå ñî êðà ùå íèå 
ïðî òðîì áè íî âî ãî âðå ìå íè.

Îñî áåí íî ðåç êèå ñäâè ãè ñî ñòî ðî íû èçó ÷à å ìûõ
ïî êà çà òå ëåé êî à ãó ëÿ öè îí íî ãî ãå ìî ñòà çà íà áëþ äà ëèñü
ñðà çó ïî ñëå ñíÿ òèÿ ïðåñ ñà. Âðå ìÿ ñâåð òû âà íèÿ êðî âè
ïðè ýòîì ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì ñî êðà ùà ëîñü
ïî÷ òè â 3 ðà çà. Êðîâü íà èñ ñëå äî âà íèå ñ öèò ðà òîì íà -
òðèÿ ïðàê òè ÷å ñêè íå óäà âà ëîñü ñî áðàòü, òàê êàê îíà
ñâåð òû âà ëàñü â ïðî áèð êå. Âðåìÿ ðå êà ëü öè ôè êà öèè
ñî êðà ùà ëîñü ïî ñëå ñíÿ òèÿ ïðåñ ñà â 3,5 ðà çà, à òî ëå -
ðàí ò íîñòü ê ãå ïà ðè íó âîç ðà ñ òà ëà áî ëåå ÷åì â 2 ðà çà.
Îñî áåí íî ðåç êî óìå íü øà ëîñü ïðî òðîì áè íî âîå âðå ìÿ
(â ñðåä íåì ñ 16 äî 9 ñ), ÷òî ñâÿ çà íî ñ ïðî ðû âîì òêà -
íå âî ãî òðîì áîï ëà ñòè íà èç ïî âðåæ äåí íûõ òêà íåé â ñî -
ñó äè ñòîå ðóñ ëî, à òàê æå íà ëè ÷è åì «ñâî áîä íî ãî»
òðîì áè íà. Êîí öåí ò ðà öèÿ ôèá ðè íî ãå íà ïî ñëå ñíÿ òèÿ
ïðåñ ñà ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëåì óâå ëè ÷è âà ëàñü áî -
ëåå ÷åì â 2 ðà çà. Ýòîò ýô ôåêò ìî æåò áûòü ñâÿ çàí ñ
âû áðî ñîì ôèá ðè íî ãå íà èç äå ïî (ïå ÷å íè), à òàê æå
ðåç êèì óâå ëè ÷å íè åì åãî ñèí òå çà ïîä âëè ÿ íè åì ïðî -
âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ. Ïî÷ òè â 2 ðà çà ó òà êèõ
ñî áàê ïà äà ëà àí òè òðîì áè íî âàÿ àê òèâ íîñòü, è â 4 ðà çà
óä ëè íÿ ëîñü âðå ìÿ ðàñ òâî ðå íèÿ ôèá ðè íî âî ãî ñãó ñò êà.
Ïî ñëåä íåå îáó ñëîâ ëå íî íà ëè ÷è åì â ïî âðåæä¸ííûõ
òêà íÿõ èí ãè áè òî ðîâ ôèá ðè íî ëè çà, äåé ñò âèå êî òî ðûõ,
â åñ òå ñò âåí íûõ óñëî âè ÿõ ïðå îá ëà äà åò íàä âëè ÿ íè åì
àê òè âà òî ðîâ [25].

Ñäâè ãè â ëèì ôå ó ñî áàê ïå ðåä ñíÿ òè åì ïðåñ ñà áû -
ëè ìå íåå âû ðà æå íû. Ó íèõ ëèøü óìå íü øà ëîñü òðîì -
áè íî âîå âðå ìÿ, ïà äà ëà àí òè òðîì áè íî âàÿ àê òèâ íîñòü è 
ñíè æà ëàñü êîí öåí ò ðà öèÿ ôèá ðè íî ãå íà.

Ïî ñëå ñíÿ òèÿ ïðåñ ñà îò ìå ÷à ëàñü òåí äåí öèÿ ê ñî -
êðà ùå íèþ âðå ìå íè ñâåð òû âà íèÿ ëèì ôû, òîã äà êàê
âðå ìÿ å¸ ðå êà ëü öè ôè êà öèè ÿâ íî óìå íü øà ëîñü. Ó òà -
êèõ æè âîò íûõ ñî êðà ùà ëîñü ïðî òðîì áè íî âîå è òðîì -
áè íî âîå âðå ìÿ, ïà äà ëà êîí öåí ò ðà öèÿ àí òè òðîì áè íîâ
è ñî äåð æà íèå ôèá ðè íî ãå íà, íî íà áëþ äà ëàñü ÿâ íàÿ
òåí äåí öèÿ ê àê òè âà öèè ôèá ðè íî ëè çà.

Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî
ðå ãó ëÿ öèÿ ñâåð òû âà íèÿ ëèì ôû ÿâ ëÿ åò ñÿ áî ëåå ñî âåð -
øåí íûì ïðî öåñ ñîì, ÷åì êðî âè. Â ëèì ôå, íå ñìîò ðÿ íà
ãðî ìàä íîå ïî ñòóï ëå íèå èç ïî âðåæ äåí íûõ òêà íåé ðàç -
ðó øåí íûõ êëå òî÷ íûõ ñòðóê òóð, ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèÿ áû ëà 
âû ðà æå íà îò íî ñè òå ëü íî ñëà áî, óðî âåíü ôèá ðè íî ãå íà
ïî íè æàë ñÿ, ÷òî, áå çó ñëîâ íî, ñâè äå òå ëü ñò âó åò î åãî
ïî òðåá ëå íèè, à ôèá ðè íî ëèç âîç ðà ñ òàë. Ñëå äó åò çà ìå -
òèòü, ÷òî íè â îä íîì ñëó ÷àå â ëèì ôå íå îá íà ðó æåí
ñâî áîä íûé òðîì áèí, èáî ñïîí òàí íîå ñâåð òû âà íèå
öèò ðàò íîé ïëàç ìû íè äî ñíÿ òèÿ, íè ïî ñëå ñíÿ òèÿ
ïðåñ ñà íå ïðî èñ õî äè ëî.

Ñêà çàí íîå, îä íà êî, íå îçíà ÷à åò, ÷òî ïðè
êðàø-ñèí ä ðî ìå íå ïðî èñ õî äè ëî ñâåð òû âà íèå òêà íå âîé 
æèä êî ñòè è ëèì ôû. Îá ýòîì ñâè äå òå ëü ñò âó åò ðåç êîå
óìå íü øå íèå êîí öåí ò ðà öèè ôèá ðè íî ãå íà. Â òî æå

ÏÀÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÔÈÇÈÎËÎÃÈß È ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ÒÅÐÀÏÈß. — 2013. — ¹1

ISSN 0031-2991 103



âðåìÿ â ëèì ôå ôèá ðè íî ëèç ïî ñðàâ íå íèþ ñ êðî âüþ
îñó ùå ñò â ëÿë ñÿ â 23 ðà çà (!) áû ñò ðåå. Ïðè ñòîëü âû -
ðà æåí íîé ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè â ëèì ôå
ïðî èñ õî äè ëî áû ñò ðîå ðàñ òâî ðå íèå îá ðà çó þ ùèõ ñÿ
ôèá ðè íî âûõ ñãó ñò êîâ. Áî ëåå òî ãî, âðÿä ëè ïðè òà êîé
àê òèâ íî ñòè ôèá ðè íî ëè çà ìîã ëà íà ñòó ïèòü ñòà áè ëè çà -
öèÿ ôèá ðè íî âûõ ñãó ñò êîâ. Ýòîò ôàêò, áåñ ñïîð íî, ñâè -
äå òå ëü ñò âó åò î ëó÷ øåé ïðè ñïî ñîá ëÿ å ìî ñòè òêà íå âîé
æèä êî ñòè è ëèì ôû â áî ðü áå ïðî òèâ òðîì áî îá ðà çî âà -
íèÿ [16, 25].

Èì ìî áè ëè çà öèÿ è îæîã

Ïðè òðåõ ÷à ñî âîé èì ìî áè ëè çà öèè ñî áà êè â êðî âè
âîç ðà ñ òàë óðî âåíü ÏÄÔ è ÀT-III, òîã äà êàê â ëèì ôå 
óä ëè íÿ ëîñü âðå ìÿ ðå êà ëü öè ôè êà öèè è ïî âû øà ëîñü
ñî äåð æà íèå ÏÄÔ [37, 38, 40]. Ïðè íà íå ñå íèè îæî -
ãî âîé òðàâ ìû (ñòå ïåíü II—IIIa, ïëî ùàäü îæî ãà
5,1±0,12% îò îá ùåé ïî âåð õ íî ñòè òå ëà ñî áà êè) â äî -
óç ëî âîì ñî ñó äå ïîä êî ëåí íî ãî ëèì ôî óç ëà ñêî ðîñòü
ëèì ôî òî êà óâå ëè ÷è âà ëàñü â 3 ðà çà. Ïî ñëå îæî ãà íà -
ñòó ïà ëî óñêî ðå íèå ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè, ñî êðà ùå íèå
ïðî òðîì áè íî âî ãî âðå ìå íè è óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ ôèá -
ðè íî ãå íà, à òàê æå ïî âû øå íèå êîí öåí ò ðà öèè àí òè -
òðîì áè íîâ, ïî-âè äè ìî ìó, çà ñ÷¸ò âû ñî êî ãî ñî äåð æà -
íèÿ ÏÄÔ. Ïðè îæî ãå çíà ÷è òå ëü íîå êî ëè ÷å ñò âî ôèá -
ðè íî ãå íà ïî ñòó ïà åò íå ïî ñðåä ñò âåí íî èç ëèì ôû â êðî -
âî òîê ÷å ðåç ïî ñòêà ïèë ëÿð íûå âå íó ëû. Ñâ¸ðòû âà íèå
ëèì ôû ïðè îæî ãî âîé òðàâ ìå çà ìåä ëÿ ëîñü, â íåé âîç -
ðà ñ òà ëà êîí öåí ò ðà öèÿ àí òè òðîì áè íîâ, ÏÄÔ è óñè ëè -
âà ëàñü ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü [39]. Ïðè
îæî ãî âîì øî êå (ñòå ïåíü IIb—IIIa, ïëî ùàäü îæî ãà
25—30%) óæå ÷å ðåç 5—15 ìèí ðàç âè âà ëàñü ðåç êàÿ
ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèè êðî âè è ëèì ôû, âîç ðà ñ òà ëî ñî äåð -
æà íèå ôèá ðè íî ãå íà, ïà äà ëà àê òèâ íîñòü àí òè òðîì áè íà 
III, îò ìå ÷à ëàñü âû ñî êàÿ êîí öåí ò ðà öèÿ ÏÄÔ. Â êðî âè 
íà ñòó ïà ëà ñòè ìó ëÿ öèÿ ôèá ðè íî ëè çà, òîã äà êàê â ëèì -
ôå óìå íü øà ëîñü ñî äåð æà íèå àê òè âà òî ðà ïëàç ìè íî ãå -
íà è ïëàç ìè íà.

Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî ÷å ðåç 3 ÷ ïî ñëå íà íå ñå íèÿ
îæî ãî âîé òðàâ ìû è ðàç âè òèÿ øî êà ñäâè ãè â êî à ãó ëÿ -
öèè êðî âè è ëèì ôû áû ëè îä íî íàï ðàâ ëåí íû ìè è ñâè -
äå òå ëü ñò âî âà ëè î ðàç âè òèè ÄÂÑ. Íà îñíî âà íèè ïî ëó -
÷åí íûõ äàí íûõ È.Ô. ßðî øåí êî [38, 40] ïðè õî äèò ê
âû âî äó, ÷òî «ïðè îæî ãî âîì øî êå íà ðó øå íèÿ ëèì -
ôî-ãå ìî êî à ãó ëÿ öèè ôîð ìè ðó þò ñÿ â ðå çó ëü òà òå âçàè -
ìî âëè ÿ íèÿ ôàê òî ðîâ êî à ãó ëÿ öèè, ïî ñòó ïà þ ùèõ èç
ëèì ôû â êðîâü è èç êðî âè â ëèì ôó ñ îá ðà çî âà íè åì
ïî ðî÷ íî ãî êðó ãà, è âû ðà æà þò ñÿ â ÄÂÑ-ñèí ä ðî ìå».

×å ðåç 15 ìèí ïî ñëå ðàç âè òèÿ âèñ öå ðà ëü íî ãî õè ìè -
÷å ñêî ãî îæî ãî âî ãî øî êà íà áëþ äà ëàñü âû ðà æåí íàÿ ãè -
ïåð êî à ãó ëÿ öèÿ êðî âè è ëèì ôû, ñî ïðî âîæ äà þ ùà ÿ ñÿ
ïî âû øå íè åì ÏÄÔ, ñíè æå íè åì êîí öåí ò ðà öèè àí òè -
òðîì áè íîâ è óñè ëå íè åì ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî -
ñòè. ×å ðåç 3 ÷ ïî ñëå íà ÷à ëà ýê ñ ïå ðè ìåí òà ãè ïåð êî à ãó -

ëÿ öèÿ â ëèì ôå ñìå íÿ ëàñü âòî ðè÷ íîé ãè ïî êî à ãó ëÿ öèåé. 
Ïðè ýòîì çíà ÷è òå ëü íî âîç ðà ñ òà ëî ñî äåð æà íèå ÏÄÔ, 
÷òî ãî âî ðèò î íà ëè ÷èè ÄÂÑ-ñèí ä ðî ìà [40]. Â ëèì ôå, 
îò òå êà þ ùåé îò ïå ÷å íè, ðàç âè âà ëàñü ãè ïî êî à ãó ëÿ öèÿ,
ñî ïðî âîæ äà þ ùà ÿ ñÿ ïà äå íè åì àí òè òðîì áè íîâ, â òîì
÷èñ ëå A-III, óìå íü øå íè åì êîí öåí ò ðà öèè ôèá ðè íî ãå íà 
(áî ëåå ÷åì â 2 ðà çà), íà ðà ñ òà íè åì ÏÄÔ è òîð ìî æå -
íè åì ôèá ðè íî ëè çà. Â òî æå âðåìÿ ñâ¸ðòû âà å ìîñòü
êè øå÷ íîé ëèì ôû óñêî ðÿ ëàñü â 2,5 ðà çà, ðåç êî óìå íü -
øà ëîñü ïðî òðîì áè íî âîå è òðîì áè íî âîå âðå ìÿ, êîí -
öåí ò ðà öèÿ ôèá ðè íî ãå íà óâå ëè ÷è âà ëàñü, à ôèá ðè íî ëè -
òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü òîð ìî çè ëàñü ïî÷ òè â 3 ðà çà. Íåò 
íè êà êî ãî ñî ìíå íèÿ, ÷òî ïðè âèñ öå ðà ëü íîì õè ìè ÷å -
ñêîì øî êå êàê â êðî âè, òàê è â ëèì ôå, ðàç âè âàë ñÿ òè -
ïè÷ íûé ÄÂÑ-ñèí ä ðîì [38]. Âìå ñ òå ñ òåì, åñ ëè ïðè
âèñ öå ðà ëü íîì õè ìè ÷å ñêîì øî êå äðå íè ðî âàòü ëèì ôà -
òè ÷å ñêèé ïå ÷å íî÷ íûé ïðî òîê è íå äà âàòü ëèì ôå ïî -
ñòó ïàòü â êðîâü, òî ÿâ ëå íèÿ ÄÂÑ çíà ÷è òå ëü íî ñãëà -
æè âà þò ñÿ, ÷òî, áå çó ñëîâ íî, ñâÿ çà íî ñ âû âå äå íè åì èç
îð ãà íèç ìà ïðî äóê òîâ ðàç ðó øå íèÿ òêà íåé, îá ëà äà þ -
ùèõ âû ðà æåí íîé òðîì áîï ëà ñòè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòüþ.
Ïî ìíå íèþ È.Ô. ßðî øåí êî, òà êîé ñïî ñîá áî ðü áû ñ
ÄÂÑ ìî æåò áûòü èñ ïî ëü çî âàí äëÿ ëå ÷å íèÿ áî ëü íûõ ñ 
îá øèð íû ìè ïî ðà æå íè ÿ ìè âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ, ñî ïðî -
âîæ äà þ ùè ìè ñÿ äå ñò ðóê òèâ íû ìè èç ìå íå íè ÿ ìè òêà -
íåé.

Ïðè òðàâ ìà òè ÷å ñêîì ïî âðåæ äå íèè ó êðî ëè êîâ êî -
ñ òåé è ìÿã êèõ òêà íåé ÷å ëþ ñò íî-ëè öå âîé îá ëà ñ òè íà -
áëþ äà åò ñÿ ïî âû øå íèå ñâ¸ðòû âà å ìî ñòè êðî âè è ëèì -
ôû. ×å ðåç 1 ÷ ïî ñëå òðàâ ìû ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèÿ â áî ëü -
øåé ñòå ïå íè âû ðà æå íà â êðî âè. ×å ðåç 1 ñóò. ïî ñëå
òðàâ ìû ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèÿ óñó ãóá ëÿ ëàñü, è â îáå èõ
æèä êî ñòÿõ ïî ÿâ ëÿ ëèñü ÐÔÌÊ è ÏÄÔ. Âíà ÷à ëå â
òå ÷å íèå 1-ãî ÷ ïî ñëå òðàâ ìû íà áëþ äà ëîñü íå êî òî ðîå
óâå ëè ÷å íèå ñêî ðî ñòè ëèì ôî òî êà, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ ÿâ íî
çà ùèò íûì ìå õà íèç ìîì, à çà òåì äâè æå íèå ëèì ôû çà -
ìåä ëÿ ëîñü è ê êîí öó ïåð âûõ ñó òîê äî ñòè ãà ëî 78% îò
èñ õîä íî ãî óðîâ íÿ. Âïîë íå âîç ìîæ íî, ÷òî ïî ñëåä íåå
ñâÿ çà íî ñ óâå ëè ÷å íè åì âÿç êî ñòè ëèì ôû è îá ðà çî âà íè -
åì â íåé ëåã êî ðàñ òâî ðè ìî ãî ôèá ðè íà [1,2].

Âñå ïðåä ñòàâ ëåí íûå â ýòîì ðàç äå ëå äàí íûå ãî âî -
ðÿò î òîì, ÷òî ïðè ðàç âè òèè ÄÂÑ-ñèí ä ðî ìà ïðî öåññ
êî à ãó ëÿ öèè çà õâà òû âà åò íå òî ëü êî êðîâü, íî òàê æå
òêà íå âóþ æèä êîñòü è ëèì ôó. Âìå ñ òå ñ òåì, â ëèì ôå
ïðî öåññ êî à ãó ëÿ öèè, ïî âñåé âè äè ìî ñòè, ÷à ùå âñå ãî
íå çà êàí ÷è âà åò ñÿ ïî ÿâ ëå íè åì ñòà áè ëè çè ðî âàí íî ãî
ôèá ðè íà, áëà ãî äà ðÿ ÷å ìó ñî çäà þò ñÿ óñëî âèÿ äëÿ ñî -
õðà íå íèÿ æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè êëå òîê. Íî ñó ùå ñò âó åò
è åùå îä íà ñòî ðî íà çà òðà ãè âà å ìîé ïðîá ëå ìû. Èç âå ñò -
íî, ÷òî ïðè ñà ìûõ ðàç ëè÷ íûõ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ
çà áî ëå âà íè ÿõ, òÿ æå ëî ïðî òå êà þ ùèõ èí ôåê öè ÿõ, òðàâ -
ìàõ, çëî êà ÷å ñò âåí íûõ íî âî îá ðà çî âà íè ÿõ ðàç ëè÷ íîé
ëî êà ëè çà öèè, òÿæ¸ëûõ, äëè òå ëü íî ïðî òå êà þ ùèõ îïå -
ðà òèâ íûõ âìå øà òå ëü ñò âàõ ðàç âè âà åò ñÿ íå òî ëü êî
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ÄÂÑ-ñèí ä ðîì, íî è òðîì áî çû è òðîì áî ýì áî ëèè,
âïëîòü äî ýì áî ëèè ë¸ãî÷ íîé àð òå ðèè, íå ðåä êî ïðè âî -
äÿ ùåé ê ëå òà ëü íî ìó èñ õî äó. Ïðåä ñòàâ ëåí íûå íà áëþ -
äå íèÿ, ñâè äå òå ëü ñò âó þò î òîì, ÷òî òðîì áî çû è òðîì -
áî ýì áî ëèè, êàê è ÄÂÑ, íå ìî ãóò ðàñ ñìàò ðè âà òü ñÿ êàê 
áî ëåç íè, ïðè êî òî ðûõ ñäâè ãè â êî à ãó ëÿ öèè çà òðà ãè âà -
þò òî ëü êî êðîâü. Â ïà òî ãå íå çå ýòèõ íà ðó øå íèé çíà -
÷è òå ëü íàÿ ðîëü äîë æíà ïðè íàä ëå æàòü ïî âðåæ äå íè ÿì
òêà íå âî ãî è ëèì ôà òè ÷å ñêî ãî çâå íü åâ ãó ìî ðà ëü íî ãî
òðàíñ ïîð òà. Áåç ó÷å òà ïðî èñ õî äÿ ùèõ ñäâè ãîâ â òêà íå -
âîé æèä êî ñòè è ëèì ôå ìå õà íèç ìû ýòèõ íà ðó øå íèé íå
ìî ãóò ñ÷è òà òü ñÿ ðàñ øèô ðî âàí íû ìè, à ïðè ìå íÿ å ìàÿ
òå ðà ïèÿ ìî æåò îêà çà òü ñÿ áå çó ñïåø íîé.

Þ.Ì. Ëå âèí [26, 50] â ýê ñ ïå ðè ìåí òå íà êðî ëè -
êàõ ñ âå íîç íûì òðîì áî çîì èçó ÷àë, êàê èç ìå íÿ åò ñÿ
ñâ¸ðòû âà å ìîñòü êðî âè è ëèì ôû. Ïðè ýòîì óæå ÷å ðåç
1 ñóò. ó êðî ëè êîâ âîç íè êà ëà ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèÿ, ñî ïðî -
âîæ äà þ ùà ÿ ñÿ ðåç êèì ïà äå íè åì óðîâ íÿ àí òè òðîì áè -
íîâ è ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè êðî âè è óâå ëè -
÷å íè åì êîí öåí ò ðà öèè ôèá ðè íî ãå íà. Íà 2-å ñóò. ýòè
ñäâè ãè áû ëè âû ðà æå íû åùå ñè ëü íåå. Â ëèì ôå, ïî ëó -
÷åí íîé èç ãðóä íî ãî ïðî òî êà, íà áëþ äà ëèñü òî÷ íî òà -
êèå æå èç ìå íå íèÿ êî à ãó ëÿ öèè, êàê è â êðî âè. Ïðè ìå -
íå íèå íà ôî íå òðîì áî çà òåð ðè ëè òè íà (ôèá ðè íî ëè -
òèê), íè êî òè íî âîé êèñ ëî òû è ãå ïà ðè íà ñî âìå ñò íî, íå
òî ëü êî ñïî ñîá ñò âî âà ëî ëèê âè äà öèè òðîì áî çà, íî è ïî -
ñòå ïåí íî íîð ìà ëè çî âà ëî ïðî öåñ ñû ñâ¸ðòû âà íèÿ è
ôèá ðè íî ëè çà â êðî âè è ëèì ôå.

Ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîì òðîì áî çå ãëó áî êèõ âåí
íà ñòó ïà ëè ñó ùå ñò âåí íûå ñäâè ãè â ñî ñòî ÿ íèè ñâ¸ðòû -
âà þ ùåé ñè ñ òå ìû è ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè
êðî âè è ëèì ôû. Ïðè ýòîì îò ìå ÷à ëîñü ñî êðà ùå íèå
âðå ìå íè ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè è ðå êà ëü öè ôè êà öèè ïëàç -
ìû, êà î ëè íî âî ãî è ïðî òðîì áè íî âî ãî è âðå ìå íè. Ýòè
ñäâè ãè äî ñòè ãà ëè ìàê ñè ìó ìà â êðî âè ê 15-ì ñóò. ïî -
ñëå ðàç âè òèÿ ôëå áîò ðîì áî çà. Èí òåí ñèâ íîñòü èõ óìå -
íü øà ëàñü ê 30-ì ñóò. îò íà ÷à ëà ýê ñ ïå ðè ìåí òà. Âû ðà -
æåí íûå ñäâè ãè â ñâ¸ðòû âà þ ùåé àê òèâ íî ñòè ëèì ôû
ïðî ÿâ ëÿ ëèñü óæå â 1-å ñóò. ïî ñëå ðàç âè òèÿ òðîì áî çà è 
äî ñòè ãà ëè ìàê ñè ìà ëü íûõ âå ëè ÷èí íà 10—15-å ñóò. îò
íà ÷à ëà ýê ñ ïå ðè ìåí òà. Òî ëå ðàí ò íî ñòè êðî âè ê ãå ïà ðè -
íó, íà ÷è íàÿ ñ 1-õ ñóò. ïî ñëå ìî äå ëè ðî âà íèÿ òðîì áî çà, 
ïî âû øà ëàñü, è ýòà òåí äåí öèÿ ñî õðà íÿ ëàñü, äî ñòè ãàÿ
ìàê ñè ìó ìà ê 10-ì è 15-ì ñóò. òå ÷å íèÿ çà áî ëå âà íèÿ.
Òî ëå ðàí ò íîñòü ëèì ôû ê ãå ïà ðè íó âîç ðà ñ òà ëà ê êîí öó
1-õ ñóò. ïîñ ëå ìî äå ëè ðî âà íèÿ òðîì áî çà è îñòà âà ëàñü
ïî âû øåí íîé äî 10-õ ñóò. íà áëþ äå íèÿ. Îä íà êî ê
15-ì ñóò. òî ëå ðàí ò íîñòü ëèì ôû ê ãå ïà ðè íó âîç âðà ùà -
ëàñü ê èñ õîä íûì öèô ðàì, òîã äà êàê â âå íîç íîé êðî âè
ïî äîá íûå èç ìå íå íèÿ íà áëþ äà ëèñü ëèøü â îò äà ëåí -
íûé ïå ðè îä (ê 25—30 ñóò.) íà áëþ äå íèÿ.

Òà êèì îá ðà çîì, ðàç âè òèå ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèè ïðè ýê -
ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîì òðîì áî çå â ëèì ôå îïå ðå æà ëî àíà -
ëî ãè÷ íûå ïðî öåñ ñû, ïðî òå êà þ ùèå â êðî âè [29].

Ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîì ôëå áîò ðîì áî çå ôèá ðè íî -
ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü êðî âè ê êîí öó 1-õ ñó òîê òîð ìî -
çè ëàñü, íî â ïî ñëå äó þ ùèå ñðî êè îò ìå ÷à ëîñü óêî ðî ÷å -
íèå âðå ìå íè ëè çè ñà ôèá ðè íî âî ãî ñãó ñò êà. Â ëèì ôå
óâå ëè ÷å íèå âðå ìå íè ëè çè ñà ñãó ñò êà íà áëþ äà ëîñü íà
1—5-å ñóò. ýê ñ ïå ðè ìåí òà, íî â äà ëü íåé øåì å¸ ôèá ðè -
íî ëè òè ÷å ñêàÿ àê òèâ íîñòü âîç âðà ùà ëàñü ê íîð ìå. Ñëå -
äó åò îò ìå òèòü, ÷òî ñäâè ãè â ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ -
íî ñòè ëèì ôû áû ëè âû ðà æå íû â çíà ÷è òå ëü íî áî ëü øåé
ñòå ïå íè, ÷åì â êðî âè. Ïðè ìå íå íèå ãå ïà ðè íà ïðè ýê ñ ïå -
ðè ìåí òà ëü íîì ôëå áîò ðîì áî çå ó ñî áàê ïðè âî äè ëî ê
ðàç âè òèþ ãè ïî êî à ãó ëÿ öèè è ñòè ìó ëÿ öèè ôèá ðè íî ëè çà
êàê â êðî âè, òàê è â ëèì ôå: ïðè ýòîì èç ìå íå íèÿ â ëèì -
ôå íà ñòó ïà ëè çíà ÷è òå ëü íî ðà íü øå è çà ÷à ñ òóþ áû ëè
âû ðà æå íû ñè ëü íåå, ÷åì â êðî âè [29].

Ó æè âîò íûõ ñ ìî äå ëè ðî âà íè åì ãè ïåð òåí çèâ íî ãî ñèí ä -
ðî ìà è íå äî ñòà òî÷ íî ñòè êðî âî îá ðà ùå íèÿ ðàç âè âà åò ñÿ ãè -
ïåð êî à ãó ëÿ öèÿ è äå ïðåñ ñèÿ ôèá ðè íî ëè çà êàê â êðî âè, òàê
è â ëèì ôå. Èíú åê öèè òåð ðè ëè òè íà ïðè âî äè ëè ê âîç íèê -
íî âå íèþ ãè ïî êî à ãó ëÿ öèè è óñè ëå íèþ ôèá ðè íî ëè çà â îáå -
èõ æèä êèõ ñðå äàõ îð ãà íèç ìà [29, 50].

Ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå íà æè -
âîò íûõ, ñ áî ëü øîé îñòî ðîæ íî ñòüþ ñëå äó åò ýê ñò ðà ïî -
ëè ðî âàòü íà ÷å ëî âå êà. È âñå æå ïðè àíà ëè çå ïðåä -
ñòàâ ëåí íûõ ôàê òîâ íå âî ëü íî íà ïðà øè âà åò ñÿ ìûñëü,
÷òî ïðè çà áî ëå âà íè ÿõ, ñî ïðî âîæ äà þ ùèõ ñÿ ñóá ôåá ðè -
ëè òå òîì, íå îá õî äè ìî öå ëå íà ïðàâ ëåí íî ñòè ìó ëè ðî âàòü 
ïðî öåññ ëèì ôî îá ðà ùå íèÿ.

Ó áî ëü íûõ ñ ëèì ôî âå íîç íûì øóí òè ðî âà íè åì ââå -
äå íèå ãå ïà ðè íà èëè òåð ðè ëè òè íà ïðè âî äè ëî ê ðàç âè -
òèþ âû ðà æåí íîé ãè ïî êî à ãó ëÿ öèè ëèì ôû. Ïðè ýòîì
ãå ïà ðèí â äî çå 30000 ÅÄ â ñóò êè âû çû âàë áî ëåå âû -
ðà æåí íîå çà ìåä ëå íèå ñâ¸ðòû âà íèÿ ëèì ôû, ÷åì òåð ðè -
ëè òèí. Îä íî âðå ìåí íî ó áî ëü íûõ îò ìå ÷à ëîñü çíà ÷è òå -
ëü íîå óëó÷ øå íèå ñî ñòî ÿ íèÿ áî ëü íûõ. Îñî áåí íî õî ðî -
øèå ðå çó ëü òà òû òå ðà ïèè ïî ëó ÷å íû ïðè ñî âìå ñò íîì
ââå äå íèè ãå ïà ðè íà è òåð ðè ëè òè íà, ãå ïà ðè íà è íè êî òè -
íî âîé êèñ ëî òû, òåð ðè ëè òè íà è ñà ëè öè ëà òà íà òðèÿ.
Ïðè âñåõ ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ âà ðè àí òàõ íà ðÿ äó ñ ãè ïî êî à -
ãó ëÿ öè îí íûì ýô ôåê òîì îò ìå ÷à ëîñü çíà ÷è òå ëü íîå
óñè ëå íèå äðå íàæ íîé ôóí ê öèè ãó ìî ðà ëü íî ãî òðàíñ -
ïîð òà — íà ñòó ïà ëî óñè ëå íèå ëèì ôî òî êà â 3—5 ðàç
[26—28]. Ñëå äî âà òå ëü íî, èç ìå íå íèÿ â ñâ¸ðòû âà þ -
ùåé è ôèá ðè íî ëè òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè êðî âè è ëèì ôû 
íî ñèò îä íî íàï ðàâ ëåí íûé õà ðàê òåð.

Êàê âèä íî èç ïðåä ñòàâ ëåí íûõ äàí íûõ, ëèøü î÷åíü 
ñè ëü íûå ñòè ìó ëè ðó þ ùèå èëè ðàç ðó øà þ ùèå êëåò êè
âîç äåé ñò âèÿ ñî ïðî âîæ äà þò ñÿ âû ðà æåí íû ìè ñäâè ãà ìè 
íå òî ëü êî â ñâ¸ðòû âà þ ùåé ñè ñ òå ìå êðî âè, íî è â ëèì -
ôå. Îò ñþ äà íå âî ëü íî íà ïðà øè âà åò ñÿ âû âîä, ÷òî ïðî -
êî à ãó ëÿí òû, âû äå ëÿ å ìûå èç êëå òîê ýê ñò ðà âà çà ëü íî ãî
ïðî ñòðàí ñò âà, â çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè óòè ëè çè ðó þò ñÿ
â ïðå äå ëàõ ìåæ ê ëå òî÷ íûõ ïðî ìå æóò êîâ. Ôðàã ìåí òû
êëå òî÷ íûõ ìåì á ðàí, îá ëà äà þ ùèõ ñâîé ñò âîì ÷à ñ òè÷ -
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íî ãî èëè ïîë íî ãî òðîì áîï ëà ñòè íà, ÿâ ëÿ þò ñÿ òðèã ãå -
ðîì àê òè âà öèè ôàê òî ðîâ ñâ¸ðòû âà íèÿ, íà õî äÿ ùèì ñÿ â 
èí òåð ñòè öèè è ëèì ôå, áëà ãî äà ðÿ ÷å ìó äîë æåí îá ðà çî -
âà òü ñÿ ôèá ðèí íå ïî ñðåä ñò âåí íî â ìåæ ê ëå òî÷ íîì ïðî -
ñòðàí ñò âå. Îá ýòîì, â ÷à ñò íî ñòè, ñâè äå òå ëü ñò âó þò íà -
øè äàí íûå [23, 24, 31], à òàê æå èñ ñëå äî âà íèÿ
G.J. Mil ler et al. [53], ãî âî ðÿ ùèå î òîì, ÷òî â ëèì ôå
ðåç êî óâå ëè ÷å íî ñî äåð æà íèå ÏÄÔ è D-äè ìå ðà.

Ïðåä ñòàâ ëåí íûå ôàê òû ïî çâî ëÿ þò âû ñêà çàòü
ïðåä ïî ëî æå íèå, ÷òî â ìå õà íèç ìå ðàç âè òèÿ òðîì áî çîâ
è ÄÂÑ-ñèí ä ðî ìà íå ìà ëî âàæ íóþ ðîëü èã ðà åò ïî ñòóï -
ëå íèå ïðî êî à ãó ëÿí òîâ èç êëå òîê â òêà íå âóþ æèä êîñòü 
è ëèì ôó. Ìåæ äó òåì, èç âå ñò íî, ÷òî ñå ðè íî âûå ïðî òå -
à çû, â òîì ÷èñ ëå òðîì áèí, ôàê òîð Õà, ÀPC è äðó ãèå, 
ÿâ ëÿ þò ñÿ ñòè ìó ëÿ òî ðà ìè êëå òî÷ íî ãî ðî ñ òà è ðå ãå íå -
ðà öèè òêà íåé [16—18, 50]. Ñëå äî âà òå ëü íî, ïî ÿâ ëå -
íèå àê òèâ íûõ ôàê òî ðîâ ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè â èí òåð -
ñòè öè à ëü íîì ïðî ñòðàí ñò âå äîë æíî îêà çû âàòü íå ïî -
ñðåä ñò âåí íîå âëè ÿ íèå íà ôóí ê öè î íà ëü íóþ àê òèâ íîñòü 
êëå òîê è òêà íåé.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ óñòà íîâ ëå íî, ÷òî íà ðàç ëè÷ íûõ 
êëåò êàõ èìå þò ñÿ îá ðà çî âà íèÿ, îò íî ñÿ ùè å ñÿ ê òàê íà -
çû âà å ìûì ïðî òå è íà çàê òè âè ðó å ìûì ðå öåï òî ðàì
(PAR), îá ëà äà þ ùèì âû ñî êèì ñðîä ñò âîì ê òðîì áè -
íó, ôàê òî ðó Õà, àê òè âè ðî âàí íî ìó ïðî òå è íó Ñ è äðó -
ãèì ñå ðè íî âûì ïðî òå è íà çàì, ïðè íè ìà þ ùèì ó÷à ñ òèå â 
ïðî öåñ ñå ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè è ôèá ðè íî ëè çå [5—8,
33, 34, 46, 52]. Íåò íè êà êî ãî ñî ìíå íèÿ, ÷òî â öå ëîì
îð ãà íèç ìå ýòî äåé ñò âèå îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ â ýê ñò ðà âà çà -
ëü íîì ïðî ñòðàí ñò âå ÷å ðåç òêà íå âóþ æèä êîñòü.

Õî ÷åò ñÿ ïîä íÿòü åùå îäèí âî ïðîñ, ñâÿ çàí íûé ñ
âçàè ìî äåé ñò âè åì ñâ¸ðòû âà þ ùåé àê òèâ íî ñòè òêà íå âîé 
æèä êî ñòè, ëèì ôû è êðî âè — ôàê òî ðû, óñêî ðÿ þ ùèå
ñâ¸ðòû âà íèå ëèì ôû â íîð ìå è îñî áåí íî ïðè òà êèõ
âîç äåé ñò âè ÿõ, êàê îñòðàÿ êðî âî ïî òå ðÿ, äåé ñò âèå ãè ñ -
òà ìè íà, ñòðèõ íè íà, êðàø-ñèí ä ðî ìå è äðó ãèõ ïà òî ëî -
ãè ÷å ñêèå ñî ñòî ÿ íèÿ, ìî ãóò ïî ñòó ïàòü â ëèì ôó òî ëü êî
÷å ðåç èí òåð ñòè öè à ëü íóþ æèä êîñòü, âñà ñû âà þ ùó þ ñÿ
÷å ðåç ëèì ôà òè ÷å ñêèå êà ïèë ëÿ ðû. Ìû ïðåä ïî ëà ãà åì,
÷òî òà êè ìè ñòðóê òó ðà ìè ÿâ ëÿ þò ñÿ ìèê ðî âå çè êó ëû,
ïðî èñ õî äÿ ùèå èç ñà ìûõ ðàç ëè÷ íûõ êëå òîê, ïîä âåð ã -
øèõ ñÿ äåé ñò âèþ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ èëè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ 
ðàç äðà æè òå ëåé. Ïðà âî ìî÷ íî ëè òà êîå çà êëþ ÷å íèå?

Âå ðî ÿò íî, äà. Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ äî êà çà íî, ÷òî
ðàç ëè÷ íûå òêà íè ñïî ñîá íû â ïðî öåñ ñå âîç áóæ äå íèÿ
«îò ïî÷ êî âû âàòü» ìèê ðî âå çè êó ëû, îá ëà äà þ ùèå âû ðà -
æåí íîé ïðî êî à ãó ëÿí ò íîé àê òèâ íî ñòüþ. Íî åäèí ñò -
âåí íûé ïóòü, ïî êî òî ðî ìó îíè ìî ãóò ïðî äâè ãà òü ñÿ,
ýòî òêà íå âàÿ æèä êîñòü è ëèì ôà. Ê ñî æà ëå íèþ, íà ëè -
÷èå ìèê ðî âå çè êóë â èí òåð ñòè öèè è ëèì ôå äî ïî ñëåä -
íèõ äíåé íå èçó ÷à ëîñü.

Â òî æå âðåìÿ íà îñíî âà íèè ïðè âå äåí íûõ ñâå äå -
íèé ìû âïðà âå ñäå ëàòü âû âîä, ÷òî ñïî ñîá íû ñâ¸ðòû -
âà òü ñÿ íå òî ëü êî êðîâü è ëèì ôà, íî è òêà íå âàÿ æèä -

êîñòü, â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ òàê íà çû âà å -
ìàÿ ýê ñò ðà âà çà ëü íàÿ êî à ãó ëÿ öèÿ [12, 13, 14, 55]. Áî -
ëåå òî ãî, ýê ñò ðà âà çà ëü íîå ñâ¸ðòû âà íèå òêà íå âîé æèä -
êî ñòè, ïðè âî äÿ ùèå ê ïî ÿâ ëå íèþ ñëîÿ ôèá ðè íà, â
óñëî âè ÿõ íîð ìû è, òåì áî ëåå, ïðè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî -
ñòî ÿ íè ÿõ äîë æíî ñïî ñîá ñò âî âàòü ðå ïà ðà öèè ïî âðåæ -
äåí íûõ òêà íåé [42, 43].

Â çà êëþ ÷å íèå ìû õî òèì îá ðà òèòü âíè ìà íèå íà
ñëå äó þ ùèé ôàêò. Äî ñèõ ïîð äèñ ñå ìè íè ðî âàí íîå
âíóò ðè ñî ñó äè ñòîå ñâ¸ðòû âà íèå (ÄÂÑ) ðàñ ñìàò ðè âà -
åò ñÿ êàê ðå àê öèÿ, ïðî òå êà þ ùàÿ òî ëü êî â êðî âè. Íà øè 
æå íà áëþ äå íèÿ [12, 13, 15]¸à òàê æå ðå çó ëü òà òû èñ -
ñëå äî âà íèé äðó ãèõ àâ òî ðîâ [9, 10, 37—39, 45, 49,
52, 54] ïî êà çû âà þò, ÷òî íè êîã äà ýòà ðå àê öèÿ íå ïðî -
òå êà åò èçî ëè ðî âà íî, èáî âñå ãäà â ñâ¸ðòû âà å ìîñòü âî -
âëå êà þò ñÿ è äðó ãèå æèä êî ñòè (ëèì ôà, èí òåð ñòè öè à -
ëü íàÿ æèä êîñòü) åäè íîé ãó ìî ðà ëü íîé òðàíñ ïîð ò íîé
ñè ñ òå ìû. Âíå çà âè ñè ìî ñòè îò òî ãî, ãäå çà ïó ñ êà åò ñÿ
ïðî öåññ, ïðè âî äÿ ùèé ê ãè ïåð êî à ãó ëÿ öèè (êëåò êà, èí -
ò ðà- èëè ýê ñò ðà âà çà ëü íîå ñâ¸ðòû âà íèå), ïðè ïà òî ëî -
ãèè íåò òåõ èëè èíûõ íà ðó øå íèé â ñè ñ òå ìå ãå ìî ñòà çà
áåç ñäâè ãîâ â äðó ãèõ çâå íü ÿõ åäè íî ãî ãó ìî ðà ëü íî ãî
òðàíñ ïîð òà. Âîò ïî ÷å ìó ìû ñ÷è òà åì, ÷òî ñëå äó åò îò -
êà çà òü ñÿ îò òåð ìè íà ÄÂÑ è çà ìå íèòü åãî òåð ìè íîì
ñèí ä ðîì èí ò ðà âà çà ëü íîé è ýê ñò ðà âà çà ëü íîé êî à ãó ëÿ -
öèè [13—16].

Ïðè âå äåí íûå â ýòîì îá çî ðå ñâå äå íèÿ èìå þò íå
òî ëü êî òå î ðå òè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå. Îíè ïî çâî ëÿ þò ïî -
íÿòü, êàê îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ ðå ãó ëÿ öèÿ åäè íîé òðàíñ ïîð -
ò íîé ñè ñ òå ìû îð ãà íèç ìà, êó äà âõî äèò êðîâü, ëèì ôà è
òêà íå âàÿ æèä êîñòü. Áî ëåå òî ãî, îíè ïî ìî ãà þò íàì
ãëóá æå ðà çî áðà òü ñÿ â ìå õà íèç ìàõ ðàç âè òèÿ òðîì áî -
ýì áî ëè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íèé è ÄÂÑ-ñèí ä ðî ìà.
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Âîç íèê íî âå íèå
àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ïî ðà æå íèÿ

Ëè ïîï ðî òå è äû ïëàç ìû è êëåò êè èí òè ìû, âêëþ ÷àÿ
ìàê ðî ôà ãè, èã ðà þò êëþ ÷å âóþ ðîëü â ðàç âè òèè àòå ðî -
ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ïî ðà æå íèÿ. Âçàè ìî äåé ñò âèå ïî ñëåä -
íèõ ñ àòå ðî ãåí íî ìî äè ôè öè ðî âàí íû ìè ëè ïîï ðî òå è äà -
ìè ïðè âî äèò ê ôîð ìè ðî âà íèþ ïå íè ñòûõ êëå òîê [4].
Â îá çî ðå îá ñóæ äà þò ñÿ îñíîâ íûå ýòà ïû è ìå õà íèç ìû
âçàè ìî äåé ñò âèÿ ëè ïîï ðî òå è äîâ è ìàê ðî ôà ãîâ.

Ëè ïîï ðî òå è äû íèç êîé ïëîò íî ñòè (ËÏÍÏ) ïðå î -
äî ëå âà þò ýí äî òå ëè à ëü íûé ñëîé è ïðî íè êà þò â èí òè -
ìó, ãäå íà êàï ëè âà þò ñÿ, â ñëó ÷àå, åñ ëè îíè áû ëè ïîä -
âåð ã íó òû àòå ðî ãåí íûì ìî äè ôè êà öè ÿì. Ìî äè ôè öè ðî -
âàí íûå ËÏÍÏ ïðî ÿâ ëÿ þò òàê æå ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûé 
ýô ôåêò [5]. Â ó÷à ñò êàõ èç ìå íå íèé âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî
õà ðàê òå ðà ïî âû øà åò ñÿ ëî êà ëü íàÿ êîí öåí ò ðà öèÿ òà êèõ
öè òî êè íîâ, êàê Mo no cy te che mo tac tic pro te in-1 (ìî íî -
öè òàð íûé õå ìî òàê òè ÷å ñêèé áå ëîê 1, MCP-1/CCL2)
(ðèñ. 1). MCP-1/CCL2 ÿâ ëÿ åò ñÿ îñíîâ íûì öè òî êè -
íîì, ïðè âëå êà þ ùèì ìî íî öè òû â âîñ ïà ëåí íûå ó÷à ñò êè 
ðàç ëè÷ íûõ òêà íåé è îð ãà íîâ [20, 37]. Íà ïî âåð õ íî -
ñòè ýí äî òå ëèÿ, ïî êðû âà þ ùå ãî î÷àã êëå òî÷ íîé ðå àê -
öèè, íà ÷è íà åò ýê ñ ï ðåñ ñè ðî âà òü ñÿ vas cu lar cell ad he si on 
mo le cu le 1 (ìî ëå êó ëà ìåæ ê ëå òî÷ íîé àä ãå çèè 1,
VCAM-1) è äðó ãèå ìî ëå êó ëû êëå òî÷ íîé àä ãå çèè
[23]. Ìî íî öè òû ïðè âëå êà þò ñÿ â ìå ñ òà ïî âû øåí íîé
êîí öåí ò ðà öèè MCP-1 ïðè ïî ìî ùè ðå öåï òî ðà ê
MCP-1/CCR2, ðàñ ïî çíà þò VCAM è ïðè êðåï ëÿ þò -
ñÿ ê ïî âåð õ íî ñòè âîñ ïà ëåí íî ãî ýí äî òå ëèÿ (ðèñ. 1).

Ñâÿ çû âà íèå ìî íî öè òîâ ñ ýí äî òå ëè åì ïðî èñ õî äèò
òàêæå â ðå çó ëü òà òå âçàè ìî äåé ñò âèÿ P-ñå ëåê òèí ãëè -
êîï ðî òå èí ëè ãàí äà 1 (PSGL-1) ñ ýí äî òå ëè à ëü íû ìè
ñå ëåê òè íà ìè [51]. Ìî íî öè òû â ðå çó ëü òà òå îêà çû âà -
þò ñÿ ïðî÷ íî ïðè êðåï ëåí íû ìè ê ýí äî òå ëè à ëü íûì
êëåò êàì èç-çà âçàè ìî äåé ñò âèÿ èí òåã ðè íîâ ìî íî öè òîâ
ñ ëè ãàí äà ìè ýí äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê. Èì ìó íî ãè ñòî õè -
ìè ÷å ñêèå èñ ñëå äî âà íèÿ ïî ðà æåí íîé àð òå ðèè ÷å ëî âå êà 
ïî çâî ëÿ þò ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî èí òåã ðè íû ìî íî öè òîâ
VLA-4 è LFA-1 è ñî îò âåò ñò âó þ ùèå èì ëè ãàí äû ýí -
äî òå ëè à ëü íûõ êëå òîê, VCAM-1 è ICAM-1, ìî ãóò
èã ðàòü âàæ íóþ ðîëü â ïðî öåñ ñàõ ðàí íå ãî àòå ðî ãå íå çà
[53, 63]. Ñòî èò îò ìå òèòü, ÷òî àã ðå ãà öèÿ òðîì áî öè òîâ
íà ýí äî òå ëèè ïî ðà æåí íûõ ó÷à ñò êîâ ìî æåò âû çû âàòü
òàê æå âçàè ìî äåé ñò âèå ìî íî öè òîâ è ýí äî òå ëèÿ ïî -
ñðåä ñò âîì àê òè âà öèè NF-kB ñèã íà ëèí ãà è ýê ñ ï ðåñ ñèè 
àä ãå çè îí íûõ ìî ëå êóë [51].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ âñå áî ëü øå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ
ïîä òâåð æ äå íèé íà õî äèò òå î ðèÿ, ñî ãëàñ íî êî òî ðîé, öèð -
êó ëè ðó þ ùèå â êðî âè ìî íî öè òû ãå òå ðî ãåí íû ïî ñïî ñîá -
íî ñòè ê ìèã ðà öèè â î÷àã âîñ ïà ëå íèÿ è äà ëü íåé øåé àì ï -
ëè ôè êà öèè âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ðå àê öèé. Îä íà êî äî ñèõ ïîð 
ÿâ ëÿ åò ñÿ ñïîð íûì âî ïðîñ, êà êèå ìàð êå ðû ìî íî öè òîâ õà -
ðàê òå ðè çó þò èõ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå ñâîé ñò âà [31].
×àñòü èñ ñëå äî âà òå ëåé ñêëîí íà ñ÷è òàòü, ÷òî íàè áî ëåå
èí òåí ñèâ íî òðàíñ ìèã ðè ðó þò â îò âåò íà âîñ ïà ëè òå ëü íûå
ñòè ìó ëû ìî íî öè òû, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèå CD16, êî òî ðûå
ïî ðàç íûì äàí íûì ìî ãóò ñî ñòàâ ëÿòü äî 20% îò îá ùå ãî
÷èñ ëà ìî íî öè òîâ êðî âè [3, 6, 7, 33].
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Ðèñ. 1. Ìèã ðà öèÿ ìî íî öè òîâ â èí òè ìó. ËÏÍÏ, ïðî íè êàÿ â èí òè ìó, ñâÿ çû âà þò ñÿ ñ ïðî òå îã ëè êà íà ìè. Ìî äè ôè êà öèè òàê æå ñïî ñîá ñò âó þò àñ ñî -
öè à öèè ëè ïîï ðî òå è äîâ, ÷òî âå äåò ê èõ íà êîï ëå íèþ â êëåò êàõ. Ýòè ïðî öåñ ñû âû çû âà þò îò âåò, õà ðàê òå ðè çó þ ùèé ñÿ ñåê ðå öèåé õå ìî êè íîâ
(MCP-1/CCL2) è èç ìå íå íè ÿ ìè â ýê ñ ï ðåñ ñèè ìî ëå êóë êëå òî÷ íîé àä ãå çèè. Ïî âû øåí íàÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ VCAM-1 ñïî ñîá ñò âó åò àä ãå çèè ìî íî öè òîâ
â îá ëà ñ òè ïî ðà æå íèÿ.



Íà øå íå äàâ íåå èñ ñëå äî âà íèå ñî âìå ñò íî ñ êîë ëå ãà ìè
èç óíè âåð ñè òå òà Éåíû (Ãåð ìà íèÿ) ïî êà çà ëî, ÷òî ó
áîëü íûõ ñ ñå ìåé íîé ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ñòà áè ëè íà-1 íà
CD14+CD16+ ìî íî öè òàõ àñ ñî öè è ðî âà íà ñ ïðî-àòå ðî -
ñê ëå ðî òè ÷å ñêèì ïðî ãðàì ìè ðî âà íè åì ýòèõ êëå òîê. Òàê,
ïî âû øåí íàÿ àä ãå çèÿ ê àê òè âè ðî âàí íûì ýí äî òå ëè à ëü -
íûì êëåò êàì áû ëà îá íà ðó æå íà ó CD14(+)CD16(+)
ìî íî öè òîâ, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèõ ïî âû øåí íîå êî ëè ÷å ñò âî
CD68, sta bi lin-1 è CD11 [54].

Ïî ñëå àä ãå çèè ìî íî öè òû òðàíñ-ìèã ðè ðó þò â ñó -
áýí äî òå ëè à ëü íûå ñëîè ïî ãðà äè åí òó MCP-1. Âîñ ïà -
ëè òå ëü íûå ñèã íà ëû ïðè âî äÿò ê íà êîï ëå íèþ ìî íî öè -
òîâ â èí òè ìå, ãäå îíè äèô ôå ðåí öè ðó þò ñÿ â ìàê ðî ôà -
ãè è ïî ãëî ùà þò ìî äè ôè öè ðî âàí íûå ëè ïîï ðî òå è äû,
ôîð ìè ðóÿ ïå íè ñòûå êëåò êè [46] (ðèñ. 1). Ïî ìå ðå
ðàç âè òèÿ àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ïî ðà æå íèÿ, ãëàä êî -
ìû øå÷ íûå êëåò êè è Ò-êëåò êè òàê æå ïðî íè êà þò â èí -
òè ìó, è çà õâàò ËÏÍÏ óñè ëè âà åò ñÿ. Óÿç âè ìûå áëÿø -
êè õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ óâå ëè ÷å íè åì êî ëè ÷å ñò âà àïîï òî -
òè ÷å ñêèõ êëå òîê, îá ðà çî âà íè åì ôà ãî öè òîç íîé òðå ùè -
íû (ýô ôå ðî öè òîç), ÷òî â ðå çó ëü òà òå ïðè âî äèò ê îá ðà -
çî âà íèþ ëè ïî ôè ëü íî ãî íå êðî òè ÷å ñêî ãî ÿä ðà. Óìå íü -
øå íèå âíåø íå ãî ôèá ðîç íî ãî ñëîÿ óìå íü øà åò ñòà áè ëü -
íîñòü ïî ðà æå íèÿ, ÷òî äå ëà åò åãî ïîä âåð æåí íûì ðàç -
ðû âó è îá ðà çî âà íèþ òðîì áîâ [21, 34, 53, 62].

Àê òè âà öèÿ ìàê ðî ôà ãîâ

Ìàê ðî ôà ãè èã ðà þò âàæ íóþ ðîëü â ðàç âè òèè àòå -
ðî ñê ëå ðî çà. Ïðè ïî ìî ùè ýí äî öè òî çà è ôà ãî öè òî çà
ìàê ðî ôà ãè ïî ãëî ùà þò àñ ñî öè è ðî âàí íûå ìî äè ôè öè -
ðî âàí íûå ËÏÍÏ (àñ-ËÏÍÏ), ôà ãî öè òè ðó þò àïîï -
òî òè ÷å ñêèå êëåò êè è ñåê ðå òè ðó þò øè ðî êèé ñïåêòð
ôàê òî ðîâ, ðå ãó ëè ðó þ ùèõ âîñ ïà ëå íèå è ôèá ðîç. Â ÷à -
ñò íî ñòè, ìàê ðî ôà ãè âû ðà áà òû âà þò êîì ïî íåí òû âíå -
êëå òî÷ íî ãî ìàò ðèê ñà (ÂÊÌ) è ìî ãóò ñïî ñîá ñò âî âàòü
äå ãðà äà öèè ÂÊÌ ïî ñðåä ñò âîì âû ðà áîò êè ìàò ðè÷ íûõ 
ìå òàë ëîï ðî òå è íàç è èõ èí ãè áè òî ðîâ. Ýòè ôóí ê öèè
ìàê ðî ôà ãîâ çà âè ñÿò îò õà ðàê òå ðà àê òè âà öèè ïî ñëåä -
íèõ, êî òî ðàÿ, â ñâîþ î÷å ðåäü, ðå ãó ëè ðó åò ñÿ öè òî êè íà -
ìè, ðî ñ òî âû ìè ôàê òî ðà ìè è ãîð ìî íà ìè èç ìèê ðî îê -
ðó æå íèÿ. Íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íîé ÿâ ëÿ åò ñÿ êîí -
öåï öèÿ, îïè ñû âà þ ùàÿ äâà îñíîâ íûõ òè ïà àê òè âà öèè
ìàê ðî ôà ãîâ: Ì1 è Ì2 [26, 28, 76], çà âè ñÿ ùèå îò öè -
òî êè íîâ, ïðî èç âî äè ìûõ Ò-õåë ïå ðà ìè 1 è 2 òè ïîâ ñî -
îò âåò ñò âåí íî. Àê òè âà öèÿ 1-ãî òè ïà (Ì1) èëè êëàñ ñè -
÷å ñêàÿ àê òè âà öèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ îò âå òîì íà ïðî âîñ ïà ëè òå -
ëü íûå ñòè ìó ëû, òà êèå êàê èí òåð ôå ðîí-ãàì ìà
(ÈÔÍ-ãàì ìà) èëè ëè ïî ïî ëè ñà õà ðèä (ËÏÑ). Äëÿ
Ì1 õà ðàê òåð íà ñåê ðå öèÿ àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà
(ÀÔÊ) è ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, òà êèõ êàê
ôàê òîð íå êðî çà îïó õî ëè àëü ôà (ÔÍÎ-àëü ôà) è èí -
òåð ëåé êèí (ÈË) -1, -6, -12, à òàê æå ýê ñ ï ðåñ ñèåé
Fñ-ãàì ìà ðå öåï òî ðîâ 1, 2, 3. Âòî ðîé òèï (Ì2) èëè
àëü òåð íà òèâ íàÿ àê òè âà öèÿ ìàê ðî ôà ãîâ — ðå çó ëü òàò

âëè ÿ íèÿ ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, òà êèõ,
êàê ÈË-4, -10, -13 è òðàíñ ôîð ìè ðó þ ùèé ôàê òîð ðî -
ñ òà áå òà èëè äðó ãèõ ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ìå äè à òî -
ðîâ, íà ïðè ìåð ãëþ êî êîð òè êî è äîâ [9, 27, 29]. Ðå çó -
ëü òà òîì àëü òåð íà òèâ íîé àê òè âà öèè ìàê ðî ôà ãîâ ÿâ ëÿ -
åò ñÿ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ïðî òè âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ
— àí òà ãî íèñò ðå öåï òî ðà ÈË-1, ÈË-10, CCL18 è
ýê ñ ï ðåñ ñèÿ òà êèõ ìàð êå ðîâ êàê ðå öåï òîð ãàï òîã ëî áè -
íà CD163, ìàí íîç íûé ðå öåï òîð (CD206) è ñòà áè -
ëèí-1 [29, 32, 44]. Íà øåé ëà áî ðà òî ðèåé ðà íåå áû ëî
ïî êà çà íî [30], ÷òî ãëþ êî êîð òè êî è äû èìå þò ñïå öè ôè -
÷å ñêîå è îò ëè÷ íîå îò äðó ãèõ ôàê òî ðîâ àëü òåð íà òèâ íîé 
àê òè âà öèè âëè ÿ íèå íà ôóí ê öèþ ìàê ðî ôà ãîâ. Òàê,
ñèí òåç âíå êëå òî÷ íî ãî ìàò ðèê ñà ñòè ìó ëè ðó åò ñÿ ÈË-4, 
íî èí ãè áè ðó åò ñÿ ãëþ êî êîð òè êî è äîì äåê ñà ìå òà çî íîì,
à ñåê ðå öèÿ õå ìî êè íîâ àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ ôå íî òè ïîì
Ì2 àê òè âè ðî âàí íàÿ ÈË-4 ìî äó ëè ðó åò ñÿ äåê ñà ìå òà -
çî íîì ðàç íî íàï ðàâ ëå íî [36]. Â òî æå âðåìÿ ïðî öåñ ñû 
ýí äî öè òî çà è ôà ãî öè òî çà àê òèâ íî ñòè ìó ëè ðó þò ñÿ
èìåí íî äåê ñà ìå òà çî íîì, íî íå öè òî êè íà ìè. Îä íèì èç 
ìå õà íèç ìîâ óñè ëå íèÿ äåê ñà ìå òà çî íîì ýí äî öè òî çà è
ôà ãî öè òî çà ÿâ ëÿ åò ñÿ ñòè ìó ëÿ öèÿ ïî âåð õ íî ñò íîé ýê ñ ï -
ðåñ ñèè ñêà âåí ä æåð-ðå öåï òî ðîâ (sca ven ger re cep tors,
SR) — îñíîâ íî ãî êëàñ ñà ðå öåï òî ðîâ îò âå ÷à þ ùèõ çà
ïî ãëî ùå íèå ìî äè ôè öè ðî âàí íûõ ëè ïîï ðî òå è äîâ,
àïîï òî òè ÷å ñêèõ òå ëåö è äðó ãèõ ýí äî ãåí íûõ ìî ëå êóë,
ìî ëå êó ëÿð íûõ êîì ï ëåê ñîâ è ÷à ñ òèö [36, 39, 41-43].
Íà ìè áû ëî èçó ÷å íî âëè ÿ íèå àòå ðî ãåí íûõ ôàê òî ðîâ
êðî âè áî ëü íûõ àòå ðî ñê ëå ðî çîì íà ñïî ñîá íîñòü ìî íî -
öè òîâ ðå à ãè ðî âàòü íà ñèã íà ëû, íà ïðàâ ëÿ þ ùèå èõ
äèô ôå ðåí öè ðîâ êó. Äëÿ ýòî ãî ìî íî öè òû, âû äå ëåí íûå
èç êðî âè çäî ðî âûõ äî íî ðîâ, êó ëü òè âè ðî âà ëèñü â ïðè -
ñóò ñò âèè ñû âî ðîò êè êðî âè ïà öè åí òîâ ñ àòå ðî ñê ëå ðî -
çîì èëè çäî ðî âûõ äî íî ðîâ, à òàê æå, â ïðè ñóò ñò âèè
ñòè ìó ëÿ òî ðîâ: ÈÔÍ-ãàì ìà äëÿ àê òè âà öèè Ì1 èëè
ÈË-4 — äëÿ Ì2. Èñ ñëå äî âà ëàñü çà âè ñè ìîñòü ïðî -
äóê öèè òè ïè÷ íûõ äëÿ Ì1 (ÔÍÎ-àëü ôà) è Ì2
(CCL18) öè òî êè íîâ îò óñëî âèé êó ëü òè âè ðî âà íèÿ.
Áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî íà ëè ÷èå â ñðå äå ñû âî ðîò êè êðî âè 
ïà öè åí òîâ ñ àòå ðî ñê ëå ðî çîì âû çû âà åò óñè ëå íèå ïðî -
äóê öèè êàê ÔÍÎ-àëü ôà, òàê è CCL18 [31, 55].

Ñó ùå ñò âó åò åùå íå ñêî ëü êî öè òî êè íîâ, âû äå ëÿ å -
ìûõ ìî íî öè òà ìè/ìàê ðî ôà ãà ìè âî âðåìÿ àòå ðî ãå íå çà,
íà êî òî ðûå ñëå äó åò îá ðà òèòü âíè ìà íèå [64]. ÑÑ-õå -
ìî êèí CCL2 ïðî äó öè ðó åò ñÿ ðàç ëè÷ íû ìè òè ïà ìè êëå -
òîê â îò âåò íà ñòè ìó ëÿ öèþ öè òî êè íà ìè è îêèñ ëè òå ëü -
íûé ñòðåññ [22]. Ïðè àòå ðî ãå íå çå ìî íî öè òû è ìàê ðî -
ôà ãè ÿâ ëÿ þò ñÿ îñíîâ íûì èñ òî÷ íè êîì CCL2 [80], êî -
òî ðûé ðå ãó ëè ðó åò èõ ìèã ðà öèþ â èí òè ìó [79]
(ðèñ. 1). Îá íà ðó æå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè ðå öåï òî ðà ÑÑ-õå -
ìî êè íîâ ÑÑR5 â àð òå ðè à ëü íûõ è âå íîç íûõ ãëàä êî -
ìû øå÷ íûõ òêà íÿõ [67], à òàê æå ïî âû øå íèå ýê ñ ï ðåñ -
ñèè ìÐÍÊ CCR5 â àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêèõ ïî ðà æå íè ÿõ 
íà ïîçä íèõ ñòà äè ÿõ èõ ðàç âè òèÿ [1, 59], ïî çâî ëè ëî
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ïðåä ïî ëî æèòü ó÷à ñ òèå ëè ãàí äîâ CCR5 â àòå ðî ãå íå çå. 
Ëè ãàí äà ìè CCR5 ÿâ ëÿ þò ñÿ ÑÑ-õå ìî êè íû CCL3,
CCL4 è CCL5. Ðàç ëè÷ íûå èñ ñëå äî âà íèÿ óêà çû âà þò
íà òî, ÷òî CCL3 è CCL5 ó÷à ñò âó þò â àòå ðî ãå íå çå.
Òàê CCL5, âû äå ëÿ å ìûé òðîì áî öè òà ìè, ñïî ñî áåí íà -
êàï ëè âà òü ñÿ íà ïî âåð õ íî ñòè ìî íî öè òîâ è âû çû âàòü
ïî âû øåí íóþ ýê ñ ï ðåñ ñèþ àä ãå çè î íûõ ìî ëå êóë ýí äî -
òå ëè à ëü íû ìè êëåò êà ìè. Ðîëü CCL3 â àòå ðî ãå íå çå ìå -
íåå î÷å âèä íà, îä íà êî èìå þ ùè å ñÿ äàí íûå óêà çû âà þò
íà òî, ÷òî îí ó÷à ñò âó åò â ðàç âè òèè àòå ðî ìû è ïðî íèê -
íî âå íèè êëå òîê â áëÿø êè [64]. Êðî ìå ÑÑ-õå ìî êè íîâ 
âàæ íóþ ðîëü â àòå ðî ãå íå çå èã ðà åò Ser pin E1 (èëè
PAI-1), ÿâ ëÿ þ ùèé ñÿ îñíîâ íûì èí ãè áè òî ðîì àê òè âà -
òî ðîâ ïëàç ìè íî ãå íà òêà íå âî ãî (tPA) è óðî êè íàç íî ãî
(uPA) òè ïîâ. Ýòè äâå ìî ëå êó ëû ïðå âðà ùà þò íå àê -
òèâ íûé ïëàç ìè íî ãåí â ïëàç ìèí [18, 25]. Êîí öåí ò ðà -
öèÿ Ser pin E1 â ïëàç ìå è òêà íÿõ î÷åíü íèç êà â íîð ìà -
ëü íûõ óñëî âè ÿõ, îä íà êî ïðè âîç íèê íî âå íèè ïà òî ëî ãè -
÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ åãî êîí öåí ò ðà öèÿ âîç ðà ñ òà åò [15,
18, 50].

Âû äå ëå íèå ðàç ëè÷ íû ìè òè ïà ìè êëå òîê, â òîì ÷èñ -
ëå ìàê ðî ôà ãà ìè, Ser pin E1 ìî æåò ÿâ ëÿ òü ñÿ ñëåä ñò âè -
åì îò âå òà íà ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå öè òî êè íû
ÔÍÎ-àëü ôà, ÈË-1 èëè ÀÔÊ [18]. Ïî ìè ìî òðîì -
áî îá ðà çî âà íèÿ, Ser pin E1 ó÷à ñò âó åò â ïðî íèê íî âå íèè
ìàê ðî ôà ãîâ â ñî ñó äè ñòóþ ñòåí êó. Áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî 
íåé òðà ëè çà öèÿ tPA ìî ëå êó ëà ìè Ser pin E1 óâå ëè ÷è âà -
åò ñâÿ çû âà íèå èí ãè áè òî ðà êîì ï ëåê ñà èí òåã ðèí-ïðî òå -
à çû ñ ðå öåï òî ðîì LRP1 (low-den si ty li pop ro te in re cep -
tor-re la ted pro te in, ñâÿ çàí íûé ñ ËÏÍÏ-ðå öåï òî ðîì
áå ëîê 1), òåì ñà ìûì ïðå ïÿò ñò âóÿ àä ãå çèè ïðî âîñ ïà ëè -
òå ëü íûõ ìàê ðî ôà ãîâ [14].

Ñòðóê òó ðà ËÏÍÏ

Ëè ïîï ðî òå è äû — ýòî ñòðóê òó ðû, ñî ñòî ÿ ùèå èç
áåë êîâ è ôîñ ôî ëè ïè äîâ, êî òî ðûå îñó ùå ñò â ëÿ þò
òðàíñ ïîðò ëè ïè äîâ â êðî âè. ËÏÍÏ — ýòî êëàññ ëè -
ïîï ðî òå è äîâ ñ ïëîò íî ñòüþ â èí òåð âà ëå 1,019-1,063
ã/ìë è äèà ìåò ðîì 20-25 íì [5]. ×à ñ òè öû ËÏÍÏ
ñî ñòî ÿò èç ãèä ðî ôîá íî ãî ÿä ðà, â êî òî ðîì íà õî äÿò ñÿ
òðèã ëè öå ðè äû è ýôè ðû õî ëå ñòå ðè íà (1600 ìî ëå êóë).
ßä ðî îêðó æà åò ãèä ðî ôè ëü íàÿ îáî ëî÷ êà èç ôîñ ôî ëè -
ïè äîâ (700 ìî ëå êóë), ñâî áîä íî ãî õî ëå ñòå ðè íà (600
ìî ëå êóë) è áåë êîâ, â îñíîâ íîì ÀïîÂ-100 áå ëîê (1
ìî ëå êó ëà), êî òî ðûé ÿâ ëÿ åò ñÿ ëè ãàí äîì äëÿ ìåì á ðàí -
íûõ ðå öåï òî ðîâ [45]. ËÏÍÏ ìî ãóò ïîä âåð ãà òü ñÿ ìî -
äè ôè êà öè ÿì: ïðè âçàè ìî äåé ñò âèè ñ êîì ïî íåí òà ìè
âíå êëå òî÷ íî ãî ìàò ðèê ñà, ïîä âëè ÿ íè åì ðàç ëè÷ íûõ
ïðî òå àç, ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ, òðîì áè íà [60, 68].
Ñó ùå ñò âó þò ðàç ëè÷ íûå õè ìè ÷å ñêèå è ñòðóê òóð íûå
ïðî öåñ ñû, êî òî ðûå ïðè âî äÿò ê ðàç ëè÷ íûì òè ïàì ìî -
äè ôè êà öèé ÷à ñ òèö ËÏÍÏ.

Ñó ùå ñò âó åò íå ñêî ëü êî ãè ïî òåç, ñî ãëàñ íî êî òî ðûì, 
ìî äè ôè öè ðî âàí íûå ËÏÍÏ èã ðà þò êëþ ÷å âóþ ðîëü â

ðàç âè òèè àòå ðî ñê ëå ðî çà [5, 45, 61]. Â ÷à ñò íî ñòè, ãè -
ïî òå çà, ñî ãëàñ íî êî òî ðîé, îêèñ ëåí íûå ËÏÍÏ ÿâ ëÿ -
þò ñÿ îñíîâ íûì ôàê òî ðîì ôîð ìè ðî âà íèÿ ïå íè ñòûõ
êëå òîê, â ïî ñëåä íåå âðåìÿ ÿâ ëÿ ëàñü íàè áî ëåå ðàñ ïðî -
ñòðà íåí íîé, õî òÿ è èìå ëà íå êî òî ðûå ïðî òè âî ðå ÷èÿ
[65, 69, 75, 78]. Âëè ÿ íèå àã ðå ãà öèè ËÏÍÏ èçó ÷å íî
â ìå íü øåé ñòå ïå íè è èìå åò ìíî ãî áå ëûõ ïÿ òåí èç-çà
ðàç ëè ÷èé â ìå òî äè êàõ èñ ñëå äî âà íèÿ, èñ ïî ëü çó å ìûõ â
ðàç íûõ ëà áî ðà òî ðè ÿõ. Äà ëåå ïðè âå äåí ñïè ñîê ìî äè -
ôè êà öèé ËÏÍÏ è ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ èì ðå öåï òî ðîâ
èç âå ñò íûõ íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü.

1. Íà òèâ íûå ËÏÍÏ — â èñ ñëå äî âà íè ÿõ in vit ro
ýòî ÷à ñ òè öû, êî òî ðûå âû äå ëå íû èç êðî âè äî íî ðîâ è
íå ïîä âåð ãà ëèñü íè êà êèì ìî äè ôè êà öè ÿì. Íà òèâ íûå
ËÏÍÏ ïî ïà äà þò â êëåò êó ïî ñðåä ñò âîì ËÏÍÏ-ðå -
öåï òî ðà, ðå öåï òî ðà ëè ïîï ðî òå è äîâ î÷åíü íèç êîé
ïëîò íî ñòè (KGJYG) è LRP1 [61];

2. Àã ðå ãè ðî âàí íûå ËÏÍÏ (àã-ËÏÍÏ) — ÷à ñ -
òè öû, êî òî ðûå ïîä âåð ã ëèñü àã ðå ãà öèè. Ñî ãëàñ íî íå -
êî òî ðûì èñ ñëå äî âà íè åì, àã ðå ãà öèÿ ËÏÍÏ íå îá ðà -
òè ìà è, ïî ñó òè, ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëè ÿ íè åì ÷à ñ òèö. Ñî ãëàñ íî
J.C. Khoo è ñ ñî àâ òî ðà ìè (1992), àã-ËÏÍÏ ðàñ ïî -
çíà þò ñÿ ËÏÍÏ-ðå öåï òî ðîì è LRP1, àíà ëî ãè÷ íî
íà òèâ íûì ËÏÍÏ. Àëü òåð íà òèâ íûå ïó òè ïðî íèê íî -
âå íèÿ àã-ËÏÍÏ èëè àñ-ËÏÍÏ â êëåò êó íå èçó ÷å íû 
[56];

3. Îêèñ ëåí íûå ËÏÍÏ. Â èñ ñëå äî âà íè ÿõ in vit ro
ê ýòî ìó êëàñ ñó îò íî ñÿò ËÏÍÏ, êî òî ðûå â ðå çó ëü òà -
òå îêèñ ëå íèÿ, íå ðàñ ïî çíà þò ñÿ ËÏÍÏ-ðå öåï òî ðîì,
íî ðàñ ïî çíà þò ñÿ ñêà âåí ä æåð-ðå öåï òî ðà ìè LOX1,
CD36, cêà âåí ä æåð-ðå öåï òî ðîì À (SR-A), sta bi lin-1
[16, 17, 45, 52];

4. Ìè íè ìà ëü íî ìî äè ôè öè ðî âàí íûå ËÏÍÏ
(ìì-ËÏÍÏ) — ýòî ËÏÍÏ, êî òî ðûå ïîä âåð ã ëèñü
îêèñ ëå íèþ, íî ðàñ ïî çíà þò ñÿ ËÏÍÏ-ðå öåï òî ðîì
[52];

5. Àöå òè ëè ðî âàí íûå ËÏÍÏ (àöËÏÍÏ) — èñ -
êóñ ñò âåí íûå àíà ëî ãè îêèñ ëåí íûõ ËÏÍÏ, íå ñó ùå ñò -
âó þò â ïðè ðî äå. Ðå öåï òî ðû, îò âå ÷à þ ùèå çà çà õâàò
àö-ËÏÍÏ: CD36, SR-A, Sta bi lin-1 [39, 41, 44];

6. Öèð êó ëè ðó þ ùèå ìíî æå ñò âåí íî-ìî äè ôè öè ðî -
âàí íûå ËÏÍÏ (öì-ËÏÍÏ). Â.Â. Òåð òî âûì ñ ñî -
àâ òî ðà ìè áû ëè èñ ñëå äî âà íû ËÏÍÏ, âû äå ëåí íûå èç
êðî âè áî ëü íûõ àòå ðî ñê ëå ðî çîì [74]. Â ýòîì èñ ñëå äî -
âà íèè áû ëà îá íà ðó æå íà ïîä ôðàê öèÿ ËÏÍÏ, ñïî -
ñîá íàÿ âû çû âàòü íà êîï ëå íèå ëè ïè äîâ è, â ïåð âóþ
î÷å ðåäü, ýôè ðîâ õî ëå ñòå ðè íà â ãëàä êî ìû øå÷ íûõ
êëåò êàõ íå ïî ðà æåí íîé èí òè ìû àîð òû ÷å ëî âå êà [71].
Òà êèå ËÏÍÏ õà ðàê òå ðè çî âà ëèñü ïî íè æåí íûì ñî -
äåð æà íè åì ñè à ëî âîé êèñ ëî òû, ìå íü øèì äèà ìåò ðîì
÷à ñ òèö, ïî âû øåí íîé ïëîò íî ñòüþ, íèç êîé ñêî ðî ñòüþ
äå ãðà äà öèè è ñïî ñîá íî ñòüþ ê ñïîí òàí íîé àã ðå ãà öèè
[58, 70—74]. Òà êèå ËÏÍÏ áû ëè íà çâà íû
öì-ËÏÍÏ.
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Ïî ãëî ùå íèå ËÏÍÏ

Ïðî öåññ ïî ãëî ùå íèÿ âíå êëå òî÷ íûõ ìî ëå êóë, â òîì
÷èñ ëå ËÏÍÏ, ìàê ðî ôà ãà ìè íà çû âà åò ñÿ ýí äî öè òî çîì.
Íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íîé ôîð ìîé ýí äî öè òî çà, èñ -
ïî ëü çó å ìîé äëÿ ïî ãëî ùå íèÿ ËÏÍÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ êëàò -
ðèí-çà âè ñè ìûé ðå öå ïîð-îïî ñðå äî âàí íûé ýí äî öè òîç.
Â ïðî öåñ ñå ýí äî öè òî çà ìî ëå êó ëû ËÏÍÏ ðàñ ïî çíà -
þò ñÿ ðå öåï òî ðà ìè íà ïî âåð õ íî ñòè ìàê ðî ôà ãîâ. Ïðî -
öåññ ðàñ ïî çíà âà íèÿ ËÏÍÏ ïðî èç âî äèò ñÿ âíå êëå òî÷ -
íû ìè äî ìå íà ìè ðå öåï òî ðîâ è èí äó öè ðó åò ìî äè ôè êà -
öèè èõ âíóò ðè êëå òî÷ íûõ äî ìå íîâ, ïðè âî äÿ ùèõ ê ôîð -
ìè ðî âà íèþ àäàï òîð íûõ êîì ï ëåê ñîâ, èí âà ãè íà öèè
ïëàç ìà òè ÷å ñêîé ìåì á ðà íû, ôîð ìè ðî âà íèþ êëàò ðè íî -
âî ãî ñëîÿ íà âíóò ðè êëå òî÷ íîé ïî âåð õ íî ñòè ìåì á ðà íû è 
â èòî ãå îá ðà çî âà íèþ ïî êðû òîé êëàò ðè íîì âå çè êó ëû.
Ïî êðû òûå êëàò ðè íîì âå çè êó ëû, ñî äåð æà ùèå êîì ï -
ëåêñ ðå öåï òî ðà è ËÏÍÏ, òðàíñ ïîð òè ðó þò ñÿ â ñîð òè -
ðî âî÷ íûé ýí äî ñî ìà ëü íûé êîì ïàð ò ìåíò äëÿ äà ëü íåé -
øå ãî òðàíñ ïîð òà â ëè çî ñî ìû, ãäå ËÏÍÏ äîë æåí
áûòü ðàñ ùåï ëåí ïðè ïî ìî ùè ëè çî ñî ìà ëü íûõ ôåð ìåí -
òîâ (ðèñ. 2À) [12, 13, 77]. Îä íà êî ÷ðåç ìåð íàÿ ïå ðå -
ãðóç êà ìàê ðî ôà ãîâ ËÏÍÏ ïðè âî äèò ê òî ìó, ÷òî ìàê -
ðî ôà ãè íå ñïðàâ ëÿ þò ñÿ ñ äå ãðà äà öèåé ËÏÍÏ, à âíóò -
ðè êëå òî÷ íîå íà êîï ëå íèå ËÏÍÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ êðè òè ÷å -
ñêèì ôàê òî ðîì îá ðà çî âà íèÿ ïå íè ñòîé êëåò êè. Â íà ñòî -
ÿ ùåå âðå ìÿ âî ïðîñ î òîì, êà êîé âíóò ðè êëå òî÷ íûé ìå -
õà íèçì îò êà çû âà åò ïåð âûì è ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ óç êèì ìåñ -
òîì â ýòîì ïðî öåñ ñå, íå ðå øåí. Íà ìè èí òåí ñèâ íî ðàç -
ðà áà òû âà åò ñÿ íå ñêî ëü êî ãè ïî òåç, â òîì ÷èñ ëå íå äî ñòà -

òîê ñêà âåí ä æåð ðå öåï òî ðîâ, íå ñïî ñîá íîñòü öè òî ñêå ëå -
òà ê äè íà ìè÷ íûì ïå ðå ñòðîé êàì â îò âåò íà ïî âû øå íèå
èí òåí ñèâ íî ñòè ýí äî öè òî çà, à òàê æå íå äî ñòà òî÷ íîå êî -
ëè ÷å ñò âî ëè çî ñî ìà ëü íûõ ôåð ìåí òîâ.

Åñ ëè ÷à ñ òè öû àñ-ËÏÍÏ ñâî è ìè ðàç ìå ðà ìè ïðå -
âû øà þò íå ñêî ëü êî äå ñÿò êîâ íà íî ìåò ðîâ, çà õâàò
ËÏÍÏ ìî æåò ïðî èñ õî äèòü ïî ñðåä ñò âîì ôà ãî öè òî çà.
Âî âðå ìÿ ôà ãî öè òî çà áî ëü øèå ÷à ñ òè öû ËÏÍÏ ìî ãóò
ñâÿ çû âà òü ñÿ ñ íå ñêî ëü êè ìè ðå öåï òî ðà ìè (ðèñ. 1). Îá -
ðà çî âà íèå ôà ãî ñîì ïðî èñ õî äèò ïî ñðåä ñò âîì îá ðà çî âà -
íèÿ ïñåâ äî ïî äèé, ïðè êî òî ðîì íå îá õî äè ìû ìè ïðî öåñ -
ñà ìè ÿâ ëÿ þò ñÿ êàê ëî êà ëü íàÿ ðå îð ãà íè çà öèÿ ñóá ìåì á -
ðàí íî ãî àê òè íî âî ãî öè òî ñêå ëå òà, òàê è àê òèâ íîå ïðè -
âëå ÷å íèå ìèê ðî òðó áî ÷åê (ðèñ. 2.Á) [10, 40, 49].

Ñó ùå ñò âó þò îò äå ëü íûå íà áëþ äå íèÿ, óêà çû âà þ ùèå
íà òðå òèé òèï ïî ãëî ùå íèÿ ËÏÍÏ ìàê ðî ôà ãà ìè [38].
Ïðè èñ ñëå äî âà íèè ñâîéñòâ àã-ËÏÍÏ áû ëî îá íà ðó æå -
íî, ÷òî ïðî öåññ çà õâà òà àã-ËÏÍÏ ìàê ðî ôà ãà ìè ïðî èñ -
õî äèò àòè ïè÷ íî. Ïðè ïî ìî ùè ýëåê ò ðîí íîé ìèê ðî ñêî ïèè 
áû ëè âè çó à ëè çè ðî âà íû öå ïî÷ êè àã-ËÏÍÏ, êî òî ðûå
íà õî äè ëèñü â òàê íà çû âà å ìûõ ñî å äè íåí íûõ ìåæ äó ñî -
áîé ìåì á ðàí íûõ êîì ïàð ò ìåí òàõ. Äàí íûé ïðî öåññ áûë
íà çâàí ïà òî öè òî çîì (ðèñ. 2Â). Â ýòîé ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íîé ìî äå ëè ìàê ðî ôà ãè áû ëè ïî ëó ÷å íû èç ìî íî öè òîâ,
ïðè ïî ìî ùè èí êó áà öèè â êó ëü òó ðå â òå ÷å íèå 2 íå äåëü.
Àã-ËÏÍÏ äî áàâ ëÿ ëèñü â êîí öåí ò ðà öèè 100 ìêã/ìë,
âðåìÿ èí êó áà öèè ñ àã-ËÏÍÏ 1 ñóò. Ñëå äó åò îò ìå òèòü,
÷òî äàí íûé ïðî öåññ íå áûë ïî äðîá íî èçó ÷åí, è íåò ïîä -
òâåð æ äå íèé òî ìó, ÷òî îí èìå åò ìåñ òî in vi vo.
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Ðèñ. 2. Âè çó à ëè çà öèÿ ïðî öåñ ñà ïî ãëî ùå íèÿ àã-ËÏÍÏ ìàê ðî ôà ãîì:
À — îäè íî÷ íûå ìî ëå êó ëû ìî äè ôè öè ðî âàí íûõ ËÏÍÏ èëè ìà ëå íü êèå àã ðå ãà òû (<0,1 ìêì), ñâÿ çàâ øèñü ñî ñêà âåí ä æåð ðå öåï òî ðîì, çà õâà òû âà -
þò ñÿ â âå çè êó ëó (ðàç ìåð âå çè êóë îêî ëî 0,4 ìêì), ïî êðû òóþ êëàò ðè íîì; Á — êðóï íûå àã ðå ãà òû (>0,1 ìêì) ñâÿ çû âà þò ñÿ ñ ãðóï ïîé ðå öåï òî ðîâ è
çà õâà òû âà þò ñÿ â ôà ãî ñî ìû (ðàç ìåð ôà ãî ñîì îêî ëî 1,4 ìêì) [38]; Â — àã ðå ãè ðî âàí íûå ËÏÍÏ âñëåä ñò âèå ïà òî öè òî çà îêà çû âà þò ñÿ â ñî å äè -
íåí íûõ ìåæ äó ñî áîé ìåì á ðàí íûõ êîì ïàð ò ìåí òàõ.



Îò òîê õî ëå ñòå ðè íà

Íà ÷à ëü íûì ýòà ïîì ïðî öåñ ñà îá ðàò íî ãî òðàíñ ïîð òà
õî ëå ñòå ðè íà â ïå ÷åíü äëÿ óòè ëè çà öèè, ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðî -
öåññ îò òî êà õî ëå ñòå ðè íà èç êëåò êè. Íà ðó øå íèÿ â ýòîì
ïðî öåñ ñå âìå ñ òå ñ âû ñî êèì óðîâ íåì çà õâà òà ËÏÍÏ
ìî ãóò ïðè âå ñ òè ê ôîð ìè ðî âà íèþ ïå íè ñòûõ êëå òîê. Îä -
íèì èç êëþ ÷å âûõ ýòà ïîâ îò òî êà ÿâ ëÿ åò ñÿ ïå ðå íîñ õî ëå -
ñòå ðè íà íà ñïå öè ôè÷ íûå âíå êëå òî÷ íûå àê öåï òî ðû, òà -
êèå, êàê ëè ïîï ðî òå è äû âû ñî êîé ïëîò íî ñòè (ËÂÏ) è
ñî ñòàâ ëÿ þ ùèå åãî àïî ëè ïîï ðî òå è íû (A-I, A-II, E, J, è 
A-IV) [12, 13].

Âàæ íóþ ðîëü â ïðî öåñ ñå îò òî êà õî ëå ñòå ðè íà èã ðà -
þò òàê æå ÀÂÑ-òðàíñ ïîð òå ðû (ÀÒÔ-ñâÿ çû âà þ ùèé
êàñ ñåò íûé òðàíñ ïîð òåð). Â îñíîâ íîì ýòî äâà òðàíñ -
ïîð òå ðà ÀÂÑÀ1 è ÀÂÑG1. ÀÂÑÀ1 — ýòî òðàíñ -
ìåì á ðàí íûé áå ëîê, ñî ñòî ÿ ùèé èç 2261 àìè íî êèñ ëîò,
ìàñ ñîé 240 êÄà, êî òî ðûé èñ ïî ëü çó åò ýíåð ãèþ ÀÒÔ
äëÿ òðàíñ ïîð òà ðàç ëè÷ íûõ ñóá ñò ðà òîâ ÷å ðåç êëå òî÷ -
íóþ ìåì á ðà íó [57]. Òàê æå ìàê ðî ôà ãà ìè ýê ñ ï ðåñ ñè -
ðó åò ñÿ ÀÂÑG1 [24]. Ýòîò òðàíñ ïîð òåð îñó ùå ñò â ëÿ åò
îò òîê âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî õî ëå ñòå ðè íà è ôîñ ôî ëè ïè äîâ
èç ìàê ðî ôà ãîâ â ìî ëå êó ëû ËÂÏ [24, 36].

Ðîëü ñêà âåí ä æåð ðå öåï òî ðîâ â ôîð ìè ðî âà íèè ïå -
íè ñòûõ êëå òîê îïðå äå ëÿ åò ñÿ íå òî ëü êî èõ ó÷à ñ òè åì â
ïðî öåñ ñå çà õâà òà ìî äè ôè öè ðî âàí íûõ ËÏÍÏ, íî
òàê æå è èõ ðî ëüþ â ïðî öåñ ñå îò òî êà õî ëå ñòå ðè íà [41]. 
Ñêà âåí ä æåð ðå öåï òîð Á1 (SR-BI) ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ øè -
ðî êèì ñïåê òðîì àïî ëè ïîï ðî òå è íîâ è ÷à ñ òèö ëè ïîï ðî -
òå è äîâ è óñè ëè âà åò òðàíñ ïîðò õî ëå ñòå ðè íà ïî ãðà äè -
åí òó êîí öåí ò ðà öèè ïî íà ïðàâ ëå íèþ ê ôîñ ôî ëè ïèä-ñî -
äåð æà ùèì àê öåï òî ðàì [12, 13, 35, 66]. Â ãå ïà òî öè -
òàõ (SR-BI) îò âå ÷à åò çà ïî ãëî ùå íèå õî ëå ñòå ðè íà, à â
ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèõ êëåò êàõ, âêëþ ÷àÿ ìàê ðî ôà ãè, îí ìî -
æåò áûòü ïî ñðåä íè êîì â ïðî öåñ ñå îò òî êà õî ëå ñòå ðè -
íà. Â ðàç íûõ òè ïàõ êëå òîê, â òîì ÷èñ ëå è â ìàê ðî ôà -
ãàõ, ñêî ðîñòü îò òî êà õî ëå ñòå ðè íà, îñó ùå ñò â ëÿ å ìî ãî
ËÂÏ èëè ïëàç ìîé, êîð ðå ëè ðó åò ñ óðîâ íåì ýê ñ ï ðåñ -
ñèè SR-BI. Ïðè ýòîì ýê ñ ï ðåñ ñèÿ ìÐÍÊ SR-BI áû ëà 
ïî êà çà íà â óòîë ùåí íîé èí òè ìå àîð òû àïîÅ-íî êà óò -
íûõ ìû øåé ñ àòå ðî ñê ëå ðî çîì [35].

Ðîëü SR-BI è ABC-òðàíñ ïîð òå ðîâ â ôîð ìè ðî âà -
íèå ïå íè ñòûõ êëå òîê ïî-ïðåæ íå ìó íóæ äà åò ñÿ â èçó -
÷å íèè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ðàç ëè÷ íûõ ìî äå ëåé àòå ðî ñê -
ëå ðî çà in vi vo. Ó áî ëü íûõ ñå ìåé íîé ãè ïåð õî ëå ñòå ðè -
íå ìèåé ÷à ñ òî íà áëþ äà åò ñÿ íèç êèé óðî âåíü õî ëå ñòå ðè -
íà â ËÂÏ, ÷òî, â ñâîþ î÷å ðåäü, ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî
ñ íà ðó øå íè ÿ ìè â ïðî öåñ ñå îá ðàò íî ãî òðàíñ ïîð òà õî -
ëå ñòå ðè íà. Áî ëü øèå ÷à ñ òè öû ËÂÏ2, âû äå ëåí íûå èç
êðî âè áî ëü íûõ ñå ìåé íîé ãè ïåð õî ëå ñòå ðè íå ìèåé, ïðî -
ÿâ ëÿ þò ïî íè æåí íóþ ñïî ñîá íîñòü ê îò òî êó ñâî áîä íî ãî 
õî ëå ñòå ðè íà íå çà âè ñè ìî îò òî ãî, ó÷à ñò âó þò â ýòîì
ïðî öåñ ñå ðå öåï òî ðû SR-BI, èëè òðàíñ ïîð òå ðû
ABCG1 [8]. Êðî ìå òî ãî, áû ëà îá íà ðó æå íà îá ðàò íàÿ
çà âè ñè ìîñòü ìåæ äó SR-B1-çà âè ñè ìûì îò òî êîì õî ëå -

ñòå ðè íà â ÷à ñ òè öû ËÂÏ2 è òîë ùè íîé èí òè ìû-ìå äèè
[8]. Îä íà êî, äëÿ îò âå òà íà âî ïðîñ, âû çâà íî ëè ýòî
íà ðó øå íè åì àê òèâ íî ñòè SR-BI èëè íåò, íå îá õî äè ìî
ïðî âå äå íèå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé.

Òàê æå êàê è SR-BI, ñêà âåí ä æåð ðå öåï òîð CD36
ñïî ñî áåí ñâÿ çû âà òü ñÿ ñ ËÂÏ è ïå ðå íî ñèòü ýôè ðû
õî ëå ñòå ðè íà êàê âíóòðü êëåò êè, òàê è âî âíå êëå òî÷ íîå 
ïðî ñòðàí ñò âî. Èñ ñëå äî âà íèå ãå íîì íûõ àáåð ðà öèé ïî -
êà çà ëî, ÷òî îá ëàñòü õðî ìî ñî ìû 7q, ñî äåð æà ùàÿ ãåí
CD36, ñâÿ çà íà ñ êîì ïî íåí òà ìè ìå òà áî ëè ÷å ñêî ãî ñèí -
ä ðî ìà, âêëþ ÷àÿ ËÂÏ [2]. Áî ëåå òî ãî, áû ëà âû ÿâ ëå íà 
ñòðî ãàÿ âçàè ìî ñâÿçü ìåæ äó ïî ëè ìîð ôèç ìà ìè åäè íè÷ -
íûõ íóê ëå î òè äîâ â ãå íå CD36 è óðîâ íåì õî ëå ñòå ðè íà
â ËÂÏ [48]. Ïî ïó ëÿ öè îí íîå èñ ñëå äî âà íèå âëè ÿ íèÿ
ïÿò íàä öà òè ïî ëè ìîð ôèç ìîâ åäè íè÷ íûõ íóê ëå î òè äîâ â 
ãå íå CD36 íà ýê ñ ï ðåñ ñèþ ìî íî öè òà ìè CD36 è íà
óðî âåíü ËÂÏ ïî çâî ëè ëî âû ÿ âèòü, ÷òî 4 èç 15 ïðî à -
íà ëè çè ðî âàí íûõ ïî ëè ìîð ôèç ìîâ (rs1761667,
rs3211909, rs3211913, rs3211938) âëèÿ þò íà ýê ñ ï ðåñ -
ñèþ CD36, ïðè ÷åì óðî âåíü CD36 êîð ðå ëè ðî âàë ñ
óðîâ íåì ËÏÎÍÏ, íî îá ðàò íî êîð ðå ëè ðî âàë ñ óðîâ -
íåì ËÂÏ [48]. Ýòè äàí íûå ïî çâî ëÿ þò ïðåä ïî ëî -
æèòü, ÷òî âà ðè àí òû ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòè ãå íà, óìå íü -
øà þ ùèå ýê ñ ï ðåñ ñèþ CD36 â ìî íî öè òàõ, ñïî ñîá ñò âó -
þò àê òè âà öèè çà ùèò íûõ ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ ðå àê öèé.

Ðîëü CD36 â òðàíñ ïîð òå õî ëå ñòå ðè íà áû ëà èñ ñëå äî -
âà íà òàê æå íà CD36-/- ìû øàõ [81]. Ó CD36-/- ìû øåé 
íà áëþ äà ëîñü óñè ëå íèå îò òî êà õî ëå ñòå ðè íà è ôîñ ôî ëè -
ïè äîâ, õî òÿ óðî âåíü íà êîï ëå íèÿ õî ëå ñòå ðè íà áûë ñíè -
æåí. Òà êàÿ ðîëü CD36 ìî æåò áûòü ñâÿ çà íà ñ ñè ñ òå ìîé
ABC-òðàíñ ïîð òå ðîâ ïî ñðåä ñò âîì êàê âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî 
ñèã íà ëèí ãà, òàê è òðàíñ ïîð òà [11]. Ñóì ìè ðóÿ äàí íûå,
ïî ëó ÷åí íûå â ïî ïó ëÿ öè îí íûõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ è íà ìû -
øè íûõ ìî äå ëÿõ, ìîæ íî ñäå ëàòü âû âîä, ÷òî CD36 ñâî -
èì ó÷à ñ òè åì â ïðî öåñ ñå îò òî êà õî ëå ñòå ðè íà ìî æåò ñïî -
ñîá ñò âî âàòü ðàç âè òèþ àòå ðî ñê ëå ðî çà.

Çà êëþ ÷å íèå

Ìå õà íèç ìû íà êîï ëå íèÿ õî ëå ñòå ðè íà è îá ðà çî âà íèÿ 
ïå íè ñòûõ êëå òîê äî êîí öà íå èçó ÷å íû. Â ïî ñëåä íåå
âðåìÿ ãè ïî òå çà î òîì, ÷òî îêèñ ëåí íûå ËÏÍÏ èã ðà þò
êëþ ÷å âóþ ðîëü â ðàç âè òèè àòå ðî ñê ëå ðî çà, èìå ëà íàè -
áî ëü øóþ ïî ïó ëÿð íîñòü, îä íà êî, ïî ëó ÷èòü êà êèå-ëè áî
ðå çó ëü òà òû ïî èñ ïî ëü çî âà íèþ àí òè îê ñè äàí òîâ â êà ÷å -
ñò âå ëå ÷å íèÿ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé íå óäà -
âà ëîñü [52]. Èçó ÷å íèå àñ-ËÏÍÏ, â ñâîþ î÷å ðåäü,
ïî ëü çî âà ëîñü ìå íü øåé ïî ïó ëÿð íî ñòüþ, è ðå çó ëü òà òû,
ïî ëó ÷à å ìûå ðàç íû ìè èñ ñëå äî âà òå ëÿ ìè, íå îä íî çíà÷ íû.
Âî ìíî ãîì ýòî ïðî èñ õî äèò èç-çà ðàç ëè ÷èé â ìå òî äè êàõ 
àã ðå ãà öèè ËÏÍÏ â ëà áî ðà òîð íûõ óñëî âè ÿõ. Ìíî ãèå
èñ ñëå äî âà òå ëè èñ ïî ëü çó þò èí òåí ñèâ íîå âçáàë òû âà íèå
ËÏÍÏ, ïî ëó ÷åí íûõ èç êðî âè çäî ðî âûõ äî íî ðîâ [19,
38, 47]. Òà êèå óñëî âèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïî êà åùå î÷åíü
äà ëå êè îò ñè òó à öèè èìå þ ùåé ìåñ òî â îð ãà íèç ìå. Èñ -
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ïî ëü çî âà íèå ËÏÍÏ, âû äå ëåí íûõ èç êðî âè áî ëü íûõ
àòå ðî ñê ëå ðî çîì, â ñî ñòàâ êî òî ðûõ âõî äèò ïîä ôðàê öèÿ
öì-ËÏÍÏ, à òàê æå èíè öè à öèÿ ñïîí òàí íîé àã ðå ãà öèè
òà êèõ ËÏÍÏ â óñëî âè ÿõ 37°Ñ â òå ÷å íèå 4—6 ÷ ïî -
çâî ëÿ þò ìàê ñè ìà ëü íî ïðè áëè çèòü ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íóþ
ìî äåëü äëÿ èçó ÷å íèÿ êëå òî÷ íûõ ìå õà íèç ìîâ ðàç âè òèÿ
àòå ðî ñê ëå ðî çà ê ñè òó à öèè in vi vo.

Êà êî âû ñïî ñî áû ïî âåð õ íî ñò íî ãî ñâÿ çû âà íèÿ àñ ñî -
öè è ðî âàí íûõ ËÏÍÏ? Êà êîâ ïóòü èõ çà õâà òà è íà -
êîï ëå íèÿ, à òàê æå õà ðàê òåð àê òè âà öèè ìàê ðî ôà ãîâ â
îò âåò íà ïðè ñóò ñò âèå àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ËÏÍÏ? Îò -
âå òû íà ýòè âî ïðî ñû íà ìíî ãî ïðè áëè çÿò íàñ ê ïî íè -
ìà íèþ ðàç âè òèÿ àòå ðî ñê ëå ðî çà è ïðåä îò âðà ùå íèþ
ìíî ãèõ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé.

Ðà áî òà áû ëà ïîä äåð æà íà Ìè íè ñòåð ñò âîì îá ðà çî âà íèÿ 
è íà ó êè ÐÔ è Ôå äå ðà ëü íûì Ìè íè ñòåð ñò âîì îá ðà çî âà íèÿ è 
íà ó êè Ãåð ìà íèè, ïðî åêò RUS 10/B05.
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Âû äà þ ùèé ñÿ ó÷å íûé è îð ãà íè çà òîð çäðà âî îõ ðà íå íèÿ.
Ê 110-ëå òèþ ñî äíÿ ðîæ äå íèÿ àêà äå ìè êà Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âà

(1902—1987)

Ñðå äè âèä íûõ ó÷å íûõ-ìå äè êîâ
íà øåé ñòðà íû äî ñòî éíîå ìåñ òî ïî
ïðà âó ïðè íàä ëå æèò âû äà þ ùå ìó ñÿ
îòå ÷å ñò âåí íî ìó ïà òî ôè çè î ëî ãó è ðà -
äèî áè î ëî ãó, èç âå ñò íî ìó îá ùå ñòâåí -
íî ìó äå ÿ òå ëþ, çà ìå ÷à òå ëü íî ìó ïå äà -
ãî ãó, àêà äå ìè êó ÀÌÍ ÑÑÑÐ, ëà ó -
ðå à òó Ëå íèí ñêîé è Ãî ñó äàð ñò âåí íîé
ïðå ìèé Ïåò ðó Äìèò ðè å âè ÷ó Ãî ðè -
çîí òî âó. Îí áûë ÷å ëî âå êîì áî ëü øî -
ãî îð ãà íè çà òîð ñêî ãî òà ëàí òà è íå èñ -
ñÿ êà å ìîé ýíåð ãèè, íå ó òî ìè ìàÿ äå ÿ -
òå ëü íîñòü êî òî ðî ãî è èñê ëþ ÷è òå ëü -
íûå ÷å ëî âå ÷å ñêèå êà ÷å ñò âà ñíè ñ êà ëè
åìó âñå îá ùåå óâà æå íèå è ïðè çíà íèå. 
Ïëî äî òâîð íàÿ íà ó÷ íàÿ è ïðàê òè ÷å -
ñêàÿ ïå äà ãî ãè ÷å ñêàÿ ðà áî òà, ñî ëèä -
íûå òðó äû â ðàç ëè÷ íûõ îá ëà ñ òÿõ ïà -
òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè ñäå ëà ëè
åãî èìÿ õî ðî øî èç âå ñò íûì øè ðî êîé
ìå äè öèí ñêîé îá ùå ñòâåí íî ñòè ñòðà -
íû è çà ðó áå æîì è ñî çäà ëè îñíî âó äëÿ äà ëü íåé øåé
ðàç ðà áîò êè àê òó à ëü íûõ ïðîá ëåì ìå äè öè íû. Ðàç âè òèå
ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè â íà øåé ñòðà íå ïðî÷ íî
ñâÿ çà íî ñ åãî èìå íåì.

Ï.Ä. Ãî ðè çîí òîâ ðî äèë ñÿ 16 ñåí òÿá ðÿ 1902 ã. â
ã.Ùó ÷èí ñêå â Êà çàõ ñòà íå. Â 1922 ã. ïî ñòó ïèë â Îì -
ñêèé ìå äè öèí ñêèé èí ñòè òóò, â êî òî ðîì ïî ñëå åãî
îêîí ÷à íèÿ â 1927 ã. íà ÷àë ñâîé òðó äî âîé ïóòü â êà ÷å -
ñò âå àñ ñè ñòåí òà êà ôåä ðû ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè. 
Â 1929 ã. Ï.Ä. Ãî ðè çîí òîâ áûë êîìàí äè ðî âàí â Ìî -
ñê âó, â ëà áî ðà òî ðèþ àêàä. À.À. Áî ãî ìî ëü öà, êî òî ðî -
ãî îí ñ÷è òàë ñâî èì ó÷è òå ëåì è íå îä íî êðàò íî ïîä ÷åð -
êè âàë ñâîþ ïðè çíà òå ëü íîñòü åìó, çà òó ðîëü, êî òî ðóþ 
Áî ãî ìî ëåö ñûã ðàë â ñòà íîâ ëå íèè åãî êàê ó÷å íî ãî.

Ñ 1934 ïî 1952 ã. Ï.Ä. Ãî ðè çîí òîâ ðà áî òàë íà
êà ôåä ðå ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè 1-ãî Ìî ñ êîâ ñêî -
ãî ìå äè öèí ñêî ãî èí ñòè òó òà, ïî ñëå äî âà òå ëü íî çà íè ìàÿ
äîë æíî ñ òè àñ ñè ñòåí òà, äî öåí òà è ïðî ôåñ ñî ðà êà ôåä -
ðû. Îä íî âðå ìåí íî â òå ÷å íèå ðÿ äà ëåò îí ÿâ ëÿë ñÿ çà -
ìå ñòè òå ëåì äè ðåê òî ðà ýòî ãî èí ñòè òó òà ïî ó÷åá íîé ðà -
áî òå, à â ãî äû Âå ëè êîé Îòå ÷å ñò âåí íîé âîé íû — äè -
ðåê òî ðîì ôè ëè à ëà 1-ãî Ìî ñ êîâ ñêî ãî ìå äè öèí ñêî ãî
èí ñòè òó òà â Óôå. Â 1939 ã. îí çà ùè òèë äîê òîð ñêóþ
äèñ ñåð òà öèþ íà òå ìó «Çíà ÷å íèå ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà â

õî ëå ñòå ðè íî âîì îá ìå íå», â êî òî ðîé
âû äâè íóë è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî îáî -
ñíî âàë òå î ðèþ î ðî ëè íåé ðîã ëèè áî -
ëü øèõ ïî ëó øà ðèé ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà â
ñèí òå çå õî ëå ñòå ðè íà è ðàç âè òèè õî -
ëå ñòå ðè íå ìèé ìîç ãî âî ãî ïðî èñ õîæ -
äå íèÿ.

Â 1950 ã. Ï.Ä. Ãî ðè çîí òîâ áûë
ïðè ãëà øåí â Èí ñòè òóò áèî ôè çè êè
Ìèí ç ä ðà âà ÑÑÑÐ, ãäå ñ 1957 ïî
1962 ãã. îí áûë çà ìå ñòè òå ëåì äè ðåê -
òî ðà èí ñòè òó òà ïî íà ó÷ íîé ðà áî òå, à
â 1962—1968 ãã. âîç ãëàâ ëÿë ýòîò
èí ñòè òóò. Êàê è áî ëü øèí ñò âî êðóï -
íûõ ó÷å íûõ, Ïåòð Äìèò ðè å âè÷ íå
áûë àä ìè íè ñò ðà òî ðîì â îáû÷ íîì
ñìûñ ëå ñëî âà. Ñâîåé ãëàâ íîé çà äà -
÷åé îí ñ÷è òàë îïðå äå ëå íèå íà ó÷ íîé
ñòðà òå ãèè, îêà çà íèå ïî ìî ùè ó÷å íûì
â ðà áî òå, ïðè ëà ãàë ìíî ãî óñè ëèé äëÿ
ñî çäà íèÿ â êîë ëåê òè âå âçû ñ êà òå ëü -

íîé, íî äîá ðî æå ëà òå ëü íîé è ñïî êîé íîé îá ñòà íîâ êè.
Ðà áî òàÿ â Èí ñòè òó òå áèî ôè çè êè, îí ïðî äîë æàë è àê -
òèâ íóþ ïå äà ãî ãè ÷å ñêóþ äå ÿ òå ëü íîñòü, çà âå äóÿ êà ôåä -
ðîé ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè (1952—1958 ãã.)
Öåí ò ðà ëü íî ãî èí ñòè òó òà óñî âåð øåí ñò âî âà íèÿ âðà ÷åé
(íû íå Ðîñ ñèé ñêàÿ ìå äè öèí ñêàÿ àêà äå ìèÿ ïî ñëå äèï -
ëîì íî ãî îá ðà çî âà íèÿ).

Â 1952 ã. Ï.Ä. Ãî ðè çîí òîâ áûë èç á ðàí ÷ëå -
íîì-êîð ðåñ ïîí äåí òîì, à â 1962 ã. — àêà äå ìè êîì
ÀÌÍ ÑÑÑÐ.

Ïå ðó Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âà ïðè íàä ëå æèò ñâû øå
200 íà ó÷ íûõ ðà áîò, â òîì ÷èñ ëå 7 ìî íî ãðà ôèé. Çà -
ñëó æè âà þò îñî áî ãî óïî ìè íà íèÿ òà êèå ðà áî òû, êàê
«Âî ïðî ñû ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè â òðó äàõ
È.Ï. Ïàâ ëî âà» (1952), «Âî ïðî ñû ïà òî ãå íå çà, ýê ñ ïå -
ðè ìåí òà ëü íîé òå ðà ïèè è ïðî ôè ëàê òè êè ëó ÷å âîé áî -
ëåç íè» (1960), «Ðîëü ÀÊÒÃ è êîð òè êî ñòå ðî è äîâ â
ïà òî ëî ãèè» (1968, ñîâì. ñ Ò.Í. Ïðî òà ñî âîé), «Ìå -
òî äè ÷å ñêèå îñíî âû ýê ñ ïå ðè ìåí òà» (1969), «Ïà òî ãå -
íåç êè øå÷ íîé ôîð ìû îñò ðîé ëó ÷å âîé áî ëåç íè»
(1971), «Çà êî íî ìåð íî ñòè íå ñïå öè ôè ÷å ñêîé ðå àê öèè
êðî âåò âîð íûõ îð ãà íîâ íà äåé ñò âèå ÷ðåç âû ÷àé íûõ
ðàç äðà æè òå ëåé» (1973), «Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî -
ãèÿ ýê ñò ðå ìà ëü íûõ ñî ñòî ÿ íèé» (1973, ñîâìåñòíî ñ
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Í.Í. Ñè ðî òè íè íûì), «Ãî ìå îñòàç» (1976), «Ðà äè à -
öèÿ è ñè ñ òå ìà êðî âè» (1979) è äð. Íà ó÷ íûå òðó äû
ïî ñâÿ ùå íû ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî ãèè, ðà äèî áè î ëî -
ãèè è îá ùåé ïà òî ëî ãèè.

Ïåð âûå íà ó÷ íûå ðà áî òû Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âà áû ëè
îïóá ëè êî âà íû â 1928 ã. â ñè áèð ñêèõ ìå äè öèí ñêèõ
æóð íà ëàõ. Ñëå äó åò îò ìå òèòü öèêë èñ ñëå äî âà íèé, ïðî -
âå äåí íûõ Ïåò ðîì Äìèò ðè å âè ÷åì â Ìàã íè òî ãîð ñêå â
1932—1934 ãã., êî òî ðûå áû ëè ïî ñâÿ ùå íû âî ïðî ñàì
ôè çèî ëî ãèè òðó äà ðà áî ÷èõ íà êîê ñî âûõ ïå ÷àõ. Äëÿ
ïðîô ïà òî ëî ãèè ýòè ðà áî òû èìå ëè âàæ íîå çíà ÷å íèå,
îíè ïðè âå äå íû â ó÷åá íîì ðó êî âîä ñò âå ïî ãè ãè å íå òðó -
äà. Â ïåð âûå ïî ñëå âî åí íûå ãî äû Ï.Ä. Ãî ðè çîí òîâ
îïóá ëè êî âàë ðÿä ðà áîò ïî ïà òî ãå íå çó ýê ëàì ï ñèè è àð -
òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèè ïðè òîê ñè êî çàõ áå ðå ìåí íî ñòè,
â êî òî ðûõ áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ïî âû øå íèå àð òå ðè à ëü -
íî ãî äàâ ëå íèÿ ìî æåò áûòü ñëåä ñò âè åì çà òðóä íå íèÿ
êðî âî îá ðà ùå íèÿ â âè äå èøå ìè çà öèè èëè âå íîç íî ãî çà -
ñòîÿ ëþ áî ãî îð ãà íà, â òîì ÷èñ ëå è ïëà öåí òû.

Ï.Ä. Ãî ðè çîí òîâ àê òèâ íî ðàç ðà áà òû âàë òà êèå
êàð äè íà ëü íûå ïðîá ëå ìû òå î ðå òè ÷å ñêîé ïà òî ëî ãèè,
êàê ó÷å íèå î áî ëåç íè, ýòè î ëî ãèè è îá ùåì ïà òî ãå íå çå,
ðîëü íà ñëåä ñò âåí íî ñòè è êîí ñòè òó öèè â âîç íèê íî âå -
íèè áî ëåç íåé, ñî îò íî øå íèå ñïå öè ôè ÷å ñêèõ è íå ñïå öè -
ôè ÷å ñêèõ ðå àê öèé îð ãà íèç ìà ïðè äåé ñò âèè ÷ðåç âû -
÷àé íûõ ðàç äðà æè òå ëåé è äð. Â 1949 è 1952 ãã. âû øëè 
â ñâåò äâå åãî ìî íî ãðà ôèè, â êî òî ðûõ îí ðàñ ñìàò ðè -
âà åò íàè áî ëåå âàæ íûå âî ïðî ñû ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè -
çèî ëî ãèè â ñâå òå ó÷å íèÿ È.Ï. Ïàâ ëî âà.

Ï.Ä. Ãî ðè çîí òîâ áûë îä íèì èç ïåð âûõ îòå ÷å ñò -
âåí íûõ ó÷å íûõ, îò ìå òèâ øèõ áî ëü øîå çíà ÷å íèå ó÷å íèÿ 
Ã. Ñå ëüå î ñòðåñ ñå äëÿ ïðîá ëå ìû ïà òî ãå íå çà ðÿ äà çà -
áî ëå âà íèé. Ïåòð Äìèò ðè å âè÷ ïðà âè ëü íî îöå íèë ïî -
ëî æè òå ëü íûå ñòî ðî íû ýòî ãî ó÷å íèÿ è ïîä âåðã îáî ñíî -
âàí íîé êðè òè êå íå äî îöåí êó àâ òî ðîì ðî ëè íåð âíîé ñè -
ñ òå ìû. Ñ èìå íåì Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âà ñâÿ çà íà äà ëü íåé -
øàÿ ðàç ðà áîò êà ó÷å íèÿ î ñòðåñ ñå, ñôîð ìó ëè ðî âà íû
íî âûå ïðåä ñòàâ ëå íèÿ îá èç ìå íå íèè ñè ñ òå ìû êðî âè â
ðàç ëè÷ íûå ïå ðè î äû ñòðåññ-ðå àê öèè, ïîä ÷åð ê íó òî
çíà ÷å íèå íåð âíûõ ìå õà íèç ìîâ â ðå àê öèè îð ãà íèç ìà
íà ñòðåññ-ôàê òî ðû.

Ðà áî òà Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âà â îá ëà ñ òè ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêîé ôè çèî ëî ãèè îêà çà ëàñü âå ñü ìà ïëî äî òâîð íîé
ïðåæ äå âñå ãî áëà ãî äà ðÿ òî ìó, ÷òî îí óäà÷ íî ñî å äè íÿë 
â ñå áå ïðî ãðåñ ñèâ íóþ ìûñëü ó÷å íî ãî ñ òà ëàí òîì è
ýíåð ãèåé îð ãà íè çà òî ðà. Íàè áî ëåå ïîë íî ðàñ êðû ëèñü
ýòè çà ìå ÷à òå ëü íûå ñòî ðî íû ëè÷ íî ñòè Ï.Ä. Ãî ðè çîí -
òî âà â Èí ñòè òó òå áèî ôè çè êè Ìèí ç ä ðà âà ÑÑÑÐ. Ýòî 
áûë èñê ëþ ÷è òå ëü íî ïëî äî òâîð íûé ïå ðè îä åãî íà ó÷ -
íîé è îð ãà íè çà òîð ñêîé äå ÿ òå ëü íî ñòè, îí ñîâ ïàë ñî
âðå ìå íåì, êîã äà îñò ðî ñòî ÿë âî ïðîñ î íå îá õî äè ìî ñòè
ñêî ðåé øåé ðàç ðà áîò êè ïðîá ëåì ðà äè à öè îí íîé ìå äè -
öè íû â ñâÿ çè ñ ðàç âè òè åì àòîì íîé ïðî ìûø ëåí íî ñòè.
Ïåòð Äìèò ðè å âè÷ îä íèì èç ïåð âûõ íà ÷àë ñè ñ òå ìà òè -

÷å ñêóþ ðàç ðà áîò êó àê òó à ëü íûõ ïðîá ëåì ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêîé ôè çèî ëî ãèè è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé òå ðà ïèè ðà äè -
à öè îí íûõ ïî ðà æå íèé. Â òå ÷å íèå ðÿ äà ëåò îí è åãî
ó÷å íè êè èçó ÷à ëè ðîëü ýí äîê ðèí íîé ñè ñ òå ìû ïðè ëó -
÷å âûõ ïî ðà æå íè ÿõ, ïðîá ëå ìó ïà òî ãå íå çà ëó ÷å âîé áî -
ëåç íè, áî ëü øîå âíè ìà íèå óäå ëÿ ëîñü äå òà ëü íî ìó èñ -
ñëå äî âà íèþ ïðî öåñ ñîâ êðî âåò âî ðå íèÿ è íà ðó øå íèé
ðå àê òèâ íî ñòè îð ãà íèç ìà ïðè ëó ÷å âûõ âîç äåé ñò âè ÿõ.
Áû ëè ïî ëó ÷å íû íî âûå äàí íûå î ñî ñòî ÿ íèè ïðî öåñ ñîâ
òîð ìî æå íèÿ â öåí ò ðà ëü íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìå è ñäå ëà íà 
ïî ïûò êà óñòà íî âèòü çà âè ñè ìîñòü ìåæ äó òè ïî ëî ãè ÷å -
ñêè ìè îñî áåí íî ñòÿ ìè âû ñøåé íåð âíîé äå ÿ òå ëü íî ñòè è 
èñ õî äîì ëó ÷å âîé áî ëåç íè, äî êà çà íî ðàç âè òèå òÿ æå ëîé 
òîê ñå ìèè è îáî ñíî âà íà åå ðîëü â ðàç âè òèè ãå ìà òî ëî -
ãè ÷å ñêèõ ñäâè ãîâ, à òàê æå èçó ÷å íû èç ìå íå íèÿ ñåð äå÷ -
íî-ñî ñó äè ñòîé è ýí äîê ðèí íîé ñè ñ òåì, êðî âåò âî ðå íèÿ,
íà ðó øå íèÿ òåð ìî ðå ãó ëÿ öèè è äð. Íà îñíî âå ýòèõ äàí -
íûõ áû ëà ñôîð ìó ëè ðî âà íà êîí öåï öèÿ ïà òî ãå íå çà ëó -
÷å âîé áî ëåç íè è îáî ñíî âà íû ïðèí öè ïû åå ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íîé òå ðà ïèè. Îñíîâ íàÿ èäåÿ ýòîé êîí öåï öèè
çà êëþ ÷à ëàñü â ïðåä ïî ëî æå íèè îä íî âðå ìåí íî ãî äåé ñò -
âèÿ íå ñêî ëü êèõ ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ. Â ñà -
ìîì îá ùåì âè äå — ýòî ïðè çíà íèå ïðÿ ìî ãî ïî âðåæ -
äà þ ùå ãî âëè ÿ íèÿ íà òêà íè èîíè çè ðó þ ùå ãî èç ëó ÷å -
íèÿ, ãó ìî ðà ëü íûõ ôàê òî ðîâ, ïî ñòó ïà þ ùèõ â êðîâü èç
ïî ðà æåí íûõ òêà íåé, è âîç ìîæ íîñòü âîç íèê íî âå íèÿ
äè ñò ðî ôè ÷å ñêèõ ðå àê öèé, îïî ñðå äî âàí íûõ ÷å ðåç íåð -
âíóþ ñè ñ òå ìó. Ï.Ä. Ãî ðè çîí òîâ îáî ñíî âàë ðàç ëè ÷èå
ìåæ äó ïî íÿ òè ÿ ìè î ðà äèî ÷óâ ñò âè òå ëü íî ñòè è ðà äèî -
ïî ðà æà å ìî ñòè, ïîä ÷åð êè âàÿ, ÷òî âû ñî êóþ ÷óâ ñò âè -
òåëü íîñòü íåð âíîé ñè ñ òå ìû ê èîíè çè ðó þ ùå ìó èç ëó -
÷å íèþ, îá íà ðó æè âà å ìóþ â íà ÷à ëü íûõ ôà çàõ ïà òî ëî -
ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà ïðè ñóá ëå òà ëü íûõ è ëå òà ëü íûõ
äî çàõ, íå ëü çÿ ðàñ ñìàò ðè âàòü òî ëü êî êàê ðå çó ëü òàò åå
ïî ðà æà å ìî ñòè. Ðàí íèå èç ìå íå íèÿ â íåð âíîé ñè ñ òå ìå
îí õà ðàê òå ðè çî âàë, èñ ïî ëü çóÿ âû ðà æå íèå È.Ï. Ïàâ -
ëî âà, êàê «ôè çèî ëî ãè ÷å ñêóþ ìå ðó ïðî òè â áî ëåç íè».
Èì áû ëè îáîá ùå íû ìà òå ðè à ëû ïî ìå õà íèç ìó æå ëó -
äî÷ íî-êè øå÷ íî ãî ñèí ä ðî ìà ïðè ðà äè à öè îí íûõ ïî ðà -
æå íè ÿõ. Çà ñëó ãîé Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âà ÿâè ëàñü ðàç ðà -
áîò êà îñíîâ íûõ ïðèí öè ïîâ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé òå ðà -
ïèè ëó ÷å âîé áî ëåç íè è ðÿä êîí ê ðåò íûõ ñõåì êîì ï ëåê -
ñ íî ãî ëå ÷å íèÿ. Ðà áî òû Ïåò ðà Äìèò ðè å âè ÷à è åãî ó÷å -
íè êîâ ïî ýòîé ïðîá ëå ìå íà øëè îò ðà æå íèå â èç äà íè ÿõ: 
«Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ îñò ðîé ëó ÷å âîé áî ëåç -
íè» (1955), «Âî ïðî ñû ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé òå ðà ïèè è
ïðî ôè ëàê òè êè ëó ÷å âîé áî ëåç íè» (1960), «Ïà òî ãå íåç, 
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ïðî ôè ëàê òè êà è òå ðà ïèÿ ëó ÷å âûõ
ïî ðà æå íèé» (1964).

Åãî âçãëÿ äû íà çíà ÷å íèå ãîð ìî íîâ â ðàç âè òèè ïà -
òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé áû ëè îò ðà æå íû â ìî íî ãðà -
ôèè «Ðîëü ÀÊÒÃ è êîð òè êî ñòå ðî è äîâ â ïà òî ëî ãèè»
(Ï.Ä. Ãî ðè çîí òîâ, Ò.Í. Ïðî òà ñî âà, 1968). Ïî èíè -
öè à òè âå Ïåò ðà Äìèò ðè å âè ÷à êîë ëåê òèâ àâ òî ðîâ ïðè -
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ñòó ïèë ê ñî çäà íèþ ôóí äà ìåí òà ëü íî ãî òðó äà, ïî ñâÿ -
ùåí íî ãî ýê ñò ðå ìà ëü íûì ñî ñòî ÿ íè ÿì, â òîì ÷èñ ëå âû -
çâàí íûì èîíè çè ðó þ ùèì èç ëó ÷å íè åì. Ìà òå ðè à ëû
ýòèõ èñ ñëå äî âà íèé ïðåä ñòàâ ëå íû â ìî íî ãðà ôèè
Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âà è Í.Í. Ñè ðî òè íè íà «Ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ ýê ñò ðå ìà ëü íûõ ñî ñòî ÿ íèé» (1973).
Â 1976 ã. ïîä ðå äàê öèåé Ïåò ðà Äìèò ðè å âè ÷à âû øëà
îðè ãè íà ëü íàÿ ìî íî ãðà ôèÿ «Ãî ìå îñòàç», â êî òî ðîé
ðàñ êðû òà ñóù íîñòü ýòî ãî ÿâ ëå íèÿ è çíà ÷å íèå äëÿ ñî -
âðå ìåí íûõ ïðåä ñòàâ ëå íèé î ðàç âè òèè ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ
ïðî öåñ ñîâ. Îñíîâ íûå ðàç äå ëû ýòîé ðà áî òû íà ïè ñà íû
ñà ìèì Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âûì.

Ïåòð Äìèò ðè å âè÷ áûë áëå ñ òÿ ùèì ïå äà ãî ãîì, îò -
äà âàâ øèì ìíî ãî ñèë è ýíåð ãèè ïîä ãî òîâ êå íà ó÷ íûõ
êàä ðîâ. Îí áûë îïûò íûì îð ãà íè çà òî ðîì ó÷åá íî ãî
ïðî öåñ ñà è íà ó÷ íîé ðà áî òû. Åãî ÿð êèå, çà ïî ìè íà þ -
ùè å ñÿ ëåê öèè âñå ãäà îò ëè ÷à ëèñü íî âèç íîé è ãëó áî êèì 
ñî äåð æà íè åì, îò ðà æà þ ùèì ñî âðå ìåí íîå ðàç âè òèå
ìå äè öèí ñêîé íà ó êè.

Èñê ëþ ÷è òå ëü íàÿ äîá ðî ñî âå ñò íîñòü è öå ëå óñò ðåì -
ëåí íîñòü, íå ó òî ìè ìàÿ è ïëî äî òâîð íàÿ íà ó÷ íàÿ àê òèâ -
íîñòü, áî ëü øàÿ ÷å ëî âå ÷å ñêàÿ äîá ðî æå ëà òå ëü íîñòü,
ñòîëü õà ðàê òåð íûå äëÿ Ïåò ðà Äìèò ðè å âè ÷à, ñëó æè ëè
õî ðî øèì ïðè ìå ðîì äëÿ ìî ëî äå æè è åãî ó÷å íè êè âè äå -
ëè â íåì çà ìå ÷à òå ëü íûé ïðè ìåð äëÿ ïî äðà æà íèÿ.
Â æóð íà ëàõ «Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ» è «Íàø ñî âðå ìåí íèê» áû ëè
îïóá ëè êî âà íû ñòà òüè Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âà «Ìå òî äè ÷å -
ñêèå îñíî âû ýê ñ ïå ðè ìåí òà», «Êàê äå ëà þò ñÿ íà ó÷ íûå
îò êðû òèÿ», «Ó÷è òåñü íà áëþ äàòü (ñëî âî ó÷å íî ãî ê ìî -
ëî äûì)», àä ðå ñî âàí íûå ìî ëî äî ìó ïî êî ëå íèþ, íà ÷è -

íà þ ùå ìó ñâîé ïóòü â íà ó êå; â íèõ âû ðà æå íî îò íî øå -
íèå ó÷å íî ãî ê íà ó÷ íî ìó òâîð ÷å ñò âó. Ïîä ðó êî âîä ñò -
âîì Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âà ïîä ãî òîâ ëå íî è çà ùè ùå íî
ñâû øå 40 êàí äè äàò ñêèõ è äîê òîð ñêèõ äèñ ñåð òà öèé.

Ãëó áî êèå ðàç íî ñòî ðîí íèå çíà íèÿ è òâîð ÷å ñêàÿ
ýíåð ãèÿ Ï.Ä. Ãî ðè çîí òî âà íà øëè äî ñòî éíîå ïðè ìå íå -
íèå â åãî îá ùå ñòâåí íî-íà ó÷ íîé äå ÿ òå ëü íî ñòè. Îí ÿâ -
ëÿë ñÿ îò âåò ñò âåí íûì ðå äàê òî ðîì îò äå ëà «Ïà òî ëî ãè -
÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ» 3-ãî èç äà íèÿ Áî ëü øîé ìå äè öèí -
ñêîé ýí öèê ëî ïå äèè, â òå ÷å íèå ìíî ãèõ ëåò áûë ÷ëå íîì
ïðàâ ëå íèÿ Âñå ñî þç íî ãî íà ó÷ íî ãî îá ùå ñòâà ïà òî ôè çè -
î ëî ãîâ, ïî ÷åò íûì ÷ëå íîì Âñå ñî þç íî ãî îá ùå ñòâà
ðåíò ãå íî ëî ãîâ è ðà äèî ëî ãîâ, ÷ëå íîì ðå äàê öè îí íî ãî
ñî âå òà æóð íà ëà «Àð õèâ ïà òî ëî ãèè» è äð. Íå î öå íèì
åãî âêëàä â ðà áî òó ðåä êîë ëå ãèè æóð íà ëà «Ïà òî ëî ãè -
÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ».

Çà ñëó ãè Ïåò ðà Äìèò ðè å âè ÷à áû ëè âû ñî êî îöå íå -
íû è îò ìå ÷å íû íà ãðà äà ìè: òðå ìÿ îð äå íà ìè Ëå íè íà,
îð äå íîì Îê òÿáðü ñêîé Ðå âî ëþ öèè, îð äå íà ìè Òðó äî -
âî ãî Êðàñ íî ãî Çíà ìå íè, «Çíàê ïî ÷å òà» è ìå äà ëÿ ìè.

Áî ëü øîé ó÷å íûé è ïà òî ôè çè î ëîã-íî âà òîð, òà ëàí ò -
ëè âûé îð ãà íè çà òîð ìå äè öèí ñêîé íà ó êè è âèä íûé îá -
ùå ñòâåí íûé äå ÿ òåëü, çà ìå ÷à òå ëü íûé ïå äà ãîã è ÷å ëî -
âåê èñê ëþ ÷è òå ëü íî âíè ìà òå ëü íûé ê îêðó æà þ ùèì —
òà êèì íà âñåã äà âî øåë â èñ òî ðèþ îòå ÷å ñò âåí íîé ìå äè -
öè íû Ïåòð Äìèò ðè å âè÷ Ãî ðè çîí òîâ.

Ïðîôåññîð Ì.Ø. Êíî ïîâ

Äî öåíò Â.Ê. Òà ðà íó õà
ÃÁÎÓ ÄÏÎ ÐÌÀÏÎ Ìèí ç ä ðà âà ÐÔ

ÏÀÌßÒÍÛÅ ÄÀÒÛ
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