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Ñ òå î ðå òè ÷å ñêîé è ïðàê òè ÷å ñêîé òî÷ êè çðå íèÿ, ñè ñ -
òåì íîå âîñ ïà ëå íèå (ÑÂ) ÿâ ëÿ åò ñÿ àê òó à ëü íîé ïðîá ëå -
ìîé ìå äè öè íû, îä íà êî ýòî ïî íÿ òèå ïðî òè âî ðå ÷è âî è äî 
íà ñòî ÿ ùå ãî âðå ìå íè íå èìå åò îá ùå ïðè íÿ òî ãî îïðå äå -
ëå íèÿ. Â ñâî¸ âðå ìÿ È.È. Ìå÷ íè êîâ ãî âî ðèë î âîç -
ìîæ íî ñòè ÑÂ, ïî íè ìàÿ ïîä íèì ðå àê öèè ôà ãî öè òîâ âî
âíóò ðè ñî ñó äè ñòîé ñðå äå [14, 77]. Èñ òî ðè ÷å ñêè òåð ìèí
«ñè ñ òåì íàÿ âîñ ïà ëè òå ëü íàÿ ðå àê öèÿ» (ÑÂÐ) óïî òðåá -
ëÿë ñÿ ïðè ìå íè òå ëü íî ê ñè ñ òåì íûì èç ìå íå íè ÿì ïðè
âîñ ïà ëå íèè â êëè íè êå è ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ [49]. Îò äå ëü -
íûå ïðè çíà êè ýòîé ðå àê öèè ñòà ëè âêëþ ÷à òü ñÿ â øêà ëû
îöåí êè îá ùå ãî ñî ñòî ÿ íèÿ. Îä íà êî ÑÂÐ êàê êëè íè ÷å -
ñêàÿ äå ôè íè öèÿ íå áû ëà ôîð ìà ëè çî âà íà äî 1991 ã.

Ïðî òè âî ðå ÷èÿ ñèí ä ðî ìà ëü íî ãî ïîä õî äà

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ÑÂ îáû÷ íî îòîæ äå ñò â ëÿ åò ñÿ ñ
ñèí ä ðî ìîì ñè ñ òåì íîé âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè/îò âå -
òà (ÑÑÂÐ/SIRS). ×å òû ðå êðè òå ðèÿ ñèí ä ðî ìà ÑÂÐ

(ÑÑÂÐ) áû ëè óòâåð æ äå íû íà ñî ãëà ñè òå ëü íîé êîí ôå -
ðåí öèè ACCP/SCCM â ×è êà ãî â 1991 ã. Ïðè ýòîì
äëÿ äèà ãíî ñ òè êè ñèí ä ðî ìà íå îá õî äè ìî ïðî ÿâ ëå íèå
äâóõ èëè áî ëåå ïðè çíà êîâ:

1) òåì ïå ðà òó ðà >38°Ñ èëè <36°Ñ
2) ×ÑÑ >90/ìèí;
3) ×Ä >20/ìèí èëè ãè ïåð âåí òè ëÿ öèÿ (Ðà -

ÑÎ2 < 32 ìì ðò.ñò.);
4) ëåé êî öè òû êðî âè >12õ109/ìë èëè <4õ109/ë,

èëè >10% íå çðå ëûõ ôîðì ïðè íà ëè ÷èè î÷à ãà èí ôåê -
öèè, òÿæ¸ëî ãî íå êðî çà èëè òðàâ ìû [29].

Â äðó ãèõ ñëó ÷à ÿõ ÑÂ àñ ñî öè è ðó þò ñ ìå íåå êîí ê -
ðåò íûì ïî íÿ òè åì — ÑÂÐ, ïîä êî òî ðîé ïî íè ìà þò
ñè ñ òåì íûå èç ìå íå íèÿ, ñâÿ çàí íûå ñ âîñ ïà ëå íè åì. Òàê, 
â êà ÷å ñò âå ïðè çíà êîâ ÑÂÐ îáû÷ íî âû äå ëÿ þò ïî âû -
øå íèå â êðî âè áåë êîâ îñò ðîé ôà çû [92], öè òî êè íîâ è
äðó ãèõ ìå äè à òî ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ [107], ñòðåñ ñîð íûõ
ãîð ìî íîâ, ãëþ êî çû [56], ïðî äóê òîâ ïå ðîê ñè äà öèè
[111] è äð.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ÑÑÂÐ ðàñ ñìàò ðè âà þò â êà ÷å -
ñò âå ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîé îñíî âû ñåï òè ÷å ñêî ãî øî êà, ïî -
ëè îð ãàí íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè (ÏÎÍ), äèñ ñå ìè íè ðî -

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ãó ñåâ Åâ ãå íèé Þðü å âè÷, ä-ð ìåä. íà óê, 
äîö., çàâ. ëàá. èì ìó íî ëî ãèè âîñ ïà ëå íèÿ, ÔÃÁÓÍ «ÈÈÔ» ÓðÎ 
ÐÀÍ. E-ma il: e.gu sev@iip.uran.ru



âàí íî ãî âíóò ðè ñî ñó äè ñòî ãî ñâ¸ðòû âà íèÿ êðî âè
(ÄÂÑ). Î÷å âèä íî, ÷òî êðè òå ðèè ÑÑÂÐ ìà ëî ñïå öè -
ôè÷ íû äëÿ ýòèõ ïðî öåñ ñàì è ïðè çíà êè ìî ãóò ïðî ÿâ ëÿ -
òü ñÿ äà æå ïðè íå êî òî ðûõ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íè -
ÿõ, íà ïðè ìåð, áå ðå ìåí íî ñòè è ðî äàõ, êî òî ðûå îò äå ëü -
íûå àâ òî ðû òàê æå ðàñ ñìàò ðè âà þò ñ ïî çè öèè ÑÑÂÐ
[4, 20].

Âîç íèê íî âå íèå ÑÑÂÐ îïðå äå ëÿ ëîñü êëè íè ÷å ñêîé
íå îá õî äè ìî ñòüþ, ïðåæ äå âñå ãî, ðå øå íè åì ïðîá ëå ìû
ïðî ãíî çà è ðàí íåé äèà ãíî ñ òè êè ñåï òè ÷å ñêèõ îñëîæ íå -
íèé, à îñíî âîé äëÿ êðè òå ðè åâ ïî ñëó æè ëè øêà ëû
îöåí êè îá ùå ãî ñî ñòî ÿ íèÿ, â ÷à ñò íî ñòè, APACHE II,
âêëþ ÷à þ ùàÿ âñå 4 ïî êà çà òå ëÿ ÑÑÂÐ. Â ðàì êàõ ýòîé
êîí öåï öèè ñåï ñèñ îïðå äå ëè ëè êàê ÑÑÂÐ + î÷àã èí -
ôåê öèè. Îôè öè à ëü íîå îïðå äå ëå íèå ñåï ñè ñà õà ðàê òå -
ðè çó åò ýòè î ëî ãè ÷å ñêèé ôàê òîð êàê áàê òå ðè à ëü íóþ,
âè ðóñ íóþ è ãðèá êî âóþ èí ôåê öèþ [19, 113]. Ìåæ äó
òåì, íåò ýïè äå ìèè ñåï ñè ñà ïðè îñòðûõ ðåñ ïè ðà òîð íûõ 
âè ðóñ íûõ èí ôåê öè ÿõ (òè ïè÷ íî íà ëè ÷èå êàê ìè íè ìóì
äâóõ êðè òå ðè åâ ÑÑÂÐ). Íå âû ñî êàÿ ñïå öè ôè÷ íîñòü
êðè òå ðè åâ ÑÑÂÐ ê êðè òè ÷å ñêèì ñî ñòî ÿ íè ÿì îò ÷à ñ òè
íåé òðà ëè çó åò ñÿ ïðî èç âî ëü íîé âå ðè ôè êà öèåé ýòî ãî
ñèí ä ðî ìà çà ïðå äå ëà ìè ðå à íè ìà öè îí íûõ îò äå ëå íèé
[21, 110]. Ìå íåå âå ðî ÿò íî íà ëè ÷èå òÿæ¸ëî ãî ñåï ñè ñà
(ñåï ñèñ + îð ãàí íûå äèñ ôóí ê öèè) ïðè îò ñóò ñò âèè
«ðå çè íî âûõ» êðè òå ðè åâ ÑÑÂÐ, îä íà êî ñòà òè ñòè êà
ðå ãè ñò ðè ðó åò è ýòî [102]. Êëè íè êà ñåï ñè ñà îïðå äå ëÿ -
åò ñÿ êîì ï ëåê ñîì «ðå à íè ìà öè îí íûõ» ñèí ä ðî ìîâ [95],
à äå ôè íè öèÿ «ñåï ñèñ-ñèí ä ðîì» ÿâ ëÿ åò ñÿ óñëîâ íûì
ïî íÿ òè åì. Ñêî ðåå, ìîæ íî ãî âî ðèòü î ìóëü òè ñèí ä ðî -
ìàõ ðàç ëè÷ íî ãî ñî ñòà âà. Â òî æå âðåìÿ ïðè ñåï ñè ñå
îò ìå ÷à åò ñÿ êîð ðå ëÿ öèÿ òÿ æå ñòè ñî ñòî ÿ íèÿ è ÷èñ ëà
âû ÿâ ëåí íûõ êðè òå ðè åâ ÑÑÂÐ [62], ÷òî ïðè íà ëè ÷èè
êëè íè êè êðè òè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé, çäðà âî ãî ñìûñ ëà è
îïû òà âðà ÷à ïî çâî ëÿ åò ðå øàòü êëè íè ÷å ñêèå çà äà ÷è.
Îò íî ñè òå ëü íî ìà ëî ýô ôåê òèâ íî èñ ïî ëü çî âà íèå êðè òå -
ðè åâ ÑÑÂÐ ïðè îñòðûõ àñåï òè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñàõ [9,
58], ïðè õðî íè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íè ÿõ èñ ïî ëü çó þò ñÿ
äðó ãèå ñèí ä ðî ìû, îò ðà æà þ ùèå òå èëè èíûå ïðè çíà êè 
ÑÂÐ.

Ðàç âè òèå êðè òè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé ñâÿ çû âà þò, ïðåæ -
äå âñå ãî, ñ ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íû ìè ðàñ ñòðîé ñò âà ìè [39, 
42], êî òî ðûå ôîð ìè ðó þò ñÿ êîì ï ëåê ñîì ïðî öåñ ñîâ, òà -
êè ìè êàê àê òè âà öèÿ ýí äî òå ëè î öè òîâ, ñëàäæ, ìèê ðî -
òðîì áî îá ðà çî âà íèå, âà çî äè ëÿ òà öèÿ. Ñëåä ñò âè åì ýòèõ
ïðî öåñ ñîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ äå öåí ò ðà ëè çà öèÿ êðî âî îá ðà ùå íèÿ,
ãè ïî âî ëå ìèÿ, òêà íå âîé îò¸ê, ñî ñó äè ñòûé øîê, ãè ïîê -
ñèÿ, àöè äîç, òîê ñè êîç, äèñ ôóí ê öèÿ æèç íåí íî âàæ íûõ
îð ãà íîâ [68]. Â ñâîþ î÷å ðåäü, ýòè èç ìå íå íèÿ îáó -
ñëîâëè âà þò ñÿ [31, 57, 108] ýê ñàé òî òîê ñè÷ íî ñòüþ (ïà -
òî ëî ãè ÷å ñêîé àê òè âà öèåé êëå òîê ýí äî ãåí íû ìè ðå ãó ëÿ -
òîð íû ìè ôàê òî ðà ìè), «ïðî òå è íàç íûì âçðû âîì», îê ñè -
äàí ò íûì ñòðåñ ñîì, âíóò ðè ñî ñó äè ñòîé àê òè âà öèåé ôàê -
òî ðîâ ãå ìî ñòà çà, êîì ï ëå ìåí òà, êàë ëè êðå èí-êè íè íî âîé

ñè ñ òå ìû è äðó ãè ìè ïðî öåñ ñà ìè. Ïðè ýòîì ñèí ä ðî ìà -
ëü íûå ìî äå ëè îò ðà æà þò êëè íè ÷å ñêóþ çíà ÷è ìîñòü êîí -
ê ðåò íûõ çâå íü åâ ïà òî ãå íå çà è âêëþ ÷à þò ïðî òî êî ëû âå -
äå íèÿ áî ëü íûõ. Öå ëüþ ñèí ä ðî ìà ëü íîé ìî äå ëè ÿâ ëÿ åò -
ñÿ ðå øå íèå êîí ê ðåò íîé êëè íè ÷å ñêîé çà äà ÷è íà îñíî âå
êîí ñåí ñó ñà âå äó ùèõ ñïå öè à ëè ñòîâ. Â çà âè ñè ìî ñòè îò
íå ñî âïà äå íèé âçãëÿ äîâ ñïå öè à ëè ñòîâ è ó÷¸òà êîí ê ðåò -
íûõ óñëî âèé â ðàì êàõ îä íî ãî ñèí ä ðî ìà ìî ãóò èñ ïî ëü -
çî âà òü ñÿ ðàç ëè÷ íûå êðè òå ðèè, êëàñ ñè ôè êà öèè ñòà äèé,
ñòàí äàð òû ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîé òå ðà ïèè [104]. Ñòðóê òó ðà 
ñèí ä ðî ìà îáû÷ íî çà âè ñèò îò ýòà ïîâ îí òî ãå íå çà. Òàê,
ñèí ä ðîì âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà ïëî äà (FIRS) èìå åò
êðè òå ðèè, îò ëè÷ íûå îò ÑÑÂÐ. Ñèí ä ðîì êàê êëè íè ÷å -
ñêàÿ êà òå ãî ðèÿ âè äîñ ïå öè ôè ÷åí. Îáû÷ íî â ýê ñ ïå ðè -
ìåí òå ó æè âîò íî ãî ìî äå ëè ðó åò ñÿ, ñ òîé èëè èíîé ñòå -
ïå íüþ ñî îò âåò ñò âèÿ, ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîå çâå íî, ëå æà ùåå
â îñíî âå ñèí ä ðî ìà, íî íå âñå ñèí ä ðî ìà ëü íûå àò ðè áó òû.

Íà ïðî òèâ, òè ïî âûå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå ïðî öåñ ñû èìå -
þò îá ùå áè î ëî ãè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå è ÿâ ëÿ þò ñÿ òå î ðå òè -
÷å ñêèì ôóí äà ìåí òîì äëÿ ñèí ä ðî ìîâ è äðó ãèõ êëè íè -
÷å ñêèõ äå ôè íè öèé [6, 9, 10, 21]. Ìî äåëü îá ùå ïà òî -
ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà äîë æíà îò ðà æàòü åãî ñóù íîñòü, 
îñíîâ íûå âà ðè àí òû è çà êî íî ìåð íî ñòè ðàç âè òèÿ, âçàè -
ìî ñâÿçü ñ äðó ãè ìè ïà òî ëî ãè ÷å ñêè ìè è ôè çèî ëî ãè ÷å -
ñêè ìè ïðî öåñ ñà ìè, îí òî ãå íå òè ÷å ñêèå è ôè ëî ãå íå òè ÷å -
ñêèå îñî áåí íî ñòè, áèî ëî ãè ÷å ñêîå è îá ùå êëè íè ÷å ñêîå
çíà ÷å íèå, ïðèí öè ïè à ëü íûå ìå òî äî ëî ãè ÷å ñêèå ïîä õî -
äû ê åãî èñ ñëå äî âà íèþ, îá ùèå ïðèí öè ïû ïà òî ãå íå òè -
÷å ñêîé òå ðà ïèè, íî íå êîí ê ðåò íûå ïðî òî êî ëû ëå ÷å íèÿ 
è äèà ãíî ñ òè êè.

Ëþ áàÿ ñèí ä ðî ìà ëü íàÿ ìî äåëü íå òîæ äå ñò âåí íà ïî 
ñî äåð æà íèþ è öå ëè îá ùå ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ìó ïðî öåñ ñó,
íî ïðè îò ñóò ñò âèè åãî àäåê âàò íîé ìî äå ëè «ñâî áîä íîå
ïðî ñòðàí ñò âî» çà íè ìà þò êâà çè-ñèí ä ðî ìû. Îíè õà -
ðàê òå ðè çó þò ñÿ îò ñóò ñò âè åì ïîë íî öåí íûõ ïðî òî êî ëîâ
âå äå íèÿ áî ëü íûõ, ïðåä íàç íà ÷å íû äëÿ îïè ñà íèÿ íå
çâå íà, íî öå ëîé îá ëà ñ òè ïà òî ãå íå çà, êî òî ðàÿ âêëþ ÷à åò 
ðÿä êëàñ ñè ÷å ñêèõ ñèí ä ðî ìîâ. Íàè áî ëåå çíà ÷è òå ëü -
íûì, íî íå åäèí ñò âåí íûì ïðè ìå ðîì «ðàñ øè ðè òå ëü íî -
ãî» ñèí ä ðî ìà ëü íî ãî ïîä õî äà ÿâ ëÿ åò ñÿ êîí öåï öèÿ
ÑÑÂÐ. Ïðè ýòîì ÑÑÂÐ ôðàã ìåí òè ðó åò ñÿ íà áî ëåå
÷à ñò íûå êâà çè-ñèí ä ðî ìû, ìàð êè ðó þ ùèå åãî ñòà äèè
[78, 112]:

1) ìåñò íîå äåé ñò âèå ìå äè à òî ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ;
2) èõ ãå íå ðà ëè çà öèÿ áåç êðè òå ðè åâ ÑÑÂÐ;
3) ÑÑÂÐ «â óç êîì ñìûñ ëå» (íà ëè ÷èå êðè òå ðè åâ

äî ðàç âè òèÿ êðè òè ÷å ñêèõ îñëîæ íå íèé);
4) CARS — ñèí ä ðîì êîì ïåí ñà òîð íî ãî àí òè âîñ -

ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà, õà ðàê òå ðè çó þ ùèé ñÿ äî ìè íè ðî -
âà íè åì àí òè âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ è èì ìó íî äåï -
ðåñ ñèåé [23, 86, 87, 115];

5) ñèí ä ðîì èì ìóí íî ãî ïà ðà ëè ÷à (õà î ñà) ñ íà ëè ÷è -
åì êðè òè ÷å ñêî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ [80, 114].
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Â ðÿ äå ñâî èõ ïóá ëè êà öèé [6, 21] ìû àíà ëè çè ðî âà -
ëè ýòè «ñèí ä ðî ìû». Ñóòü àíà ëè çà òà êî âà: ðàç äå ëå íèå
ïî âðå ìå íè öè òî êè íî âî ãî ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî è àí òè -
âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî îò âå òà íà óðîâ íå îð ãà íèç ìà ìà ëî âå -
ðî ÿò íî, ýòî ïîä òâåð æ äà åò ñÿ è íå çà âè ñè ìû ìè èñ ñëå äî -
âà íè ÿ ìè [50, 87]. Ñòà äèÿ «õà î ñà» ïî å¸ îïè ñà íèþ
èìå åò îò íî øå íèå ê ÑÂ, íî íå ðàñ êðû âà åò åãî äè íà ìè -
êó. Åñ òå ñò âåí íî, ÷òî âñå ýòè «ñèí ä ðî ìû» íå èìå þò
ïðî òî êî ëü íûõ êðè òå ðè åâ. Âå ðî ÿò íî, îä íîé èç öå ëåé
ýòîé êëàñ ñè ôè êà öèè ÿâ ëÿ åò ñÿ «ïðè âÿç êà» êîí öåï öèè
ÑÑÂÐ ê êëàñ ñè ÷å ñêèì ïðåä ñòàâ ëå íè ÿì î âîñ ïà ëå íèè, 
à èìåí íî — äî ìè íè ðó þ ùåé ðî ëè î÷à ãà âîñ ïà ëå íèÿ ñ
ïî ý òàï íûì ðàç âè òè åì ÑÂÐ, à çà òåì è êðè òè ÷å ñêèõ
îñëîæ íå íèé. Ñî îò âåò ñò âåí íî, ãå íå ðà ëè çà öèÿ öè òî êè -
íîâ èç î÷à ãà âîñ ïà ëå íèÿ ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê îñíîâ -
íîé èíè öè è ðó þ ùèé ìå õà íèçì ýòèõ îñëîæ íå íèé [33].
Îä íà êî íåò äî êà çà òå ëü íîé áà çû î äî ìè íè ðó þ ùåé ðî -
ëè äàí íî ãî ìå õà íèç ìà äëÿ èíè öè à öèè ìèê ðî öèð êó ëÿ -
òîð íûõ ðàñ ñòðîéñòâ, îñî áåí íî, êîã äà î÷àã âîñ ïà ëå íèÿ
íå âû ðà æåí èëè îò ñóò ñò âó åò (ãå ìî òðàí ñ ôó çè îí íûé è
àíà ôè ëàê òè ÷å ñêèé øîê, êðàø-ñèí ä ðîì, ýê ñ ïå ðè ìåí -
òà ëü íûé ýí äî òîê ñè íî âûé øîê, ìîë íè å íîñ íûé ñåï ñèñ,
ìàñ ñèâ íàÿ êðî âî ïî òå ðÿ, ýì áî ëèÿ îêî ëîï ëîä íû ìè âî -
äà ìè è äð.).

Îò êâà çè-ñèí ä ðî ìîâ ñëå äó þò îò ëè ÷àòü îò íî ñè òå -
ëü íî õî ðî øî èçó ÷åí íûå ïðî öåñ ñû, â íà çâà íèè êî òî -
ðûõ ïî íÿ òèå «ñèí ä ðîì» ÿâ ëÿ åò ñÿ îá ùå ïðè íÿ òûì òåð -
ìè íîì áåç ñâÿ çè ñ åãî ðå à ëü íûì ñî äåð æà íè åì. Èç âå -
ñò íûì ïðè ìå ðîì ÿâ ëÿ åò ñÿ «îá ùèé àäàï òà öè îí íûé
ñèí ä ðîì», êî òî ðûé ïðà âè ëü íåå ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê òè -
ïî âîé ïðî öåññ — ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèé ñòðåññ èëè ïà òî -
ëî ãè ÷å ñêèé äè ñò ðåññ. Ê áî ëåå ÷à ñò íûì ïðî öåñ ñàì
ìîæ íî îò íå ñ òè ñëàäæ-ñèí ä ðîì, ìå òà áî ëè ÷å ñêèé
ñòðåññ-ñèí ä ðîì (òîê ñè ÷å ñ êîå äåé ñò âèå ìè öåëë æèð -
íûõ êèñ ëîò) è äðó ãèå ïî äîá íûå «ñèí ä ðî ìû», íå èìå -
þ ùèå ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íûõ ïðî òî êî ëîâ.

Ñ îä íîé ñòî ðî íû, ìî äåëü îá ùå ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî
ïðî öåñ ñà ÿâ ëÿ åò ñÿ òå î ðå òè ÷å ñêèì ôóí äà ìåí òîì äëÿ
ôîð ìè ðî âà íèÿ ìî äå ëåé êëè íè ÷å ñêèõ äå ôè íè öèé: íî -
çî ëî ãèé, ñèí ä ðî ìîâ, êëè íè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íèé, à ñ äðó -
ãîé — ïðàê òè ÷å ñêàÿ ðå à ëè çà öèÿ òå î ðå òè ÷å ñêîé ìî äå -
ëè ÿâ ëÿ åò ñÿ íå îá õî äè ìûì óñëî âè åì îöåí êè ñòå ïå íè å¸ 
ïðàâ äî ïî äî áèÿ.

Ïî íà øå ìó ìíå íèþ, ôîð ìè ðî âà íèå ïðèí öè ïè à ëü -
íîé ìî äå ëè îá ùå ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà ÑÂ çà âè -
ñèò îò ïðåä âà ðè òå ëü íî ãî ðå øå íèÿ òð¸õ ïðèí öè ïè à ëü -
íûõ çà äà÷:

1) êîí ê ðå òè çà öèÿ ïî íÿ òèé «ñè ñ òåì íàÿ àëü òå ðà öèÿ» 
è «ôàê òî ðû ïî âðåæ äå íèÿ»;

2) îïðå äå ëå íèå êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà êàê áà çî âî ãî
ýëå ìåí òà ïðî öåñ ñà âîñ ïà ëå íèÿ;

3) õà ðàê òå ðè ñòè êà öè òî êè íî âî ãî îò âå òà è ÑÂÐ
ïðè ÑÂ â öå ëîì êàê ïðî ÿâ ëå íèå êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà
íà óðîâ íå öå ëî ñò íî ãî îð ãà íèç ìà.

Ìî ëå êó ëÿð íûå ïàò òåð íû îïàñ íî ñòè
 è ôàê òî ðû àëü òå ðà öèè

Èç íà ÷à ëü íî [5] â êà ÷å ñò âå êëþ ÷å âûõ ôàê òî ðîâ ñè ñ -
òåì íî ãî ïî âðåæ äå íèÿ ìû ðàñ ñìàò ðè âà ëè òè ïî âûå ìèê -
ðî áíûå àí òè ãå íû è ïðî äóê òû òêà íå âî ãî ðàñ ïà äà, ñïî -
ñîá íûå ïðè ãå íå ðà ëè çà öèè â êðî âî òî êå àê òè âè ðî âàòü
êëåò êè ýí äî òå ëèÿ ìèê ðî ñî ñó äîâ è êëåò êè âðîæ äåí íî ãî
èì ìó íè òå òà. Â ïî ñëåä íèå ãî äû èñ ñëå äî âà íèÿ DAMP
(dan ger-as so ci a ted mo le cu lar pat terns — ìî ëå êó ëÿð íûõ
ïàò òåð íîâ, àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ îïàñ íî ñòüþ) è ïàò -
òåðí-ðàñ ïî çíà þ ùèõ ðå öåï òî ðîâ (ÏÐÐ) [103] ïî çâî -
ëè ëè áî ëåå äå òà ëü íî ðàñ ñìîò ðåòü ýòîò ôå íî ìåí.

Ìî ëå êó ëû DAMP ïî äðàç äå ëÿ þò íà ýê çî ãåí íûå —
PAMP (pat ho gen-as so ci a ted mo le cu lar pat terns — ïà òî -
ãåí-àñ ñî öè è ðî âàí íûå ìî ëå êó ëÿð íûå ïàò òåð íû) è ýí äî -
ãåí íûå — àëàð ìè íû [28]. Ê êà òå ãî ðèè PAMP [15, 16, 
103] îò íî ñÿò òè ïî âûå ñòðóê òó ðû ïà òî ãå íîâ, ïðåæ äå âñå -
ãî, êîì ïî íåí òû êëå òî÷ íîé ñòåí êè áàê òå ðèé è ãðè áîâ,
íå êî òî ðûå âè ðóñ íûå áåë êè, ìèê ðî áíûå íóê ëå è íî âûå
êèñ ëî òû. Îíè èìå þò îñî áîå çíà ÷å íèå äëÿ æèç íè ìèê ðî -
îð ãà íèç ìîâ, ñòà áè ëü íû â ïðî öåñ ñå èõ ýâî ëþ öèè. Ýòî
ïî çâî ëÿ åò èõ ðàñ ïî çíà âàòü êëåò êà ìè âðîæä¸ííî ãî èì -
ìó íè òå òà è ïî òåí öè à ëü íû ìè êëåò êà ìè-ìè øå íÿ ìè ïà òî -
ãå íîâ ñ ïî ìî ùüþ ÏÐÐ. Íàè áî ëåå èç âå ñò íîé ãðóï ïîé
ÏÐÐ ó ÷å ëî âå êà ÿâ ëÿ þò ñÿ òîëë-ïî äîá íûå ðå öåï òî ðû
(TLR-1-10) [15, 35, 36, 66, 67].

Â ñâîþ î÷å ðåäü, ê àëàð ìè íàì îò íî ñÿò DAMP, âû -
ñâî áîæ äà þ ùè å ñÿ èç ïî âðåæä¸ííûõ èëè ïà òî ëî ãè ÷å ñêè
àê òè âè ðî âàí íûõ êëå òîê [28, 121], à èìåí íî: êà òè îí íûå
áåë êè (äå ôåí ñè íû, êà òå ëè öè äèí è ýîçè íî ôè ëü íûé íåé -
ðî òîê ñèí), ïðî äóê òû ðàñ ïà äà âíå êëå òî÷ íî ãî ìàò ðèê ñà
[119, 125], ÷àñòü áåë êîâ òåï ëî âî ãî øî êà [73, 94], íå êî -
òî ðûå êà ëü öèé-ñâÿ çû âà þ ùèå áåë êè ñå ìåé ñò âà S100
[46], ëàê òî ôåð ðèí, ìî ÷å âóþ êèñ ëî òó [47], íå êî òî ðûå
îêèñ ëåí íûå, ãëè êî çè ëè ðî âàí íûå è äå íà òó ðè ðî âàí íûå
áåë êè [121, 126]. Ê àëàð ìè íàì òàê æå îò íî ñÿò öè òî êèí
IL-1a è ÿäåð íûé íå ãè ñ òî íî âûé áå ëîê HMGB1, êî òî -
ðûé âû ñâî áîæ äà åò ñÿ ïðè íå êðî çå êëå òîê, íî ìî æåò ñåê -
ðå òè ðî âà òü ñÿ àê òè âè ðî âàí íû ìè ìàê ðî ôà ãà ìè â êà ÷å ñò âå
ìå äè à òî ðà [89, 120]. Ïðè ýòîì ðå öåï òîð IL-1 èìå åò ãî -
ìî ëî ãè÷ íûé ñ TLR ðå ãó ëÿ òîð íûé TIR-äî ìåí, êî òî ðûé
àñ ñî öè è ðî âàí ñ èí äóê öèåé êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà óæå íà
ðàí íèõ ýòà ïàõ ôè ëî ãå íå çà [37], à HMGB1 ìî æåò âçàè -
ìî äåé ñò âî âàòü ñ TLR-2, -4, -9 [89].

Îñíîâ íû ìè ïðè çíà êà ìè àëàð ìè íîâ ÿâ ëÿ þò ñÿ [85]:
1. Áû ñò ðîå âû äå ëå íèå èç êëå òîê ïðè èõ ïî âðåæ äå -

íèè;
2. Ïðè âëå ÷å íèå â î÷àã ïî âðåæ äå íèÿ è ïî ñëå äó þ -

ùàÿ àê òè âà öèÿ àí òè ãåí ï ðå çåí òè ðó þ ùèõ êëå òîê;
3. Èì ìó íî ñòè ìó ëè ðó þ ùèé ýô ôåêò íà ïî ñëå äó þ -

ùèõ ýòà ïàõ ðàç âè òèÿ èì ìóí íî ãî îò âå òà.
Óêà çû âà þò ñÿ [28] ñëå äó þ ùèå èõ õà ðàê òå ðè ñòè êè:
1) âû äå ëå íèå èç íå êðî òè ÷å ñêèõ êëå òîê ðàç ëè÷ íî ãî

òè ïà;
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2) èí äó öè áå ëü íàÿ ñåê ðå öèÿ êëåò êà ìè èì ìóí íîé ñè ñ òå -
ìû â êà ÷å ñò âå ìå äè à òî ðîâ ìåæ ê ëå òî÷ íî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ;

3) ëè ãàíä-ðå öåï òîð íàÿ àê òè âà öèÿ êëå òîê
âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà;

4) ðå ãó ëÿ òîð íîå ó÷à ñ òèå â ðå ãå íå ðà öèè ïî -
âðåæä¸ííûõ òêà íåé.

Áî ëü øèí ñò âî ÏÐÐ ìî ãóò ñâÿ çû âàòü íå ñêî ëü êî ðàç -
íî ðîä íûõ ëè ãàí äîâ, à ìíî ãèå ïðåä ñòà âè òå ëè DAMP —
âçàè ìî äåé ñò âî âàòü ñ ðàç ëè÷ íû ìè ñå ìåé ñò âà ìè ÏÐÐ.
Â ÷à ñò íî ñòè, áå ëîê HMGB1 ÿâ ëÿ åò ñÿ ëè ãàí äîì íå òî ëü -
êî íå ñêî ëü êèõ TLR, íî è ðå öåï òî ðà RAGE, êî òî ðûé ýê -
ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ íà ýí äî òå ëè î öè òàõ, ïå ðè öè òàõ è ãëàä êî ìû -
øå÷ íûõ êëåò êàõ ñî ñó äîâ, à òàê æå íåé ðî íàõ, ìàê ðî ôà ãàõ,
ãå ïà òî öè òàõ, êàð äè î ìè î öè òàõ [74, 120]. Äðó ãè ìè ëè ãàí -
äà ìè ýòî ãî ðå öåï òî ðà ÿâ ëÿ þò ñÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêè ãëè êî çè ëè -
ðî âàí íûå áåë êè, íå êî òî ðûå S100 è àìè ëî èä íûå áåë êè.
Çà äåé ñò âî âà íèå RAGE ñâÿ çû âà þò ñî ìíî ãè ìè òÿæ¸ëû -
ìè õðî íè ÷å ñêè ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè.

Òå èëè èíûå íà ðóæ íûå ÏÐÐ âû ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðàê òè ÷å -
ñêè íà âñåõ êëåò êàõ, íî íàè áî ëåå âû ðà æåí íî è ðàç íî îá -
ðàç íî ðàñ ïî ëà ãà þò ñÿ íà ïî âåð õ íî ñòè ôà ãî öè òîâ, ëèì ôî -
öè òîâ, ìà ñ òî öè òîâ, äåí ä ðî öè òîâ, ýí äî òå ëè î öè òîâ è ýïè -
òå ëè î öè òîâ [15]. Ïî ñëå êîí òàê òà ñ ëè ãàí äîì ýòè ÏÐÐ
èíè öè è ðó þò êëå òî÷ íûé ñòðåññ, à â îïðå äåë¸ííûõ ñëó ÷à -
ÿõ è ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íóþ òðàíñ ôîð ìà öèþ êëå òîê, äåé ñò -
âóÿ ÷å ðåç ñè ñ òå ìû âòî ðè÷ íûõ ïî ñðåä íè êîâ è òðàíñ êðèï -
öè îí íûõ ôàê òî ðîâ. Âíóò ðè êëå òî÷ íûå ÏÐÐ (÷àñòü
TLR, ðå öåï òî ðû ñó ïåð ñå ìåé ñò âà NLR è äð.) çà äåé ñò -
âó þò ñÿ ïðè âíóò ðè êëå òî÷ íîì çà ðà æå íèè è ðàç ëè÷ íûõ
ïî âðåæ äå íè ÿõ êëå òîê îð ãà íèç ìà. Ïî ñëå êîí òàê òà ñ ëè -
ãàí äà ìè ïðè ó÷à ñ òèè øà ïå ðî íîâ è ðå ãó ëÿ òîð íûõ áåë êîâ
îíè ôîð ìè ðó þò èí ô ëàì ìà ñî ìû [24, 66].

Âçàè ìî äåé ñò âèå ÏÐÐ ñ ëè ãàí äà ìè íà ýí äî òå ëè î öè -
òàõ, â ÷à ñò íî ñòè, ëè ïî ïî ëè ñà õà ðè äà ãðà ìîò ðè öà òå ëü íûõ
áàê òå ðèé (LPS) ñ TLR-4, ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêîé àê òè âà öèåé ýòèõ êëå òîê [88]. ×å ðåç ÏÐÐ äåé ñò âó -
þò ìíî ãèå ïðî äóê òû òêà íå âî ãî ðàñ ïà äà, ñïî ñîá íûå èíè -
öè è ðî âàòü ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûå ðàñ ñòðîé ñò âà [84].

Â ïî ñëåä íåå âðåìÿ âû äå ëè ëè è ìåì á ðà íî àñ ñî öè è ðî -
âàí íûå ýí äî ãåí íûå DAMP, à èìåí íî, ëè ãàí äû ðå öåï -
òî ðà NKG2D, êî òî ðûé ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ íà íîð ìà ëü íûõ 
êèë ëå ðàõ è íå êî òî ðûõ ñóá ïî ïó ëÿ öè ÿõ Ò-êèë ëå ðîâ è àê -
òè âè ðî âàí íûõ LPS ìàê ðî ôà ãàõ. Ëè ãàí äà ìè NKG2D
ÿâ ëÿ þò ñÿ, êðî ìå îò äå ëü íûõ íå êëàñ ñè ÷å ñêèõ áåë êîâ
HLA 1-ãî êëàñ ñà, èí äó öè áå ëü íûå áåë êè — MICA è
MICB [96]. Â íîð ìå èõ ýê ñ ï ðåñ ñèÿ íà êëåò êàõ (ýïè òå -
ëè î öè òàõ, ýí äî òå ëè î öè òàõ, ôèá ðîá ëà ñòàõ) íå çíà ÷è òå ëü -
íà, íî ìî æåò âîç ðà ñ òè ïðè âíóò ðè êëå òî÷ íîì çà ðà æå íèè, 
îïó õî ëå âîé òðàíñ ôîð ìà öèè è òåï ëî âîì øî êå [34].
Âçàè ìî äåé ñò âèå êëå òîê-íî ñè òå ëåé ýòèõ DAMP è ýê ñ ï -
ðåñ ñè ðó þ ùèõ NKG2D êëå òîê-êèë ëå ðîâ ñïî ñîá ñò âó åò
àïîï òî çó èëè öè òî ëè çó ïåð âûõ èç íèõ è àê òè âà öèè âòî -
ðûõ. Îä íà êî íå ÿñ íî, íà ñêî ëü êî âàæ íû ýòè ìå õà íèç ìû
äëÿ ïî âðåæ äå íèÿ ýí äî òå ëèÿ ïðè ÑÂ.

Ñâÿ çû âàòü PAMP è ïðî äóê òû òêà íå âî ãî ðàñ ïà äà
ñïî ñîá íû ìíî ãèå èí òåã ðè íû, â òîì ÷èñ ëå îò âåò ñò âåí íûå
çà êîë ëà ãåí çà âè ñè ìóþ àã ðå ãà öèþ òðîì áî öè òîâ, è ìíî ãèå 
äðó ãèå ðå öåï òî ðû êîí òàê ò íî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ [123],
«ðå öåï òî ðû-ìó ñîð ùè êè» ìàê ðî ôà ãîâ [51], ðå öåï òî ðû,
âçàè ìî äåé ñò âó þ ùèå ñ DAMP â êîì ï ëåê ñå ñ îñò ðî ôàç -
íû ìè áåë êà ìè [117]. Âîç ìîæ íî, ê ÏÐÐ ñëå äó åò îò íå ñ -
òè ðå öåï òî ðû, ñâÿ çû âà þ ùèå àã ðåñ ñèâ íûå ïðî òå è íà çû è
èõ êîì ï ëåê ñû ñ àí òè ïðî òå è íà çà ìè, è ðÿä äðó ãèõ ðå öåï -
òî ðîâ. Ïðè ýòîì äà ëå êî íå âñå ãäà ïî íÿò íî, êîã äà è êà -
êèå ëè ãàíä-ðå öåï òîð íûå âçàè ìî äåé ñò âèÿ ìî ãóò èíè öè è -
ðî âàòü ðàç âè òèå âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ïðî öåñ ñà ïî äîá íî
LPS. ×àñòü ÏÐÐ, íà ïðî òèâ, ìîæ íî îò íå ñ òè ê ôàê òî -
ðàì àí òè âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå çè ñòåí ò íî ñòè, â ÷à ñò íî ñòè, ê
ìå õà íèç ìàì «óáîð êè ìó ñî ðà» èç êðî âî òî êà.

Â öå ëîì, ïðè îïðå äå ëå íèè áèî ëî ãè ÷å ñêîé ðî ëè
DAMP äå ëà åò ñÿ àê öåíò íà èõ ñâîé ñò âàõ àê òè âà öèè
äåí ä ðèò íûõ êëå òîê (ÄÊ) êàê îñíîâ íûõ àí òè ãåí ï ðå -
çåí òè ðó þ ùèõ êëå òîê (îä íî èç óñëî âèé èíè öè à öèè
àäàï òèâ íî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà) è ñòè ìó ëÿ öèè êëå òîê
âðîæä¸ííî ãî èì ìó íè òå òà. Â êà ÷å ñò âå ïðè ìå ðà óç êî -
ïðî ôåñ ñè î íà ëü íî ãî ïîä õî äà ïðè âåä¸ì îä íó èç ïî -
ñëåä íèõ êëàñ ñè ôè êà öèé DAMP [73]:

1. DAMP (HMGB1 è PAMP), êî òî ðûå ÷å ðåç
ÏÐÐ ñïî ñîá ñò âó þò äèô ôå ðåí öè ðîâ êå ïðè ìè ðî âàí -
íûõ àí òè ãå íîì íå çðå ëûõ ÄÊ.

2. Ëè ãàí äû NKG2D, êî òî ðûå ó÷à ñò âó þò â àê òè âà -
öèè ïðè ìè ðî âàí íûõ àí òè ãå íîì ÄÊ ÷å ðåç ïðî äóê öèþ
IFNg è äðó ãèõ öè òî êè íîâ íîð ìà ëü íû ìè êèë ëå ðà ìè.

3. Ëè ãàí äû NLRP3 (âíóò ðè êëå òî÷ íûå ÏÐÐ):
ìî ÷å âàÿ êèñ ëî òà, îêèñ ëåí íûé áå ëîê TXNIP, ìèê ðî -
áíûå íóê ëå è íî âûå êèñ ëî òû. Êîì ï ëåêñ ëè ãàíä-ÏÐÐ
ÿâ ëÿ åò ñÿ êëþ ÷å âûì êîì ïî íåí òîì èí ô ëàì ìà ñî -
ìû-NLRP3, èíè öè è ðó þ ùåé â ôà ãî öè òè ðó þ ùèõ è
äåí ä ðèò íûõ êëåò êàõ ïðî äóê öèþ IL-1b è IL-18.

4. Íåî àí òè ãå íû, ðàñ ïî çíà þ ùè å ñÿ íîð ìà ëü íû ìè
IgM. Äà ëåå îá ðà çî âàâ øè å ñÿ èì ìóí íûå êîì ï ëåê ñû
÷å ðåç êîì ï ëå ìåí ò ñ âÿ çû âà þ ùèå ðå öåï òî ðû ñî äåé ñò âó -
þò òðàíñ ôîð ìà öèè íå çðå ëûõ ÄÊ â àí òè ãåí ï ðå çåí òè -
ðó þ ùèå êëåò êè.

Ïî íÿ òèå DAMP ñâÿ çà íî ñ ïî íÿ òè åì «ïî âðåæ äà þ -
ùèé ôàê òîð», ïî ñêî ëü êó àê òè âà öèÿ êëå òîê âðîæä¸ííî -
ãî è ïðè îá ðå òåí íî ãî èì ìó íè òå òà, èí äó öè ðó þ ùèõ ðàç -
âè òèå âîñ ïà ëå íèÿ, ðàç âè âà åò ñÿ íå òî ëü êî â îò âåò íà
òêà íå âîå ïî âðåæ äå íèå, íî è íà «óã ðî çó» ïî âðåæ äå íèÿ.
Ïðè ìå ðû ïî ñëåä íå ãî ýô ôåê òà ìîæ íî îá íà ðó æèòü ïðè
íå êî òî ðûõ àóòî èì ìóí íûõ è àë ëåð ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñàõ,
îò òîð æå íèè àë ëîò ðàí ñ ï ëàí òà òà, âàê öè íà öèè íå ïà òî ãåí -
íû ìè àí òè ãå íà ìè. Òà êèì îá ðà çîì, èëè ê êà òå ãî ðèè
«ôàê òî ðû ïî âðåæ äå íèÿ» íóæ íî îò íî ñèòü è èìè òà öè -
îí íûå ôàê òî ðû, èëè èç ìå íèòü êëàñ ñè ÷å ñêóþ ôîð ìó ëè -
ðîâ êó âîñ ïà ëå íèÿ [5, 6, 10, 16]. Ñ ó÷¸òîì ýòî ãî ìû íè -
æå ïðåä ëà ãà åì óòî÷í¸ííóþ êëàñ ñè ôè êà öèþ ôàê òî ðîâ
ïî âðåæ äå íèÿ ïðè ìå íè òå ëü íî ê ðàç âè òèþ ÑÂ.
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Ôàê òî ðû ñè ñ òåì íîé àëü òå ðà öèè

1. Öèð êó ëè ðó þ ùèå ìî ëå êó ëû, íå èç áè ðà òå ëü íî ïî -
âðåæ äà þ ùèå êëå òî÷ íûå ìåì á ðà íû (ñâî áîä íûå ðà äè -
êà ëû, ãèä ðî ëà çû, êà òè îí íûå áåë êè è äð.).

2. Ñè ñ òåì íûå íà ðó øå íèÿ ãî ìå îñòà çà: ãè ïîê ñèÿ,
àöè äîç, ãè ïåð òåð ìèÿ è äð.

3. Íå êî òî ðûå ïðî äóê òû òêà íå âî ãî ðàñ ïà äà è ìèê -
ðî áíûå àí òè ãå íû, îò íî ñÿ ùè å ñÿ ê êà òå ãî ðèè DAMP,
âû çû âà þ ùèå ñè ñ òåì íóþ «âîñ ïà ëè òå ëü íóþ» òðàíñ -
ôîð ìà öèþ ýí äî òå ëèÿ ìèê ðî ñî ñó äîâ.

4. Àí òè ãåí ñ ïå öè ôè÷ íûå ôàê òî ðû: öèð êó ëè ðó þ -
ùèå èì ìóí íûå êîì ï ëåê ñû, öè òî òîê ñè÷ íûå àí òè òå ëà
(íà ïðè ìåð, ãå ìî ëè çè íû), àë ëåð ãå íû (ïðè àíà ôè ëàê -
òè ÷å ñêîì øî êå) è íå êî òî ðûå äðó ãèå.

5. Íå èì ìóí íûå ôàê òî ðû, àê òè âè ðó þ ùèå â êðî âî -
òî êå ñè ñ òå ìó êîì ï ëå ìåí òà è/èëè ãå ìî ñòà çà (ýì áî ëèÿ
áî ãà òû ìè òêà íå âûì ôàê òî ðîì îêî ëîï ëîä íû ìè âî äà -
ìè, äåé ñò âèå ðÿ äà áèî ëî ãè ÷å ñêèõ ÿäîâ è äð.).

Ìû íå ðàñ ñìàò ðè âà åì öè òî êè íû êàê ïî âðåæ äà þ ùèå 
ôàê òî ðû, ïî ñêî ëü êó íå îá õî äè ìûì óñëî âè åì ñî çäà íèÿ
ìî äå ëè ÑÂ ÿâ ëÿ åò ñÿ ÷¸òêîå ðàç ãðà íè ÷å íèå ôå íî ìå íîâ
ÑÂÐ è ñè ñ òåì íîé àëü òå ðà öèè è, ñî îò âåò ñò âåí íî, ôàê òî -
ðîâ ïî âðåæ äå íèÿ è ìå äè à òî ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ. Ïî ñëåä íåå
ðàç äå ëå íèå áó äåò èíî ãäà óñëîâ íûì, íà ïðè ìåð, â îò íî -
øå íèè HMGB1 [54], íî íå êëàñ ñè ÷å ñêèõ öè òî êè íîâ.
Êðî ìå òî ãî, öè òî êè íû íå òî ëü êî óñè ëè âà þò è ðå ãó ëè ðó -
þò êëå òî÷ íûé ñòðåññ, íî è ñà ìè ÿâ ëÿ þò ñÿ åãî ïðî äóê òà -
ìè, à ïðè êó ïè ðî âà íèè àëü òå ðà öèè èõ ïðî äóê öèÿ áû ñò ðî 
ñíè æà åò ñÿ. Äî êà çàí íûå â ýê ñ ïå ðè ìåí òå êðè òè ÷å ñêèå
êîí öåí ò ðà öèè IL-1 è TNFa [82, 83] â ðå à ëü íûõ óñëî -
âè ÿõ îò íî ñè òå ëü íî ðåä êè, âå ðî ÿò íî, ñâÿ çà íû ñ èõ ñè ñ -
òåì íîé ïðî äóê öèåé, èìå þò èíóþ äè íà ìè êó âîç ðà ñ òà íèÿ
è àäàï òà öèè îð ãà íèç ìà ê èõ âîç äåé ñò âèþ.

Â öå ëîì, ñè ñ òå ìà DAMP-ÏÐÐ â òîì èëè èíîì âè äå
âû ÿâ ëÿ åò ñÿ óæå ó áåñ ïîç âî íî÷ íûõ (òîëë-ðå öåï òî ðû áû ëè 
âïåð âûå îïðå äå ëå íû ó äðî çî ôèë) è ñëó æèò äëÿ çà ïó ñ êà
êëå òî÷ íî ãî îò âå òà íà óã ðî çó èëè íà ÷à ëü íûå (îá ðà òè ìûå)
ýòà ïû ïî âðåæ äå íèÿ. Îíà ïåð âî íà ÷à ëü íî ó÷à ñò âî âà ëà â
ôîð ìè ðî âà íèè ïðî òî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ è ïà ëåî èì ìóí íûõ
ðå àê öèé. Ó ÷å ëî âå êà ýòè ìå õà íèç ìû ñòà ëè îä íèì èç ñâÿ -
çó þ ùèõ çâå íü åâ ìåæ äó âðîæä¸ííûì è ïðè îá ðåò¸ííûì
èì ìó íè òå òîì, èì ìóí íîé è âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê òèâ íî -
ñòüþ, à îñíî âîé âñåõ ýòèõ ïðî öåñ ñîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ êëå òî÷ íûé
ñòðåññ êàê îá ùå áè î ëî ãè ÷å ñêîå ÿâ ëå íèå.

Îá ùèå çà êî íî ìåð íî ñòè êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà

Êëå òî÷ íûé ñòðåññ ìîæ íî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê ñóì ìó
áî ëü øî ãî ÷èñ ëà óíè âåð ñà ëü íûõ, òè ïî âûõ îò âå òîâ êëåò êè 
íà äåé ñò âèå àê òè âà öè îí íûõ è ïî âðåæ äà þ ùèõ ôàê òî ðîâ.
Òàê, íà ëè ÷èå ñòðåññ-èí äó öè áå ëü íûõ áåë êîâ, õà ðàê òåð -
íûõ èç ìå íå íèé öè òî ñêå ëå òà, ìå òà áî ëèç ìà, èí ôîð ìà öè -
îí íî ãî îá ìå íà, çà êî íî ìåð íîå ðàç âè òèå ñòà äèé àê òè âà -
öèè è èñ òî ùå íèÿ êàê öå ëî ñò íî ãî ÿâ ëå íèÿ îá íà ðó æè âà þò 
óæå ó ïðî êà ðè îò [1] è ðàñ òè òå ëü íûõ êëå òîê [18]. Íà ýòè 

ýâî ëþ öè îí íî äðåâ íèå óíè âåð ñà ëü íûå ïðî ãðàì ìíûå ìå -
õà íèç ìû êàê íà îñíî âó «íà ñëà è âà þò ñÿ» áî ëåå ñïå öè à ëè -
çè ðî âàí íûå ìå õà íèç ìû ðå à ãè ðî âà íèÿ, ñâÿ çàí íûå ñ îñî -
áåí íî ñòÿ ìè ïðî èñ õîæ äå íèÿ è äèô ôå ðåí öè ðîâ êè êëåò êè, 
å¸ ìèê ðî îê ðó æå íè åì è õà ðàê òå ðîì ñòè ìó ëè ðó þ ùå ãî
ñèã íà ëà. Ó ÷å ëî âå êà àê òè âè ðî âàí íûå êëåò êè â êà ÷å ñò âå
ôóí ê öè î íà ëü íûõ ýëå ìåí òîâ äèô ôå ðåí öè ðî âàí íî âêëþ -
÷à þò ñÿ â ðàç ëè÷ íûå ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèå è ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå
ïðî öåñ ñû, ïî ý òî ìó ïî íÿ òèå «êëå òî÷ íûé ñòðåññ» ëè øå íî
êîí ê ðå òè êè â îò ðû âå îò ðàñ ñìîò ðå íèÿ ôóí ê öè î íà ëü íûõ
ñè ñ òåì òêà íå âî ãî è îð ãà íèç ìåí íî ãî óðîâ íÿ. Îò ýòî ãî çà -
âè ñèò ñòå ïåíü ïðè áëè æå íèÿ è «óãîë çðå íèÿ» ðàñ ñìîò ðå -
íèÿ êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà êàê öå ëî ñò íî ãî ôå íî ìå íà.

Íå ñìîò ðÿ íà áî ëü øîå ÷èñ ëî ïóá ëè êà öèé, ïî -
ñâÿù¸ííûõ êëå òî÷ íî ìó ñòðåñ ñó, ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå è 
èõ îáîá ùå íèÿ, â öå ëîì, íî ñÿò ôðàã ìåí òè ðî âàí íûé õà -
ðàê òåð è çà êëþ ÷à þò ñÿ â îöåí êå ñòðóê òóð íûõ èç ìå íå -
íèé, ïðî äóê öèè öè òî êè íîâ, äðó ãèõ èí äó öè áå ëü íûõ
ìå äè à òî ðîâ, ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ, àê òè âà öèè îïðå -
äåë¸ííûõ âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ðå ãó ëÿ òîð íûõ áåë êîâ è
òðàíñ êðèï öè îí íûõ ôàê òî ðîâ, ïðî òåê òèâ íûõ ýô ôåê òîâ 
áåë êîâ òåï ëî âî ãî øî êà (ÁÒØ). Íà ýòèõ âî ìíî ãîì
îïðå äå ëÿ þ ùèõ ðàç âè òèå êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà áåë êàõ
îñòà íî âèì ñÿ ïî äðîá íåå:

= ïåð âî íà ÷à ëü íî ÁÒØ îõà ðàê òå ðè çî âà ëè ïðè
òåï ëî âîì øî êå, íî çà òåì áû ëî ïîä òâåð æ äå íî èõ óíè -
âåð ñà ëü íîå çíà ÷å íèå;

= îíè îò íî ñÿò ñÿ ê êà òå ãî ðèè øà ïå ðî íîâ — ìî ëå -
êóë, êî òî ðûå â ñè ëó ïðÿ ìî ãî êîí òàê òà ñïî ñîá ñò âó þò
ôîð ìè ðî âà íèþ è ñòà áè ëè çà öèè âñåõ òè ïîâ ïðî ñòðàí -
ñò âåí íûõ ñòðóê òóð çà âè ñè ìûõ îò íèõ áåë êîâ [76];

= ïðåä îò âðà ùà þò íå æå ëà òå ëü íûå è îáåñ ïå ÷è âà þò
ïðî òåê òèâ íûå äëÿ êëåò êè ìî ëå êó ëÿð íûå âçàè ìî äåé ñò -
âèÿ [44, 98];

= âíóò ðè êëåò êè ñïî ñîá íû ñâÿ çû âàòü è òðàíñ ïîð òè -
ðî âàòü â ëè çî ñî ìû íå îá ðà òè ìî ïî âðåæä¸ííûå áåë êè
[12], à òàê æå ìî ãóò ñâÿ çû âà òü ñÿ ñ ðàç ëè÷ íû ìè ïðî òå èí -
êè íà çà ìè è äðó ãè ìè âíóò ðè êëå òî÷ íû ìè ðå ãó ëÿ òîð íû ìè
ïî ñðåä íè êà ìè è ìî äó ëè ðî âàòü èõ àê òèâ íîñòü [3];

= ÁÒØ (îñî áåí íî, ÁÒØ-70) ïðåä îò âðà ùà þò
àïîï òîç æèç íå ñïî ñîá íûõ êëå òîê, äåé ñò âóÿ êàê øà ïå -
ðî íû è êàê ðå ãó ëÿ òîð íûå ôàê òî ðû;

= ïðè ñóò ñò âó þò âî âñåõ êëåò êàõ â íîð ìå, à â óñëî -
âè ÿõ ñòðåñ ñà èõ êî ëè ÷å ñò âî ñó ùå ñò âåí íî âîç ðà ñ òà åò çà 
ñ÷¸ò èí äó öè áå ëü íûõ ôîðì è ìî æåò äî ñòè ãàòü 20% îò 
âñåõ áåë êîâ êëåò êè [12];

= ïðî äóê öèþ èí äó öè áå ëü íûõ ÁÒØ çà ïó ñ êà þò
òðàíñ êðèï öè îí íûå ôàê òî ðû (ÒÔ) òåï ëî âî ãî øî êà
(HSF) è ðÿä äðó ãèõ ÒÔ, âêëþ ÷àÿ ïîä ñå ìåé ñò âî
FOXO, âëèÿ þ ùåå íà ïðî öåñ ñû ñòà ðå íèÿ [48, 100];

= ÁÒØ-60 è ÁÒØ-70 ÷å ëî âå êà èìå þò âû ñî êóþ
ñòå ïåíü ãî ìî ëî ãèè ñ àíà ëî ãè÷ íû ìè áåë êà ìè áàê òå ðèé
[1, 63], ÷òî óêà çû âà åò íà îá ùå áè î ëî ãè ÷å ñêóþ ðîëü
ýòèõ ìî ëå êóë.
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ÁÒØ-70 (ãðóï ïà áåë êîâ ìàñ ñîé îò 66 äî 78 êÄà),
ÁÒØ-60 (55—64 êÄà) è íå êî òî ðûå ÁÒØ-90
(81—99 êÄà) îò íî ñÿò ê êà òå ãî ðèè DAMP, ïî ñêî ëü êó
îíè ìî ãóò âçàè ìî äåé ñò âî âàòü ñ âíóò ðè êëå òî÷ íû ìè è íà -
ðóæ íû ìè ÏÐÐ [25, 66]. Â ïî ñëåä íåì ñëó ÷àå ÁÒØ
ñåê ðå òè ðó þò ñÿ àê òè âè ðî âàí íû ìè ëåé êî öè òà ìè è «âîñ -
ïà ëè òå ëü íû ìè» ìàê ðî ôà ãà ìè èëè âû äå ëÿ þò ñÿ âî âíåø -
íþþ ñðå äó èç âñåõ êëå òîê ïðè èõ ðàç ðó øå íèè. Â êà ÷å ñò -
âå øà ïå ðî íîâ ÁÒØ ìî ãóò ó÷à ñò âî âàòü â ôîð ìè ðî âà íèè 
èí ô ëàì ìà ñîì [105]. Âî âíóò ðè êëå òî÷ íîé ñðå äå ÁÒØ
ïðè òîð ìà æè âà þò ãè ïå ðàê òè âà öèþ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ
ÒÔ (NF-kB, ÀÐ-1 è äð.) ïî ïðèí öè ïó îò ðè öà òå ëü íîé
îá ðàò íîé ñâÿ çè, à êàê ìåæ ê ëå òî÷ íûå ìå äè à òî ðû ñïî ñîá -
ñò âó þò îï òè ìè çà öèè èì ìóí íî ãî îò âå òà [91].

Â öå ëîì, ÁÒØ ïî âû øà þò óñòîé ÷è âîñòü êëå òîê ê
ôàê òî ðàì ïî âðåæ äå íèÿ. Íà êîï ëå íèå â êðî âè ÁÒØ
ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç ïðè çíà êîâ ÑÂÐ, ñâÿ çàí íîé ñ ãå íå -
ðà ëè çà öèåé êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà. ÁÒØ ìî ãóò ñâÿ çû -
âà òü ñÿ ñ ÏÐÐ, ðå ãó ëè ðóÿ âçàè ìî äåé ñò âèÿ ñ ýòè ìè ðå -
öåï òî ðà ìè äðó ãèõ DAMP.

Ê äðó ãèì óíè âåð ñà ëü íûì ïðî ÿâ ëå íè ÿì êëå òî÷ íî ãî 
ñòðåñ ñà ìîæ íî îò íå ñ òè ñëå äó þ ùèå ïðî öåñ ñû:

= àê òè âà öèÿ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ ÒÔ (âêëþ ÷àÿ
NF-kB è çà âè ñè ìûå îò íèõ, ïðè ìåð íî, 200 ñòðóê òóð -
íûõ ãå íîâ ó ÷å ëî âå êà), ÀÐ-1, ôàê òî ðà èí äó öè ðó å ìî ãî 
ãè ïîê ñèåé 1 (HIF-1), HSF-1, EBP-b, CREB,
FOXO, NRF-2, E2F, àïîï òî çî ãåí íî ãî ð53, ìíî ãèõ
ïðåä ñòà âè òå ëåé ñå ìåéñòâ ÒÔ: STAT, SIRT, TOR,
Ets, PI3K/Akt è äð. [27, 55, 65, 81, 100, 101];

= ýê ñ ï ðåñ ñèÿ íà êëå òî÷ íîé ìåì á ðà íå èí äó öè áå ëü -
íûõ ðå öåï òî ðîâ, ïðî äóê öèÿ öè òî êè íîâ è äðó ãèõ èí äó -
öè áå ëü íûõ ìå äè à òî ðîâ [22, 34];

= ïîä ãî òîâ êà ê àíà ýðîá íî ìó ðàñ ïà äó ãëþ êî çû —
óâå ëè ÷å íèå êî ëè ÷å ñò âà êëþ ÷å âûõ ôåð ìåí òîâ äè õî òî -
ìè ÷å ñêî ãî ïó òè, óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ îïðå äåë¸ííûõ
ñèí òàç è ñèí òå òàç, à òàê æå äðó ãèõ ôåð ìåí òîâ, ó÷à ñò -
âó þ ùèõ â ðå ïà ðà öèè êëå òî÷ íûõ ñòðóê òóð [70];

= óñè ëå íèå èëè, íà ïðî òèâ, êðè òè ÷å ñêîå ñíè æå íèå
îñíîâ íî ãî ýíåð ãå òè ÷å ñêî ãî îá ìå íà;

= óâå ëè ÷å íèå êîí öåí ò ðà öèè öè òî ïëàç ìà òè ÷å ñêî ãî
Ñà2+, ó÷à ñò âó þ ùå ãî â ðå ãó ëÿ öèè è/èëè íå ïî ñðåä ñò -
âåí íîé ðå à ëè çà öèè âñåõ îñíîâ íûõ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ è
ýê ñò ðå ìà ëü íûõ êëå òî÷ íûõ ôóí ê öèé [70];

= àê òè âà öèÿ ìèê ðî ñî ìà ëü íî ãî îêèñ ëå íèÿ è ðàç âè òèå
îê ñè äàí ò íî ãî ñòðåñ ñà [70] — íå îá õî äè ìî ãî óñëî âèÿ äëÿ 
ñèí òå çà ìíî ãèõ ñòðåññ-ìî ëå êóë, îáåç âðå æè âà íèÿ òîê ñè -
íîâ è ðå à ëè çà öèè ïðÿ ìûõ ðå ãó ëÿ òîð íûõ ýô ôåê òîâ ñâî -
áîä íûõ ðà äè êà ëîâ, âêëþ ÷àÿ èõ àê òè âà öè îí íîå äåé ñò âèå
íà ÒÔ, íà ïðè ìåð: NF-kB, HIF-1 [55, 70], ð53 [109],
êàê è ìíî ãèå ïðî òå èí êè íà çû, âêëþ ÷àÿ íå êî òî ðûå ýâî -
ëþ öè îí íî ñâÿ çàí íûå ñ êëå òî÷ íûì ñòðåñ ñîì ìè òî ãåí-àê -
òè âè ðó å ìûå ïðî òå èí êè íà çû [60, 118];

= âñëåä ñò âèå îê ñè äàí ò íî ãî ñòðåñ ñà è äðó ãèõ ïðè -
÷èí [13] âîç ðà ñ òà åò ãî òîâ íîñòü êëåò êè ê àïîï òî çó, íî

ïðè ýòîì öå ëûé ðÿä ôàê òî ðîâ, âêëþ ÷àÿ è ÁÒØ [61], 
ïî âû øà åò óñòîé ÷è âîñòü êëåò êè ê åãî ðàç âè òèþ, ÷òî â
óñëî âè ÿõ íà ðà ñ òà þ ùå ãî äåé ñò âèÿ ïî âðåæ äà þ ùèõ
ôàê òî ðîâ ìî æåò ñïî ñîá ñò âî âàòü êàê âû æè âà íèþ
êëåò êè, òàê è ðàç âè òèþ íå êðî çà [71];

= â îò äå ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ êëå òî÷ íûé ñòðåññ ñâÿ çàí ñ
ïðî ëè ôå ðà òèâ íîé àê òèâ íî ñòüþ, íà ïðè ìåð, ïðè äåé ñò -
âèè àí òè ãåí íåñ ïå öè ôè÷ íûõ ëèì ôî öè òàð íûõ ìè òî ãå -
íîâ in vit ro;

= ïðè êëå òî÷ íîì ñòðåñ ñå ïðî èñ õî äèò ðàç âè òèå
ðàç íî íàï ðàâ ëåí íûõ ïðî öåñ ñîâ ïî âà ðè àí òó «ýô ôåêò
— êîí ò ðýô ôåêò», ÷òî ïî çâî ëÿ åò ðàñ ñìàò ðè âàòü êëåò -
êó êàê âíóò ðåí íå ïðî òè âî ðå ÷è âóþ ñè ñ òå ìó, ïî âå äå íèå 
êî òî ðîé çà âè ñèò îò óñëî âèé ìèê ðî îê ðó æå íèÿ, õà ðàê -
òå ðà ïî âðåæ äà þ ùå ãî âîç äåé ñò âèÿ, òè ïà è èñ õîä íî ãî
ñî ñòî ÿ íèÿ êëåò êè, îñî áåí íî ñòåé å¸ ãå íî ìà.

Êëå òî÷ íûé ñòðåññ íà äåé ñò âèå ïî âðåæ äà þ ùèõ ôàê -
òî ðîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ áà çî âûì ôóí ê öè î íà ëü íûì ýëå ìåí òîì
äëÿ ôîð ìè ðî âà íèÿ áî ëåå ñëîæ íûõ ïðî ãðàìì ìåæ ê ëå -
òî÷ íî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ, âêëþ ÷àÿ ïðî òî âîñ ïà ëè òå ëü íûå
è ïà ëåî èì ìóí íûå ïðî öåñ ñû ó áåñ ïîç âî íî÷ íûõ, âîñ ïà ëå -
íèÿ è àäàï òèâ íî ãî èì ìóí íî ãî îò âå òà ó ÷å ëî âå êà.
Ñ ó÷¸òîì âû øå èç ëî æåí íî ãî, ìû ïðåä ëî æè ëè êëàñ ñè ôè -
êà öèþ ñòà äèé êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà êàê áà çî âî ãî ýëå ìåí òà
ðàç âè òèÿ ÑÂ [6, 9], êî òî ðóþ ñõå ìà òè÷ íî ïðè âî äèì ñ
íå êî òî ðû ìè óòî÷ íå íè ÿ ìè íà ðè ñóí êå.

Ñòà äèÿ 1 — Ôè çèî ëî ãè ÷å ñêàÿ ñòà äèÿ êëå òî÷ -
íî ãî ñòðåñ ñà. Àê òè âà öèÿ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ôóí ê öèé è 
èõ ïå ðå ðàñ ïðå äå ëå íèå â îò âåò íà ñòè ìó ëû íåé ðî ýí -
äîê ðèí íûõ è èíûõ ðå ãó ëÿ òîð íûõ ôàê òî ðîâ, â ÷à ñò íî -
ñòè, îïî ñðå äó þ ùèõ ÑÂÐ ïðè êëàñ ñè ÷å ñêîì âîñ ïà ëå -
íèè, ïðè î ðè òåò íî íà ïðàâ ëåí íûõ íà ðå ñóð ñ íîå îáåñ ïå -
÷å íèå ïðî öåñ ñîâ î÷à ãà âîñ ïà ëå íèÿ.

Ñòà äèÿ 2 — âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî îá ðà òè ìî ãî êëå -
òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà. Ðå àê öèÿ êëå òîê íà äåé ñò âèå ôàê òî ðîâ 
ïî âðåæ äå íèÿ, ñî ïðî âîæ äà þ ùà ÿ ñÿ «âîñ ïà ëè òå ëü íîé
òðàíñ ôîð ìà öèåé» êëåò êè, ïðè êëàñ ñè ÷å ñêîì âîñ ïà ëå íèè
ðå à ëè çó åò ñÿ ïðå è ìó ùå ñò âåí íî â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ, à ïðè
ÑÂ — ñè ñ òåì íî, âî âñ¸ì áàñ ñåé íå ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íî -
ãî ðóñ ëà, ñ äà ëü íåé øèì ðàñ ïðî ñòðà íå íè åì è íà ïà ðåí õè -
ìà òîç íûå êëåò êè æèç íåí íî âàæ íûõ îð ãà íîâ. Â ïåð âîì
ñëó ÷àå âå äó ùóþ ïà òî ãå íå òè ÷å ñêóþ ðîëü èã ðà þò êëåò êè
âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî èí ôè ëü òðà òà (ëåé êî öè òû è «âîñ ïà ëè òå -
ëü íûå» ìàê ðî ôà ãè), à âî âòî ðîì — êëåò êè-ðå çè äåí òû
ìèê ðî ñî ñó äîâ (ïðåæ äå âñå ãî, ýí äî òå ëè î öè òû è ñòðî ìà -
ëü íûå ìàê ðî ôà ãè). Ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèå ôóí ê öèè êëå òîê
ñíè æå íû èëè ïà òî ëî ãè ÷å ñêè èç ìå íå íû, ÷òî ÿâ ëÿ åò ñÿ
îñíî âîé ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûõ ðàñ ñòðîéñòâ (øîê, ÏÎÍ, 
ÄÂÑ-ñèí ä ðîì).

Ïðî öåñ ñû àê òè âà öèè è òîð ìî æå íèÿ ìî ãóò õà ðàê -
òå ðè çî âàòü äâå ôà çû — ãè ïå ðýð ãè ÷å ñêóþ è ãè ïî ýð ãè -
÷å ñêóþ, îò ðà æà þ ùèå âîç ìîæ íîñòü öèê ëè÷ íûõ èç ìå -
íå íèé â ðàì êàõ ýòîé ñòà äèè. Ïåð âàÿ ôà çà õà ðàê òå ðè -
çó åò ñÿ âû ñî êîé ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íîé àê òèâ íî ñòüþ
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êëåò êè, âêëþ ÷àÿ ïðî äóê öèþ öè òî êè íîâ, ïî âû øåí íûì 
óðîâ íåì îñíîâ íî ãî îá ìå íà; ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèå ôóí ê öèè 
ïðè ýòîì ñî õðà íå íû èëè ñíè æå íû; îñíîâ íàÿ ñòðà òå ãèÿ 
ïî âå äå íèÿ íà äåé ñò âèå ïî âðåæ äà þ ùèõ àãåí òîâ — ðå -
çè ñòåí ò íîñòü. Äëÿ âòî ðîé ôà çû ñâîé ñò âåí íî ñíè æå -
íèå îñíîâ íî ãî îá ìå íà è ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè,
êàê ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé, òàê è ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íîé; ñòðà -
òå ãèÿ — òî ëå ðàí ò íîñòü. Ôà çû ìî ãóò ïðî ÿâ ëÿ òü ñÿ â
âè äå òåí äåí öèè, ïî ñêî ëü êó îíè ôîð ìè ðó þò ñÿ áî ëü -
øèì êî ëè ÷å ñò âîì íå ïîë íî ñòüþ ñèí õðî íè çè ðî âàí íûõ
ìî ëå êó ëÿð íûõ öèê ëîâ.

Ñòà äèÿ 3. Äå ïðåñ ñèâ íàÿ ñòà äèÿ êëå òî÷ íî ãî
ñòðåñ ñà. Õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ óñòîé ÷è âûì, òðóä íî îá ðà -
òè ìûì òî òà ëü íûì ñíè æå íè åì ôóí ê öè î íà ëü íîé àê òèâ -
íî ñòè, âû ñî êèì ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ àïîï òî çà èëè íå êðî -
áè î çà, â ïî ñëåä íåì ñëó ÷àå, ñ îá ðà çî âà íè åì ïðî äóê òîâ 
êëå òî÷ íî ãî ðàñ ïà äà. Îñíîâ íû ìè ïðè ÷è íà ìè ðàç âè òèÿ
äå ïðåñ ñèâ íîé ñòà äèè ÿâ ëÿ þò ñÿ èëè çà ïðå äå ëü íî èí -
òåí ñèâ íîå âîç äåé ñò âèå ôàê òî ðîâ ïî âðåæ äå íèÿ, èëè èõ 
îò íî ñè òå ëü íî äëè òå ëü íîå (èñ òî ùà þ ùåå) äåé ñò âèå.
Èç âå ñò íûå ïðè ìå ðû ýòîé ñòà äèè: ôå íî ìåí «ñî ðâàí -
íî ãî ôà ãî öè òî çà» íåé òðî ôè ëîâ è äëè òå ëü íîå, íî áå çó -
ñïåø íîå ïðî òè âî ñòî ÿ íèå äå ïðåñ ñèâ íûõ ìàê ðî ôà ãîâ
çà ñå ëÿ þ ùèì èõ ìè êî áàê òå ðè ÿì [26].

Íà óðîâ íå îð ãà íèç ìà ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íàÿ àê òèâ -
íîñòü êëå òîê â ðàç ëè÷ íûõ îð ãà íàõ ìî æåò áûòü ìî çà -
è÷ íîé è äè íà ìè÷ íîé, íà ïðè ìåð, ïðè ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íîì ñåï ñè ñå [33]. Òà êèì îá ðà çîì, ðàç ëè÷ íûå ñòà äèè
êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà ìî ãóò ðàç âè âà òü ñÿ â îð ãà íèç ìå îä -
íî âðå ìåí íî, à èí òåã ðà ëü íî ìîæ íî çà ôèê ñè ðî âàòü òî -
ëü êî îò íî ñè òå ëü íîå ïðå îá ëà äà íèå òîé èëè èíîé èç íèõ 
ïî óðîâ íþ ìî ëå êóë — ìàð êå ðîâ êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà â 
êðî âè ïðè ó÷¸òå äðó ãèõ ôå íî ìå íîâ ñè ñ òåì íî ãî âîñ ïà -
ëå íèÿ [10].

Õà ðàê òåð íûì ñâîé ñò âîì àê òè âè ðî âàí íûõ êëå òîê
÷å ëî âå êà, âî âëå÷¸ííûõ â ïðî öåññ âîñ ïà ëå íèÿ, ÿâ ëÿ åò -
ñÿ ïðî äóê öèÿ òî ãî èëè èíî ãî ñïåê ò ðà ãè ñ òî ãîð ìî íîâ
áåë êî âîé ïðè ðî äû — öè òî êè íîâ.

Öè òî êè íû êàê ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèå ôàê òî ðû 
è êðè òå ðèè ÑÂÐ

Ñåê ðå öèÿ öè òî êè íîâ è äðó ãèõ ìå äè à òî ðîâ âîñ ïà ëå -
íèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ âíåø íèì ïðî ÿâ ëå íè åì êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà.
Ïî ý òî ìó öè òî êè íû ïðåä ñòàâ ëÿ þò èí òå ðåñ íå òî ëü êî êàê 
ðå ãó ëÿ òîð íûå ôàê òî ðû, íî è êàê ìàð êå ðû è êî ëè ÷å ñò -
âåí íûå ïî êà çà òå ëè âîñ ïà ëè òå ëü íîé òðàíñ ôîð ìà öèè ðàç -
ëè÷ íûõ êëå òîê êàê íà ìåñò íîì (ïðè êëàñ ñè ÷å ñêîì âîñ -
ïà ëå íèè), òàê è íà ñè ñ òåì íîì óðîâ íå (ïðè ÑÂ).

Îò íî ñè òå ëü íî áèî ëî ãè ÷å ñêîé ðî ëè öè òî êè íîâ â
ïî ñëåä íåå âðåìÿ âû øëî áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî îáîá ùà -
þ ùåé ëè òå ðà òó ðû [11, 59, 97]. Îò ìå òèì íàè áî ëåå
ïðèí öè ïè à ëü íûå ïî ëî æå íèÿ:

= öè òî êè íû ÿâ ëÿ þò ñÿ âå äó ùè ìè ãó ìî ðà ëü íû ìè
ïî ñðåä íè êà ìè ìåæ ê ëå òî÷ íî ãî èí ôîð ìà öè îí íî ãî îá -
ìå íà ïðè âîñ ïà ëå íèè, ðå à ëè çà öèè âðîæä¸ííî ãî è ïðè -
îá ðåò¸ííî ãî èì ìó íè òå òà, ðå ãå íå ðà öèè è ðå ïà ðà öèè
(ñêëå ðî çè ðî âà íèÿ) ïî âðåæä¸ííûõ òêà íåé;

= ê öè òî êè íàì îò íî ñÿò ñÿ áî ëåå 100 áåë êî âûõ ìî -
ëå êóë, äåé ñò âó þ ùèõ íà êëå òî÷ íûå ðå öåï òî ðû àóòîê -
ðèí íî, ïà ðàê ðèí íî, à â îò äå ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ è äëèí íî -
äè ñ òàí ò íî ÷å ðåç ñè ñ òå ìó êðî âî òî êà;

= ñåê ðå öèÿ áî ëü øèí ñò âà öè òî êè íîâ è ýê ñ ï ðåñ ñèÿ
èõ ðå öåï òî ðîâ íà ïî âåð õ íî ñòè êëå òîê íî ñèò ïðå è ìó -
ùå ñò âåí íî èí äó öè áå ëü íûé õà ðàê òåð, íå êî òî ðûå öè òî -
êè íû ìî ãóò ïðî äó öè ðî âà òü ñÿ è â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ
óñëî âè ÿõ, íî, êàê ïðà âè ëî, ñ ñó ùå ñò âåí íî ìå íü øåé
èí òåí ñèâ íî ñòüþ;

= ê ñåê ðå öèè öè òî êè íîâ ñïî ñîá íû, â òîé èëè èíîé
ñòå ïå íè, ïðàê òè ÷å ñêè âñå ÿä ðî ñî äåð æà ùèå êëåò êè è
òðîì áî öè òû, íî â íàè áî ëü øåé ñòå ïå íè — êëåò êè, íå -
ïî ñðåä ñò âåí íî ó÷à ñò âó þ ùèå â ðå à ëè çà öèè âîñ ïà ëè òå -
ëü íîé ðå àê òèâ íî ñòè è èì ìóí íî ãî îò âå òà;

= äåé ñò âèå öè òî êè íîâ îò ëè ÷à åò ñÿ ðå ãó ëÿ òîð íîé
èç áû òî÷ íî ñòüþ: îäèí öè òî êèí ìî æåò âçàè ìî äåé ñò âî -
âàòü ñ íå ñêî ëü êè ìè ðå öåï òî ðà ìè, ñ ðàç ëè÷ íîé ôóí ê -
öèåé è äåé ñò âî âàòü äèô ôå ðåí öè ðî âàí íî íà ìíî ãèå òè -
ïû êëå òîê, íî ðàç íûå ðå öåï òî ðû è ðàç íûå öè òî êè íû
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ìî ãóò ðå à ëè çî âû âàòü è îä íî íàï ðàâ ëåí íûå áèî ëî -
ãè ÷å ñêèå ýô ôåê òû íà óðîâ íå êëåò êè;

= áèî ëî ãè ÷å ñêèå ýô ôåê òû öè òî êèí-ðå öåï òîð íûõ
âçàè ìî äåé ñò âèé íà êëåò êå ïðè ðàç íûõ å¸ ôóí ê öè î íà -
ëü íûõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ ìî ãóò ñó ùå ñò âåí íî ðàç ëè ÷à òü ñÿ;

= ðå ãó ëÿ òîð íûå ýô ôåê òû öè òî êè íîâ íà óðîâ íå êëåò êè 
â çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè ðå à ëè çó þò ñÿ ïî ñðåä ñò âîì àê òè âà -
öèè è èí ãè áè ðî âà íèÿ óíè âåð ñà ëü íûõ (êîë ëåê òîð íûõ)
ÒÔ — èí äóê òî ðîâ è ðå ãó ëÿ òî ðîâ ãå íå òè ÷å ñêèõ ïðî ãðàìì 
êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà, âêëþ ÷àÿ è ñå ìåé ñò âî NF-kB;

= öè òî êè íû äåé ñò âó þò íà êëåò êó êà ñ êàä íî, ñòè ìó -
ëè ðóÿ èëè èí ãè áè ðóÿ êàê ïðî äóê öèþ è ñåê ðå öèþ äðó -
ãèõ öè òî êè íîâ, òàê è ýê ñ ï ðåñ ñèþ öè òî êèí-ñâÿ çû âà þ -
ùèõ ðå öåï òî ðîâ è äðó ãèå èí äó öè áå ëü íûå ïðî öåñ ñû;

= âçàè ìî äåé ñò âó þ ùèå äðóã ñ äðó ãîì àê òè âè ðî âàí -
íûå êëåò êè â î÷à ãå âîñ ïà ëå íèÿ è â ðå à ãè ðó þ ùèõ íà
àí òè ãå íû ëèì ôî èä íûõ îð ãà íàõ ôîð ìè ðó þò òîò èëè
èíîé äè íà ìè ÷å ñêèé âà ðè àíò öè òî êè íî âîé ñå òè ñ âîç -
ìîæ íû ìè ýí äîê ðèí íû ìè (äëèí íî äè ñ òàí ò íû ìè) ýô -
ôåê òà ìè îò äå ëü íûõ öè òî êè íîâ ïðàê òè ÷å ñêè íà âñå îð -
ãà íû è òêà íè îð ãà íèç ìà;

= öè òî êè íû ðå ãó ëè ðó þò âñå ïðî öåñ ñû, àñ ñî öè è ðî -
âàí íûå ñ ÑÂÐ: ëè õî ðàä êó, îñò ðî ôàç íûé îò âåò, ðå àê -
öèþ êî ñò íî ãî ìîç ãà è âû õîä ëåé êî öè òîâ èç äå ïî, ðàç -
âè òèå îá ùå ãî àäàï òà öè îí íî ãî ñèí ä ðî ìà;

= ÷àñòü öè òî êè íîâ ìî æåò ñëó æèòü ìî ëå êó ëÿð íû ìè
ìàð êå ðà ìè ÑÂÐ, ïðåæ äå âñå ãî: IL-1b, IL-2, IL-4, IL-6,
IL-7, IL-8, IL-10, IL-12, IL-13, IL-17, IL-18, TNFa, IL 
-1ra (ðå öåï òîð íûé àí òà ãî íèñò), MIP-(1, 2), MCP-(1,
2), RANTES, IP-10, IFNa è g, TGFb, G-CSF,
GM-CSF, PDGF, VEGF [10, 11, 17, 45, 50, 53, 97], à
òàê æå ðàñ òâî ðè ìûå ðå öåï òî ðû ê TNF, IL-1 (ST2), IL-2 
(CD25), VEGF, õå ìî êè íàì (CCR-2 è 3) [10, 90].

Èç ìå íå íèÿ óðîâ íÿ öè òî êè íîâ â êðî âè ïðè ÑÂ õà -
ðàê òå ðè çó þò ñÿ ñó ùå ñò âåí íû ìè îò êëî íå íè ÿ ìè îò íîð -
ìà ëü íûõ çíà ÷å íèé (â îò äå ëü íûõ ñëó ÷à ÿõ â òû ñÿ ÷è
ðàç), õà î òè÷ íî ñòüþ, ôàç íî ñòüþ, íèç êîé êîð ðå ëÿ öèåé
ìåæ äó ñî áîé.

Îá ùåé çà êî íî ìåð íî ñòüþ ãè ïåð öè òî êè íå ìèè ïðè êðè -
òè ÷å ñêèõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ ÿâ ëÿ þò ñÿ, âî-ïåð âûõ, îò íî ñè òå ëü íî
íå âû ñî êèå êîí öåí ò ðà öèè ïðå è ìó ùå ñò âåí íî ëèì ôî öè òàð -
íûõ öè òî êè íîâ (íà ïðè ìåð, IL-2, IL-4), çà èñê ëþ ÷å íè åì
IFNg ïðè îñòðûõ âè ðóñ íûõ èí ôåê öè ÿõ [17, 72]. Âî-âòî -
ðûõ, êàê ïðà âè ëî, îò íî ñè òå ëü íî áî ëåå óìå ðåí íûå è/èëè
êðàò êî âðå ìåí íûå èç ìå íå íèÿ ïðè øî êî âûõ ñî ñòî ÿ íè ÿõ
êîí öåí ò ðà öèé TNFa è IL-1b, â ñðàâ íå íèè ñ IL-6, îá ëà -
äà þ ùèì òàê æå ïî ëè ôóí ê öè î íà ëü íûì, íî áî ëåå «ìÿã êèì» 
ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûì äåé ñò âè åì [64, 69]. Â-òðå òü èõ, öè -
òî êè íû äåé ñò âó þò êî îïå ðà òèâ íî ñ äðó ãè ìè ðå ãó ëÿ òîð íû -
ìè ôàê òî ðà ìè: îñò ðî ôàç íû ìè áåë êà ìè, áèî ãåí íû ìè àìè -
íà ìè, ïðî èç âîä íû ìè ëè ïè äîâ (ýéêî çà íî è äû, öå ðà ìè äû,
òðîì áî öèò àê òè âè ðó þ ùèé ôàê òîð), NO, êà òè îí íû ìè
áåë êà ìè ãðà íó ëî öè òîâ, ðå ãó ëÿ òîð íû ìè ôàê òî ðà ìè êîì ï -
ëå ìåí òà, ãå ìî ñòà çà è êàë ëè êðå èí-êè íè íî âîé ñè ñ òå ìû,

áåë êà ìè òåï ëî âî ãî øî êà, òðà äè öè îí íû ìè ãîð ìî íà ìè è
ìíî ãè ìè ãè ñ òî ãîð ìî íà ìè (ëåï òèí, ýí äî òå ëè íû, àí ãè î òåí -
çèí II è äð.), ðå ãó ëÿ òîð íû ìè ìå òà áî ëè òà ìè è ðå öåï òî ðà -
ìè êîí òàê ò íî ãî âçàè ìî äåé ñò âèÿ. Ìíî ãèå ÷à ñò íûå ïðåä -
ñòà âè òå ëè èç ýòî ãî íå ïîë íî ãî ñïè ñ êà òàê æå ìî ãóò âû ñòó -
ïàòü â êà ÷å ñò âå ìàð êå ðîâ ÑÂÐ.

Âû ñî êèå êîí öåí ò ðà öèè îò äå ëü íûõ öè òî êè íîâ â
êðî âè îò íî ñè òå ëü íî ñïå öè ôè÷ íû ê ðàç âè òèþ ñåï òè ÷å -
ñêî ãî øî êà (IL-1b, IL-6, IL-7, IL-8, IL-10, IL-13,
IFNa, MCP-1, TNFa) [45, 75], ÏÎÍ (IL-1b, IL-6, 
IL-8, IL-10, IL-1ra, MCP-1, G-CSF, GM-CSF),
ñèí ä ðî ìà ÄÂÑ (÷à ùå äðó ãèõ âû äå ëÿ þò IL-8), ëå òà ëü -
íûì èñ õî äàì (IL-1b, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-12,
IL-18, IL-1rà, MCP-1, G-CSF, GM-CSF, MIP-1 è
2, TNFa) [90], à äî ïîë íè òå ëü íî äëÿ òÿ æå ëûõ âè ðóñ -
íûõ èí ôåê öèé — IFNg [17, 38, 43, 116] è IP-10 [40,
52, 122]. Â òî æå âðåìÿ íå ëè íåé íîñòü ýòîé âçàè ìî ñâÿ -
çè, íå ñòà áè ëü íîñòü êîí öåí ò ðà öèé öè òî êè íîâ â êðî âè
îãðà íè ÷è âà åò èõ èñ ïî ëü çî âà íèå â êà ÷å ñò âå äèà ãíî ñ òè -
÷å ñêèõ è ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêèõ êðè òå ðè åâ òÿ æå ñòè ñî ñòî ÿ -
íèÿ. Âå ðî ÿò íî, âñëåä ñò âèå ýòî ãî äî íà ñòî ÿ ùå ãî âðå ìå -
íè îñíîâ íû ìè äî ïîë íè òå ëü íû ìè êðè òå ðè ÿ ìè áàê òå ðè à -
ëü íî ãî ñåï ñè ñà ÿâ ëÿ þò ñÿ Ñ-ðå àê òèâ íûé ïðî òå èí
(CRP) è ïðî êà ëü öè òî íèí (PCT) ïëàç ìû êðî âè [53,
79, 93, 99, 106], êî òî ðûå èìå þò ñó ùå ñò âåí íî áî ëåå
äëè òå ëü íûé ïå ðè îä ïî ëó âû âå äå íèÿ â ñî ïî ñòàâ ëå íèè ñ
öè òî êè íà ìè. Ìåæ äó òåì, ïî ýòîé æå ïðè ÷è íå îíè õó æå 
îò ðà æà þò äè íà ìè êó ÑÂÐ. Êðî ìå òî ãî, óðî âåíü CRP
îò íî ñè òå ëü íî ñëà áî êîð ðå ëè ðó åò ñ òÿ æå ñòüþ ñî ñòî ÿ íèÿ 
[30], à óðî âåíü PCT â êðî âè áî ëü øå ñâÿ çàí ñ ãå íå ðà -
ëè çà öèåé áàê òå ðè à ëü íûõ àí òè ãå íîâ, ÷åì ñ äðó ãè ìè
ïðè ÷è íà ìè ÑÂ [2]. Òàê æå íà ñå ãîä íÿø íèé äåíü íåò
÷¸òêèõ ïðåä ñòàâ ëå íèé î áèî ëî ãè ÷å ñêîé ðî ëè PCT êàê
ôàê òî ðà ÑÂÐ [32]. Ó÷è òû âàÿ âû øå ñêà çàí íîå, â íà -
ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ íå êî òî ðû ìè àâ òî ðà ìè âû ñêà çû âà åò ñÿ
ìíå íèå î íå îá õî äè ìî ñòè ðàç ðà áîò êè èí òåã ðà ëü íûõ
êðè òå ðè åâ ÑÂÐ, îñíî âàí íûõ íà îïðå äå ëå íèè â êðî âè
íå ñêî ëü êèõ ìî ëå êó ëÿð íûõ ìàð êå ðîâ ÑÂÐ, âêëþ ÷àÿ è
öè òî êè íû [41, 90].

Îñòà íî âèì ñÿ íà ïðå è ìó ùå ñò âàõ öè òî êè íîâ êàê
êðè òå ðè åâ ÑÂÐ:

1) ïî íÿò íà è çíà ÷è ìà áèî ëî ãè ÷å ñêàÿ ðîëü;
2) ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðî äóê òà ìè ñòðåññ-ðå àê öèè ìíî ãèõ

òè ïîâ êëå òîê íà ðàç ëè÷ íûå ñòè ìó ëû;
3) èìå åò ñÿ áî ëü øàÿ âû áîð êà ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ è 

óñëîâ íî àí òè âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, êîí öåí ò ðà -
öèè êî òî ðûõ â êðî âè õà ðàê òå ðè çó þò ñÿ âû ñî êîé àì ï -
ëè òó äîé èç ìå íå íèé;

4) îï òè ìà ëü íûé ïå ðè îä ïî ëó âû âå äå íèÿ èç êðî âî -
òî êà — íå ñêî ëü êî äå ñÿò êîâ ìè íóò;

5) íà ëè ÷èå àï ðî áè ðî âàí íûõ, ñòàí äàð òè çî âàí íûõ
ìå òî äîâ èõ êî ëè ÷å ñò âåí íî ãî îïðå äå ëå íèÿ è ðàç íî ñòî -
ðîí íèõ áàç äàí íûõ êëè íè ÷å ñêèõ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ 
èñ ñëå äî âà íèé ïî ìíî ãèì öè òî êè íàì.
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Îä íà êî ïå ðå ÷èñ ëåí íûå ïî ëî æè òå ëü íûå êà ÷å ñò âà öè -
òî êè íîâ â ïîë íîé ìå ðå ìî ãóò ïðî ÿ âèòü ñå áÿ òî ëü êî ïðè
èñ ïî ëü çî âà íèè èí òåã ðà ëü íûõ êðè òå ðè åâ ÑÂÐ è ÑÂ â öå -
ëîì (ñ ó÷å òîì êðè òå ðè åâ äðó ãèõ ôå íî ìå íîâ ïðî öåñ ñà).

Ó÷è òû âàÿ âû øå ñêà çàí íîå, ìû èñ ïî ëü çó åì íå êî òî ðûå 
öè òî êè íû (IL-6, IL-8, IL-10, TNFa) è CRP â èí òåã -
ðà ëü íîé øêà ëå îöåí êè óðîâ íåé ÑÂÐ [7, 8, 9]. Â òî æå
âðå ìÿ íå èñê ëþ ÷à åì èñ ïî ëü çî âà íèå â ýòèõ öå ëÿõ äðó ãèõ
èí ôîð ìà òèâ íûõ öè òî êè íîâ, ÁÒØ, ðàñ òâî ðè ìûõ ðå öåï -
òî ðîâ öè òî êè íîâ è àä ãå çèè ýí äî òå ëè î öè òîâ, ìàð êå ðîâ
âíóò ðè ñî ñó äè ñòîé àê òè âà öèè ãðà íó ëî öè òîâ è äðó ãèõ
ïðî äóê òîâ êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà [7]. Öåí ò ðà ëü íîé çà äà ÷åé 
øêà ëû ÑÂÐ ÿâ ëÿ åò ñÿ äèô ôå ðåí öè ðîâ êà ìåñò íîé è ñè ñ -
òåì íîé ïðî äóê öèè ìå äè à òî ðîâ è, ñî îò âåò ñò âåí íî, ïðî ÿâ -
ëå íèé ÑÂÐ ïðè êëàñ ñè ÷å ñêîì è ñè ñ òåì íîì âîñ ïà ëå íèè.
Ïðè ýòîì íå îá õî äè ìî ó÷è òû âàòü òî, ÷òî ÑÂÐ ÿâ ëÿ åò ñÿ
íå åäèí ñò âåí íûì ôå íî ìå íîì ÑÂ (÷à ñò íûì ïðî öåñ ñîì),
à ïðè ãè ïî ýð ãè ÷å ñêèõ âà ðè àí òàõ ÑÂ, âîç ìîæ íî, äà æå è
íå îñíîâ íûì [6, 10].

Òà êèì îá ðà çîì, ôàê òî ðû ïî âðåæ äå íèÿ èíè öè è ðó þò
ðàç âè òèå êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà íà óðîâ íå îò äå ëü íûõ îð ãà íîâ 
êàê íå îá õî äè ìî ãî óñëî âèÿ ðàç âè òèÿ âîñ ïà ëå íèÿ. Íå îá õî -
äè ìûì óñëî âè åì äëÿ ýòî ãî ÿâ ëÿ åò ñÿ ôîð ìè ðî âà íèå öè òî -
êè íî âîé ñå òè êàê ñà ìî ðå ãó ëè ðó å ìî ãî ïðî öåñ ñà. Îä íà êî
ôîð ìè ðî âà íèå ôóí ê öè î íà ëü íûõ ñè ñ òåì âîñ ïà ëå íèÿ ïðî -
èñ õî äèò ïðè êî îïå ðà öèè öè òî êè íî âîé ñå òè ñ äðó ãè ìè
ôàê òî ðà ìè èí ôîð ìà öè îí íî ãî îá ìå íà. Ïðè ýòîì öè òî êè -
íû äåé ñò âó þò ïî ïðèí öè ïè à ëü íûì ìå õà íèç ìàì ðå ãó ëÿ öèè 
ñëîæ íûõ ñè ñ òåì — ïî ëî æè òå ëü íîé è, îä íî âðå ìåí íî, îò -
ðè öà òå ëü íîé ïðÿ ìîé è îá ðàò íîé ñâÿ çè. Êðè òè ÷å ñêè âû ñî -
êèå óðîâ íè ìíî ãèõ öè òî êè íîâ â êðî âè ìî ãóò áûòü êðè òå -
ðè ÿ ìè ñè ñ òåì íî ãî ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà, àò ðè áóò -
íî ãî ñïóò íè êà êðè òè ÷å ñêèõ ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûõ ðàñ -
ñòðîéñòâ è äðó ãèõ ïðî ÿâ ëå íèé ÑÂ.

Çà êëþ ÷å íèå

ÑÂ ÿâ ëÿ åò ñÿ ñëîæ íûì, âíóò ðåí íå ïðî òè âî ðå ÷è -
âûì è äðà ìà òè ÷å ñêèì ïî ñâî èì ïî ñëåä ñò âè ÿì ïðî öåñ -
ñîì. Èç âå ñò íûå ïðè çíà êè î÷à ãà âîñ ïà ëå íèÿ íå ìî ãóò
îò ðà çèòü îá ðàç ÑÂ. Èñ òî ðè ÷å ñêè èçó ÷å íèå ÑÂ áû ëî
ñâÿ çà íî ñ ðå øå íè åì êëè íè ÷å ñêèõ çà äà÷, è ïðî öåññ
áûë îõà ðàê òå ðè çî âàí ñ ïî ìî ùüþ ñèí ä ðî ìà ëü íûõ ìî -
äå ëåé. ÑÂ èíè öè è ðó þò: ãå íå ðà ëè çà öèÿ PAMP ïðè
èí ôåê öèè, àë ëåð ãå íîâ — ïðè àíà ôè ëàê òè ÷å ñêîì øî -
êå, ïðî äóê òîâ òêà íå âî ãî ðàñ ïà äà — ïðè êðàø-ñèí ä -
ðî ìå, áî ãà òûõ òêà íå âûì ôàê òî ðîì îêî ëîï ëîä íûõ âîä, 
à òàê æå ãè ïîê ñèÿ è àöè äîç ïðè òðàâ ìà òè ÷å ñêîì øî êå
è äðó ãèå ôàê òî ðû ñè ñ òåì íî ãî ïî âðåæ äå íèÿ. Ñó òüþ
ÑÂ ÿâ ëÿ åò ñÿ ãå íå ðà ëè çà öèÿ âîñ ïà ëè òå ëü íî ãî êëå òî÷ -
íî ãî ñòðåñ ñà, ïðåæ äå âñå ãî, ýí äî òå ëè î öè òîâ è ñî ñó äè -
ñòûõ ìàê ðî ôà ãîâ, êàê îñíî âà ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íûõ
ðàñ ñòðîéñòâ. Íà ëè ÷èå è ðàñ ïðî ñòðàí¸ííîñòü ñè ñ òåì -
íî ãî êëå òî÷ íî ãî ñòðåñ ñà ìî ãóò îò ðà æàòü îïðå -
äåë¸ííûå óðîâ íè â êðî âè ìå äè à òî ðîâ âîñ ïà ëå íèÿ è,

ïðåæ äå âñå ãî, öè òî êè íîâ. Ìî äåëü ÑÂ êàê îá ùå ïà òî -
ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà äîë æíà îñíî âû âà òü ñÿ íà íàè áî -
ëåå ïðèí öè ïè à ëü íûõ ïðè çíà êàõ ýòî ãî ïðî öåñ ñà, è å¸
çíà ÷å íèå çà êëþ ÷à åò ñÿ íå â ðå øå íèè êîí ê ðåò íûõ ïðàê -
òè ÷å ñêèõ çà äà÷, à â ñî çäà íèè òå î ðå òè ÷å ñêîé è ìå òî äî -
ëî ãè ÷å ñêîé îñíî âû äëÿ èõ ðå øå íèÿ.
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Èçó ÷å íà äè íà ìè êà ñî äåð æà íèÿ â ïëàç ìå êðî âè Fas (CD95), ðàñ òâî ðè ìî ãî Fas ðå öåï òî ðà (sFas) è ðàñ òâî -
ðè ìî ãî Fas ëè ãàí äà (sFasL) ïðè èøå ìè ÷å ñêîì èí ñó ëü òå (ÈÈ), êîð ðå ëÿ öèÿ óðîâ íåé ïî ñëåä íèõ ñ òÿ æå ñòüþ íå -
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íåé ðî íîâ ïðè ÈÈ. Êîí öåí ò ðà öèþ sFas, sFasL îïðå äå ëÿ ëè èì ìó íî ôåð ìåí ò íûì ìå òî äîì, ýê ñ ï ðåñ ñèþ CD95 íà
CD3 ëèì ôî öè òàõ — ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè. Ïî êà çà íî, ÷òî Fas-èí äó öè ðî âàí íûé àïîï òîç èã ðà åò çíà ÷è ìóþ
ðîëü â ïà òî ãå íå çå ÈÈ. Óðî âåíü sFasL îò ðà æà åò òÿ æåñòü ñî ñòî ÿ íèÿ ïà öè åí òîâ ïðè ÈÈ. Â ñâÿ çè ñ ýòèì
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S.P. Sergeeva, P.F. Litvickiy, M.M. Gultyaev, A.A. Savin, I.D. Breslavich

To the Fas-induced neu rons apoptosis mech a nisms in stroke pathogenesis
1 The First Sechenov Mos cow State Med i cal Uni ver sity, 8-2, Trubetskaya str., Mos cow, 119992, Rus sia
2 Evdokimov Mos cow State Uni ver sity of Med i cine and Den tistry, 20/1, Delegatskaya str., 127473, Rus sia
3 Lomonosov Mos cow State Uni ver sity, 1-4, Leninskiye Gory, 119991, Rus sia

The goal of the pres ent study was to in ves ti gate the plasma lev els of pro teins reg u lat ing Fas-induced apoptosis in acute
stroke and to re late ones to brain dam age and clin i cal fea tures. By means of ELISA sol u ble Fas re cep tor (sFas) and sol -
u ble Fas ligand (sFasL) plasma lev els were de tected. Fas pro tein (CD95) ex pres sion on CD3 lym pho cytes sur faces was
de tected us ing flow cytometry. It is sum ma rized, that Fas-induced apoptosis play sig nif i cant role in stroke pathogenesis. As 
the re sult, prog nos tic sig nif i cance of sFasL plasma level is showed. Fas in duced apoptosis mech a nisms seems to be per -
spec tive tar get for search new ther apy stroke pa tients.
    Key words: stroke pathogenesis, apoptosis, sFas, sFasL, Fas, CD95

Èí ñóëüò ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íîé èç ãëàâ íûõ ïðè ÷èí ñìåð ò -
íî ñòè è èí âà ëè äè çà öèè ÷å ëî âå êà âî âñåõ ñòðà íàõ ìè ðà 
[2]. Â ñâÿ çè ñ ýòèì íå îá õî äèì ïî èñê íà äåæ íûõ ìå òî -
äîâ äèà ãíî ñ òè êè, ïðî ãíî çà, ëå ÷å íèÿ, ïðî ôè ëàê òè êè
ïî ñëåä ñò âèé è ðå à áè ëè òà öèè ïà öè åí òîâ ïî ñëå ïå ðå íå -
ñåí íî ãî èí ñó ëü òà. Óñïåõ ýòîé ðà áî òû â áî ëü øîé ìå ðå
îïðå äå ëÿ åò ñÿ çíà íè åì ôóí äà ìåí òà ëü íûõ êëå òî÷ íûõ è
ìî ëå êó ëÿð íûõ çâå íü åâ ïà òî ãå íå çà èí ñó ëü òà.

Ïî êà çà íî, ÷òî àïîï òîç ÿâ ëÿ åò ñÿ îñíîâ íûì ìå õà -
íèç ìîì ãè áå ëè êëå òîê â ïå ðè èí ôàð ê ò íîé çî íå [3, 6,
7]. Àê òè âà öèè êàñ ïàç, â òîì ÷èñ ëå ïî ñðåä ñò âîì ñè ñ -
òå ìû FAS ñ ïî ñëå äó þ ùèì îá ðà çî âà íè åì FADD

(FAS àñ ñî öè è ðî âàí íûé ñ äî ìå íîì ñìåð òè) ïðè íàä ëå -
æèò çíà ÷è ìàÿ ðîëü â ïà òî ãå íå çå èí ñó ëü òà. Èí ãè áè ðî -
âà íèå óêà çàí íîé ñè ñ òå ìû ïðè âî äèò ê óìå íü øå íèþ
ñòå ïå íè ïî ðà æå íèÿ íåð âíîé òêà íè ó æè âîò íûõ ïî ñëå
öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè â ýê ñ ïå ðè ìåí òå [4, 8]. Â ðå çó -
ëü òà òå àëü òåð íà òèâ íî ãî ñïëàé ñèí ãà, à òàê æå îò ùåï ëå -
íèÿ íàä ìåì á ðàí íîé ÷à ñ òè Fas-ðå öåï òî ðà (Fas,
CD95) èëè ëè ãàí äà (FasL, CD178) ìå òàë ëîï ðî òå è -
íà çà ìè (ÌÌÐ) îá ðà çó þò ñÿ ðàñ òâî ðè ìûå ìî ëå êó ëû
Fas (ñî îò âåò ñò âåí íî sFas è sFasL), ñïî ñîá íûå ðå ãó -
ëè ðî âàòü (èí äó öè ðî âàòü èëè èí ãè áè ðî âàòü) ðàç âè òèå
àïîï òî çà [1, 5].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå äè íà ìè êè ñî äåð æà -
íèÿ â êðî âè CD3CD95 ëèì ôî öè òîâ, ðàñ òâî ðè ìî ãî Fas
ðå öåï òî ðà (sFas) è ðàñ òâî ðè ìî ãî Fas ëè ãàí äà (sFasL)
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ïðè èøå ìè ÷å ñêîì èí ñó ëü òå (ÈÈ), êîð ðå ëÿ öèè èõ óðîâ -
íåé ñ òÿ æå ñòüþ íå âðî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî ÿâ ëå íèé, óñòà íîâ -
ëå íèå ðî ëè óêà çàí íûõ ìî ëå êóë â ìå õà íèç ìå Fas-èí äó -
öè ðî âàí íî ãî àïîï òî çà íåé ðî íîâ ïðè ÈÈ.

Ìå òî äè êà

Ïðî âå äå íî ïðî ñïåê òèâ íîå îä íî öåí ò ðî âîå êîí ò ðî -
ëü íî-ãðóï ïî âîå èñ ñëå äî âà íèå. Îíî íå ïðåä ïî ëà ãà ëî
âìå øà òå ëü ñò âà â ïëàí äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèõ è ëå ÷åá íûõ
ìå ðî ïðè ÿ òèé: âñå ïà öè åí òû ïî ëó ÷à ëè îáú åì ìå äè öèí -
ñêîé ïî ìî ùè â ñî îò âåò ñò âèè ñî ñòàí äàð òîì ìå äè öèí -
ñêîé ïî ìî ùè áî ëü íûì ñ èí ñó ëü òîì (ïðè îêà çà íèè
ñïå öè à ëè çè ðî âàí íîé ïî ìî ùè). Èñ ñëå äî âà íèå ñî îò -
âåò ñò âî âà ëî òðå áî âà íè ÿì Õå ëü ñèí ñêîé Äå êëà ðà öèè.

Êðè òå ðè ÿ ìè âêëþ ÷å íèÿ â èñ ñëå äî âà íèå áû ëè:
âïåð âûå ðàç âèâ øèé ñÿ ÈÈ, óñòà íîâ ëåí íûé êëè íè ÷å -
ñêè è ïðè ïî ìî ùè ìå òî äîâ íåé ðî âè çó à ëè çà öèè (ÊÒ,
ÌÐÒ); êðè òå ðè ÿ ìè èñê ëþ ÷å íèÿ: íà ëè ÷èå ÷å ðåï -
íî-ìîç ãî âûõ òðàâì, òðàí çè òîð íûõ èøå ìè ÷å ñêèõ àòàê, 
ðàñ ñå ÿí íî ãî ñêëå ðî çà, îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ è àóòî èì ìóí -
íûõ çà áî ëå âà íèé â àíà ìíå çå, àë ëåð ãè ÷å ñêèõ ðå àê öèé
íà ìî ìåíò èñ ñëå äî âà íèÿ.

Êðè òå ðèè âêëþ ÷å íèÿ â ãðóï ïó êîí ò ðî ëÿ: âîç ðàñò,
ñî ïî ñòà âè ìûé ñ ãðóï ïîé èñ ñëå äî âà íèÿ, îò ñóò ñò âèå â
àíà ìíå çå îñòðûõ íà ðó øå íèé ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå -
íèÿ, ÷å ðåï íî-ìîç ãî âûõ òðàâì, òðàí çè òîð íûõ èøå ìè -
÷å ñêèõ àòàê, ðàñ ñå ÿí íî ãî ñêëå ðî çà, îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ è
àóòî èì ìóí íûõ çà áî ëå âà íèé, àë ëåð ãè ÷å ñêèõ ðå àê öèé
íà ìî ìåíò èñ ñëå äî âà íèÿ.

Äëÿ îáú åê òè âè çà öèè îöåí êè òÿ æå ñòè ñî ñòî ÿ íèÿ,
âû ðà æåí íî ñòè î÷à ãî âî ãî íå âðî ëî ãè ÷å ñêî ãî äå ôè öè òà
è äè íà ìè êè êëè íè ÷å ñêèõ ïî êà çà òå ëåé èñ ïî ëü çî âà ëàñü
áàëëü íàÿ øêà ëà èí ñó ëü òà Íà öè î íà ëü íî ãî èí ñòè òó òà
çäî ðî âüÿ (NIHSS). Êîí öåí ò ðà öèþ sFas, sFasL îïðå -
äå ëÿ ëè íà 1-å, 7-å è 21-å ñóò. ïî ñëå ÈÈ ìå òî äîì èì -
ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà (ÈÔÀ) ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
ñòàí äàð ò íûõ òåñò-ñè ñ òåì (Ben der Med sys tems, Vi en -
na, Aus t ria). Ñî äåð æà íèå CD95 ëèì ôî öè òîâ îïðå äå -
ëÿ ëè ìå òî äîì ïðî òî÷ íîé öè òî ìåò ðèè ñ èñ ïî ëü çî âà íè -
åì ìî íî êëî íà ëü íûõ àí òè òåë (Bec k man Co ul ter, Fran -
ce).

Îá ñëå äî âà ëè áî ëü íûõ, æåí ùèí (ñðåä íèé âîç ðàñò
75 ëåò) è ìóæ ÷èí (ñðåä íèé âîç ðàñò 68 ëåò), ñ âïåð -
âûå ðàç âèâ øèì ñÿ ÈÈ íà 1-å, 7-å è 21-å ñóò. çà áî ëå -
âà íèÿ (n=60). Ãðóï ïó êîí ò ðî ëÿ ñî ñòà âè ëè 25 ÷åë.
(ñðåä íèé âîç ðàñò 72 ãî äà) (òàá ëè öà).

Äëÿ àíà ëè çà ôàê òè ÷å ñêèõ äàí íûõ èñ ïî ëü çî âà ëè
ñëå äó þ ùèå ñòà òè ñòè ÷å ñêèå ìå òî äû: äèñ ïåð ñè îí íûé,
êîð ðå ëÿ öè îí íûé, ðåã ðåñ ñè îí íûé, êëà ñ òåð íûé àíà ëèç
äàí íûõ. Äàí íûå áû ëè ïðî âå ðå íû íà íîð ìà ëü íîñòü
ðàñ ïðå äå ëå íèÿ ïî òå ñ òó Øà ïè ðî—Óèë êà. Èñ ïî ëü çî -
âà ëèñü ïà ðà ìåò ðè ÷å ñêèå (t-òåñò Ñòüþ äåí òà) è íå ïà -
ðà ìåò ðè ÷å ñêèå (U-òåñò Ìàí íà—Óèò íè) êðè òå ðèè
îöåí êè ñòà òè ñòè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè ðàç ëè ÷èé. Ðàç ëè -
÷èÿ ñ÷è òà ëèñü äî ñòî âåð íû ìè ïðè p<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Äî ñòî âåð íîé äè íà ìè êè êîí öåí ò ðà öèè sFas íà 1-å è
7-å ñóò. íå âû ÿâ ëå íî. Îä íà êî íà 21-å ñóò. îíà áû ëà
äî ñòî âåð íî íè æå çíà ÷å íèÿ óêà çàí íî ãî ïà ðà ìåò ðà íà
7-å ñóò. èñ ñëå äî âà íèÿ (ðèñ. 1). Äî ñòî âåð íûõ îò ëè ÷èé
îò ïî êà çà òå ëåé ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ (83,61±24,61 ïã/ìë)
íå âû ÿâ ëå íî íà âñåõ ñðî êàõ èñ ñëå äî âà íèÿ. Âìå ñ òå ñ
òåì, â ãðóï ïå ïà öè åí òîâ ñ áëà ãî ïðè ÿò íûì èñ õî äîì
(áàëë ïî NIHSS íà 21-å ñóò. íè æå 5) îò ìå ÷å íà òåí -
äåí öèÿ ê óâå ëè ÷å íèþ êîí öåí ò ðà öèè sFas: íà 7-å ñóò.
èñ ñëå äî âà íèÿ îíà áû ëà äî ñòî âåð íî âû øå (ð<0,05),
÷åì â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ. Ó÷è òû âàÿ íèç êèé êî ýô ôè öè åíò 
êîð ðå ëÿ öèè (r<0,01, p>0,05) ìåæ äó sFas è áàë ëîì ïî 
øêà ëå NIHSS äàí íûé ïà ðà ìåòð ïðåä ïî ëî æè òå ëü íî íå
îêà çû âà åò çíà ÷è ìî ãî âëè ÿ íèÿ íà òÿ æåñòü è èñ õîä èøå -
ìè ÷å ñêî ãî èí ñó ëü òà. Îò ñóò ñò âèå äî ñòî âåð íîé çà âè ñè -
ìî ñòè ìåæ äó çíà ÷å íè åì êîí öåí ò ðà öèè sFas íà ïåð âûå
ñóò êè è áàë ëîì ïî øêà ëå NIHSS íà 21-å ñóò. ãî âî ðèò
îá îò ñóò ñò âèè ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêîé çíà ÷è ìî ñòè äàí íî ãî ïà -
ðà ìåò ðà.

Íà âñåõ ñðî êàõ èñ ñëå äî âà íèÿ îò ìå ÷à ëàñü òåí äåí öèÿ 
ê ðî ñ òó êîí öåí ò ðà öèè sFasL — äî ñòî âåð íî îíà îò ëè -
÷à ëàñü îò ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ (149,72±12,06 íã/ìë) íà
âñåõ ñðî êàõ èñ ñëå äî âà íèÿ è ñî ñòàâ ëÿ ëà 197,65±10,15,
181,28±9,2 è 210,52±15,63 íã/ìë íà 1-å, 7-å è
21-å ñóò. ñî îò âåò ñò âåí íî (ðèñ. 2). Âû ñî êèé ïî ëî æè òå -
ëü íûé êî ýô ôè öè åíò êîð ðå ëÿ öèè (r=0,23, p<0,05)
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ìåæ äó sFasL è áàë ëîì ïî øêà ëå NIHSS óêà çû âà åò íà
òî, ÷òî äàí íûé ïà ðà ìåòð îò ðà æà åò òÿ æåñòü ñî ñòî ÿ íèÿ
ïà öè åí òîâ ñ ÈÈ. Ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü óêà çàí -
íî ãî ïà ðà ìåò ðà, ó÷è òû âàÿ âû ñî êîå çíà ÷å íèå êî ýô ôè -
öè åí òà êîð ðå ëÿ öèè (r=0,23) è äî ñòî âåð íî ñòè ýòî ãî ðå -
çó ëü òà òà (p<0,05), âû ñî êàÿ. Âîç ìîæ íî, óâå ëè ÷å íèå
êîí öåí ò ðà öèè sFasL ñâè äå òå ëü ñò âó åò îá àê òè âà öèè ìå -
õà íèç ìîâ êîì ïåí ñà öèè â îò âåò íà óâå ëè ÷å íèå ïðî íè öà -
å ìî ñòè ãå ìà òî ýí öå ôà ëè ÷å ñêî ãî áà ðü å ðà (ÃÝÁ) äëÿ
ëåé êî öè òîâ. Ïðè ïðî íèê íî âå íèè ÷å ðåç ÃÝÁ ëåé êî öè -
òû ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þò ìå òàë ëîï ðî òå è íà çû (ÌÌÏ), êî òî -
ðûå òàê æå ïðè âî äÿò ê äå ìè å ëè íè çà öèè è àïî ïî çó î ëè -
ãî äåí ä ðî öè òîâ, ðå ãó ëè ðó þò àê òèâ íîñòü íåé ðîò ðî ôè ÷å -
ñêèõ ôàê òî ðîâ, ïî äàâ ëÿ þò àê ñî íà ëü íûé ðîñò, îò ñå êà þò 
íàä ìåá ðàí íóþ ÷àñòü Fas è FasL, îá ðà çóÿ èõ ðàñ òâî ðè -
ìûå ôîð ìû [5]. Óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ sFasL ïðè âî äèò ê
íà ðà ñ òà íèþ ìàñ ø òà áà àïîï òî çà ëèì ôî öè òîâ è ìî íî öè -
òîâ íå òî ëü êî â ïî âðåæ äåí íîé òêà íè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà,
íî è â êðî âè, à òàê æå íåé ðî íîâ è ãëè à ëü íûõ êëå òîê, íà 
ïî âåð õ íî ñòè êî òî ðûõ ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ CD95 [8].
Â ðå çó ëü òà òå ýòî ãî àïîï òîç àê òè âè ðó þò ñÿ â íåð âíûõ, à 
òàê æå â ãëè à ëü íûõ êëåò êàõ, ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ ÃÝÁ. Â ðå -
çó ëü òà òå ýòî ãî ïðî íè öà å ìîñòü ÃÝÁ îñòà åò ñÿ ïî âû øåí -
íîé. Ïî ðî÷ íûé êðóã çà ìû êà åò ñÿ. sFasL îá ðà çó åò ñÿ
òàê æå è â ðå çó ëü òà òå àëü òåð íà òèâ íî ãî ñïëàé ñèí ãà.

Ïðè îöåí êå èç ìå íå íèÿ êî ëè ÷å ñò âà ñóá ïî ïó ëÿ öèè
ëèì ôî öè òîâ, ýê ñ ï ðåñ ñè ðó þ ùèõ íà ñâîåé ïî âåð õ íî ñòè
CD3CD95 âû ÿâ ëå íî äî ñòî âåð íîå èõ óâå ëè ÷å íèå íà
1-å ñóò. èñ ñëå äî âà íèÿ, íàè áî ëåå âû ðà æåí íîå â ãðóï ïå
ïà öè åí òîâ ñ íå áëà ãî ïðè ÿò íûì èñ õî äîì (áàëë ïî
NIHSS íà 21-å ñóò. âûøå 5) (ðèñ. 3). Òà êîé ðå çó ëü -
òàò, íà ðÿ äó ñ óâå ëè ÷å íè åì êîí öåí ò ðà öèè sFasL â ïå -
ðè ôå ðè ÷å ñêîé êðî âè, ìî æåò áûòü îä íîé èç ïðè ÷èí
àê òè âà öèè àïîï òî çà ëèì ôî öè òîâ è ðàç âè òèÿ ëèì ôî ïå -
íèè â òå ÷å íèå 1-õ ñóò. ÈÈ. Â ãðóï ïå ïà öè åí òîâ ñ áëà -
ãî ïðè ÿò íûì èñ õî äîì çà áî ëå âà íèÿ ê 7-ì è 21-ì ñóò.
èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî öåí ò íîå ñî äåð æà íèå CD3CD95
ëèì ôî öè òîâ äî ñòî âåð íî íå îò ëè ÷à ëîñü îò êîí ò ðî ëü -
íûõ çíà ÷å íèé. Êîð ðå ëÿ öè îí íûé àíà ëèç ïî êà çàë ïî ëî -
æè òå ëü íûå ñâÿ çè ìåæ äó áàë ëîì ïî øêà ëå NIHSS è
óêà çàí íûì ïà ðà ìåò ðîì. Ïðè îöåí êå ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêîé
çíà ÷è ìî ñòè äî ñòî âåð íî ãî ðå çó ëü òà òà íå ïî ëó ÷å íî, îä -
íà êî ýòîò ïà ðà ìåòð ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðî ãíî ñ òè ÷å ñêè çíà ÷è -
ìûì íà 7-å ñóò. èñ ñëå äî âà íèÿ (âû ñî êàÿ äî ñòî âåð íàÿ
çà âè ñè ìîñòü ìåæ äó ñî äåð æà íè åì CD3CD95 ëèì ôî -
öè òîâ íà 7-å ñóò. è áàë ëîì ïî NIHSS íà 21-å).

Òà êèì îá ðà çîì, ïî ëó ÷åí íûå ôàê òè ÷å ñêèå äàí íûå
äà þò îñíî âà íèÿ ñ÷è òàòü, ÷òî Fas-èí äó öè ðî âàí íûé
àïîï òîç èã ðà åò çíà ÷è ìóþ ðîëü â ïà òî ãå íå çå ÈÈ.

Êîí öåí ò ðà öèþ sFasL â ïëàç ìå êðî âè íà 1-å ñóò.
ïî ñëå ÈÈ è ñî äåð æà íèå CD3CD95-ïî ëî æè òå ëü íûõ
ëèì ôî öè òîâ íà 7-å ñóò. ìîæ íî ñ÷è òàòü çíà ÷è ìû ìè
ïà ðà ìåò ðà ìè äëÿ îöåí êè ïðî ãíî çà ñî ñòî ÿ íèÿ ïà öè åí -
òîâ ïðè ÈÈ.
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Ðèñ. 3. Ñî äåð æà íèå CD3CD95 ëèì ôî öè òîâ â êðî âè íà 1-å, 7-å, 21-å ñóò.
ïî ñëå ÈÈ ó ïà öè åí òîâ â ãðóï ïå ñ áëà ãî ïðè ÿò íûì èñ õî äîì (áå ëûé), â ãðóï -
ïå ñ íå áëà ãî ïðè ÿò íûì èñ õî äîì (÷åð íûé) è â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ (Ê) (%)

Ðèñ. 2. Êîí öåí ò ðà öèÿ sFasL â êðî âè íà 1-å, 7-å, 21-å ñóò. ïî ñëå ÈÈ ó
ïà öè åí òîâ â ãðóï ïå ñ áëà ãî ïðè ÿò íûì èñ õî äîì (áå ëûé), â ãðóï ïå ñ
íå áëà ãî ïðè ÿò íûì èñ õî äîì (÷åð íûé) è â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ (Ê) (ïã/ìë)

Ðèñ. 1. Êîí öåí ò ðà öèÿ sFas â êðî âè íà 1-å, 7-å, 21-å ñóò. ïî ñëå ÈÈ ó
ïà öè åí òîâ â ãðóï ïå ñ áëà ãî ïðè ÿò íûì èñ õî äîì (áå ëûé), â ãðóï ïå ñ íå -
áëà ãî ïðè ÿò íûì èñ õî äîì (÷åð íûé) è â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ (Ê) (ïã/ìë)



Êîí öåí ò ðà öèÿ sFasL îò ðà æà åò òÿ æåñòü ñî ñòî ÿ íèÿ
ïà öè åí òîâ. Ñ ó÷å òîì óêà çàí íûõ ôàê òîâ ïðåä ñòàâ ëÿ åò -
ñÿ ïåð ñ ïåê òèâ íûì ïî èñê ïó òåé âîç äåé ñò âèÿ íà ìå õà -
íèç ìû Fas-èí äó öè ðî âàí íî ãî àïîï òî çà â äèà ãíî ñ òè êå,
îöåí êå ïðî ãíî çà è ýô ôåê òèâ íî ñòè ëå ÷å íèÿ ïà öè åí òîâ
ñ ÈÈ.
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Çà ùèò íàÿ ðîëü àí òè òåë ê ãëó òà ìà òó ïðè î÷à ãî âîì èøå ìè ÷å ñêîì 
ïî âðåæ äå íèè ïðå ôðîí òà ëü íîé êîðû ìîç ãà êðûñ

1 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå «ÍÈÈ îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè» ÐÀÌÍ, 125315, Ìî ñê âà, óë. Áàë òèé ñêàÿ, 8
2 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå «ÍÈÈ ôàð ìà êî ëî ãèè èì. Â.Â. Çà êó ñî âà» ÐÀÌÍ, 125315, Ìî ñê âà, óë. Áàë òèé ñêàÿ, 8

Íà ìî äå ëè äâó ñòî ðîí íå ãî ôî òî òðîì áî çà ñî ñó äîâ ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà êðûñ ïî êà çà íî,
÷òî àí òè òå ëà ê ãëó òà ìà òó ïðè èõ èí ò ðà íà çà ëü íîì ââå äå íèè ÷å ðåç 1 ÷ ïî ñëå èøå ìè ÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå íèÿ êî ðû
ñïî ñîá ñò âó þò ñíè æå íèþ ñî äåð æà íèÿ ãëó òà ìà òà â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå è ãèï ïî êàì ïå.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: àí òè òå ëà ê ãëó òà ìà òó, ãëó òà ìàò, íåé ðî ìå äè à òîð íûå àìè íî êèñ ëî òû, ôî òî òðîì áîç,
ïðå ôðîí òà ëü íàÿ êî ðà ìîç ãà, ãèï ïî êàìï, ãè ïî òà ëà ìóñ

F.M. Shakova1, P. Klodt2, V.S. Kudrin2, T.V. Davydova1, G.A. Romanova1

The sav ing role of glu ta mate an ti bod ies with the acute ischemic dam age 
of the rat brain prefrontal cor tex

1 In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8 Baltiyskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia
2 In sti tute of Phar ma col ogy of the V.V.Zakusov RAMS, 8 Baltiyskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia

On the model of acute ischemic dam age of prefrontal ar eas of the rats brain cor tex was shown, that intranasal in jec tion 
of glu ta mate an ti bod ies over one hour af ter ischemic dam age of brain prefrontal ar eas leads to di min ish ing of glu ta mate
con tent in hip po cam pus and prefrontal cor tex.
    Key words: an ti bod ies to glu ta mate, glu ta mate, neuromediatory aminoacids, photothrombosis, prefrontal cor tex of
brain, gippocampus, hy po thal a mus

Èç âå ñò íî, ÷òî îä íèì èç êëþ ÷å âûõ ìå õà íèç ìîâ ïðè
èøå ìè ÷å ñêèõ è òðàâ ìà òè ÷å ñêèõ ïî âðåæ äå íè ÿõ ìîç ãà ÿâ -
ëÿ åò ñÿ íà ðó øå íèå ãëó òà ìà òåð ãè ÷å ñêîé íåé ðîò ðàí ñ ìèñ ñèè
â ãî ëîâ íîì ìîç ãå. Ãëó òà ìàò ÿâ ëÿ åò ñÿ îñíîâ íûì âîç áóæ -
äà þ ùèì íåé ðîò ðàí ñ ìèò òå ðîì â ÖÍÑ, ó÷à ñò âó þ ùèì âî
ìíî ãèõ ïðî öåñ ñàõ â ìîç ãå, âêëþ ÷àÿ êîã íè òèâ íûå ôóí ê -
öèè. Âå äó ùàÿ ðîëü ïðè îñó ùå ñò â ëå íèè ïðî öåñ ñîâ îáó ÷å -
íèÿ è ïà ìÿ òè ïðè íàä ëå æèò ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå è ãèï -
ïî êàì ïó [4]. Èç áû òî÷ íàÿ àê òè âà öèÿ ãëó òà ìà òåð ãè ÷å ñêîé
ñè ñ òå ìû ïðè èøå ìè ÷å ñêèõ ïî âðåæ äå íè ÿõ ìîç ãà îêà çû âà -
åò íåé ðî òîê ñè ÷å ñêîå äåé ñò âèå, îáó ñëîâ ëè âàÿ èç-çà äëè -
òåëü íî ãî ïðè òî êà êà ëü öèÿ, ãè áåëü êîð òè êà ëü íûõ è ñóá -
êîð òè êà ëü íûõ íåé ðî íîâ [8]. Ïî ìè ìî ãëó òà ìà òà â ïåð âî -
íà ÷àëü íûé ïå ðè îä öå ðåá ðà ëü íîé èøå ìèè âàæ íóþ ðîëü
èã ðà åò òîð ìîç íûé ìå äè à òîð ÃÀÌÊ, êî òî ðûé âû ïîë íÿ åò
ïðî òåê òèâ íóþ ôóí ê öèþ. Ïî êà çà íî, ÷òî íà ðó øå íèå ñî îò -
íî øå íèÿ ãëó òà ìàò/ÃÀÌÊ â ïåð âûå 30 ìèí. â ïî ëü çó
ãëó òà ìà òà ÿâ ëÿ åò ñÿ òðèã ãåð íûì ìå õà íèç ìîì ïî âðåæ äå íèÿ 
êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà [8]. Ðà íåå áû ëî ïî êà çà íî óñè ëåí -
íîå îá ðà çî âà íèå àóòî àí òè òåë ê ãëó òà ìà òó (ÀÒ-ÃË) ó
êðûñ ñ äâó ñòî ðîí íèì èøå ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå -

ôðîí òà ëü íîé îá ëà ñ òè êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ê 8-ì ñóò êàì
ïî ñëå îïå ðà öèè [3]. Ïî êà çà íî òàê æå, ÷òî ÀÒ-ÃË ïðè
èí ò ðà íà çà ëü íîì ââå äå íèè ÷å ðåç ÷àñ ïî ñëå îïå ðà öèè äâó -
ñòî ðîí íå ãî ôî òî õè ìè ÷å ñêî ãî òðîì áî çà ñî ñó äîâ ïðå ôðîí -
òà ëü íîé êî ðû ñïî ñîá ñò âó þò ñî õðà íå íèþ óñëîâ íî ãî ðåô -
ëåê ñà ïàñ ñèâ íî ãî èç áå ãà íèÿ, âû ðà áî òàí íî ãî äî ïî âðåæ äå -
íèÿ êî ðû ó êðûñ [3]. Îä íèì èç ìå õà íèç ìîâ ïðî òåê òèâ -
íî ãî äåé ñò âèÿ Ãëó-ÀÒ ïðè èøå ìè ÷å ñêîì ïî âðåæ äå íèè
ìîç ãà, ìî æåò áûòü èõ ñïî ñîá íîñòü ñíè æàòü óñè ëåí íóþ
ïðî äóê öèþ ãëó òà ìà òà.

Â ñâÿ çè ñ ýòèì öå ëüþ íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òû áû ëî
èçó ÷å íèå âëè ÿ íèÿ ÀÒ-ÃË íà ñî äåð æà íèå âîç áóæ äà -
þ ùèõ àìè íî êèñ ëîò (ãëó òà ìà òà, àñ ïàð òà òà), à òàê æå
òîð ìîç íîé àìè íî êèñ ëî òû ÃÀÌÊ â ñòðóê òó ðàõ ìîç ãà
êðûñ (ïðå ôðîí òà ëü íàÿ êî ðà, ãèï ïî êàìï, ãè ïî òà ëà -
ìóñ), ñâÿ çàí íûõ ñ êîã íè òèâ íû ìè ôóí ê öè ÿ ìè, â ïåð -
âûå è âî ñü ìûå ñóò êè ïî ñëå èøå ìè ÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå -
íèÿ ïðå ôðîí òà ëü íîé îá ëà ñ òè êî ðû.

Ìå òî äè êà

Ðà áî òà âû ïîë íå íà íà 48 áåñ ïî ðîä íûõ êðû ñàõ-ñàì -
öàõ ìàñ ñîé 200—220 ã, âû ðà ùåí íûõ â âè âà ðèè ÍÈÈ 
îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè ÐÀÌÍ. Æè âîò -
íûå ñî äåð æà ëèñü â âè âà ðèè ïðè ñâî áîä íîì äî ñòó ïå ê
ïè ùå, âî äå è 12-÷à ñî âîì ñâå òî âîì ðå æè ìå.

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ðî ìà íî âà Ãà ëè íà Àëåê ñàí ä ðîâ íà, ä-ð
áèîë. íà óê, ïðîô., çàâ. ëàá. èøå ìè ÷å ñêèõ ïî âðåæ äå íèé ìîç ãà
ÔÃÁÓ ÍÈÈÎÏÏ ÐÀÌÍ. E-ma il: ro ma no va ga@ma il.ru



Ïðè ðà áî òå ñ êðû ñà ìè ñî áëþ äà ëèñü òðå áî âà íèÿ,
ñôîð ìó ëè ðî âàí íûå â Äè ðåê òè âàõ Ñî âå òà Åâ ðî ïåé -
ñêî ãî ñî îá ùå ñò âà 86/609/EEC îá èñ ïî ëü çî âà íèè
æè âîò íûõ äëÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ èñ ñëå äî âà íèé.

Âñå âçÿ òûå â ýê ñ ïå ðè ìåíò æè âîò íûå áû ëè ðàç äå -
ëå íû íà äâå ñå ðèè: I — ïåð âûå ñóò êè è II — âî ñü ìûå 
ñóò êè ïî ñëå ôî òî òðîì áî çà ïî 4 ãðóï ïû â êàæ äîé:

1-ÿ ãðóï ïà (n=6) — ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûå;
2-ÿ ãðóï ïà (n=6) — êðû ñû ñ äâó ñòî ðîí íèì èøå -

ìè ÷å ñêèì èí ôàð ê òîì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû ãî ëîâ íî ãî 
ìîç ãà, êî òî ðûì ÷å ðåç ÷àñ ïî ñëå îïå ðà öèè ââî äè ëè èí -
ò ðà íà çà ëü íî ïî 7 ìêë ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ðàñ òâî ðà;

3-ÿ ãðóï ïà (n=6) — êðû ñû, êî òî ðûì ïî òîé æå
ñõå ìå ââî äè ëè èí ò ðà íà çà ëü íî âî äíûé ðàñ òâîð
ÀÒ-ÃË â äî çå 250 ìêã/êã;

4-ÿ ãðóï ïà (n=6) — æè âîò íûå, êî òî ðûì â êà ÷å ñò -
âå êîí ò ðî ëÿ ââî äè ëè âî äíûé ðàñ òâîð êðî ëè ÷ü å ãî
g-ãëî áó ëè íà îò èí òàê ò íûõ æè âîò íûõ ïî òîé æå ñõå ìå
è â òîé æå äî çå.

ÀÒ-ÃË ïî ëó ÷à ëè îò êðî ëè êîâ, èì ìó íè çè ðî âàí íûõ
ïî ñòàí äàð ò íîé ñõå ìå êîíú þ ãà òîì ãëó òà ìàò-áû ÷èé ñû -
âî ðî òî÷ íûé àëü áó ìèí (ÁÑÀ), ñèí òå çè ðî âàí íûì ìî -
äè ôè öè ðî âàí íûì ìå òî äîì ñ ïî ìî ùüþ áè ôóí ê öè î íà ëü -
íî ãî ðå à ãåí òà ãëó òà ðà ëü äå ãè äà [7]. Òèòð ÀÒ-ÃË,
îïðå äå ëÿ å ìûé ìå òî äîì èì ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà
(ÈÔÀ), ñî ñòà âèë 1:1000. g-Ãëî áó ëè íî âûå ôðàê öèè èç 
ñû âî ðî òîê èì ìó íè çè ðî âàí íûõ è èí òàê ò íûõ êðî ëè êîâ
âû äå ëÿ ëè ìå òî äîì ïå ðå îñàæ äå íèÿ ñó ëü ôà òîì àì ìî íèÿ, 
î÷è ùà ëè îò ÁÑÀ ìå òî äîì àô ôèí íîé õðî ìà òîã ðà ôèè,
ëè î ôè ëè çè ðî âà ëè è õðà íè ëè ïðè 4°Ñ.

Äâó ñòî ðîí íèé ôî êà ëü íûé èøå ìè ÷å ñêèé èí ôàðêò ïðå -
ôðîí òà ëü íîé êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà êðûñ — ïî ëÿ Frl è
Fr2 [6] ñî çäà âà ëè ìå òî äîì ôî òî õè ìè ÷å ñêè èí äó öè ðó å ìî -
ãî òðîì áî çà [9] Îïå ðà öèþ ïðî âî äè ëè ïîä îá ùèì íàð êî -
çîì, âû çû âà å ìûì âíóò ðè áðþ øèí íûì ââå äå íè åì õëî ðàë -
ãèä ðà òà â äî çå 300 ìã/êã. Ïî ñëå ââå äå íèÿ ôî òî ñåí ñè áè -
ëè çè ðó þ ùå ãî êðà ñè òå ëÿ áåí ãà ëü ñêî ãî ðî çî âî ãî («Sig ma», 
USA; 40 ìã/êã, âíóò ðè âåí íî) êðû ñó ôèê ñè ðî âà ëè â ñòå -
ðå î òàê ñè ñå, äå ëà ëè ïðî äî ëü íûé ðàç ðåç êî æè è óäà ëÿ ëè
íàä êî ñò íè öó. Äëÿ îá ëó ÷å íèÿ èñ ïî ëü çî âà ëè ñïå öè à ëü íóþ
óñòà íîâ êó, ñî ñòî ÿ ùóþ èç èñ òî÷ íè êà õî ëîä íî ãî ñâå òà ñ ãà -
ëî ãå íî âîé ëàì ïîé ìîù íî ñòüþ 250 Âò, è ñâå òî âî äà ñ äèà -
ìåò ðîì âíóò ðåí íå ãî ñå ÷å íèÿ 3 ìì. Ñâå òî âîä óñòà íàâ ëè -
âà ëè íà ðàñ ñòî ÿ íèè 1 ìì îò ïî âåð õ íî ñòè ÷å ðå ïà íà 2 ìì
ðî ñò ðà ëü íåå áðåã ìû è íà 2 ìì ëà òå ðà ëü íåå ñà ãèò òà ëü íî ãî
øâà è îá ëó ÷à ëè õî ëîä íûì ñâå òîì êàæ äîå èç ïî ëó øà ðèé
ìîç ãà â òå ÷å íèå 15 ìèí. Ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ 
ïîä âåð ãà ëè òåì æå ïðî öå äó ðàì, çà èñê ëþ ÷å íè åì ââå äå íèÿ 
êðà ñè òå ëÿ áåí ãà ëü ñêî ãî ðî çî âî ãî.

Îïðå äå ëå íèå ñî äåð æà íèÿ ãëó òà ìà òà, àñ ïàð òà òà è
ÃÀÌÊ-íåé ðî ìå äè à òîð íûõ àìè íî êèñ ëîò ïðî âî äè ëè â
ñòðóê òó ðàõ ìîç ãà (ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå, ãèï ïî êàì ïå è
ãè ïî òà ëà ìó ñå) íà 1-å è 8-å ñóò êè ïî ñëå îïå ðà öèè ìå òî -
äîì âû ñî êî ýô ôåê òèâ íîé æèä êî ñò íîé õðî ìà òîã ðà ôèè ñ

ýëåê ò ðî õè ìè ÷å ñêîé äå òåê öèåé ñî ãëàñ íî ñòàí äàð ò íîé
ìå òî äè êå [5]. Ïî ñêî ëü êó àìè íî êèñ ëî òû â íà òèâ íîé
ôîð ìå ÿâ ëÿ þò ñÿ î÷åíü ñëà áû ìè õðî ìî ôî ðà ìè (íå ïî -
ãëî ùà þò ñÿ ÓÔ ñïåê òðîì) è íå ïðî ÿâ ëÿ þò ýëåê ò ðî õè -
ìè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè, äëÿ èõ äå òåê öèè íå îá õî äè ìî
ïðåä âà ðè òå ëü íîå ïðî âå äå íèå õè ìè ÷å ñêî ãî ìî äè ôè öè -
ðî âà íèÿ — äå ðè âà òè çà öèè. Äëÿ ýòî ãî èñ ïî ëü çî âà ëè
îð òàô òà ëå âûé àëü äå ãèä (ÎÔÀ), ñïî ñîá íûé ôëó î ðåñ -
öè ðî âàòü ïðè ñâÿ çû âà íèè ñ àìè íî êèñ ëî òîé.

Àñ ïàð òàò, ãëó òà ìàò, è ÃÀÌÊ â êîí öåí ò ðà öèè
0,1 ìêÌ/ìë â 0,1 í. HClO4 èñ ïî ëü çî âà ëè â êà ÷å ñò âå
ñòàí äàð ò íîé ñìå ñè äëÿ êà ëèá ðîâ êè. ×å ðåç 15 ìèí. ïî ñëå
èí êó áà öèè ïðè êîì íàò íîé òåì ïå ðà òó ðå 20 ìêë ðàñ òâî ðà
íà íî ñè ëè íà êî ëîí êó Agi lent Hy per sil ODS 5 ìêÌ,
4,6õ250. Ðå ãè ñò ðà öèþ ïðî äóê òîâ ðàç äå ëå íèÿ ïðî âî äè ëè
íà ôëó î ðåñ öåí ò íîì äå òåê òî ðå Agi lent 1100 (USA) ïðè
äëè íå âîë íû âîç áóæ äå íèÿ 230 íì è âîë íû ýìèñ ñèè
392 íì. Ìî áè ëü íàÿ ôà çà ñî ñòî ÿ ëà èç 0,05 Ì ôîñ ôàò íî ãî
áó ôå ðà (ðÍ 5,6) ñ 0,025 ìÌ ÝÄÒÀ è 5% àöå òî íèò ðè ëà. 
Ñêî ðîñòü ïî äâèæ íîé ôà çû ñî ñòàâ ëÿ ëà 1,5 ìë/ìèí.

Ïî äâèæ íóþ ôà çó ôè ëü òðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ âà êó óì -
íî ãî íà ñî ñà ÷å ðåç öåë ëþ ëîç íûé ôèëüòð (äèà ìåòð ïîð
— 0,02 ìêì) è ïå ðåä êàæ äûì õðî ìà òîã ðà ôè ÷å ñêèì
îïðå äå ëå íè åì òùà òå ëü íî äå ãà çè ðî âà ëè ïîä âà êó ó ìîì.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó äàí íûõ ïðî âî äè ëè ñ
èñ ïî ëü çî âà íè åì êîìïü þ òåð íîé ïðî ãðàì ìû Sta tis ti ca
6.0 ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì îä íî ôàê òîð íî ãî íå ïà ðà ìåò ðè -
÷å ñêî ãî äèñ ïåð ñè îí íî ãî àíà ëè çà ïî Krus call—Wol lis
ñ ïî ñëå äó þ ùèì âíóò ðè ãðóï ïî âûì ñðàâ íå íè åì ïî
U êðè òå ðèþ Mann—Whit ney.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Â ðå çó ëü òà òå ïðî âå äåí íûõ èñ ñëå äî âà íèé áû ëè âû -
ÿâ ëå íû ñó ùå ñò âåí íûå ðàç ëè ÷èÿ â ñî äåð æà íèè ãëó òà -
ìà òà â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ó èñ ñëå -
äó å ìûõ ãðóïï êðûñ íà 1-å è 8-å ñóò êè ïî ñëå îïå ðà öèè 
äâó ñòî ðîí íå ãî ôî òî òðîì áî çà ñî ñó äîâ ïðå ôðîí òà ëü íîé 
êî ðû Í (3, N=24)=8,88659, ð=0,0308;
Í (3,N=24)=14,98333, ð=0,0018 ñî îò âåò ñò âåí íî.

Êàê âèä íî èç ðè ñóí êà, èí ò ðà íà çà ëü íîå ââå äå íèå
ÀÒ-ÃË ÷å ðåç ÷àñ ïî ñëå èøå ìè ÷å ñêî ãî ïî âðåæ äå íèÿ ïðå -
ôðîí òà ëü íîé êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ïðè âî äè ëî ê âû ðà -
æåí íî ìó ñíè æå íèþ ñî äåð æà íèÿ ãëó òà ìà òà â ïðå ôðîí òà -
ëü íîé êî ðå êàê â 1-å, òàê è íà 8-å ñóò êè íà áëþ äå íèÿ.
Èí ò ðà íà çà ëü íîå ââå äå íèå g-ãëî áó ëè íà îò èí òàê ò íûõ êðî -
ëè êîâ ÷å ðåç ÷àñ ïî ñëå îïå ðà öèè íå îêà çû âà ëî ñó ùå ñò âåí -
íî ãî âëè ÿ íèÿ íà ñî äåð æà íèå ãëó òà ìà òà â ïðå ôðîí òà ëü íîé 
êî ðå ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé êðûñ ñ î÷à ãî âûì èøå ìè ÷å -
ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ýòîé ñòðóê òó ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà.

Â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà âû ÿâ ëå íû ðàç -
ëè ÷èÿ â óðîâ íÿõ àñ ïàð òà òà â îïûò íûõ ãðóï ïàõ æè âîò íûõ â
1-å ñóò êè ïî ñëå îïå ðà öèè äâó ñòî ðîí íå ãî ôî òî òðîì áî çà ñî ñó -
äîâ ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû Í (3,N=24)=12,64266,
ð=0,0055 (ðè ñó íîê). Òàê, íà áëþ äà ëîñü âû ðà æåí íîå ïî âû -
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øå íèå ñî äåð æà íèÿ àñ ïàð òà òà ó êðûñ ñ èøå ìè ÷å ñêèì ïî -
âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû ïî ñðàâ íå íèþ ñ ëîæ íî î -
ïå ðè ðî âàí íû ìè æè âîò íû ìè â ýòîò ñðîê íà áëþ äå íèÿ. Â ýòî
æå âðåìÿ èí ò ðà íà çà ëü íîå ââå äå íèå ÷å ðåç ÷àñ ïî ñëå îïå ðà öèè 
êàê ÀÒ-ÃË, òàê è g-ãëî áó ëè íà ïðè âî äè ëî ê ñó ùå ñò âåí íî ìó 
ñíè æå íèþ óðîâ íÿ àñ ïàð òà òà ó æè âîò íûõ ñ èøå ìè ÷å ñêèì ïî -
âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà.

Êàê âèä íî èç ðè ñóí êà, â 1-å ñóò êè èí ò ðà íà çà ëü íîå
ââå äå íèå æè âîò íûì ÀÒ-ÃË èëè g-ãëî áó ëè íà ÷å ðåç ÷àñ
ïî ñëå îïå ðà öèè ïðè âî äè ëî ê âû ðà æåí íî ìó ñíè æå íèþ ñî -
äåð æà íèÿ ÃÀÌÊ â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå ãî ëîâ íî ãî ìîç -
ãà (Í (3,N=24)=10,25558, ð=0,0165). Íà 8-å ñóò êè ïî -
ñëå îïå ðà öèè äâó ñòî ðîí íå ãî ôî òî õè ìè ÷å ñêî ãî ôî òî òðîì -
áî çà ñî ñó äîâ ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû áû ëî îò ìå ÷å íî ñó ùå -
ñò âåí íîå óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ ÃÀÌÊ â ãðóï ïàõ ñ èøå ìè -
÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû, ñ èøå ìè ÷å -
ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû è èí ò ðà íà çà -
ëü íûì ââå äå íè åì ÀÒ-ÃË èëè g-ãëî áó ëè íà èí òàê ò íûõ
êðî ëè êîâ (Í (3,N=24)=11,60360, ð=0,089).

Â ãèï ïî êàì ïå íà 8-å ñóò êè ïî ñëå îïå ðà öèè äâó ñòî -
ðîí íå ãî ôî òî òðîì áî çà ñî ñó äîâ ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû áû -
ëè âû ÿâ ëå íû îñíîâ íûå èç ìå íå íèÿ â ñî äåð æà íèè âîç áóæ -
äà þ ùèõ àìè íî êèñ ëîò ñðå äè èñ ñëå äó å ìûõ ãðóïï æè âîò -
íûõ: ãëó òà ìà òà — Í (3,N=24)=8,987297, ð=0,0295, è
àñ ïàð òà òà Í(3,N=24)=14,26712, ð=0,0026. Òàê, óðî -
âåíü ãëó òà ìà òà áûë ïî âû øåí â ãðóï ïå êðûñ ñ èøå ìè ÷å -
ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû è â ãðóï ïå
êðûñ ñ òà êèì æå ïî âðåæ äå íè åì êî ðû è èí ò ðà íà çà ëü íûì
ââå äå íè åì g-ãëî áó ëè íà ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé ëîæ íî î -
ïå ðè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ. Ãðóï ïà æè âîò íûõ ñ èøå ìè ÷å -
ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû, ïî ëó ÷àâ øàÿ
èí ò ðà íà çà ëü íî ÀÒ-ÃË, ïî ñî äåð æà íèþ ãëó òà ìà òà â ãèï -
ïî êàì ïå íå îò ëè ÷à ëàñü îò êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû ëîæ íî î ïå -
ðè ðî âàí íûõ êðûñ. Óðî âåíü àñ ïàð òà òà â ãèï ïî êàì ïå áûë
ïî âû øåí âî âñåõ îïûò íûõ ãðóï ïàõ ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò -
ðî ëü íîé ãðóï ïîé ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ. Îä íà -
êî óðî âåíü àñ ïàð òà òà â ãèï ïî êàì ïå ó êðûñ ñ èøå ìè ÷å -
ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû, ïî ëó ÷àâ øèõ
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Ïî îñè àá ñ öèññ îáî çíà ÷å íû ñóò êè ïî ñëå äâó ñòî ðîí íå ãî ôî òî òðîì áî çà ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà êðûñ;
ïî îñè îð äè íàò ïî êà çà íî ñî äåð æà íèå âîç áóæ äà þ ùèõ è òîð ìîç íûõ àìè íî êèñ ëîò â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå êðûñ â ïðî öåí òàõ. Ñî äåð æà íèå àìè -
íî êèñ ëîò â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûõ êðûñ ïðè íÿ òî çà 100%.
Áå ëûå ñòîë áè êè — ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûå æè âîò íûå +0,9% NaCl, òåì íî-ñå ðûå ñòîë áè êè — êðû ñû c èøå ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà -
ëü íîé êî ðû + 0,9% NaCl, çà øòðè õî âàí íûå ñòîë áè êè — êðû ñû c èøå ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû + ÀÒ-Ãëó 250 ìêã/êã, ñâåò -
ëî-ñå ðûå ñòîë áè êè — êðû ñû c èøå ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû + ãàì ìà-ãëî áó ëèí îò èí òàê ò íûõ êðî ëè êîâ 250 ìêã/êã.
Ïî ñòäèñ ïåð ñè îí íûé àíà ëèç ïî íå ïàð íî ìó êðè òå ðèþ Ìàí íà—Óèò íè. ×èñ ëî æè âîò íûõ â ãðóï ïàõ ïî 6. Ð<0,05: * — ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé ëîæ -
íî î ïå ðè ðî âàí íûõ êðûñ; # — ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé êðûñ ñ èøå ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû, & — ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé 
êðûñ ñ èøå ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû, ïî ëó ÷àâ øèõ ãàì ìà-ãëî áó ëèí îò èí òàê ò íûõ êðî ëè êîâ.



èí ò ðà íà çà ëü íî ÀÒ-ÃË, áûë íè æå, ÷åì ó êðûñ, ïî ëó ÷àâ -
øèõ èí ò ðà íà çà ëü íî g-ãëî áó ëèí èí òàê ò íûõ êðî ëè êîâ.
Â îò íî øå íèè ñî äåð æà íèÿ ÃÀÌÊ â ãèï ïî êàì ïå ó âñåõ
òðåõ îïûò íûõ ãðóïï áû ëî îò ìå ÷å íî åãî ïî âû øå íèå ïî
ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íûõ
êðûñ (Í (3,N=24)=14,44306, ð=0,0024).

Âî âñå ïå ðè î äû íà áëþ äå íèÿ ñî äåð æà íèå àñ ïàð òà -
òà, ãëó òà ìà òà è ÃÀÌÊ â ãè ïî òà ëà ìó ñå â èñ ñëå äó å ìûõ 
ãðóï ïàõ ñó ùå ñò âåí íî íå ðàç ëè ÷à ëîñü (1 ñóò êè àñ ïàð -
òàò — H (3,N=24)=5,042629, p=0,1687; ãëó òà ìàò
— H (3, N=24)=3,259251, p=0,3534; ÃÀÌÊ
H (3, N=24)=5,656504, p=0,1296; 8 ñóò êè àñ ïàð òàò
— H (3, N=24)=2,091685, p=0,5536; ãëó òà ìàò —
H (3, N=24)=3,321776, ð=0,3446; ÃÀÌÊ —
H (3, N=24)=0,8172419, p=0,8453).

Ìîæ íî çà êëþ ÷èòü, ÷òî â ðå çó ëü òà òå ïðî âå äåí íûõ ýê ñ -
ïå ðè ìåí òîâ ïî ëó ÷å íû äàí íûå, ñâè äå òå ëü ñò âó þ ùèå î ñïå -
öè ôè ÷å ñêîì çà ùèò íîì âëè ÿ íèè ÀÒ-ÃË íà óðî âåíü ãëó òà -
ìà òà â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå è ãèï ïî êàì ïå ó êðûñ ñ èøå -
ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû ãî ëîâ íî ãî
ìîç ãà êàê íà 1-å, òàê è íà 8-å ñóò êè ïî ñëå îïå ðà öèè äâó -
ñòî ðîí íå ãî ôî òî òðîì áî çà ñî ñó äîâ ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû.

Â ãèï ïî êàì ïå óâå ëè ÷å íèå ãëó òà ìà òà âû ÿâ ëÿ åò ñÿ òî ëü êî
íà 8-å ñóò êè íà áëþ äå íèÿ ó êðûñ ñ èøå ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ -
äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû è çà ùèò íûé ýô ôåêò èí ò ðà -
íà çà ëü íî ãî ââå äå íèÿ ÀÒ-ÃË òàê æå îò ìå ÷åí â ýòîò ñðîê
íà áëþ äå íèÿ. Â 1-å ñóò êè ïî ñëå îïå ðà öèè âû ÿâ ëå íû íå ñïå -
öè ôè ÷å ñêèå çà ùèò íûå ýô ôåê òû èí ò ðà íà çà ëü íî ãî ââå äå íèÿ
êàê ÀÒ-ÃË, òàê è g-ãëî áó ëè íà èí òàê ò íûõ êðî ëè êîâ íà ñî -
äåð æà íèå àñ ïàð òà òà â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå êðûñ ïðè å¸
èøå ìè ÷å ñêîì ïî âðåæ äå íèè. Â îò íî øå íèè ñî äåð æà íèÿ
ÃÀÌÊ ó æè âîò íûõ ñ ôî òî òðîì áî çîì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî -
ðû òàê æå âû ÿâ ëå íû íå ñïå öè ôè ÷å ñêèå ýô ôåê òû ÀÒ-ÃË.
Èí ò ðà íà çà ëü íîå ââå äå íèå êàê ÀÒ-ÃË, òàê è g-ãëî áó ëè íà
âû çû âà åò ñíè æå íèå ñî äåð æà íèÿ ÃÀÌÊ â 1-å ñóò êè íà -
áëþ äå íèÿ ó æè âîò íûõ ñ èøå ìè ÷å ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå -
ôðîí òà ëü íîé êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà.

Òà êèì îá ðà çîì, â ðå çó ëü òà òå ïðî âå äåí íûõ ýê ñ ïå ðè -
ìåí òîâ óñòà íîâ ëå íî íîð ìà ëè çó þ ùåå äåé ñò âèå ÀÒ-ÃË íà 
ñî äåð æà íèå âîç áóæ äà þ ùåé íåé ðîò ðàí ñ ìèò òåð íîé àìè íî -
êèñ ëî òû — ãëó òà ìà òà ó æè âîò íûõ ñ î÷à ãî âûì èøå ìè ÷å -
ñêèì ïî âðåæ äå íè åì ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû ìîç ãà. Ðà íåå
ïî êà çà íî óâå ëè ÷å íèå ñî äåð æà íèÿ âîç áóæ äà þ ùèõ àìè íî -

êèñ ëîò (àñ ïàð òà òà è ãëó òà ìà òà) ïðè èøå ìè ÷å ñêîì ïî -
âðåæ äå íèè êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà [2]. Èí ò ðà íà çà ëü íîå
ââå äå íèå ÀÒ-ÃË ÷å ðåç ÷àñ ïî ñëå îïå ðà öèè ïðè âî äè ëî ê
ñíè æå íèþ ñî äåð æà íèÿ ãëó òà ìà òà â ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðå
è ãèï ïî êàì ïå êàê â 1-å, òàê è íà 8-å ñóò êè ïî ñëå ôî òî -
òðîì áî çà, ÷òî ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ñïå öè ôè ÷å ñêîì äåé ñò âèè 
ÀÒ-ÃË íà óñè ëåí íóþ ïðî äóê öèþ ãëó òà ìà òà. Ïî ëó ÷åí -
íûå äàí íûå ïî çâî ëÿ þò îáú ÿñ íèòü ðà íåå ïî ëó ÷åí íûå ïðî -
òåê òèâ íûå ýô ôåê òû ÀÒ-ÃË ïðè îñò ðîì íåé ðî äå ãå íå ðà -
òèâ íîì ïî âðåæ äå íèè êîã íè òèâ íûõ ôóí ê öèé ìîç ãà [3]:
çíà ÷è òå ëü íîå àí òè àì íå ñòè ÷å ñêîå äåé ñò âèå èí ò ðà íà çà ëü -
íî ãî ââå äå íèÿ ÀÒ-ÃË ïðè èøå ìè ÷å ñêîì ïî âðåæ äå íèè
ïðå ôðîí òà ëü íîé êî ðû ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà.
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Ðîëü Ì4-ïîä òè ïà õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ 
â àöå òèë õî ëè íî âîé âà çî êîí ñò ðèê öèè ó êðûñ

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

Â îïû òàõ íà êðû ñàõ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì âû ñî êî ÷à ñ òîò íîé ÓÇ èç ìå ðè òå ëü íîé òåõ íè êè è ñå ëåê òèâ íî ãî áëî -
êà òî ðà Ì4-ïîä òè ïà õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ òðî ïè êà ìè äà ïî êà çà íî, ÷òî ââå äå íèå æè âîò íûì âíóò ðè âåí íî äàí íî ãî 
ìó ñ êà ðè íî âî ãî àí òà ãî íè ñòà â äî çàõ, ïðå âû øà þ ùèõ ïî ðîã ñå ëåê òèâ íî ñòè ïðå ïà ðà òà (1ìã/êã), ïðè âî äèò ê âû -
ðà æåí íî ìó óã íå òå íèþ ñè ñ òåì íî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Ó æè âîò íûõ ðàç âè âà þò ñÿ âû ðà æåí íàÿ òðàí çè òîð íàÿ ãè -
ïî òåí çèÿ è áðà äè êàð äèÿ, ñíè æà åò ñÿ îá ùåå ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîå ñî ñó äè ñòîå ñî ïðî òèâ ëå íèå è ìè íóò íûé îáú åì ñåð ä -
öà. Âû êëþ ÷å íèå Ì4-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ òðî ïè êà ìè äîì â äî çàõ 0,1—0,001 ìã/êã îêà çû âà åò òðàí çè òîð íîå, äî -
çà çà âè ñè ìîå, è ðàç íî íàï ðàâ ëåí íîå äåé ñò âèå íà ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêèå ïî êà çà òå ëè — óìå íü øà þò ñÿ ÀÄ, îá ùåå ïå -
ðè ôå ðè ÷å ñêîå ñî ñó äè ñòîå ñî ïðî òèâ ëå íèå, ÷à ñ òî òà ñåð äå÷ íûõ ñî êðà ùå íèé, ìè íóò íûé îáú åì ñåð ä öà, â òî æå
âðå ìÿ ñêî ðîñòü àîð òà ëü íî ãî êðî âî òî êà è âå ëè ÷è íà óäàð íî ãî îáú å ìà ñåð ä öà óâå ëè ÷è âà þò ñÿ. Ïðè äà ëü íåé øåì
ñíè æå íèè äî çû òðî ïè êà ìè äà (0,0001 ìã/êã) ïðàê òè ÷å ñêè íå âû ÿâ ëÿ åò ñÿ åãî îò ðè öà òå ëü íûé õðî íî òðîï íûé
ýô ôåêò â òî âðåìÿ, êàê ñî ñó äè ñòîå äåé ñò âèå ïðå ïà ðà òà (ñíè æå íèå ÀÄ è îá ùå ãî ïå ðè ôå ðè ÷å ñêî ãî ñî ñó äè ñòîå
ñî ïðî òèâ ëå íèÿ) ñî õðà íÿ åò ñÿ. Ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå îá ñóæ äà þò ñÿ â àñ ïåê òå âîç ìîæ íî ãî ó÷à ñ òèÿ Ì4-ïîä òè ïà
õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ â àöå òèë õî ëè íî âîé âà çî êîí ñò ðèê öèè.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: Ì-4 õî ëè íî ðå öåï òî ðû, òðî ïè êà ìèä, ñî ñó äû, àöå òèë õî ëè íî âàÿ âà çî êîí ñò ðèê öèÿ, óëü ò ðà çâóê

N.Ya. Kovalenko, D.D. Matsievsky, V.K. Reshetnyak

The role of M4-subtype of cholinoreceptors in acethilinecholine vasoconstriction
In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8, Baltyiskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia

In ex per i ments on rats us ing high fre quency ul tra sonic mea sure ment tech nique and se lec tive M4- cholinoreceptor an -
tag o nist tropicamide it was shown that i/v in jec tion of the cholinolitic block agent in large doses ex ceed ing of its se lec tive
thresh old (1 mg/kg) causes pro nounced in hi bi tion of the car dio vas cu lar sys tem in rats. Se vere tran si tory hypotension and
bradycardia are de vel oped, gen eral vas cu lar re sis tance, min ute car diac out put, are de creased. The block of
M4-cholinoreceptors with smaller doses of tropicamide (0,1—0,001 mg/kg) causes tran si tory dose-depended ef fect on
hemodynamic — sys tem blood pres sure and vas cu lar re sis tance , pulse, min ute car diac out put, as soon as ve loc ity of aor tic 
blood flow, strike car diac out put are in creased on the con trary. The fol low ing de crease the dose of the high se lec tive M4-
cholinolitic an tag o nist (0,0001 mg/kg) re veals that its neg a tive chronotropic ef fect are not de tected prac ti cally but
tropicamide ves sel ac tion (de crease of sys tem blood pres sure and vas cu lar re sis tance) are pre served dis tinctly. The ob tained 
data are dis cussed in as pect of the pos si ble in volve ment of M4-muscarinic re cep tor sub type in ace tyl cho line -in duced
vasoconstriction in rats.
    Key words: M4-cholinoreceptors, tropicamide, ves sels, ace tyl cho line vasoconstriction, ul tra sonic

Êàê èç âå ñò íî, ïå ðè ôå ðè ÷å ñêèå ñî ñó äû íå ïî ëó ÷à -
þò ïà ðà ñèì ïà òè ÷å ñêóþ èí íåð âà öèþ çà èñê ëþ ÷å íè åì
îïðå äå ëåí íûõ ñî ñó äè ñòûõ îá ëà ñ òåé. Â òî æå âðåìÿ
àöå òèë õî ëèí è äðó ãèå ìó ñ êà ðè íî âûå àãî íè ñòû âû çû -
âà þò ãå íå ðà ëè çî âàí íîå ðàñ øè ðå íèå ñî ñó äîâ è ñíè æå -
íèå ñè ñ òåì íî ãî àð òå ðè à ëü íî ãî äàâ ëå íèÿ (ÀÄ) [7, 13]. 
Âà çî äè ëà òà òîð íîå äåé ñò âèå àöå òèë õî ëè íà ñâÿ çû âà þò
ñ àê òè âà öèè Ì3 — ïîä òè ïà ìó ñ êà ðè íî âûõ õî ëè íî ðå -
öåï òî ðîâ (Ì-ÕÐ), íà õî äÿ ùèõ ñÿ â ýí äî òå ëèè, ÷òî

ïðè âî äèò ê îá ðà çî âà íèþ îê ñè äà àçî òà (NO), íà êîï -
ëå íèþ cGMP è ðå ëàê ñà öèè ãëàä êèõ ìûùö ñî ñó äîâ.
Â ëè òå ðà òó ðå îïè ñà íû òàê æå âà çî êîí ñò ðèê òîð íûå ýô -
ôåê òû àöå òèë õî ëè íà. Ñëå äó åò ñêà çàòü, ÷òî åñ ëè âî -
ïðîñ îá NÎ-çà âè ñè ìîé àöå òèë õî ëè íî âîé âà çî äè ëà òà -
öèè ê íà ñòî ÿ ùå ìó âðå ìå íè äî ñòà òî÷ íî õî ðî øî èçó -
÷åí, òî î âà çî êîí ñò ðèê òîð íîì âëè ÿ íèè àöå òèë õî ëè íà
èç âå ñò íî íå ìíî ãî. Èìå þ ùè å ñÿ â ëè òå ðà òó ðå ñâå äå íèÿ 
îãðà íè ÷å íû è íå îä íî çíà÷ íû. Âå ñü ìà ïðî òè âî ðå ÷è âû
íà áëþ äå íèÿ î òîì, ñ êà êèì, èç èç âå ñò íûõ íà ñå ãîä íÿ
5 ïîä òè ïîâ Ì-ÕÐ [9, 11, 12], ñâÿ çà íà íå-íåé ðî íà ëü -
íàÿ àöå òèë õî ëè íî âàÿ âà çî êîí ñò ðèê öèÿ. Òàê, ïî äàí -

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Êî âà ëåí êî Íà òà ëèÿ ßêîâ ëåâ íà, êàíä.
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íûì îä íèõ àâ òî ðîâ, â ãëàä êèõ ìûø öàõ ñî ñó äîâ in vit -
ro âû ÿâ ëÿ þò ñÿ Ì3-ÕÐ, êî òî ðûå âû çû âà þò âà çî êîí -
ñò ðèê öèþ, óñè ëè âà þ ùó þ ñÿ ïðè óäà ëå íèè ýí äî òå ëèÿ
èëè åãî ïî âðåæ äå íèè [10]. Ïî ðå çó ëü òà òàì äðó ãèõ èñ -
ñëå äî âà òå ëåé, â àöå òèë õî ëè íî âîì ñî êðà ùå íèè ñî ñó äè -
ñòîé ñòåí êè in vit ro ó÷à ñò âó þò òà êèå ïîä òè ïû Ì-ÕÐ,
êàê Ì1-ÕÐ è Ì2-ÕÐ [7, 9], êî òî ðûå õà ðàê òå ðè çó -
þò ñÿ íà ëè ÷è åì îð ãàí íîé è âè äî âîé ñïå öè ôè÷ íî ñòè
[10]. Ðîëü Ì4-ïîä òè ïà ÕÐ â ðàç âè òèè íå íåé ðî íà ëü -
íîé âà çî êîí ñò ðèê öèè è ðå ãó ëÿ öèè ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà
îñòà åò ñÿ íå ÿñ íîé è íå äî ñòà òî÷ íî èçó ÷åí íîé.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå äî çî çà âè ñè ìî ãî
äåé ñò âèÿ âû ñî êî èç áè ðà òå ëü íî ãî áëî êà òî ðà Ì4-ÕÐ
òðî ïè êà ìè äà íà îá ùåå ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîå ñî ñó äè ñòîå
ñî ïðî òèâ ëå íèå (ÎÏÑÑ), ÀÄ è íà ñîñ íóþ ôóí ê öèþ
ñåð ä öà èí òàê ò íûõ êðûñ.

Ìå òî äè êà

Îïû òû âû ïîë íå íû íà 34 êðû ñàõ-ñàì öàõ Âè ñ òàð
ìàñ ñîé 250—280 ã ïîä óðå òà íî âûì íàð êî çîì (1,25
ã/êã â/á)). Â õî äå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ó âñåõ æè âîò íûõ ðå ãè -
ñò ðè ðî âà ëè ìèê ðî ìà íî ìåò ðîì ÀÄ â áåä ðåí íîé àð òå ðèè. 
Ñêî ðîñòü êðî âî òî êà â âîñ õî äÿ ùåé ÷à ñ òè äó ãè àîð òû
îïðå äå ëÿ ëè áåç âñêðû òèÿ ãðóä íîé êëåò êè ñ ïî ìî ùüþ
ââî äè ìî ãî ÷å ðåç ñîí íóþ àð òå ðèþ ÓÇ êà òå òå ðà äèà ìåò -

ðîì 0,6 ìì. Â êà ÷å ñò âå ÷óâ ñò âè òå ëü íî ãî ýëå ìåí òà äàò -
÷è êà ïðè ìå íÿ ëè ìè íè à òþð íûå ïüå çîê ðè ñòàë ëû, ðà áî òà -
þ ùèå íà ÷à ñ òî òå 26,8 ÌÃö. Èñ ïî ëü çóÿ ñïå öè à ëü íîå
ýëåê ò ðîí íîå óñòðîé ñò âî, èçó ÷à ëè äè íà ìè êó óäàð íî ãî
(ÓÎ) è ìè íóò íî ãî (ÌÎ) îáú å ìîâ ñåð ä öà, à òàê æå
ÎÏÑÑ. ×à ñ òî òó ñåð äå÷ íûõ ñî êðà ùå íèé (×ÑÑ) îïðå -
äå ëÿ ëè, ïðè ìå íÿÿ êàð äè î òà õî ìåòð, çà ïó ñ êà å ìûé îò
ïóëü ñî âîé âîë íû àîð òà ëü íî ãî êðî âî òî êà [2—4]. Â êà -
÷å ñò âå ñå ëåê òèâ íî ãî áëî êà òî ðà Ì4-ÕÐ èñ ïî ëü çî âà ëè
òðî ïè êà ìèä («Sig ma»), êî òî ðûé ââî äè ëè âíóò ðè âåí íî â 
äî çå 1—0,0001 ìã/êã ìàñ ñû òå ëà æè âîò íî ãî. Ìàê ñè ìà -
ëü íîå âðåìÿ íà áëþ äå íèÿ çà äåé ñò âè åì òðî ïè êà ìè äà ñî -
ñòàâ ëÿ ëî 60 ìèí ïî ñëå ââå äå íèÿ ïðå ïà ðà òà. Äëÿ îá ðà -
áîò êè ïî ëó ÷åí íûõ äàí íûõ èñ ïî ëü çî âà ëè ìå òîä Ôè øå -
ðà—Ñòúþ äåí òà. Äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èÿ îöå íè âà ëè ñ
ïî ìî ùüþ t êðè òå ðèÿ Ñòüþ äåí òà ïðè p<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Òðî ïè êà ìèä, ââî äè ìûé èí òàê ò íûì êðû ñàì â/â â
áî ëü øèõ äî çàõ (1 ìã/êã ) îêà çû âàë âû ðà æåí íûé òðàí -
çè òîð íûé ãè ïî òåí çèâ íûé ýô ôåêò è âû çû âàë ñèëü íóþ
áðà äè êàð äèþ. Óæå ÷å ðåç 1—2 ñ ïî ñëå ââå äå íèÿ Ì-õî -
ëè íîá ëî êà òî ðà íà áëþ äà ëîñü áû ñò ðîå ñíè æå íèå ÀÄ äî
20—25 ìì ðò. ñò., êðàò êî âðå ìåí íîå óâå ëè ÷å íèå íà
25—30%, à çà òåì ñíè æå íèå ÎÏÑÑ íà 70—80% îò
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Ðèñ. 1. Âëè ÿ íèå òðî ïè êà ìè äà â äî çå 1 ìã/êã â/â íà ïî êà çà òå ëè äû õà íèÿ è ñè ñ òåì íî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ èí òàê ò íîé êðû ñû (îðè ãè íà ëü íûå êðè âûå).
Çäåñü è íà ðèñ. 3 ñâåðõó âíèç: ÀÄ — ñè ñ òåì íîå àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå; ÌÎ — ìè íóò íûé îáú åì êðî âè; ÀÊ — ëè íåé íàÿ ñêî ðîñòü êðî âî òî êà â âîñ õî -
äÿ ùåé äó ãå àîð òû; ÎÏÑ — îá ùåå ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîå ñî ñó äè ñòîå ñî ïðî òèâ ëå íèå; ×ÑÑ — ÷à ñ òî òà ñåð äå÷ íûõ ñî êðà ùå íèé; ñëå âà íà ïðà âî ââåð õó:
ñòðåë êà — ââå äå íèå ïðå ïà ðà òà; âðåìÿ ïî ñëå ââå äå íèÿ ïðå ïà ðà òà (ìèí)



èñ õîä íî ãî óðîâ íÿ (ðèñ. 1). Ñêî ðîñòü àîð òà ëü íî ãî êðî -
âî òî êà è âå ëè ÷è íà ÓÎ ñåð ä öà òðàí çè òîð íî âîç ðà ñ òà ëè
áî ëåå, ÷åì âäâîå. Èç ìå íå íèÿ ÌÎ ñåð ä öà è ×ÑÑ íî -
ñè ëè äâó ôàç íûé õà ðàê òåð. Ïî ñëå ïåð âî íà ÷à ëü íî ãî áû -
ñò ðî ãî ñíè æå íèÿ ýòèõ ïî êà çà òå ëÿ íà 80—90% íà áëþ -
äà ëîñü èõ âîñ ñòà íîâ ëå íèå ñ ïî ñëå äó þ ùèì íå áî ëü øèì
óâå ëè ÷å íè åì íà 15—20%. ×å ðåç 3—4 ìèí ïî ñëå ââå -
äå íèÿ õî ëè íîá ëî êà òî ðà íà ñòó ïà ëà íîð ìà ëè çà öèÿ âñåõ
èçó ÷åí íûõ ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêèõ ïî êà çà òå ëåé.

Äåé ñò âèå òðî ïè êà ìè äà â äî çàõ 0,1—0,001 ìã/êã
íà öåí ò ðà ëü íîå êðî âî îá ðà ùå íèå áû ëî äî çà çà âè ñè ìûì 
è ðàç íî íàï ðàâ ëåí íûì — óã íå òà þ ùèì íà ÀÄ, ×ÑÑ è 
ñòè ìó ëè ðó þ ùèì íà íà ñîñ íóþ ôóí ê öèþ ñåð ä öà
(ðèñ. 2). Ââå äå íèå ñå ëåê òèâ íî ãî õî ëè íî ëè òè êà â äî çå
0,1 ìã/êã ïðè âî äè ëî ê ñíè æå íèþ íà 60—70% îò èñ -
õîä íî ãî óðîâ íÿ ÀÄ, ÎÏÑÑ, à òàê æå ×ÑÑ. ÌÎ ñåð -
ä öà óìå íü øàë ñÿ íà 15—20%, ñêî ðîñòü àîð òà ëü íî ãî
êðî âî òî êà è âå ëè ÷è íà ÓÎ ñåð ä öà ïðè ýòîì óâå ëè ÷è -
âà ëèñü íà 25—30%. ×å ðåç 30—40 ñ íà ñòó ïà ëà íîð -
ìà ëè çà öèÿ óêà çàí íûõ ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêèõ ïà ðà ìåò ðîâ.
Äà ëü íåé øåå ñíè æå íèå äî çû Ì4-õî ëè íîá ëî êà òî ðà
ïðè âî äè ëî ê óìå íü øå íèþ âå ëè ÷è íû îïè ñàí íûõ âû øå
èç ìå íå íèé èçó ÷åí íûõ ïî êà çà òå ëåé. Òàê  ïðè ââå äå íèè 
òðî ïè êà ìè äà â äî çå 0,01 ìã/êã ÀÄ è ÎÏÑÑ ñíè æà -
ëèñü ïðè ìåð íî íà ïî ëî âè íó (ðèñ. 2, 3). Îò ðè öà òå ëü -
íûé õðî íî òðîï íûé ýô ôåêò áûë âû ðà æåí íå çíà ÷è òå -
ëü íî, èç ìå íå íèÿ ñî ñòî ðî íû ÑÂ íî ñè ëè íå ïî ñòî ÿí íûé 
õà ðàê òåð. Ó ÷à ñ òè æè âîò íûõ (35% ñëó ÷à åâ) íà áëþ -
äà ëîñü íå áî ëü øîå (íà 10—15%), íî ñòîé êîå óâå ëè -
÷å íèå ñêî ðî ñòè àîð òà ëü íî ãî êðî âî òî êà, à òàê æå ÓÎ è

ÌÎ ñåð ä öà, ó äðó ãèõ æè âîò íûõ ïî êà çà òå ëè ÑÂ íå
èç ìå íÿ ëèñü. Ïðè ñíè æå íèè ââî äè ìîé äî çû òðî ïè êà -
ìè äà åùå íà ïî ðÿ äîê (0,001 ìã/êã) åãî îò ðè öà òå ëü -
íûé õðî íî òðîï íûé ýô ôåêò ïðàê òè ÷å ñêè íå âû ÿâ ëÿë ñÿ 
â òî âðå ìÿ, êàê äåé ñò âèå íà ÀÄ è ÎÏÑÑ ñî õðà íÿ -
ëîñü (ðèñ. 2). Ïðè åùå áî ëü øèõ ðàç âå äå íè ÿõ ïðå ïà -
ðà òà (0,0001 ìã/êã) ðå ãè ñò ðè ðî âà ëîñü åãî äåé ñò âèå
òî ëü êî íà ñî ñó äû — ÀÄ è ÎÏÑÑ ñíè æà ëèñü
20—25%. Âëè ÿ íèÿ íà ×ÑÑ, à òàê æå ïî êà çà òå ëè ÑÂ 
òðî ïè êà ìèä â òà êèõ äî çè ðîâ êàõ íå îêà çû âàë.
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Ðèñ. 3. Èç ìå íå íèÿ ïî êà çà òå ëåé ñè ñ òåì íîé ãå ìî äè íà ìè êè ó èí òàê ò íîé êðû ñû ïî ñëå â/â ââå äå íèÿ òðî ïè êà ìè äà â äî çå 0,01 ìã/êã. ÓÎ — óäàð -
íûé îáú åì ñåð ä öà. Âðå ìÿ íà áëþ äå íèÿ çà äåé ñò âè åì õî ëè íîá ëî êà òî ðà 60 ìèí (îðè ãè íà ëü íûå êðè âûå)

Ðèñ. 2. Äî çà çà âè ñè ìîå äåé ñò âèå òðî ïè êà ìè äà íà àð òå ðè à ëü íîå
äàâ ëå íèå, îá ùåå ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîå ñî ñó äè ñòîå ñî ïðî òèâ ëå íèå è
×ÑÑ ó êðûñ.
Ñâåò ëûå ñòîë áè êè — ÀÄ; òåì íûå- ÎÏÑÑ; ñ âåð òè êà ëü íîé øòðè õîâ -
êîé — ×ÑÑ; ïî îñè àá ñ öèññ — äî çà ïðå ïà ðà òà: 1 — 1 ìã/êã; 2 — 0,1
ìã/êã; 3 — 0,01 ìã/êã; 4 — 0,001 ìã/êã; 5 — 0,0001 ìã/êã; ïî îñè îð äè -
íàò — ìàê ñè ìà ëü íûå èç ìå íå íèÿ ïî êà çà òå ëåé ïî ñëå ââå äå íèÿ òðî -
ïè êà ìè äà (% îò èñ õîä íî ãî óðîâ íÿ, ïðè íè ìà å ìî ãî çà 100%)



Òà êèì îá ðà çîì, áëî êà äà in vi vo Ì4-ÕÐ âû ñî êî -
èç áè ðà òå ëü íûì àí òà ãî íè ñòîì òðî ïè êà ìè äîì ïðè âî äèò 
ê òðàí çè òîð íî ìó äî çà çà âè ñè ìî ìó ñíè æå íèþ ÀÄ,
ÎÏÑÑ, ×ÑÑ è óìå íü øå íèþ ÌÎ ñåð ä öà èç-çà ðàç -
âè âà þ ùåé ñÿ áðà äè êàð äèè. Íà ñîñ íàÿ ôóí ê öèÿ ñåð ä öà
ïðè ýòîì óâå ëè ÷è âà åò ñÿ. Îá ðà ùà åò íà ñå áÿ âíè ìà íèå
íå î äè íà êî âàÿ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ñåð ä öà è ñî ñó äîâ ê
äî çà çà âè ñè ìî ìó äåé ñò âèþ èçó ÷åí íî ãî ñå ëåê òèâ íî ãî
õî ëè íî ëè òè êà. Òàê, ïî ìå ðå ñíè æå íèÿ äî çû òðî ïè êà -
ìè äà óìå íü øà åò ñÿ åãî îò ðè öà òå ëü íûé õðî íî òðîï íûé
ýô ôåêò. Ïðè ââå äå íèè õî ëè íîá ëî êà òî ðà â äî çå
0,001 ìã/êã ñíè æå íèå ×ÑÑ ïðàê òè ÷å ñêè íå îò ìå ÷à -
åò ñÿ. Â òî æå âðå ìÿ, ãè ïî òåí çèâ íîå äåé ñò âèå äàí íî ãî
õî ëè íî ëè òè êà, ñâÿ çàí íîå ñ ðàñ øè ðå íè åì ñî ñó äîâ è
ñíè æå íè åì ÎÏÑÑ, ñî õðà íÿ åò ñÿ ïðè åãî ââå äå íèè â
òà êèõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ, êàê 0,0001 ìã/êã, ÷òî äà åò
îñíî âà íèå ãî âî ðèòü î âû ñî êîé ñå ëåê òèâ íî ñòè Ì4-ÕÐ 
ñî ñó äè ñòîé ñòåí êè.

Ïî ëó ÷åí íûå íà ìè äàí íûå î äåé ñò âèè òðî ïè êà ìè äà
íà ÀÄ è ÎÏÑÑ, ÿâ ëÿ þ ùå ãî ñÿ èí òåã ðà òèâ íûì ïî êà çà -
òå ëåì ñî ñòî ÿ íèÿ ñî ñó äè ñòîé ðå çè ñòèâ íî ñòè, äà þò îñíî -
âà íèÿ ïî ëà ãàòü, ÷òî ó êðûñ âà çî êîí ñò ðèê òîð íûå ýô -
ôåê òû àöå òèë õî ëè íà in vi vo ìî ãóò áûòü ñâÿ çà íû ñ àê -
òè âà öèåé Ì4-ïîä òè ïà ÕÐ, ëî êà ëè çó þ ùèõ ñÿ ïå ðè ôå -
ðè ÷å ñêè, íå ïî ñðåä ñò âåí íî â ñî ñó äè ñòîé ñòåí êå. Îä íà êî 
íå ëü çÿ èñê ëþ ÷èòü è òî, ÷òî òðî ïè êà ìèä ïðè åãî ââå äå -
íèè â ñè ñ òåì íóþ öèð êó ëÿ öèþ ìîã ïðî íè êàòü ÷å ðåç ãå -
ìà òî ýí öå ôà ëè ÷å ñêèé áà ðü åð [6] è îêà çû âàòü äåé ñò âèå
íà ñî îò âåò ñò âó þ ùèå õî ëè íåð ãè ÷å ñêèå ñòðóê òó ðû ãî ëîâ -
íî ãî ìîç ãà, ïðè íè ìà þ ùèå ó÷à ñ òèå â öåí ò ðà ëü íîé ðå ãó -
ëÿ öèè ñî ñó äè ñòî ãî òî íó ñà [5]. Â ýòîì ïëà íå âå ñü ìà èí -
òå ðåñ íûì áû ëî áû ïðî âå äå íèå ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ ïî ñðàâ -
íè òå ëü íî ìó èçó ÷å íèþ in vi vo âëè ÿ íèÿ âû ñî êî ñå ëåê òèâ -
íûõ àãî íè ñòîâ è àí òà ãî íè ñòîâ Ì4-ÕÐ íà ñåð äå÷ íî-ñî -
ñó äè ñòóþ ñè ñ òå ìó â íîð ìå ïðè ââå äå íèè ñå ëåê òèâ íûõ
õî ëè íî ìè ìå òè êîâ è õî ëè íî ëè òè êîâ âíóò ðè âåí íî è èí ò -
ðà öè ñòåð íà ëü íî.

Âñå âû øå ñêà çàí íîå, à òàê æå äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå
íà ìè ðà íåå, ñâè äå òå ëü ñò âó þò îá ó÷à ñ òèè Ì4-ÕÐ â ðå -
ãó ëÿ öèè ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû â íîð ìå è î íà ëè -
÷èè ôóí ê öè î íà ëü íîé ãå òå ðî ãåí íî ñòè ðàç ëè÷ íûõ ïîä òè -
ïîâ Ì-ÕÐ ïðè îñó ùå ñò â ëå íèè èìè õî ëè íåð ãè ÷å ñêîé
ðå ãó ëÿ öèè â óñëî âè ÿõ öå ëî ñò íî ãî îð ãà íèç ìà [1].
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Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — îöåí êà ñî ñòî ÿ íèÿ âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû (ÂÍÑ) ó äå òåé íà ôî íå íå äèô ôå -
ðåí öè ðî âàí íîé äèñ ï ëà çèè ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè (ÍÄÑÒ). Îá ñëå äî âà íî 50 äå òåé, íà õî äèâ øèõ ñÿ íà äèñ ïàí -
ñåð íîì ó÷å òå ó îô òà ëü ìî ëî ãà, ñ äèà ãíî çîì áëè çî ðó êîñòü ïðè îá ðå òåí íàÿ, ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùàÿ íà ôî íå íå äèô ôå -
ðåí öè ðî âàí íîé äèñ ï ëà çèè ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè. Ïðî âî äè ëè îöåí êó ñî ñòî ÿ íèÿ ÂÍÑ íà ïðî ãðàì ìíî-àï ïà ðàò -
íîì êîì ï ëåê ñå «Âà ëåí òà», ñ ðå ãè ñò ðà öèåé ÝÊÃ. Âû ÿâ ëå íî, ÷òî ïðå îá ëà äà þ ùåé òåí äåí öèåé â èç ìå íå íèè ñî -
ñòî ÿ íèÿ ÂÍÑ ó äå òåé ñ áëè çî ðó êî ñòüþ íà ôî íå ÍÄÑÒ ÿâ ëÿ þò ñÿ íå ó äîâ ëåò âî ðè òå ëü íûå àäàï òà öè îí íûå âîç -
ìîæ íî ñòè îð ãà íèç ìà íà ôî íå âà ãî ñèì ïà òè ÷å ñêî ãî äèñ áà ëàí ñà ñ îò íî ñè òå ëü íûì èëè àá ñî ëþò íûì ïðå îá ëà äà -
íè åì ñèì ïà òè ÷å ñêèõ èëè ïà ðà ñèì ïà òè ÷å ñêèõ âëè ÿ íèé è íå ñïî ñîá íîñòü ÂÍÑ áû ñò ðî àäàï òè ðî âà òü ñÿ ê âîç ðà ñ -
òà þ ùåé íà ãðóç êå. Àê êî ìî äà öè îí íûå íà ðó øå íèÿ ïðè áëè çî ðó êî ñòè ó äå òåé ìî ãóò áûòü ïðî ÿâ ëå íè åì äèñ ðå ãó -
ëÿ òîð íûõ íà ðó øå íèé â ðà áî òå ðåñ íè÷ íîé ìûø öû âñëåä ñò âèå èç ìå íå íèé âå ãå òà òèâ íî ãî îáåñ ïå ÷å íèÿ äå ÿ òå ëü -
íî ñòè.
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Char ac ter is tics of the au to nomic ner vous sys tem state in chil dren with my o pia
as so ci ated with un dif fer en ti ated con nec tive tis sue dysplasia
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Au to nomic ner vous sys tem dis or ders oc cur in 100% cases in pa tients with con nec tive tis sue dysplasia. Biomechanism
of ac com mo da tion and au to nomic innervation of cil i ary body was not in ves ti gated clearly and pre sented as area of fur ther
re search. The goal of the study was to eval u ate fea tures of au to nomic ner vous sys tem in pa tients with my o pia as so ci ated
with con nec tive tis sue dysplasia. 50 chil dren with my o pia as so ci ated with con nec tive tis sue dysplasia went through
ophtholmological ex am i na tion. To eval u ate func tion of au to nomic ner vous sys tem all pa tients were ob served with the ma -
chine «Valenta» which has ECG re cord ing. As a re sult we found that chil dren with my o pia and con nec tive tis sue
dysplasia have un sat is fac tory adap tive re serves with im bal ance of sym pa thetic and para sym pa thetic in put, au to nomic ner -
vous sys tem was n’t avail able to pro vide ho meo sta sis in de mand ing level. We hy poth e sized that au to nomic ner vous sys tem
might be a rea son which lead to dis or ders in pro cess of ac com mo da tion dur ing my o pia and as sist its pro gress ing.
    Key words: au to nomic ner vous sys tem, con nec tive tis sue dysplasia, my o pia, accomodative dys func tion
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Âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìå ïðè íàä ëå æèò âàæ -
íàÿ ðîëü â æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè îð ãà íèç ìà, ñâÿ çàí íàÿ ñ 
ïîä äåð æà íè åì ïî ñòî ÿí ñò âà âíóò ðåí íåé ñðå äû îð ãà -
íèç ìà è îáåñ ïå ÷å íè åì ðàç ëè÷ íûõ ôîðì ïñè õè ÷å ñêîé è 
ôè çè ÷å ñêîé äå ÿ òå ëü íî ñòè. Âå äó ùèì çâå íîì, ó÷à ñò âó -
þ ùèì â íàä ñåã ìåí òàð íîé âå ãå òà òèâ íîé ðå ãó ëÿ öèè, ÿâ -
ëÿ åò ñÿ ëèì áè êî-ðå òè êó ëÿð íûé êîì ï ëåêc. Ñòðóê òóð -
íûå îñî áåí íî ñòè êîì ï ëåê ñà èìå þò íà ñëåä ñò âåí íûé
õà ðàê òåð, ÷òî ìî æåò ïðå äî ïðå äå ëÿòü àíî ìà ëü íûé õà -
ðàê òåð íåé ðî âå ãå òà òèâ íûõ ðå àê öèé [3]. Òàê, ãå íå òè -
÷å ñêàÿ íå ïîë íî öåí íîñòü êîë ëà ãå íà ïðè äèñ ï ëà çèè ñî -
å äè íè òå ëü íîé òêà íè (ÄÑÒ) ïðåä ïî ëà ãà åò âî âëå ÷åí -
íîñòü â ïà òî ëî ãè ÷å ñêèé ïðî öåññ âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé 
ñè ñ òå ìû [5, 6, 13]. Ïî äàí íûì ëè òå ðà òó ðû, ïñè õî âå -
ãå òà òèâ íûå íà ðó øå íèÿ ó ïà öè åí òîâ ñ ÄÑÒ âñòðå ÷à -
þò ñÿ ïðàê òè ÷å ñêè â 100% ñëó ÷à åâ [14]. Íà ëè ÷èå àí -
òà ãî íè ñòè ÷å ñêèõ âëè ÿ íèé âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå -
ìû ÿâ ëÿ åò ñÿ âàæ íûì ìå õà íèç ìîì àäàï òà öèè ñ öåëüþ
ïîä äåð æà íèÿ ãî ìå îñòà çà. Òàê, áëà ãî äà ðÿ äâîé ñò âåí -
íîé èí íåð âà öèè ðåñ íè÷ íîé ìûø öû îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ
àê êî ìî äà öè îí íàÿ ôóí ê öèÿ ïðè ñïî ñîá ëå íèÿ ãëà çà ê
÷åò êîé âè çó à ëè çà öèè ðàç íî óäà ëåí íûõ îáú åê òîâ çà
ñ÷åò èç ìå íå íèÿ ðåô ðàê öèè [8]. Âî ïðî ñû âå ãå òà òèâ íî -
ãî ðå ãó ëè ðî âà íèÿ è áèî ìå õà íèç ìà àê êî ìî äà öèè ïðåä -
ñòàâ ëÿ þò íå ñî ìíåí íûé èí òå ðåñ â ñâÿ çè ñ âîç ìîæ íîé
ðî ëüþ ÂÍÑ â ïà òî ãå íå çå ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ áëè çî ðó -
êî ñòè [2, 4, 17].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — îöåí êà ñî ñòî ÿ íèÿ âå ãå òà -
òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû ó äå òåé ñ áëè çî ðó êî ñòüþ, àñ -
ñî öè è ðî âàí íîé ñ íå äèô ôå ðåí öè ðî âàí íîé äèñ ï ëà çèåé
ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè (ÍÄÑÒ).

Ìå òî äè êà

Â êëè íè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå áû ëè âêëþ ÷å íû
50 äå òåé, íà õî äèâ øèõ ñÿ íà äèñ ïàí ñåð íîì ó÷å òå ó îô -
òà ëü ìî ëî ãà, ñ äèà ãíî çîì áëè çî ðó êîñòü ïðè îá ðå òåí -
íàÿ, ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùàÿ íà ôî íå ÍÄÑÒ. Ñðå äè íèõ
24 ðå áåí êà ñ áëè çî ðó êî ñòüþ ñëà áîé ñòå ïå íè è 26 ñ
áëè çî ðó êî ñòüþ ñðåä íåé ñòå ïå íè. Íà ëè ÷èå ñè ñ òåì íîé
ìå çåí õè ìà ëü íîé äèñ ôóí ê öèè ó äå òåé óñòà íàâ ëè âà ëîñü 
ïî âíåø íèì è âíóò ðåí íèì ôå íî òè ïè ÷å ñêèì ïðè çíà êàì 
äèñ ï ëà çèè ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè, âû ÿâ ëåí íûì ïðè
îöåí êå êëè íè ÷å ñêî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ðå áåí êà è îñìîò ðå ñ
ïî ìî ùüþ êîì ï ëåê ñà ñïå öè à ëü íûõ ìå òî äîâ èñ ñëå äî âà -
íèÿ. Îá ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ñî -
âðå ìåí íîé äèà ãíî ñ òè ÷å ñêîé àï ïà ðà òó ðû ñ ïî ìî ùüþ
ïðè íÿ òûõ â îô òà ëü ìî ëî ãèè ìå òî äèê, âêëþ ÷à þ ùèõ âè -
çî ìåò ðèþ, îô òà ëü ìî ñêî ïèþ, áèî ìèê ðî ñêî ïèþ, àâ òî -
ðåô ðàê òî ìåò ðèþ, ýõî áè î ìåò ðèþ. Ó âñåõ ïà öè åí òîâ
îöå íè âà ëè ñî ñòî ÿ íèå âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû
íà ïðî ãðàì ìíî-àï ïà ðàò íîì êîì ï ëåê ñå «Âà ëåí òà», ñ
ðå ãè ñò ðà öèåé çà ïè ñè ÝÊÃ, ïðî äîë æè òå ëü íî ñòüþ çà -
ïè ñè îò 5 äî 7 ìèí. Çà ïèñü îñó ùå ñò â ëÿ ëè â óñëî âè ÿõ
îò íî ñè òå ëü íî ãî ïî êîÿ â ïî ëî æå íèè «ëå æà», äà ëåå âû -

ïîë íÿ ëàñü àê òèâ íàÿ êëè íî îð òî ñòà òè ÷å ñêàÿ ïðî áà
(ÀÎÏ) äëÿ îöåí êè ñïî ñîá íî ñòè ðå ãó ëÿ òîð íûõ ñè ñ -
òåì àäåê âàò íî îò âå ÷àòü íà âîç äåé ñò âèå (çà ïèñü
6 ìèí). Àíà ëè çè ðî âà ëèñü ïà ðà ìåò ðû, êî òî ðûå ðàñ -
ñ÷è òû âà ëèñü â ñî îò âåò ñò âèè ñ êàð äè î ðèò ìî ëî ãè ÷å ñêè -
ìè ñòàí äàð òà ìè (Task For ce of the Euro pe an So ci e ty of 
Car di o lo gy and the North Ame ri can So ci e ty of Pa cing
and Elec t rop hy si o lo gy, 1996) [7]. Ìå òî äîì ñïåê ò -
ðàëü íî ãî àíà ëè çà îöå íè âà ëè ïî êà çà òå ëè: èí äåêñ íà -
ïðÿ æå íèÿ ðå ãó ëÿ òîð íûõ ñè ñ òåì (SI), ñóì ìàð íóþ
ìîù íîñòü ñïåê ò ðà âà ðè à áå ëü íî ñòè ñåð äå÷ íî ãî ðèò ìà
(TP), ïî êà çà òå ëè ìîù íî ñòè â âû ñî êî ÷à ñ òîò íîì äèà -
ïà çî íå 0,4—0,15 Ãö (HF è HF â %), â íèç êî ÷à ñ -
òîò íîì äèà ïà çî íå 0,15—0,04 Ãö (LF è LF â %), â
ñâåðõ íèç êî ÷à ñòîò íîì äèà ïà çî íå 0,04—0,015 Ãö
(VLF è VLF â %), ðàñ ñ÷è òû âà ëè òàê æå èí äåêñ ñî -
îò íî øå íèÿ ñðåä íèõ ìîù íî ñòåé (LF/HF) è èí äåêñ
âà ãî ñèì ïà òè ÷å ñêî ãî ðàâ íî âå ñèÿ [1]. Ïðè àíà ëè çå ðå -
çó ëü òà òîâ, ïî ëó ÷åí íûõ ïî ñëå ïðî âå äå íèÿ ÀÎÏ ïðè -
ðîñò âå ëè ÷è íû âû øå ó êà çàí íûõ ïî êà çà òå ëåé (â %)
ðàñ ñ÷è òû âàë ñÿ ïî îò íî øå íèþ ê èñ õîä íûì äàí íûì â
ñî ñòî ÿ íèè ïî êîÿ. Ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíà ëèç âà ðè à áå ëü -
íî ñòè ñåð äå÷ íî ãî ðèò ìà (ÂÑÐ) âêëþ ÷àë èçó ÷å íèå ãè -
ñ òîã ðàìì ïî ñëå äó þ ùèì ïî êà çà òå ëÿì: d (èëè SDNN) 
— ñòàí äàð ò íîå îò êëî íå íèå RR è âà ðè à öè îí íûé ðàç -
ìàõ (ÌõDMn), îïðå äå ëÿ þ ùèõ àê òèâ íîñòü ïà ðà ñèì -
ïà òè ÷å ñêî ãî îò äå ëà; Ìî — ìî äà, âå ëè ÷è íà RR íàè -
áî ëåå ÷à ñ òî âñòðå ÷à þ ùà ÿ ñÿ è õà ðàê òå ðè çó þ ùàÿ àê -
òèâ íîñòü ãó ìî ðà ëü íî ãî çâå íà ðå ãó ëÿ öèè; ÀÌî (%)
— àì ï ëè òó äà ìî äû (ïðî öåíò íàè áî ëåå ÷à ñ òûõ RR
(Ìî)), îò ðà æà þ ùàÿ àê òèâ íîñòü ñèì ïà òè ÷å ñêî ãî îò -
äå ëà âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû; ÈÍ — èí äåêñ
íà ïðÿ æå íèÿ (ÈÍ, óñë.åä. = ÀÌî/2Ìî MxDMn)
õà ðàê òå ðè çó åò ñòå ïåíü öåí ò ðà ëè çà öèè óïðàâ ëå íèÿ
ðèò ìîì è ÿâ ëÿ åò ñÿ èí òåã ðà ëü íûì ïî êà çà òå ëåì íà ïðÿ -
æåí íî ñòè àäàï òà öè îí íî-êîì ïåí ñà òîð íûõ ìå õà íèç ìîâ
[1]; ×ÑÑ ñðåä íÿÿ — èí òåã ðà ëü íûé ïî êà çà òåëü; ÈÂÐ 
— èí äåêñ âå ãå òà òèâ íî ãî ðàâ íî âå ñèÿ; ÈÔÑ — èí -
äåêñ ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ. Íà îñíî âà íèè àíà -
ëè çà âðå ìåí íûõ è ñïåê ò ðà ëü íûõ õà ðàê òå ðè ñòèê ñî -
ñòàâ ëÿ ëîñü çà êëþ ÷å íèå î òå êó ùåì ôóí ê öè î íà ëü íîì
ñî ñòî ÿ íèè âà ãî ñèì ïà òè ÷å ñêî ãî áà ëàí ñà, ðå àê òèâ íî ñòè
îò äå ëîâ ÂÍÑ, âîç ìîæ íî ñòÿõ àäàï òà öèè è âå ãå òà òèâ -
íî ãî îáåñ ïå ÷å íèÿ äå ÿ òå ëü íî ñòè. Ñòå ïåíü äî ñòî âåð íî -
ñòè ðàç ëè ÷èé èçó ÷à å ìûõ ïî êà çà òå ëåé îïðå äå ëÿ ëàñü ïî 
êðè òå ðèþ t-Ñòüþ äåí òà, óðî âåíü çíà ÷è ìî ñòè ñ÷è òàë ñÿ
çíà ÷è ìûì ïðè ð<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ïðè îöåí êå òå êó ùå ãî ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ
ÂÍÑ ó äå òåé ñ áëè çî ðó êî ñòüþ âû ÿâ ëå íî, ÷òî óäîâ -
ëåò âî ðè òå ëü íûå ïî êà çà òå ëè è ñíè æå íèå ïî ñëåä íèõ
âñòðå ÷à ëèñü ñ îäè íà êî âîé ÷à ñ òî òîé â 48% ñëó ÷à åâ.
Ó 4% äå òåé îò ìå ÷å íî ïî âû øå íèå ïî êà çà òå ëåé, õà ðàê -
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òå ðè çó þ ùèõ îá ùåå ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ îð ãà -
íèç ìà, ÷òî ñî îò âåò ñò âó åò ìî áè ëè çà öè îí íîé ôà çå ýð -
ãîò ðîï íîé äå ÿ òå ëü íî ñòè è îò ðà æà åò îò êëî íå íèå îò
íîð ìû â ïî êîå (ðèñ. 1) [11].

Îöåí êà âà ãî ñèì ïà òè ÷å ñêî ãî áà ëàí ñà ó äå òåé ñ áëè -
çî ðó êî ñòüþ íà ôî íå ÍÄÑÒ ïî êà çà ëà, ÷òî ïðå îá ëà äà -
þ ùè ìè îñòà âà ëèñü íà ðó øå íèÿ âå ãå òà òèâ íî ãî áà ëàí ñà â
âè äå ïðå îá ëà äà íèÿ ñèì ïà òè ÷å ñêèõ âëè ÿ íèé â 46% íà -
áëþ äå íèé è ïà ðà ñèì ïà òè ÷å ñêèõ âëè ÿ íèé — 32% ñëó -
÷à åâ. Êàð äè î ðèò ìîã ðàì ìà, îò ðà æà þ ùàÿ íîð ìî òî íèþ,
îò ìå ÷å íà ëèøü â 22% ñëó ÷à åâ (ðèñ. 2).

Ïðè àíà ëè çå ïî êà çà òå ëåé ðå àê òèâ íî ñòè îð ãà íèç ìà
îñî áîå çíà ÷å íèå èìå åò ñè ëà ðå àê öèè (ðàç ìàõ êî ëå áà -
íèé ïî êà çà òå ëåé âå ãå òà òèâ íî ãî áà ëàí ñà) è åå äëè òå ëü -
íîñòü (âîç âðàò ïî êà çà òå ëåé ê èñ õîä íî ìó óðîâ íþ).

Ó äå òåé ñ áëè çî ðó êî ñòüþ íà ôî íå ÍÄÑÒ ïðè ïðî -
âå äå íèè ÀÎÏ ïðå îá ëà äà ëî íà ðó øå íèå ïà ðà ñèì ïà òè -
÷å ñêèõ âëè ÿ íèé (62% ñëó ÷à åâ) íà ôî íå ïðå è ìó ùå ñò -
âåí íî ñèì ïà òè ÷å ñêèõ âëè ÿ íèé â ïî êîå. Ðå àê òèâ íîñòü
ñ íà ðó øå íè åì ñèì ïà òè ÷å ñêèõ âëè ÿ íèé âñòðå ÷à ëàñü
ëèøü â 10% ñëó ÷à åâ. Ðå àê òèâ íîñòü, õà ðàê òå ðè çó þ -
ùà ÿ ñÿ íîð ìà ëü íûì óðîâ íåì ïî êà çà òå ëåé, âû ÿâ ëå íà â
28% ñëó ÷à åâ (ðèñ. 3).

Â ðå çó ëü òà òå ïðî âå äåí íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ â 24%
ñëó ÷à åâ óñòà íîâ ëå íû óäîâ ëåò âî ðè òå ëü íûå ïî êà çà òå ëè
àäàï òà öè îí íûõ âîç ìîæ íî ñòåé îð ãà íèç ìà, ò.å. îïðå äå -
ëÿ ëîñü íà ïðÿ æå íèå öåí ò ðà ëü íûõ ñèì ïà òè ÷å ñêèõ ìå õà -
íèç ìîâ ðå ãó ëÿ öèè ïðè èñ õîä íî íèç êîì èõ óðîâ íå èõ
âëè ÿ íèÿ íà ñåð äå÷ íûé ðèòì [16]. Ó 72% äå òåé ñ áëè -
çî ðó êî ñòüþ íà ôî íå ÍÄÑÒ âû ÿâ ëå íà íå äî ñòà òî÷ -
íîñòü àäàï òà öè îí íûõ ðå àê öèé, ÷òî ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ ñíè -
æå íè åì àê òèâ íî ñòè öåí ò ðà ëü íûõ ìå õà íèç ìîâ è óñè ëå -
íè åì ïà ðà ñèì ïà òè ÷å ñêèõ âëè ÿ íèé íà ñåð ä öå íà ôî íå
âû ñî êî ãî íà ïðÿ æå íèÿ öåí ò ðà ëü íûõ ñèì ïà òè ÷å ñêèõ
ìå õà íèç ìîâ â ñî ñòî ÿ íèè ïî êîÿ [16]. Íà ïðÿ æå íèå ìå -
õà íèç ìîâ àäàï òà öèè, ò.å. ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè öåí -
ò ðà ëü íî ãî êîí òó ðà ïðè èñ õîä íî âû ñî êîì åãî óðîâ íå
àäàï òà öèè, îò ìå ÷à ëîñü â 4% ñëó ÷à åâ (ðèñ. 4). Ïî -
äîá íîå ñî ñòî ÿ íèå ìî æåò ïðè âî äèòü ê ñðû âó àäàï òà -
öèè è èñ òî ùå íèþ ôóí ê öè î íà ëü íûõ ñè ñ òåì îð ãà íèç ìà
[16].

Óñòà íîâ ëå íî òàê æå, ÷òî â 90% ñëó ÷à åâ ó äå òåé ñ
áëè çî ðó êî ñòüþ íà ôî íå ÍÄÑÒ âå ãå òà òèâ íîå îáåñ ïå -
÷å íèå äå ÿ òå ëü íî ñòè îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü ïî ãó ìî ðà ëü -
íî-ìå òà áî ëè ÷å ñêî ìó ïó òè ðå ãó ëÿ öèè ñåð äå÷ íî ãî ðèò -
ìà, ÷òî óêà çû âà åò íà ïå ðå õîä ðå ãó ëÿ öèè ñåð äå÷ íî ãî
ðèò ìà ñ ðåô ëåê òîð íî ãî âå ãå òà òèâ íî ãî óðîâ íÿ íà áî ëåå 
íèç êèé ãó ìî ðà ëü íî-ìå òà áî ëè ÷å ñêèé, êî òî ðûé íå ñïî -
ñî áåí áû ñò ðî îáåñ ïå ÷è âàòü ãî ìå îñòàç [12]. È ëèøü â
10% ñëó ÷à åâ âå ãå òà òèâ íîå îáåñ ïå ÷å íèå äå ÿ òå ëü íî ñòè
îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü çà ñ÷åò ñèì ïà òè êî-àä ðå íà ëî âûõ âëè ÿ -
íèé, ÷òî ñî îò âåò ñò âó åò ôè çèî ëî ãè÷ íîé ðå àê öèè îð ãà -
íèç ìà íà âîç ðà ñ òà þ ùóþ íà ãðóç êó (ðèñ. 5) [12].
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Ðèñ. 5. Âå ãå òà òèâ íîå îáåñ ïå ÷å íèå äå ÿ òå ëü íî ñòè ó äå òåé ñ áëè çî ðó -
êî ñòüþ, àñ ñî öè è ðî âàí íîé ñ äèñ ï ëà çèåé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè

Ðèñ. 4. Àäàï òà öè îí íûå ðå àê öèè ó äå òåé ñ áëè çî ðó êî ñòüþ, àñ ñî öè è -
ðî âàí íîé ñ äèñ ï ëà çèåé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè

Ðèñ. 3. Ðå àê òèâ íîñòü âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû ó äå òåé ñ áëè çî -
ðó êî ñòüþ, àñ ñî öè è ðî âàí íîé ñ äèñ ï ëà çèåé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè

Ðèñ. 2. Âà ãî ñèì ïà òè ÷å ñêèé áà ëàíñ ó äå òåé ñ áëè çî ðó êî ñòüþ, àñ ñî -
öè è ðî âàí íîé ñ äèñ ï ëà çèåé ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè

Ðèñ. 1. Ôóí ê öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå âå ãå òà òèâ íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû ó 
äå òåé ñ áëè çî ðó êî ñòüþ, àñ ñî öè è ðî âàí íîé ñ äèñ ï ëà çèåé ñî å äè íè -
òåëü íîé òêà íè



Òà êèì îá ðà çîì, ïðè îöåí êå ñî ñòî ÿ íèÿ âå ãå òà òèâ -
íîé íåð âíîé ñè ñ òå ìû ó äå òåé ñ áëè çî ðó êî ñòüþ íà ôî -
íå ÍÄÑÒ âû ÿâ ëå íû ðàç íî îá ðàç íûå íà ðó øå íèÿ â ñè -
ñ òå ìå âå ãå òà òèâ íîé ðå ãó ëÿ öèè ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ôóí ê -
öèé. Ïðå îá ëà äà þ ùåé òåí äåí öèåé ÿâ ëÿ åò ñÿ íå ó äîâ -
ëåò âî ðè òå ëü íûå àäàï òà öè îí íûå âîç ìîæ íî ñòè îð ãà -
íèç ìà íà ôî íå âà ãî ñèì ïà òè ÷å ñêî ãî äèñ áà ëàí ñà ñ îò íî -
ñè òå ëü íûì èëè àá ñî ëþò íûì ïðå îá ëà äà íè åì ñèì ïà òè -
÷å ñêèõ èëè ïà ðà ñèì ïà òè ÷å ñêèõ âëè ÿ íèé è íå ñïî ñîá -
íîñòü ÂÍÑ áû ñò ðî îáåñ ïå ÷è âàòü ãî ìå îñòàç ïðè âîç -
ðà ñ òà þ ùåé íà ãðóç êå. Íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî ïðè àíà ëè -
çå êàæ äî ãî ïà ðà ìåò ðà ñî ñòî ÿ íèÿ ÂÍÑ âñòðå ÷à ëèñü
õà ðàê òå ðè ñòè êè, ñî îò âåò ñò âó þ ùèå ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé
íîð ìå, ïðè äå òà ëü íîé îöåí êå ïî êà çà òå ëåé ó êàæ äî ãî
ðå áåí êà ñ áëè çî ðó êî ñòüþ íà ôî íå ÍÄÑÒ ó âñåõ äå -
òåé áû ëè âû ÿâ ëå íû îò êëî íå íèÿ òî ãî, èëè èíî ãî ïà ðà -
ìåò ðà, õà ðàê òå ðè çó þ ùå ãî ñî ñòî ÿ íèå ÂÍÑ.

Ñî ãëàñ íî ñî âðå ìåí íûì âçãëÿ äàì, â îñíî âå âå ãå òà -
òèâ íûõ äèñ ôóí ê öèé íà ðÿ äó ñ êîí ñòè òó öè î íà ëü íî-ãå -
íå òè ÷å ñêîé ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íî ñòüþ ëå æàò ôå íî òè ïè -
÷å ñêèå ìî äè ôè êà öèè ðàç ëè÷ íûõ âè äîâ ðå ãó ëÿ öèè öåí -
ò ðà ëü íî ãî è ïå ðè ôå ðè ÷å ñêî ãî óðîâ íÿ [9]. Âî âëå ÷å íèå
â ïà òî ëî ãè ÷å ñêóþ ñè ñ òå ìó êîí ê ðåò íî ãî âèñ öå ðà ëü íî ãî 
îð ãà íà ñ èç ìå íå íè åì åãî ôóí ê öèè ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðî ÿâ ëå -
íè åì ñî îò âåò ñò âó þ ùå ãî íåé ðî âèñ öå ðà ëü íî ãî âå ãå òà -
òèâ íî ãî ñèí ä ðî ìà [10, 18, 19, 20]. Òàê, àê êî ìî äà öè -
îí íûå íà ðó øå íèÿ ïðè áëè çî ðó êî ñòè ó äå òåé ìî ãóò
áûòü ïðî ÿâ ëå íè åì äèñ ðå ãó ëÿ òîð íûõ íà ðó øå íèé â ðà -
áî òå ðåñ íè÷ íîé ìûø öû âñëåä ñò âèå èç ìå íå íèé âå ãå òà -
òèâ íî ãî îáåñ ïå ÷å íèÿ äå ÿ òå ëü íî ñòè. Äàí íîå ïðåä ïî ëî -
æå íèå ñî ãëà ñó åò ñÿ ñ ðå çó ëü òà òà ìè ðà íåå ïðî âå äåí íûõ
íà ìè èñ ñëå äî âà íèé î âîç ìîæ íîé ðî ëè ÂÍÑ â îñó ùå -
ñò â ëå íèè àê êî ìî äà öè îí íûõ íà ðó øå íèé ïðè áëè çî ðó -
êî ñòè [15].

Òà êèì îá ðà çîì, äëÿ ëå ÷å íèÿ ïà öè åí òîâ ñ áëè çî ðó -
êî ñòüþ íà ôî íå ÍÄÑÒ ñëå äó åò ðàç ðà áà òû âàòü íî âûå 
ìå òî äû êàê ëî êà ëü íî ãî âîç äåé ñò âèÿ íà ñòðóê òó ðû
ãëà çà, óñòðà íÿ þ ùèå óæå ñó ùå ñò âó þ ùèå èç ìå íå íèÿ,
òàê è ñè ñ òåì íî ãî âëè ÿ íèÿ íà îð ãà íèçì ñ öå ëüþ ñòà áè -
ëè çà öèè ôóí ê öè î íà ëü íî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ÂÍÑ, çà ïó ñ êà -
þ ùåé êà ñ êàä ðå àê öèé ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèÿ áëè çî ðó êî ñòè 
ó äå òåé, ÷òî òðå áó åò âî âëå ÷å íèÿ â ïðî öåññ ëå ÷å íèÿ
áëè çî ðó êî ñòè íå òî ëü êî îô òà ëü ìî ëî ãîâ, íî è âðà ÷åé
äðó ãèõ ñïå öè à ëü íî ñòåé.
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Ðîëü àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì àí òè íî öè öåï òèâ íîé 
ñè ñ òå ìû â ìå õà íèç ìàõ íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áîëè

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

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå ðî ëè àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì àí òè íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìû â ïà òî ãå -
íå çå íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè. Ïî êà çà íî, ÷òî ðàç âè òèå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íî ãî íå âðî ïà òè ÷å ñêî ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà 
ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ïðî äóê öèåé àóòî àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì àí òè íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìû — ÃÀÌÊ, ñå ðî -
òî íè íó, íî ðàä ðå íà ëè íó è äî ôà ìè íó. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî àí òè òå ëà ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì àí òè íî öè öåï òèâ íîé
ñè ñ òå ìû îêà çû âà þò ïðî íî öè öåï òèâ íîå äåé ñò âèå.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: íå âðî ïà òè ÷å ñêàÿ áîëü, àí òè íî öè öåï òèâ íàÿ ñè ñ òå ìà, íåé ðî ìå äè à òî ðû, àí òè òå ëà ê
ÃÀÌÊ, ñå ðî òî íè íó, íî ðàä ðå íà ëè íó, äî ôà ìè íó

S.I. Igonkina, L.A. Vetrile, M.L. Kukushkin

The role of an ti bod ies to neurotransmitters of antinociceptive sys tem 
in mech a nisms of neuropathic pain

In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8, Baltiyskaya str., 125315, Mos cow, Rus sia

The pres ent in ves ti ga tion was un der taken in or der to study the role of the an ti bod ies to neurotransmitters of
antinociceptive sys tem in pathogenesis of neuropathic pain on mod els of neuropathic pain. It was shown that the de vel op -
ment of ex per i men tal neuropathic pain syn drome is ac com pa nied with in duc tion of autoantibodies to GABA, se ro to nin,
noradrenalin and do pa mine. It was es tab lished that the an ti bod ies to neurotransmitters of antinociceptive sys tem have a
pronociceptive ef fect.
    Key words: neuropathic pain, antinociceptive sys tem, neurotransmitters, an ti bod ies to GABA to GABA, se ro to nin,
noradrenalin, do pa mine

Â ïî ñëåä íèå äå ñÿ òè ëå òèÿ íà êàï ëè âà åò ñÿ ôàê òè ÷å -
ñêèé ìà òå ðè àë, êî òî ðûé ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ðî ëè èì -
ìó íî ëî ãè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ â ðàç âè òèè íå âðî ëî ãè ÷å -
ñêèõ çà áî ëå âà íèé. Ïî êà çà íî, ÷òî àí òè òå ëà, íà ïðàâ -
ëåí íûå ïðî òèâ íåé ðî ìå äè à òî ðîâ è èõ ðå öåï òî ðîâ,
ó÷à ñò âó þò â ïà òî ãå íå çå ìíî ãèõ íå âðî ëî ãè ÷å ñêèõ çà áî -
ëå âà íèé. Òàê, àí òè òå ëà ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì è èõ ðå -
öåï òî ðàì îá íà ðó æè âà þò ñÿ ïðè ýïè ëåï ñèè, ñèí ä ðî ìå
Ãèé å íà —Áàð ðå, ðàñ ñå ÿí íîì ñêëå ðî çå, ýí öå ôà ëè òå,
ìóëü òè ôî êà ëü íîé ìî òîð íîé íå âðî ïà òèè, ó ïà öè åí òîâ
ñ ãåìîð ðà ãè ÷å ñêèì è èøå ìè ÷å ñêèì èí ñó ëü òà ìè [1, 8,
10, 14, 16, 19]. Îä íà êî âî ïðîñ î ðî ëè àí òè òåë ê íåé -
ðî ìå äè à òî ðàì àí òè íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìû â ïà òî ãå -
íå çå íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè îñòà åò ñÿ îò êðû òûì.

Àí òè íî öè öåï òèâ íàÿ ñè ñ òå ìà îñó ùå ñò â ëÿ åò êîí ò ðîëü
àê òèâ íî ñòè íî öè öåï òèâ íûõ íåé ðî íîâ è åå äå ÿ òå ëü íîñòü
âëèÿ åò íà áî ëå âóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü è àíà ëüãå çèþ [6, 7, 
18]. Íà ðó øå íèå àí òè íî öè öåï òèâ íîé ðå ãó ëÿ öèè íà ðàç -

íûõ óðîâ íÿõ ÖÍÑ ñïî ñîá ñò âó åò ôîð ìè ðî âà íèþ áà çèñ -
íûõ íåé ðî íà ëü íûõ ìå õà íèç ìîâ íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè
[4, 5, 12, 13]. Îñî áóþ ðîëü â àí òè íî öè öåï òèâ íîé ìî äó -
ëÿ öèè íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè èã ðà þò íåé ðî ìå äè à òî ðû
ÃÀÌÊ, ñå ðî òî íèí, íîð ä ðå íà ëèí è äî ôà ìèí. Äå ôè öèò
ÃÀÌ Êåð ãè ÷å ñêî ãî è ìî íî àìè íåð ãè ÷å ñêî ãî òîð ìî æå íèÿ 
â àí òè íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìå ïðè âî äèò ê ðàç âè òèþ õà -
ðàê òåð íûõ ïðè çíà êîâ íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè [4, 6, 7].
Íà ïðî òèâ, èñ ïî ëü çî âà íèå àãî íè ñòîâ ÃÀÌÊÀ- è
ÃÀÌÊÂ-ðå öåï òî ðîâ ó ïà öè åí òîâ ñ íå âðî ïà òè ÷å ñêè ìè
áî ëå âû ìè ñèí ä ðî ìà ìè äå ìîí ñò ðè ðó åò èõ âû ñî êóþ òå ðà -
ïåâ òè ÷å ñêóþ ýô ôåê òèâ íîñòü, à áëî êà òî ðû îá ðàò íî ãî çà -
õâà òà íåé ðî ìå äè à òî ðîâ íî ðàä ðå íà ëè íà è ñå ðî òî íè íà
îêà çû âà þò îáåç áî ëè âà þ ùåå äåé ñò âèå ïðè íå âðî ïà òè ÷å -
ñêîé áî ëè, ðå çè ñòåí ò íîé ê òðà äè öè îí íûì àíà ëüãå òè êàì
[7, 11, 12, 15, 17, 18].

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå ðî ëè àí òè òåë ê
íåé ðî ìå äè à òî ðàì àí òè íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìû —
ÃÀÌÊ, ñå ðî òî íè íó, íî ðàä ðå íà ëè íó è äî ôà ìè íó â
ðàç âè òèè íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè. Â çà äà ÷è èñ ñëå äî âà -
íèÿ âõî äè ëî âû ÿñ íå íèå âîç ìîæ íî ñòè îá ðà çî âà íèÿ
àóòî àí òè òåë ê ÃÀÌÊ, ñå ðî òî íè íó, íî ðàä ðå íà ëè íó è

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Èãî íü êè íà Ñâåò ëà íà Èâà íîâ íà, ä-ð
áèîë. íà óê, ãëàâí. íà ó÷. ñîòð. ëàá. ôóí äà ìåí òà ëü íûõ è ïðè êëàä -
íûõ ïðîá ëåì áî ëè ÔÃÁÓ «ÍÈÈ ÎÏÏ» ÐÀÌÍ, 125315, Ìî -
ñê âà, Áàë òèé ñêàÿ óë., ä. 8. E-ma il: lab pa in@ram b ler.ru



äî ôà ìè íó ó æè âîò íûõ ñ íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëüþ è
óñòà íîâ ëå íèå îñî áåí íî ñòåé ïðî òå êà íèÿ íå âðî ïà òè ÷å -
ñêî ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà ó æè âîò íûõ, èì ìó íè çè ðî -
âàí íûõ ñî îò âåò ñò âó þ ùèì êîíú þ ãè ðî âàí íûì àí òè ãå -
íîì íåé ðî ìå äè à òîð-áå ëîê.

Ìå òî äè êà

Ðà áî òà âû ïîë íå íà íà êðû ñàõ-ñàì öàõ Wis tar ìàñ -
ñîé 220—250 ã â ñî îò âåò ñò âèè ñ ýòè ÷å ñêè ìè òðå áî -
âà íè ÿ ìè, ïðå äó ñìîò ðåí íû ìè Ìåæ äó íà ðîä íîé è Ðîñ -
ñèé ñêîé àñ ñî öè à öè ÿ ìè ïî èçó ÷å íèþ áî ëè ïðè ïðî âå -
äå íèè ïî âå äåí ÷å ñêèõ è íåé ðî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèõ èñ ñëå -
äî âà íèé íà æè âîò íûõ.

Ìî äå ëè ðî âà íèå íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè

Â ðà áî òå èñ ïî ëü çî âà íû äâå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå
ìî äå ëè íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè: ìî äåëü ïå ðè ôå ðè ÷å -
ñêîé íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè è ìî äåëü öåí ò ðà ëü íî ãî
áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà.

Ìî äåëü ïå ðè ôå ðè ÷å ñêîé íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè
ñî çäà âà ëè ïî âðåæ äå íè åì ñå äà ëèù íî ãî íåð âà. Äëÿ
ýòî ãî ó æè âîò íûõ â óñëî âè ÿõ ãåê ñå íà ëî âî ãî íàð êî çà
îá íà æà ëè íåðâ, è ïî ñëå íà ëî æå íèÿ ëè ãà òó ðû íåðâ ïå -
ðå ðå çà ëè äè ñ òà ëü íåå ìå ñ òà ïå ðå âÿç êè. Î âîç íèê íî âå -
íèè ó æè âîò íûõ íå âðî ïà òè ÷å ñêî ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà 
ñâè äå òå ëü ñò âî âà ëà ðå àê öèÿ àóòî òî ìèè, ò.å ðå àê öèÿ ñà -
ìî ïî âðåæ äå íèÿ ïà ëü öåâ èï ñè ëà òå ðà ëü íîé çàä íåé êî -
íå÷ íî ñòè. Äëÿ îöåí êè âû ðà æåí íî ñòè íå âðî ïà òè ÷å ñêîé 
áî ëè èñ ïî ëü çî âà ëè îá ùå ïðè íÿ òóþ 11-áàëëü íóþ øêà ëó 
ñòå ïå íè àóòî òî ìèé, ó÷è òû âà þ ùóþ ïî âðåæ äå íèå êîã -
òåé, ôà ëàíã è ñòîï îïå ðè ðî âàí íîé ëà ïû [9]. Äè íà ìè -
êó ïðî öåñ ñà ó÷è òû âà ëè åæå äíåâ íî íà ïðî òÿ æå íèè 63
äíåé ïî ñëå îïå ðà öèè.

Äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ íå âðî ïà òè ÷å ñêî ãî öåí ò ðà ëü íî -
ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà èñ ïî ëü çî âà ëè ìå òîä àãà ðî âîé
ïëà ñ òèí êè [4]. Àãà ðî âóþ ïëà ñ òèí êó, ñî äåð æà ùóþ â
èñ õîä íîì ðàñ òâî ðå àí òà ãî íèñò ÃÀÌÊÀ ðå öåï òî ðîâ
— ïå íè öèë ëèí èëè àí òè òå ëà ê ÃÀÌÊ àï ïëè öè ðî âà -
ëè æè âîò íûì ïîä ýôèð íûì íàð êî çîì ïî ñëå ëà ìè íýê -
òî ìèè íà äî ðñà ëü íóþ ïî âåð õ íîñòü ëþì áà ëü íî ãî îò äå -
ëà ñïèí íî ãî ìîç ãà (L4—L6). Äëÿ êî ëè ÷å ñò âåí íîé
îöåí êè ñïîí òàí íûõ ïðè ñòó ïîâ è ìå õà íè ÷å ñêîé àë ëî -
äè íèè, âîç íè êà þ ùèõ ó æè âîò íûõ ñ ìî äå ëüþ öåí ò ðà -
ëü íîé íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè, èñ ïî ëü çî âà ëè àê êó ìó ëÿ -
òèâ íûé ïî êà çà òåëü àë ëî äè íèè (ÀÏÀ) è àê êó ìó ëÿ -
òèâ íûé ïî êà çà òåëü ñïîí òàí íûõ ïðè ñòó ïîâ áî ëè
(ÀÏÁ) [3]. Ïî êà çà òåëü ÀÏÀ ó÷è òû âàë âû ðà æåí -
íîñòü àë ëî äè íèè â áàë ëàõ èçî íó åå ðàñ ïðî ñòðà íå íèÿ,
îïðå äå ëåí íóþ ïî êî ëè ÷å ñò âó òî ÷åê, òàê òè ëü íîå ðàç -
äðà æå íèå êî òî ðûõ âû çû âà ëî áî ëå âóþ ðå àê öèþ. Ïî -
êà çà òåëü ÀÏÁ ó÷è òû âà ëè íòåí ñèâ íîñòü áî ëå âûõ ïðè -
ñòó ïîâ â áàë ëàõ è èõ îá ùóþ äëè òå ëü íîñòü â ôèê ñè ðî -
âàí íîì (1 ìèí) èí òåð âà ëå âðå ìå íè.

Èì ìó íî ëî ãè ÷å ñêèå ìå òî äû

Íà ëè ÷èå àóòî àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì îïðå äå -
ëÿ ëè â ñû âî ðîò êå êðî âè æè âîò íûõ ñ ïî ìî ùüþ ìå òî äà
òâåð äî ôàç íî ãî èì ìó íî ôåð ìåí ò íî ãî àíà ëè çà(ELISA), 
ïðî âî äè ìî ãî íà ïî ëè ñòè ðî ëî âûõ ïëàí øå òàõ, ñåí ñè áè -
ëè çè ðî âàí íûõ ñî îò âåò ñò âó þ ùè ìè òåñò-àí òè ãå íà ìè.
Ñî äåð æà íèå àí òè òåë îöå íè âà ëè ïî îï òè ÷å ñêîé ïëîò -
íî ñòè ñû âî ðîò êè êðî âè ïðè äëè íå âîë íû 495 íì ñ èñ -
ïî ëü çî âà íèå ñ÷è òû âà þ ùå ãî óñòðîé ñò âà «MINI-
READER» ôèð ìû «DYNATECK» (Øâåé öà ðèÿ) è 
âû ðà æà ëè â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ àê òèâ íî ñòè (óñë.åä.)
ïî êà çà òå ëåì K, ïðåä ñòàâ ëÿ þ ùèì ñî áîé îò íî øå íèå
îï òè ÷å ñêîé ïëîò íî ñòè ñû âî ðîò êè êðî âè êàæ äî ãî ïî -
äî ïûò íî ãî æè âîò íî ãî ê ñðåä íå ìó çíà ÷å íèþ îï òè ÷å -
ñêîé ïëîò íî ñòè ñû âî ðîò êè èí òàê ò íûõ êðûñ. Ñïå öè -
ôè÷ íîñòü àí òè òåë îïðå äå ëÿ ëè â ðå àê öèè êîí êó ðåí ò íî -
ãî òîð ìî æå íèÿ íåé ðî ìå äè à òî ðîì. Àóòî àí òè òå ëà ê
íåé ðî ìå äè à òî ðàì â ñû âî ðîò êå êðî âè æè âîò íûõ ñ íå -
âðî ïà òè ÷å ñêèì áî ëå âûì ñèí ä ðî ìîì îïðå äå ëÿ ëè íà
14-å è 28-å ñóò. ïî ñëå îïå ðà öèè.

Àí òè òå ëà ê ÃÀÌÊ â âè äå ãàì ìà-ãëî áó ëè íî âûõ
ôðàê öèé âû äå ëÿ ëè èç ñû âî ðîò êè êðî âè êðî ëè êîâ, ãè -
ïå ðèì ìó íè çè ðî âàí íûõ êîíú þ ãè ðî âàí íûì àí òè ãå íîì
ÃÀÌÊ-áû ÷èé ñû âî ðî òî÷ íûé àëü áó ìèí (ÁÑÀ), ìå -
òî äîì ïå ðå îñàæ äå íèÿ ñó ëü ôà òîì àì ìî íèÿ, î÷è ùå íèÿ
äèà ëè çîì è ëè î ôè ëè çè ðî âà íèÿ. Àíà ëî ãè÷ íûì îá ðà -
çîì âû äå ëÿ ëè ãàì ìà-ãëî áó ëè íî âóþ ôðàê öèþ ó èí òàê -
ò íûõ íå èì ìó íè çè ðî âàí íûõ êðî ëè êîâ, êî òî ðóþ èñ -
ïîëü çî âà ëè äëÿ ââå äå íèÿ æè âîò íûì êîí ò ðî ëü íîé
ãðóï ïû.

Äëÿ èì ìó íè çà öèè æè âîò íûõ èñ ïî ëü çî âà ëè êîíú þ -
ãè ðî âàí íûå àí òè ãå íû ÃÀÌÊ-ÁÑÀ, ñå ðî òî -
íèí-ÁÑÀ, íî ðàä ðå íà ëèí-ÁÑÀ è äî ôà ìèí-ÁÑÀ, êî -
òî ðûå ââî äè ëè ïî ñëå äó þ ùåé ñõå ìå:

1-ÿ èíú åê öèÿ — ââå äå íèå êîíú þ ãè ðî âàí íî ãî àí -
òè ãå íà (2 ìã íà êã ìàñ ñû, 0,5 ìë) ñ ïîë íûì àäú þ âàí -
òîì Ôðåé íäà ïîä êîæ íî â 6 òî ÷åê ïî ÿñ íè÷ íîé îá ëà ñ -
òè ñïè íû çà 2 íåä. äî îïå ðà öèè íà íåð âå;

2-ÿ — âíóò ðè áðþ øèí íàÿ, ÷å ðåç 2 íåä. ïî ñëå ïåð -
âîé èì ìó íè çà öèè â äî çå 5 ìã íà êã ìàñ ñû áåç àäú þ -
âàí òà;

3-ÿ — âíóò ðè áðþ øèí íàÿ, ÷å ðåç 4 íåä. ïî ñëå ïåð -
âîé èì ìó íè çà öèè â äî çå 10 ìã íà êã ìàñ ñû áåç àäú þ -
âàí òà;

4-ÿ — ðå èì ìó íè çà öèÿ ÷å ðåç 1 ìåñ. ïî ñëå 3-é èíú -
åê öèè êîíú þ ãà òîì â äî çå 15 ìã íà 1 êã ìàñ ñû áåç àäú -
þ âàí òà.

Æè âîò íûì êîí ò ðî ëü íûõ ãðóïï ââî äè ëè 0,9%
NaCl èëè ÁÑÀ.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ è ìà òå ìà òè ÷å ñêóþ îá ðà áîò êó äàí -
íûõ ïðî âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ ïðî ãðàìì Mic ro soft Ex cell è 
Sta tis ti ca 6.0, èñ ïî ëü çî âà ëè ìå òîä Ôè øå ðà, t-êðè òå ðèé 
Ñòüþ äåí òà, êðè òå ðèé Ìàí íà—Óèò íè. Ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìû ìè ñ÷è òà ëè ðàç ëè ÷èÿ ïðè p<0,05.
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Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Â 1-é ñå ðèè ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ èñ ñëå äî âà ëè ñû âî ðîò êó
êðî âè æè âîò íûõ ñ íå âðî ïà òè ÷å ñêèì áî ëå âûì ñèí ä ðî -
ìîì, âû çâàí íûì ïî âðåæ äå íè åì ñå äà ëèù íî ãî íåð âà, íà
íà ëè ÷èå àóòî àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì â äè íà ìè êå íà
14-å è 28-å ñóò. ïî ñëå îïå ðà öèè. Â ýòè ñðî êè ó æè âîò -
íûõ íå âðî ïà òè ÷å ñèé áî ëå âîé ñèí ä ðîì äî ñòè ãàë ìàê ñè -
ìà ëü íî ãî ðàç âè òèÿ. Äàí íûå îá óðîâ íå àí òè òå ëî îá ðà çî -
âà íèÿ ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì ïðè ðàç âè òèè íå âðî ïà òè ÷å ñêîé 
áî ëè ó ïî äî ïûò íûõ æè âîò íûõ ïðåä ñòàâ ëå íû â òàá ëè öå.
Êàê âèä íî èç òàá ëè öû, àóòî àí òè òå ëà êî âñåì èñ ñëå äó å -
ìûì íåé ðî ìå äè à òî ðàì âû ÿâ ëå íû â áî ëü øîì ïðî öåí òå
ñëó ÷à åâ. Ó èí òàê ò íûõ êðûñ àí òè òå ëà ê èñ ñëå äó å ìûì
íåé ðî ìå äè à òî ðàì íå áû ëè âû ÿâ ëå íû.

Âî 2-é ñå ðèè ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ èçó ÷à ëè îñî áåí íî ñòè
ïðî òå êà íèÿ íå âðî ïà òè ÷å ñêî ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà ó
æè âîò íûõ ïðè èõ èì ìó íè çà öèè ñî îò âåò ñò âó þ ùèì
êîíú þ ãè ðî âàí íûì àí òè ãå íîì íåé ðî ìå äè à òîð-áå ëîê â
äè íà ìè êå â òå ÷å íèå 63 ñóò.

Êàê ïî êà çà ëè ýê ñ ïå ðè ìåí òû, èì ìó íè çà öèÿ æè âîò -
íûõ àí òè ãå íîì ñå ðî òî íèí-ÁÑÀ (n=10), íî ðàä ðå íà -
ëèí-ÁÑÀ (n=10) èëè äî ôà ìèí-ÁÑÀ (n=10) èç ìå íÿ ëà
òå ÷å íèå áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà, ó ïî äî ïûò íûõ æè âîò íûõ
áî ëå âîé ñèí ä ðîì ïðî òå êàë òÿ æå ëåå. Íà ôî íå èì ìó íè çà -
öèè ñó ùå ñò âåí íî âîç ðà ñ òàë ïðî öåíò æè âîò íûõ ñ àóòî òî -
ìè ÿ ìè (ðèñ. 1). Ïðè ýòîì, åñ ëè â êîí ò ðî ëü íûõ ãðóï ïàõ
ïî ñëå ïå ðå ðåç êè íåð âà ïðî öåíò æè âîò íûõ ñ àóòî òî ìèåé
ðàâ íÿë ñÿ 45—55%, òî â îïûò íûõ ãðóï ïàõ ó æè âîò íûõ, 
èì ìó íè çè ðî âàí íûõ êîíú þ ãà òîì íî ðàä ðå íà ëèí-ÁÑÀ è
äî ôà ìèí-ÁÑÀ, äî ñòè ãàë 90%, à èì ìó íè çè ðî âàí íûõ
êîíú þ ãè ðî âàí íûì àí òè ãå íîì ñå ðî òî íèí-ÁÑÀ-100%.

Íà ðèñ. 1 è 2 â ëå ãåí äå îáî çíà ÷å íû ãðóï ïû æè âîò -
íûõ: 0,9% NaCl — êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà æè âîò íûõ,
ÁÑÀ — ãðóï ïà æè âîò íûõ, èì ìó íè çè ðî âàí íûõ áû ÷ü èì
ñû âî ðî òî÷ íûì àëü áó ìè íîì (ÁÑÀ), ñå ðî òî íèí-ÁÑÀ — 
ãðóï ïà æè âîò íûõ, èì ìó íè çè ðî âàí íûõ êîíú þ ãà òîì ñå -
ðî òî íèí-ÁÑÀ, íî ðàä ðå íà ëèí-ÁÑÀ — ãðóï ïà æè âîò -
íûõ, èì ìó íè çè ðî âàí íûõ êîíú þ ãà òîì íî ðàä ðå íà -
ëèí-ÁÑÀ, äî ôà ìèí-ÁÑÀ — ãðóï ïà æè âîò íûõ, èì ìó -
íè çè ðî âàí íûõ êîíú þ ãà òîì äî ôà ìèí-ÁÑÀ.

Èí òåí ñèâ íîñòü àóòî òî ìèé ó èì ìó íè çè ðî âàí íûõ
êðûñ ïðå âû øà ëà èí òåí ñèâ íîñòü àóòî òî ìèé ó íå èì ìó -
íè çè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ. Â îïûò íûõ ãðóï ïàõ ïðî öåíò
æè âîò íûõ ñî ñðåä íå èí òåí ñèâ íû ìè è âû ñî êî èí òåí ñèâ -
íû ìè àóòî òî ìè ÿ ìè áûë áî ëü øå, ÷åì ïðî öåíò òà êèõ
æè âîò íûõ â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå (p<0,05). Ñðå äè æè -
âîò íûõ, èì ìó íè çè ðî âàí íûõ êîíú þ ãà òîì ñå ðî òî -
íèí-ÁÑÀ, ïðå îá ëà äà ëè (75%) æè âîò íûå ñî ñðåä íå -
èí òåí ñèâ íîé â 3—6 áàë ëîâ è âû ñî êî èí òåí ñèâ íîé â
7—11 áàë ëîâ àóòî òî ìèåé, ñðå äè èì ìó íè çè ðî âàí íûõ
êîíú þ ãà òîì äî ôà ìèí-áå ëîê, ïðå îá ëà äà ëè êðû ñû ñî
ñðåä íåé âû ðà æåí íî ñòüþ àóòî òî ìèè â 3—6 áàë ëîâ, à â
ãðóï ïå æè âîò íûõ, èì ìó íè çè ðî âàí íûõ êîíú þ ãà òîì íî -
ðàä ðå íà ëèí-ÁÑÀ, âû ñî êî èí òåí ñèâ íûå àóòî òî ìèè áû -
ëè áî ëåå ÷åì ó ïî ëî âè íû æè âîò íûõ (ðèñ.2À). Â êîí ò -
ðî ëü íîé ãðóï ïå ó áî ëü øèí ñò âà æè âîò íûõ âû ðà æåí -
íîñòü áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà ñî ñòà âè ëà 1—2 áàë ëà
(ðèñ. 2À).

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

34

Ðèñ. 1. Ðàç âè òèå íå âðî ïà òè ÷å ñêî ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà ó êðûñ íà
ôî íå èì ìó íè çà öèè êîíú þ ãè ðî âàí íûì àí òè ãå íîì íåé ðî ìå äè à -
òîð-áå ëîê. Ïî îñè îð äè íàò — ïðî öåíò æè âîò íûõ ñ àóòî òî ìèåé, ïî
îñè àá ñ öèññ — äíè òå ñ òè ðî âà íèÿ ïî ñëå ïå ðå ðåç êè íåð âà

Òàá ëè öà
Èí äóê öèÿ àóòî àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì 

ó êðûñ ñ íå âðî ïà òè ÷å ñêèì áî ëå âûì ñèí ä ðî ìîì, âû çâàí íûì ïî âðåæ äå íè åì ñå äà ëèù íî ãî íåð âà

Àóòî àí òè òå ëà ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì Ïî êà çà òå ëè

Ïî êà çà òåëü Ê (óñë. åä.), ïî êà çû âà þ ùèé
íà ëè ÷èå àóòî àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à òî ðó

×à ñ òî òà âû ÿâ ëå íèÿ àóòî àí òè òåë 
ê íåé ðî ìå äè à òî ðó

14 ñóò. 28 ñóò. 14 ñóò. 28 ñóò.

Àóòî àí òè òå ëà ê ÃÀÌÊ (n=10) 1,45±0,06 * 1,55±0,02 * 67% * 17%

Àóòî àí òè òå ëà ê ñå ðî òî íè íó (n=10) 1,87±0,18* 1,72±0,11* 77% * 74% *

Àóòî àí òè òå ëà ê äî ôà ìè íó (n=10) 2,5±0,17 1,85±0,11* 88% * 90% *

Àóòî àí òè òå ëà ê íî ðàä ðå íà ëè íó (n=10) 1,56±0,09* 1,57±0,1* 73% * 60% *

Ïðè ìå ÷à íèå. * — ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûå (p<0,05) ðàç ëè ÷èÿ ïî ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íû ìè êðû ñà ìè



Ñó ùå ñò âåí íûì îá ðà çîì èì ìó íè çà öèÿ âëè ÿ ëà íà
ïîçä íèå ñðî êè ðàç âè òèÿ áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà (ðèñ. 2Á).
Íà ÷è íàÿ ñ 7-é íåä., îò ìå ÷à ëîñü ðàç íî íàï ðàâ ëåí íîå òå ÷å -
íèå ïðî öåñ ñà ó êîí ò ðî ëü íûõ è ïî äî ïûò íûõ êðûñ. Â êîí -
ò ðî ëü íîé ãðóï ïå áî ëå âîé ñèí ä ðîì óìå íü øàë ñÿ, ÷èñ ëî
æè âîò íûõ ñ àóòî òî ìèåé ñíè æà ëîñü ñ 70% äî 55%, íà -
ñòó ïà ëà ôà çà âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ (ðèñ. 1Á), à â îïûò íûõ
ãðóï ïàõ ôà çà âîñ ñòà íîâ ëå íèÿ îò ñóò ñò âî âà ëà, ÷à ñ òî òà
àóòî òî ìèé â ãðóï ïå âîç ðà ñ òà ëà äî 100%, ó æè âîò íûõ íà -
áëþ äà ëè ïîçä íèå àóòî òî ìèè. Òà êèì îá ðà çîì, ó íå èì ìó -
íè çè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ ïðî èñ õî äè ëî âû çäî ðîâ ëå íèå, à
ó èì ìó íè çè ðî âàí íûõ âîç íè êà ëî îáî ñòðå íèå ïðî öåñ ñà.

Óðî âåíü àóòî àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì ó èì ìó íè çè -
ðî âàí íûõ æè âîò íûõ áûë çíà ÷è òå ëü íî âû øå, ÷åì ó æè âîò -
íûõ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû (p<0,05). ×å ðåç 9 íå äåëü ó íå -
èì ìó íè çè ðî âàí íûõ êðûñ àóòî àí òè òå ëà ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì
óæå íå îá íà ðó æè âà ëèñü (Ê=0,820,16 óñë. åä.), à ó èì ìó -
íè çè ðî âàí íûõ êîíú þ ãà òà ìè ñå ðî òî íèí-ÁÑÀ, íî ðàä ðå íà -
ëèí-ÁÑÀ è äî ôà ìèí-ÁÑÀ êðûñ ïî êà çà òå ëè óðîâ íÿ àóòî -
àí òè òåë ñî îò âåò ñò âåí íî ðàâ íÿ ëèñü Ê=3,160,71 óñë. åä.,
Ê=4,050,5 óñë. åä. è Ê=3,550,71 óñë. åä.

Òà êèì îá ðà çîì, äàí íûå èñ ñëå äî âà íèÿ ñâè äå òå ëü ñò âó -
þò, ÷òî ðàç âè òèå íå âðî ïà òè ÷å ñêî ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà,
ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ îá ðà çî âà íè åì àóòî àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à -
òî ðàì àí òè íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìû è ÷òî íà ôî íå ïî âû -
øåí íîé èí äóê öèè àóòî àí òè òåë ê ýòèì íåé ðî ìå äè à òî ðàì,
âû çâàí íîé èì ìó íè çà öèåé æè âîò íûõ êîíú þ ãè ðî âàí íûì
àí òè ãå íîì íåé ðî ìå äè à òîð-áå ëîê, ïðî èñ õî äèò óñè ëå íèå
íå âðî ïà òè ÷å ñêî ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà.

Â 3-é ñå ðèè ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ èçó ÷à ëè ýô ôåê òû àí òè òåë ê 
íåé ðî ìå äè à òî ðó ÃÀÌÊ íà áî ëå âóþ ÷óâ ñò âè òå ëü íîñòü ïðè
íå ïî ñðåä ñò âåí íîì ââå äå íèè àí òè òåë â êëþ ÷å âóþ ñòðóê òó ðó 
íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìû — â äî ðñà ëü íûå ðî ãà ëþì áà ëü íî -
ãî îò äå ëà (L4-L6) ñïèí íî ãî ìîç ãà. Ýô ôåê òû àí òè òåë ê
ÃÀÌÊ ñðàâ íè âà ëè ñ ýô ôåê òà ìè áëî êà òî ðà ÃÀÌÊÀ ðå -
öåï òî ðîâ. Èí ò ðà òå êà ëü íîå (L4-L6) ââå äå íèå àí òà ãî íè ñòà
ÃÀÌÊÀ ðå öåï òî ðîâ — ïå íè öèë ëè íà âû çû âà ëî ó æè âîò -
íûõ (n=6) ðàç âè òèå íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè — öåí ò ðà ëü íî -
ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà. Íà ÷à ëü íûå ïðî ÿâ ëå íèÿ öåí ò ðà ëü íî -
ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà â âè äå àë ëî äè íèè è ñïîí òàí íûõ ïðè -
ñòó ïîâ áî ëè âîç íè êà ëè ÷å ðåç 5—10 ìèí ïî ñëå àï ïëè êà öèè 
ïå íè öèë ëè íà è äî ñòè ãà ëè ìàê ñè ìà ëü íûõ âå ëè ÷èí ÷å ðåç
30 ìèí, ïðè ýòîì ïî êà çà òå ëè öåí ò ðà ëü íî ãî áî ëå âî ãî ñèí ä -
ðî ìà ðàâ íÿ ëèñü ÀÏÀ = 61,5±4,5 è ÀÏÁ = 121±20,5.

Èí ò ðà òå êà ëü íîå ââå äå íèå æè âîò íûì (n=6) 300 ìêã àí -
òè òåë ê ÃÀÌÊ ïðè âî äè ëî ê ïî ÿâ ëå íèþ ó ïî äî ïûò íûõ æè -
âîò íûõ ìå õà íè ÷å ñêîé àë ëî äè íèè (ðèñ. 3). Ëåã êîå òàê òè ëü -
íîå âîç äåé ñò âèå êè ñ òî÷ êîé íà äåð ìà òî ìû, ïîä âåð ã øè å ñÿ
âîç äåé ñò âèþ àí òè òåë ê ÃÀÌÊ, âû çû âà ëî ó âñåõ æè âîò íûõ
áî ëå âóþ ðå àê öèþ. Íà ÷à ëü íûå ïðî ÿâ ëå íèÿ àë ëî äè íèè òàê
æå, êàê è ïðè ââå äå íèè ïå íè öèë ëè íà, âîç íè êà ëè ÷å ðåç
10—15 ìèí (ÀÏÀ = 21,1±4,3). Ê 30-é ìè íó òå ïî ñëå àï -
ïëè êà öèè àí òè òåë ê ÃÀÌÊ èí òåí ñèâ íîñòü è ïëî ùàäü àë ëî -
äè íèè äî ñòè ãà ëà ìàê ñè ìà ëü íûõ çíà ÷å íèé (ÀÏÀ =

34,6±17,08), ÷å ðåç 60 ìèí ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè åå ìè íè ìà ëü íûå
çíà ÷å íèÿ (ÀÏÀ = 9,2±1,6). Ñïîí òàí íûå ïðè ñòó ïû ïðè
ââå äå íèè 300 ìêã àí òè òåë ê ÃÀÌÊ íå âîç íè êà ëè. Ìå õà íè -
÷å ñêàÿ àë ëî äè íèÿ, âû çâàí íàÿ àí òè òå ëà ìè ê ÃÀÌÊ áû ëà
ìå íåå âû ðà æå íà, ÷åì àë ëî äè íèÿ, âû çâàí íàÿ àí òà ãî íè ñòîì
ÃÀÌÊÀ ðå öåï òî ðîâ. Ó êîí ò ðî ëü íûõ æè âîò íûõ (n=6), êî -
òî ðûì èí ò ðà òå êà ëü íî ââî äè ëè g-ãëî áó ëèí, íè àë ëî äè íèè, íè 
ñïîí òàí íûõ ïðè ñòó ïîâ íå íà áëþ äà ëè.

Òà êèì îá ðà çîì, ïî ëó ÷åí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î
òîì, ÷òî ðàç âè òèå íå âðî ïà òè ÷å ñêî ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà ñî -
ïðî âîæ äà åò ñÿ ïðî äóê öèåé àóòî àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì
àí òè íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìû — ÃÀÌÊ, ñå ðî òî íè íó, íî -
ðàä ðå íà ëè íó è äî ôà ìè íó, è ÷òî íà ôî íå ïî âû øåí íîé ïðî -
äóê öèè àí òè òåë ê íåé ðî ìå äè à òî ðàì àí òè íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ -
òå ìû ó æè âîò íûõ ïðî èñ õî äèò óñè ëå íèå íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî -
ëè, ïðî âî öè ðó åò ñÿ àë ëî äè íèÿ, íå íà ñòó ïà åò ôà çà âû çäî ðîâ -
ëå íèÿ. Àíà ëèç âëè ÿ íèÿ àí òè òåë ê ÃÀÌÊ, ñå ðî òî íè íó, íî -
ðàä ðå íà ëè íó è äî ôà ìè íó íà ðàç âè òèå íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè
ïî çâî ëÿ åò ñäå ëàòü ñëå äó þ ùåå çà êëþ ÷å íèå î ðî ëè àí òè òåë ê
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Ðèñ. 2. Âëè ÿ íèå èì ìó íè çà öèè êîíú þ ãà òîì íåé ðî ìå äè à òîð-áå ëîê íà 
âû ðà æåí íîñòü íå âðî ïà òè ÷å ñêî ãî áî ëå âî ãî ñèí ä ðî ìà ó êðûñ:
À — ïðî öåí ò íîå ñî îò íî øå íèå êðûñ ñ íèç êî- (1), ñðåä íå- (2) è âû ñî -
êî èí òåí ñèâ íîé (3) àóòî òî ìèåé;
Á — ïðî öåí ò íîå ñî îò íî øå íèå êðûñ ñ íà ëè ÷è åì ôà çû âû çäî ðîâ ëå -
íèÿ (1) è íà ëè ÷è åì ïîçä íèõ àóòî òî ìèé (2)



íåé ðî ìå äè à òî ðàì àí òè íî öè öåï òèâ íîé ñè ñ òå ìû â ðàç âè òèè
íå âðî ïà òè ÷å ñêîé áî ëè: àí òè òå ëà ê ÃÀÌÊ, ñå ðî òî íè íó, íî -
ðàä ðå íà ëè íó è äî ôà ìè íó îá ëà äà þò ïðî íî öè öåï òèâ íûì äåé -
ñò âè åì. Ýòîò ýô ôåêò ìî æåò áûòü îáó ñëîâ ëåí èç ìå íå íè åì
ñè íàï òè ÷å ñêîé íåé ðî ìå äè à öèè. Â ëè òå ðà òó ðå èìå þò ñÿ ñî îá -
ùå íèÿ, ÷òî íåé ðî ìî äó ëè ðó þ ùèå âëè ÿ íèÿ àí òè òåë ìî ãóò
îïî ñðå äî âà òü ñÿ êàê çà ñ÷åò èç ìå íå íèÿ óðîâ íÿ íåé ðî ìå äè à òî -
ðîâ, òàê è çà ñ÷åò èç ìå íå íèÿ ëè ãàí ä ñ âÿ çû âà þ ùåé àê òèâ íî -
ñòè ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ ðå öåï òî ðîâ [2].
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Ðèñ. 3. Àë ëî äè íèÿ, âû çâàí íàÿ èí ò ðà òå êà ëü íûì ââå äå íè åì êðû ñàì
àí òè òåë ê ÃÀÌÊ è áëî êà òî ðà ÃÀÌÊÀ ðå öåï òî ðîâ â äî ðñà ëü íûå ðî ãà
ëþì áà ëü íî ãî îò äå ëà ñïèí íî ãî ìîç ãà. Ïî îñè îð äè íàò: àê êó ìó ëÿ òèâ -
íûé ïî êà çà òåëü àë ëî äè íèè (ÀÏÀ), âû ðà æåí íûé â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ.
Ïî îñè àá ñ öèññ: âðåìÿ ïîñ ëå èí ò ðà òå êà ëü íî ãî ââå äå íèÿ âå ùåñòâ

Ñâå äå íèÿ îá àâ òî ðàõ:
Âåò ðè ëý Ëþ ÷èÿ Àëåê ñàí ä ðîâ íà, êàíä. ìåä. íà óê, âåä. íà ó÷. ñîòð. ëàá. íåé ðî èì ìó íî ïà òî ëî ãèè ÔÃÁÓ

«ÍÈÈ ÎÏÏ» ÐÀÌÍ
Êó êóø êèí Ìè õà èë Ëüâî âè÷, ä-ð ìåä. íà óê, ïðîô., çàâ. ëàá. ôóí äà ìåí òà ëü íûõ è ïðè êëàä íûõ ïðîá ëåì

áî ëè ÔÃÁÓ «ÍÈÈ ÎÏÏ» ÐÀÌÍ



ISSN 0031-2991 37

© Þ.Î. Ôå äî òî âà, 2013
ÓÄÊ 616-092

Þ.Î. Ôå äî òî âà

Êîì áè íè ðî âàí íîå ââå äå íèå RJR-2403 ñ íèç êîé äî çîé
17b-ýñò ðà äè î ëà óëó÷ øà åò ïðî ñòðàí ñò âåí íîå îáó ÷å íèå 
ó îâà ðèî ýê òî ìè ðî âàí íûõ êðûñ

Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå íà ó êè Èí ñòè òóò ôè çèî ëî ãèè èì. È.Ï. Ïàâ ëî âà Ðîñ ñèé ñêîé àêà äå ìèè íà óê, 

199034, Ñàíêò-Ïå òåð áóðã, óë. Ìà êà ðî âà, 6

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ çà êëþ ÷à ëàñü â ñðàâ íè òå ëü íîì àíà ëè çå ýô ôåê òîâ êîì áè íè ðî âàí íî ãî ââå äå íèÿ àãî íè ñòà
èëè àí òà ãî íè ñòà Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ ñ íèç êîé äî çîé 17b-ýñò ðà äè î ëà íà ïðî ñòðàí ñò âåí íîå îáó ÷å íèå â âî -
äíîì òå ñ òå Ìîð ðè ñà è íà ïî âå äå íèå â òå ñ òå «îò êðû òîå ïî ëå» ó îâà ðèî ýê òî ìè ðî âàí íûõ (ÎÝ) ñà ìîê êðûñ.
Àãî íèñò Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ — RJR-2403 (1,0 ìã/êã, âíóò ðè áðþ øèí íî) è àí òà ãî íèñò Na7-õî ëè íî ðå öåï -
òî ðîâ — ìå êà ìè ëà ìèí (1,0 ìã/êã, âíóò ðè áðþ øèí íî) ââî äè ëèñü (14 ñóò) èçî ëè ðî âàí íî èëè â êîì áè íà öèè ñ
íèç êîé äî çîé 17b-ýñò ðà äè î ëà (0,5 ìêã íà æè âîò íîå, ïîä êîæ íî) ÎÝ ñàì êàì. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî RJR-2403 â
êîì áè íà öèè ñ íèç êîé äî çîé 17b-ýñò ðà äè î ëà ïîë íî ñòüþ âîñ ñòà íàâ ëè âà åò âîñ ïðî èç âå äå íèå äè íà ìè êè ïðî ñòðàí -
ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ ó îâà ðèî ýê òî ìè ðî âàí íûõ ñà ìîê. Ïðè ýòîì íà ôî íå ââå äå íèÿ RJR-2403 â ñî ÷å òà íèè ñ
17b-ýñò ðà äè î ëîì ó ÎÝ ñà ìîê íà áëþ äà ëîñü âîç ðà ñ òà íèå èñ ñëå äî âà òå ëü ñêîé àê òèâ íî ñòè è âû ðà æåí íî ñòè ãðó -
ìèí ãà â òå ñ òå «îò êðû òîå ïî ëå». Ìå êà ìè ëà ìèí, ââå äåí íûé èçî ëè ðî âàí íî èëè â êîì áè íà öèè ñ íèç êîé äî çîé
17b-ýñò ðà äè î ëà, ñó ùå ñò âåí íî íå âëè ÿë íà õà ðàê òåð ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ â òå ñ òå Ìîð ðè ñà è ïî âå äå -
íèÿ â òå ñ òå «îò êðû òîå ïî ëå». Ðå çó ëü òà òû íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ñâè äå òå ëü ñò âó þò î ïî çè òèâ íîì ýô -
ôåê òå ïðè ìå íå íèÿ àãî íè ñòà Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ â ñî ÷å òà íèè ñ íèç êîé äî çîé 17b-ýñò ðà äè î ëà íà ïðî ñòðàí -
ñò âåí íîå îáó ÷å íèå ó ÎÝ ñà ìîê êðûñ.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: RJR-2403, ìå êà ìè ëà ìèí, 17b-ýñò ðà äè îë, ïðî ñòðàí ñò âåí íîå îáó ÷å íèå, òåñò Ìîð ðè ñà,
îâà ðèî ýê òî ìèÿ

Yu.O. Fedotova

Co-administration of RJR-2403 with low dose of 17b-estradiol on spa tial learn ing
in ovariectomized rats

I.P. Pav lov In sti tute of Phys i ol ogy, Rus sian Acad emy of Sci ences, 6, Makarova str., St. Pe ters burg, 199034, Rus sia

The aim of this work was to study the in flu ence of stim u la tion or block ade Na7-cholinoreceptors on dy nam ics of spa -
tial learn ing in wa ter Mor ris maze and on be hav ior in the «open field» test in adult ovariectomized (OVX) fe males given
with a low dose of 17b-estradiol. Ag o nist of Na7-cholinoreceptors — RJR-2403 (1,0 mg/kg, i.p.) or an tag o nist of
Na7-cholinoreceptors — mecamylamine (1,0 mg/kg, i.p.) treated chron i cally (14 days) alone and in a com bi na tion
with low dose of 17b-estradiol (0,5 µ/rat, s.c.) to OVX rats. Co-administration of RJR-2403 with low dose of
17b-estradiol com pletely re stored im paired spa tial learn ing in wa ter Mor ris maze in OVX fe males. More over, OVX rats
treated with RJR-2403 and low dose of 17b-estradiol dem on strated in creased ex plor atory and groom ing be hav ior in the
«open field» test. Both mecamylamine alone and in com bi na tion with low dose of 17b-estradiol failed to in flu ence on
spa tial learn ing and failed to mod ify be hav ior in the «open field» test in OVX rats. The re sults of the pres ent study sug gest 
a pos i tive ef fect of RJR-2403 in com bi na tion with low dose of 17b-estradiol on spa tial learn ing at es tro gen de fi ciency.
    Key words: Na7-cholinoreceptors, RJR-2403, mecamylamine, 17b-estradiol, pas sive avoid ance per for mance,
ovariectomy

Â ïî ñëåä íèå ãî äû áû ëà âû ÿâ ëå íà çíà ÷è òå ëü íàÿ
ðîëü öåí ò ðà ëü íûõ íåé ðî íà ëü íûõ Na7-íè êî òè íî âûõ
õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ â ìî äó ëÿ öèè ïðî öåñ ñîâ îáó ÷å íèÿ è

ïà ìÿ òè, à òàê æå íåé ðîï ðî òåê öèè [4, 8, 10, 13]. Óñòà -
íîâ ëå íî, ÷òî ââå äå íèå íè êî òè íà èëè ðàç ëè÷ íûõ àãî -
íè ñòîâ Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ óëó÷ øà åò ðà áî ÷óþ ïà -
ìÿòü è âíè ìà íèå â ðàç ëè÷ íûõ òå ñ òàõ ó ðÿ äà ëà áî ðà -
òîð íûõ æè âîò íûõ [11, 14, 15].

Êëè íè ÷å ñêèå è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûå èñ ñëå äî âà íèÿ
óêà çû âà þò íà ñó ùå ñò âî âà íèå ôóí ê öè î íà ëü íîé âçàè -

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



ìî ñâÿ çè ìåæ äó õî ëè íåð ãè ÷å ñêîé è ãè ïî ôè çàð íî-îâà -
ðè à ëü íîé ñè ñ òå ìà ìè â ðå à ëè çà öèè êîã íè òèâ íûõ ôóí ê -
öèé ìîç ãà [1, 6]. Ïî ëà ãà þò, ÷òî íà ðó øå íèÿ, ïðî èñ õî -
äÿ ùèå â õî ëè íåð ãè ÷å ñêîé ñè ñ òå ìå ïðè íå äî ñòàò êå ýñò -
ðî ãå íîâ, â ïåð âóþ î÷å ðåäü, îáó ñëîâ ëè âà þò ðàç âè òèå
öå ëî ãî ðÿ äà íåé ðî äå ãå íå ðà òèâ íûõ è ìíå ñ òè ÷å ñêèõ
ðàñ ñòðîéñòâ [6, 7, 11]. Ïî êà çà íî, ÷òî ó ñà ìîê êðûñ
êî ëè ÷å ñò âî è ïëîò íîñòü íåé ðî íà ëü íûõ Na7-õî ëè íî -
ðå öåï òî ðîâ â íå ñêî ëü êî ðàç âû øå ïî ñðàâ íå íèþ ñ
ñàì öà ìè êðûñ [8, 9, 10]. Âû ÿâ ëå íî, ÷òî ïî ñëå îâà -
ðèî ýê òî ìèè çà ìåò íî ñíè æà åò ñÿ óðî âåíü ýê ñ ï ðåñ ñèè
íåé ðî íà ëü íûõ Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ â ãî ëîâ íîì
ìîç ãå [11, 12, 13]. Ââå äå íèå ýñò ðî ãå íîâ îâà ðèî ýê òî -
ìè ðî âàí íûì (ÎÝ) ñàì êàì êðûñ óæå â òå ÷å íèå ïåð -
âûõ íå ñêî ëü êèõ äíåé çà ìåò íî ïî âû øà ëî êî ëè ÷å ñò âî è
àê òèâ íîñòü àöå òèë õî ëèí ò ðàí ñ ôå ðà çû, à òàê æå êî ëè ÷å -
ñò âî Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ â ãè ïî òà ëà ìó ñå. Ïà ðàë -
ëå ëü íî ïðî èñ õî äè ëà âû ðà æåí íàÿ ðå ãå íå ðà öèÿ õî ëè -
íîò ðîï íûõ íåé ðî íîâ [9, 10, 13].

Â ñâÿ çè ñ ýòèì, ïðåä ñòàâ ëÿ åò èí òå ðåñ îöåí êà âî -
âëå ÷å íèÿ Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ â ðå à ëè çà öèþ ïðî -
öåñ ñîâ îáó ÷å íèÿ è ïà ìÿ òè ïðè äèñ áà ëàí ñå ýñò ðî ãå íîâ
â îð ãà íèç ìå. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî òà êèå èñ ñëå äî âà -
íèÿ íî ñÿò åäè íè÷ íûé õà ðàê òåð è âå ñü ìà íå îä íî çíà÷ -
íû âñëåä ñò âèå îò ñóò ñò âèÿ äå òà ëü íîé îöåí êè äåé ñò âèÿ
êàê àãî íè ñòîâ, òàê è àí òà ãî íè ñòîâ ðàç íûõ òè ïîâ õî ëè -
íî ðå öåï òî ðîâ íà ïî âå äåí ÷å ñêèé ñòà òóñ ñà ìîê ñ ðàç -
íûì óðîâ íåì ýñò ðî ãå íîâ â îð ãà íèç ìå.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — ñðàâ íè òå ëü íûé àíà ëèç ýô -
ôåê òîâ õðî íè ÷å ñêî ãî ââå äå íèÿ àãî íè ñòà è àí òà ãî íè ñòà 
Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ, ââå äåí íûõ èçî ëè ðî âàí íî
èëè â êîì áè íà öèè ñ íèç êîé äî çîé 17b-ýñò ðà äè î ëà íà
ïðî öåññ ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ ñà ìîê êðûñ ïðè
äå ôè öè òå ýñò ðî ãå íîâ.

Ìå òî äè êà

Ðà áî òà âû ïîë íå íà íà 140 áå ëûõ êðû ñàõ-ñàì êàõ
Âè ñ òàð â âîç ðà ñ òå 3—4 ìåñ., ìàñ ñîé 200—220 ã,
ïî ëó ÷åí íûõ èç ïè òîì íè êà «Ðàï ïî ëî âî». Æè âîò íûå
ñî äåð æà ëèñü â âè âà ðèè ïðè åñ òå ñò âåí íîì îñâå ùå íèè
è ìàê ñè ìà ëü íîé ñòàí äàð òè çà öèè òåì ïå ðà òóð íî ãî è
ïè ùå âî ãî ðå æè ìîâ ñî ñâî áîä íûì äî ñòó ïîì ê åäå è
âî äå. Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëèñü â ïåð âîé ïî ëî âè íå
äíÿ (9.00 — 12.00).

Äëÿ âû ïîë íå íèÿ ïî âå äåí ÷å ñêèõ òå ñ òîâ êðûñ ñëó -
÷àé íûì îá ðà çîì ðàç äå ëÿ ëè íà íå ñêî ëü êî ãðóïï ïî
10 îñî áåé â êàæ äîé:

= 1-ÿ ãðóï ïà — êîí ò ðî ëü íûå èí òàê ò íûå ñàì êè,
ïî ëó ÷àâ øèå ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèé ðàñ òâîð (êîí ò ðîëü);

= 2-ÿ ãðóï ïà — êîí ò ðî ëü íûå ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ -
øèå ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèé ðàñ òâîð;

= 3-ÿ ãðóï ïà — ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ øèå 17b-ýñò -
ðà äè îë (0,5 ìêã íà êðû ñó, ïîä êîæ íî);

= 4-ÿ ãðóï ïà — ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ øèå
RJR-2403;

= 5-ÿ ãðóï ïà — ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ øèå ìå êà ìè -
ëà ìèí;

= 6-ÿ ãðóï ïà — ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ øèå
RJR-2403 â êîì áè íà öèè ñ 17b-ýñò ðà äè î ëîì;

= 7-ÿ ãðóï ïà — ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ øèå ìå êà ìè -
ëà ìèí â êîì áè íà öèè ñ 17b-ýñò ðà äè î ëîì.

Âñå ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèå ïðå ïà ðà òû áû ëè ïî ëó ÷å íû 
èç êîì ïà íèè Ñèã ìà (ÑØÀ). Àãî íèñò N7-õî ëè íî ðå -
öåï òî ðîâ — RJR-2403 è àí òà ãî íèñò N7-õî ëè íî ðå -
öåï òî ðîâ — ìå êà ìè ëà ìèí ââî äè ëè â äî çå 1,0 ìã/êã,
âíóò ðè áðþ øèí íî, 17b-ýñò ðà äè îë ââî äèë ñÿ â äî çå
0,5 ìêã íà æè âîò íîå, ïîä êîæ íî. Ïðè ìå íÿ å ìûå âå ùå -
ñò âà ðàñ òâî ðÿ ëè â ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîì ðàñ òâî ðå è ââî äè -
ëè â îáú å ìå 0,1 ìë íà êðû ñó ìàñ ñîé 200 ã. 17-Ýñò ðà -
äè îë ðàñ òâî ðÿ ëè â ñòå ðè ëü íîì ïîä ñîë íå÷ íîì ìàñ ëå è
òàê æå ââî äè ëè â îáú å ìå 0,1 ìë íà êðû ñó ìàñ ñîé 200
ã. Âû áîð èìåí íî òà êîé äî çû 17b-ýñò ðà äè î ëà îáó -
ñëîâ ëåí òåì, ÷òî ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íû ìè èñ ñëå äî âà íè ÿ -
ìè áû ëà óñòà íîâ ëå íà ýô ôåê òèâ íîñòü äàí íîé äî çû
17b-ýñò ðà äè î ëà â ìÿã êîé êîð ðåê öèè ýìî öè î íà ëü íî ãî
è ãîð ìî íà ëü íî ãî ñòà òó ñà ÎÝ ñà ìîê [6]. Êîí ò ðî ëü -
íûì êðû ñàì ââî äè ëè ýê âè âà ëåí ò íîå êî ëè ÷å ñò âî ðàñ -
òâî ðè òå ëÿ. Ââå äå íèå âå ùåñòâ îñó ùå ñò â ëÿ ëè â òå ÷å íèå
14 ñóò. äî íà ÷à ëà ïî âå äåí ÷å ñêî ãî òå ñ òà ÷å ðåç 2 íåä.
ïî ñëå îïå ðà öèè.

Óäà ëå íèå ÿè÷ íè êîâ ïðî âî äè ëè ñî ãëàñ íî îá ùå ïðè -
íÿ òîé ìå òî äè êå [2]. Ýô ôåê òèâ íîñòü äåé ñò âèÿ ýê çî -
ãåí íî ââî äè ìî ãî ýñò ðà äè î ëà ó ÎÝ ñà ìîê îöå íè âà ëè
ïî âëà ãà ëèù íûì ìàç êàì.

Äëÿ âû ÿâ ëå íèÿ ñïî ñîá íî ñòè æè âîò íûõ ê ïðî -
ñòðàí ñò âåí íîé îðè åí òà öèè èñ ïî ëü çî âà ëè âî äíûé òåñò
Ìîð ðè ñà [5]. Â òå ÷å íèå 7 ñóò. æè âîò íûõ îáó ÷à ëè ïî -
èñ êó ñêðû òîé ïëàò ôîð ìû. Ìåñ òî ïî ëî æå íèå ïëàò ôîð -
ìû íà ïëî ùà äè áàñ ñåé íà åæå äíåâ íî ìå íÿ ëè. Íà
8-å ñóò. ïëàò ôîð ìó ïî ìå ùà ëè â öåíòð áàñ ñåé íà.
Â äåíü ýê ñ ïå ðè ìåí òà æè âîò íî ìó ïðå äî ñòàâ ëÿ ëèñü äâå 
ïî ïûò êè — òðå íè ðî âî÷ íàÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ, èí -
òåð âàë ìåæ äó êî òî ðû ìè ñî ñòàâ ëÿë 60 ñ. Ïî ëî æå íèå
ïëàò ôîð ìû äëÿ îáå èõ ïî ïû òîê áû ëî îäè íà êî âûì.
Êîí ò ðî ëü íîå âðå ìÿ íà õîæ äå íèÿ æè âîò íî ãî â áàñ ñåé -
íå — 3 ìèí äëÿ êàæ äîé ïî ïûò êè. Åñ ëè æè âîò íîå íå
íà õî äè ëî ïëàò ôîð ìó çà îò âå äåí íûé îò ðå çîê âðå ìå íè,
îíî ïî ìå ùà ëîñü íà ïëàò ôîð ìó ýê ñ ïå ðè ìåí òà òî ðîì, à
âå ëè ÷è íó ëà òåí ò íî ãî ïå ðè î äà ñ÷è òà ëè ðàâ íîé 180 ñ.
Â òå ÷å íèå 3 ìèí ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè âðåìÿ îá íà ðó æå íèÿ
ïëàò ôîð ìû â òå ÷å íèå òðå íè ðî âî÷ íîé è ýê ñ ïå ðè ìåí òà -
ëü íîé ïî ïû òîê.

Ïî âå äå íèå æè âîò íûõ îöå íè âà ëè â òå ñ òå «îò êðû -
òîå ïî ëå» [4]. Ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè ñëå äó þ ùèå ïà ðà ìåò -
ðû: äâè ãà òå ëü íóþ ãî ðè çîí òà ëü íóþ àê òèâ íîñòü («ïå -
ðå ìå ùå íèå») è äâè ãà òå ëü íóþ âåð òè êà ëü íóþ àê òèâ -
íîñòü («âñòà âà íèå»); èñ ñëå äî âà òå ëü ñêóþ àê òèâ íîñòü
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(èñ ñëå äî âà íèå êðû ñîé êðóã ëûõ ñêâîç íûõ îò âåð ñòèé,
ðàñ ïî ëî æåí íûõ íà ïî ëó); ãðó ìèí ãî âûå ðå àê öèè (âû -
÷å ñû âà íèå, âû ëè çû âà íèå, óìû âà íèå è äð.); ýìî öè î íà -
ëü íûå ðå àê öèè (äå ôå êà öèÿ è óðè íà öèÿ).

Âñå èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëè ñî ãëàñ íî ýòè ÷å ñêèì
ïðèí öè ïàì, èç ëî æåí íûì â Åâ ðî ïåé ñêîé êîí âåí öèè
ïî çà ùè òå ïî çâî íî÷ íûõ æè âîò íûõ, èñ ïî ëü çó å ìûõ äëÿ 
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ è äðó ãèõ íà ó÷ íûõ öå ëåé.

Ñòà òè ñòè ÷åñêóþ îá ðà áîòêó ïî ëó ÷åí íûõ äàí íûõ
ïðî âî äè ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì äèñ ïåð ñè îí íî ãî àíà ëè çà
one-way ANOVA test ñ ïî ñëå äó þ ùèì Ne -
wman—Ke uls post-hoc òå ñ òîì ñ ïî ìî ùüþ ïà êå òà ïðî -
ãðàìì Sta tis ti ca for Win dows 6.0. Ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó
çíà ÷å íè ÿ ìè ïðè p<0,05 ñ÷è òà ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà -
÷è ìû ìè.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Â âî äíîì òå ñ òå Ìîð ðè ñà óñòà íîâ ëå íî (ðè ñó -
íîê À, Á), ÷òî ó ÎÝ ñà ìîê íà áëþ äà ëîñü óõóä øå íèå
ïðî öåñ ñà ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ ïî ñðàâ íå íèþ ñ 
ãðóï ïîé êîí ò ðî ëü íûõ èí òàê ò íûõ ñà ìîê (ð<0,05, ðè -
ñó íîê À, Á). Õðî íè ÷å ñêîå ââå äå íèå íèç êîé äî çû
17b-ýñò ðà äè î ëà ÎÝ ñàì êàì â íå êî òî ðîé ñòå ïå íè
óëó÷ øà ëî äè íà ìè êó ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ ïî
ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íû ìè ÎÝ ñàì êà ìè (ð<0,05,
ðè ñó íîê À, Á). Íà ôî íå õðî íè ÷å ñêî ãî ââå äå íèÿ
RJR-2403 ó ÎÝ ñà ìîê íà áëþ äà ëîñü çíà ÷è òå ëü íîå
óëó÷ øå íèå ïî êà çà òå ëåé ñïî ñîá íî ñòè æè âîò íûõ ê âû -
ðà áîò êå ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî óñëîâ íî ãî ðåô ëåê ñà. Òàê
â äàí íîé ãðóï ïå êðûñ, ïðè òå ñ òè ðî âà íèè íà 8-å ñóò.
âî âðåìÿ òðå íè ðî âî÷ íîé è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ñåñ ñèè, 
âðå ìÿ ïî èñ êà ñêðû òîé ïëàò ôîð ìû áû ëî ñó ùå ñò âåí íî
íè æå ñî îò âåò ñò âó þ ùå ãî ïî êà çà òå ëÿ â êîí ò ðî ëü íîé
ãðóï ïå ÎÝ ñà ìîê (p<0,05, ðè ñó íîê À, Á). Â óñëî âè -
ÿõ êîì áè íè ðî âàí íî ãî ââå äå íèÿ RJR-2403 è íèç êîé
äî çû 17b-ýñò ðà äè î ëà ïðî ÿâ ëÿ ëîñü ñòè ìó ëè ðó þ ùåå
äåé ñò âèå îáî èõ âå ùåñòâ íà ïðî öåññ ïðî ñòðàí ñò âåí íî -
ãî îáó ÷å íèÿ. Ó ÎÝ ñà ìîê, ïî ëó ÷àâ øèõ RJR-2403 â
ñî ÷å òà íèè ñ 17b-ýñò ðà äè î ëîì, ëà òåí ò íûé ïå ðè îä ïî -
èñ êà ïëàò ôîð ìû áûë äî ñòî âåð íî íè æå äàí íî ãî ïî êà -
çà òå ëÿ ó ÎÝ ñà ìîê è ÎÝ ñà ìîê, ïî ëó ÷àâ øèõ íèç êóþ
äî çó 17b-ýñò ðà äè î ëà (ð<0,05, ðè ñó íîê À, Á). Â òî
æå âðå ìÿ, ââå äå íèå ìå êà ìè ëà ìè íà èçî ëè ðî âàí íî èëè
â ñî ÷å òà íèè ñ 17b-ýñò ðà äè î ëîì ñàì êàì íå ìå íÿ ëî äè -
íà ìè êó ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ â âî äíîì òå ñ òå
Ìîð ðè ñà ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íû ìè ÎÝ ñàì êà ìè.

Â òå ñ òå «îò êðû òîå ïî ëå» (òàá ëè öà) áû ëî âû ÿâ ëå -
íî, ÷òî ââå äå íèå ìå êà ìè ëà ìè íà èçî ëè ðî âàí íî èëè â
êîì áè íà öèè ñ 17b-ýñò ðà äè î ëîì íå ìå íÿ ëî îá ùèé õà -
ðàê òåð ïî âå äå íèÿ ÎÝ ñà ìîê â òå ñ òå «îò êðû òîå ïî ëå». 
Íà ôî íå ââå äå íèÿ RJR-2403 â ñî ÷å òà íèè ñ 17b-ýñò -
ðà äè î ëîì ïðî èñ õî äè ëî óâå ëè ÷å íèå âû ðà æåí íî ñòè
ãðó ìèí ãà è èñ ñëå äî âà òå ëü ñêîé àê òèâ íî ñòè ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ êîí ò ðî ëü íû ìè ãðóï ïà ìè èí òàê ò íûõ è ÎÝ

êðûñ, à òàê æå ñ ãðóï ïîé ÎÝ êðûñ, ïî ëó ÷àâ øèõ
17b-ýñò ðà äè îë.

Àíà ëèç ðå çó ëü òà òîâ ïî êà çû âà åò, ÷òî ïðî äîë æè -
òåëü íîå ââå äå íèå àãî íè ñòà èëè àí òà ãî íè ñòà Na7-õî -
ëè íî ðå öåï òî ðîâ â êîì áè íà öèè ñ íèç êîé äî çîé
17b-ýñò ðà äè î ëà îêà çû âà åò ðàç íî íàï ðàâ ëåí íîå äåé ñò -
âèå íà äè íà ìè êó ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ ó ÎÝ
ñà ìîê êðûñ. Òàê, ñî ÷å òàí íîå ââå äå íèå àãî íè ñòà
Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ — RJR-2403 è 17b-ýñò ðà -
äè î ëà â íèç êîé äî çå îêà çû âà åò àí òè àì íå ñòè ÷å ñêèé
ýô ôåêò, ò.å. íîð ìà ëè çó åò ïðî öåññ âîñ ïðî èç âå äå íèÿ
ñëå äà ïà ìÿ òè â âî äíîì òå ñ òå Ìîð ðè ñà ó ÎÝ êðûñ.
Ïðè ýòîì, íà áëþ äà åò ñÿ ïî òåí öè ðî âà íèå ïî çè òèâ íûõ
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Âëè ÿ íèå RJR-2403 è ìå êà ìè ëà ìè íà, ââå äåí íûõ èçî ëè ðî âàí íî èëè â 

êîì áè íà öèè ñ íèç êîé äî çîé 17b-ýñò ðà äè î ëà íà ïðî ñòðàí ñò âåí íîå
îáó ÷å íèå â âî äíîì òå ñ òå Ìîð ðè ñà (8-é äåíü òå ñ òè ðî âà íèÿ) ó îâà -
ðèî ýê òî ìè ðî âàí íûõ ñà ìîê êðûñ.
À — òðå íè ðî âî÷ íàÿ ñåñ ñèÿ; Á — ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ ñåñ ñèÿ.
Îñü Õ — ãðóï ïû æè âîò íûõ; îñü Y — ëà òåí ò íûé ïå ðè îä ïî èñ êà ñêðû -
òîé ïëàò ôîð ìû, ñ
* — ð<0,05, äî ñòî âåð íîå îò ëè ÷èå îò êîí ò ðî ëü íûõ èí òàê ò íûõ ñà ìîê;
** — ð<0,05, äî ñòî âåð íîå îò ëè ÷èå îò ÎÝ ñà ìîê; # — ð<0,05, äî ñòî -

âåð íîå îò ëè ÷èå îò ÎÝ ñà ìîê, ïî ëó ÷àâ øèõ íèç êóþ äî çó 17b-ýñò ðà äè -
î ëà. Äàí íûå ïðåä ñòàâ ëå íû â âè äå M ± m, êî ëè ÷å ñò âî æè âîò íûõ â
ãðóï ïàõ — N=10.
Ãðóï ïû æè âîò íûõ: 1 — èí òàê ò íûå ñàì êè, ïî ëó ÷àâ øèå ôè çèî ëî ãè ÷å -

ñêèé ðàñ òâîð; 2 — ÎÝ ñàì êè; 3 — ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ øèå 17b-ýñò ðà -
äè îë; 4 — ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ øèå RJR-2403; 5 — ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ -
øèå ìå êà ìè ëà ìèí; 6 — ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ øèå RJR-2403 â êîì áè íà -

öèè ñ 17b-ýñò ðà äè î ëîì; 7 — ÎÝ ñàì êè, ïî ëó ÷àâ øèå ìå êà ìè ëà ìèí â

êîì áè íà öèè ñ 17b-ýñò ðà äè î ëîì



ýô ôåê òîâ RJR-2403 è 17b-ýñò ðà äè î ëà íà ñî õðà íå íèå 
ñëå äà ïà ìÿ òè ó ÎÝ ñà ìîê. Âû ÿâ ëåí íûå èç ìå íå íèÿ â
ïî âå äåí ÷å ñêèõ ðå àê öè ÿõ â òå ñ òå «îò êðû òîå ïî ëå» ó
ÎÝ ñà ìîê, ïî ëó ÷àâ øèõ RJR-2403 â êîì áè íà öèè ñ
17b-ýñò ðà äè î ëîì, ñî îò âåò ñò âó þò íà áëþ äà å ìî ìó
óëó÷ øå íèþ ïðî öåñ ñà ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ.
Ñëå äó åò òàê æå îò ìå òèòü, ÷òî èñ ïî ëü çó å ìàÿ äî çà
RJR-2403 ÿâ ëÿ ëàñü òàê æå, êàê è äî çà 17b-ýñò ðà äè î -
ëà âå ñü ìà íèç êîé. Èñ õî äÿ èç ýòî ãî, ìîæ íî ïðåä ïî ëà -
ãàòü, ÷òî êîð ðåê òè ðó þ ùåå äåé ñò âèå RJR-2403 ðå à ëè -
çó åò ñÿ èìåí íî ÷å ðåç íåé ðî íà ëü íûå Na7-õî ëè íî ðå -
öåï òî ðû. Äàí íûå, ïî ëó ÷åí íûå â òå ñ òå Ìîð ðè ñà ó ÎÝ 
ñà ìîê ïðè êîì áè íè ðî âàí íîì ââå äå íèè RJR-2403 è
17b-ýñò ðà äè î ëà, ïî çâî ëÿ þò ãî âî ðèòü î òðèã ãåð íîé ðî -
ëè íèç êîé äî çû 17b-ýñò ðà äè î ëà â êîð ðåê öèè ïðî öåñ ñà 
ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ. Êðî ìå òî ãî, ñî ÷å òàí íîå
ââå äå íèå íåé ðîò ðîï íî ãî è ãîð ìî íà ëü íî ãî ïðå ïà ðà òîâ
â íèç êèõ äî çàõ ïðè âî äèò ê ïîë íîé íîð ìà ëè çà öèè íà -
ðó øåí íûõ ïðî öåñ ñîâ îáó ÷å íèÿ, â îò ëè ÷èå îò èõ èçî -
ëè ðî âàí íî ãî ââå äå íèÿ. Â òî æå âðåìÿ, ââå äå íèå àí òà -
ãî íè ñòà Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ — ìå êà ìè ëà ìè íà îò -
äå ëü íî èëè â êîì áè íà öèè ñ 17b-ýñò ðà äè î ëîì íå óëó÷ -
øà ëî ïî êà çà òå ëè ïðî ñòðàí ñò âåí íî ãî îáó ÷å íèÿ ó ÎÝ
ñà ìîê.

Ñî ãëàñ íî äàí íûì ëè òå ðà òó ðû, àê òè âà öèÿ öåí ò -
ðàëü íûõ íåé ðî íà ëü íûõ Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ óëó÷ -
øà åò ðà áî ÷óþ ïà ìÿòü è âíè ìà íèå â ðàç ëè÷ íûõ òå ñ òàõ
ó ðÿ äà ëà áî ðà òîð íûõ æè âîò íûõ [11, 13, 14, 15]. Îä -
íà êî êî ëè ÷å ñò âî ýòèõ õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ ñó ùå ñò âåí íî
ñíè æà åò ñÿ ïðè äå ôè öè òå ýñò ðî ãå íîâ, òîã äà êàê íà ôî -
íå ïðè ìå íå íèÿ ýñò ðà äè î ëà ó ÎÝ ñà ìîê ñó ùå ñò âåí íî
ïî âû øà åò ñÿ ïëîò íîñòü è êî ëè ÷å ñò âî Na7-õî ëè íî ðå -
öåï òî ðîâ â ãî ëîâ íîì ìîç ãå [7, 8, 12]. Äî êà çà íî, ÷òî
ñó ùå ñò âó åò îï òè ìà ëü íûé óðî âåíü àê òèâ íî ñòè öåí ò -
ðàëü íûõ õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ äëÿ àäåê âàò íî ãî âîñ ïðè ÿ -
òèÿ è îöåí êè ïî ñòó ïà þ ùåé èí ôîð ìà öèè èç âíåø íå ãî

ìè ðà. Ïðè ýòîì îò êëî íå íèå óðîâ íÿ àê òèâ íî ñòè öåí ò -
ðà ëü íûõ õî ëè íî ðå öåï òî ðîâ îò îï òè ìà ëü íî ãî óðîâ íÿ
çíà ÷è òå ëü íî íà ðó øà åò ïðè îá ðå òå íèå è ïî ñëå äó þ ùåå
âîñ ïðî èç âå äå íèå ïî ëó ÷åí íîé èí ôîð ìà öèè [3].

Ìîæ íî ãî âî ðèòü î òîì, ÷òî ñòè ìó ëÿ öèÿ Na7-õî -
ëè íî ðå öåï òî ðîâ, âû çû âà å ìàÿ ââå äå íè åì RJR-2403
íà ôî íå ïà ðàë ëå ëü íî ãî ïðè ìå íå íèÿ íèç êîé äî çû
17b-ýñò ðà äè î ëà, ìî æåò ïðè âî äèòü êàê ê ñî çäà íèþ íå -
îá õî äè ìî ãî óðîâ íÿ àê òèâ íî ñòè õî ëè íåð ãè ÷å ñêîé ñè ñ -
òå ìû äëÿ îñó ùå ñò â ëå íèÿ íîð ìà ëü íî ãî ïðî òå êà íèÿ
óñëîâ íî ðåô ëåê òîð íîé äå ÿ òå ëü íî ñòè. Ó÷è òû âàÿ ýòè
ñâå äå íèÿ ìîæ íî ïî ëà ãàòü, ÷òî öå ëå íà ïðàâ ëåí íîå ñî -
âìå ñò íîå ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêîå âîç äåé ñò âèå êàê íà
Na7-õî ëè íî ðå öåï òî ðû, òàê è íà ýñò ðî ãå íî âûå ðå öåï -
òî ðû ïðè âî äèò ê âîñ ñòà íîâ ëå íèþ êîã íè òèâ íûõ ïðî -
öåñ ñîâ ó ÎÝ ñà ìîê. Ïðè ÷åì, ïî-âè äè ìî ìó, ýòî ñî -
çäà åò ñî ñòî ÿ íèå ñáà ëàí ñè ðî âàí íî ñòè ïðî òå êà íèÿ ôè -
çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ êàê ñî ñòî ðî íû íåé ðî ìå äè à -
òîð íîé ñè ñ òå ìû, òàê è ñî ñòî ðî íû ãîð ìî íà ëü íîé ñè ñ -
òå ìû.

Ðå çó ëü òà òû íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ñâè äå òå ëü -
ñò âó þò î ïî çè òèâ íîì ýô ôåê òå ñòè ìó ëÿ öèè Na7-õî -
ëè íî ðå öåï òî ðîâ íà ôî íå ââå äå íèÿ íèç êîé äî çû
17b-ýñò ðà äè î ëà íà ïðî ñòðàí ñò âåí íîå îáó ÷å íèå ïðè
äå ôè öè òå ýñò ðî ãå íîâ.
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Òàá ëè öà
Âëè ÿ íèå RJR-2403 è ìå êà ìè ëà ìè íà, ââå äåí íûõ èçî ëè ðî âàí íî èëè â êîì áè íà öèè ñ íèç êîé äî çîé 17b-ýñò ðà äè î ëà, 

íà ïî âå äå íèå îâà ðèî ýê òî ìè ðî âàí íûõ ñà ìîê êðûñ â òå ñ òå «îò êðû òîå ïî ëå»

Ãðóï ïû æè âîò íûõ Äâè ãà òå ëü íàÿ àê òèâ íîñòü Èñ ñëå äî âà òå ëü ñêàÿ 
àê òèâ íîñòü

Ýìî öè î íà ëü íîñòü

Ïå ðå ìå ùå íèå Âñòà âà íèå Íîð êà Ãðó ìèíã Äå ôå êà öèÿ
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Îâà ðèî ýê òî ìèÿ (ÎÝ) 62,4 ± 2,2 12,6 ± 2,0 3,2 ± 0,2 2,6 ± 0,2 1,2 ± 0,2

ÎÝ + 17b-E2 63,2 ± 2,2 11,9 ± 2,2 3,3 ± 0,2 2,2 ± 0,2 1,2 ± 0,2

ÎÝ + RJR-2403 57,8 ± 2,4 12,4 ± 1,2 6,2 ± 0,4* ** # 4,9 ± 0,2* ** # 0,9 ± 0,2
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ÎÝ + ìå êà ìè ëà ìèí + 17b-ýñò ðà äè îë 62,9 ± 2,6 10,2 ± 1,4 2,4 ± 0,2 2,1 ± 0,2 1,1 ± 0,2
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Èñ ñëå äî âà íèå ðîëè ñó ïåð îê ñè äà, îê ñè äà àçî òà 
è èîíîâ ìå òàë ëîâ ïå ðå ìåí íîé âà ëåí ò íî ñòè 
â öè òî òîê ñè ÷å ñêîì ýô ôåê òå ïå ðå êè ñè âî äî ðî äà è áåòà àìè ëî è äà

1 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå Ïå òåð áóð ã ñêèé èí ñòè òóò ÿäåð íîé ôè çè êè èì. Á.Ï. Êîí ñòàí òè íî âà,

 188300, Ãàò ÷è íà, Ëå íèí ã ðàä ñêàÿ îá ëàñòü, Îð ëî âà Ðî ùà 1
2 Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí íîå áþä æåò íîå ó÷ ðåæ äå íèå «Íà ó÷ íî-èñ ñëå äî âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè» ÐÀÌÍ,

  125315, Ìî ñê âà, óë. Áàë òèé ñêàÿ, ä.8

Íà êëåò êàõ íåé ðî ýí äîê ðèí íîé îïó õî ëè êðû ñû (ëè íèÿ ÐÑ 12) â êó ëü òó ðå èñ ñëå äî âà íû ìå õà íèç ìû, îïðå äå ëÿ þ -
ùèå öè òî òîê ñè ÷å ñêèé ýô ôåêò îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà è ðîëü àìè ëî è äîâ â óñè ëå íèè ïî ñëåä íå ãî. Ñðàâ íè òå ëü íàÿ
ôëó î ðî ìåò ðè ÷å ñêàÿ îöåí êà öè òî òîê ñè÷ íî ñòè ïå ðå êè ñè âî äî ðî äà (Í2Î2) è ôðàã ìåí òà áå òà àìè ëî èä íî ãî
(Ab)ïåï òè äà 25-35 ïî êà çà ëà äî çî-çà âè ñè ìîå óâå ëè ÷å íèå äî ëè êëå òîê ñ ñî äåð æà íè åì ÄÍÊ ìå íü øå 2ñ. Èçî ýô ôåê -
òèâ íû ìè áû ëè êîí öåí ò ðà öèè 1ìÌ Í2Î2 è 5 ìêÌ Ab. Öè òî òîê ñè ÷å ñêèé ýô ôåêò ñî ïðî âîæ äàë ñÿ óâå ëè ÷å íè åì
âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî óðîâ íÿ ñó ïåð îê ñè äà (O2

- ). Îá ðà áîò êà êëå òîê äî íî ðîì îê ñè äà àçî òà íè òðî çîã ëþ òà òè î íîì
(GSNO) è õå ëà òî ðîì èîíîâ æå ëå çà î-ôå íàí ò ðî ëè íîì ñó ùå ñò âåí íî ñíè æà ëà êàê âíóò ðè êëå òî÷ íûé óðî âåíü O2

-

òàê è öè òî òîê ñè ÷å ñêèé ýô ôåêò, èí äó öè ðî âàí íûå Í2Î2 è Ab 25-35. Òà êèì îá ðà çîì, â ïðÿ ìîì ýê ñ ïå ðè ìåí òå ïî êà -
çà íà ðîëü àìè ëî è äîâ â óñè ëå íèè îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà è ó÷à ñ òèå àê òèâ íûõ êèñ ëî ðîä íûõ ðà äè êà ëîâ â öè òî òîê -
ñè ÷å ñêîì ýô ôåê òå Ab. Äî ïîë íè òå ëü íûì àð ãó ìåí òîì, ïîä òâåð æ äà þ ùèì âêëàä îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà â öè òî -
òîê ñè÷ íîñòü àìè ëî è äîâ, ÿâ ëÿ åò ñÿ àíà ëî ãè÷ íîñòü ðå àê öèè êëå òîê íà äåé ñò âèå îêèñ ëè òå ëü íî ãî àãåí òà — Í2Î2 è
Ab.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ÐÑ 12, Ab àìè ëî èä b, Í2Î2, ñó ïåð îê ñèä O2

- , àïîï òîç, öè òî ìåò ðèÿ

N.Ya. Giliano1, S.I. Stepanov1, L.A. Noskin1, E.N. Arkhipova2, L.V. Konevega1

As sessing of the role superoxide, ni tric ox ide and re dox met als 
in cytotoxic ef fect of the H2O2 and am y loid-b-pro tein

1 B.P. Konstantinov Pe ters burg Nu clear Phys ics In sti tute, 1, Orlova Roscha, Gatchina, Le nin grad re gion, 188300
.G
 In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8, Baltiyskaya str., 125315, Mos cow, Rus sia

On the cells of neuroendocrine tu mor of rats (line PC12) in cul ture was es ti mat ing of the gov ern ing mech a nisms of the
cytotoxicity of the ox i da tive stress and the role of the amyloids in in creas ing this stress. Using flowcytometric as sess ment of the
cytotoxicity Í2Î2 and frag ment b-am y loid (Ab) pep tide (25-35) has been shown the dose-dependent in creas ing of the quote of
the cells with DNA con tent <2c. Isoeffective consentrations were 1 ìÌ Í2Î2 and 5 ìêÌ Ab. The cytotoxicity Í2Î2 and Ab
were accompanig with the in creas ing of the intracellular level of O2

- . The treat ment of the cells GSNO (do nor of NO) and
o-phenantrolin (chelators of Fe ions) sig nif i cantly de creased the intracellular level of O2

-  as well as the cytotoxicity Í2Î2 and
Ab. Thus, in di rect ex per i ments has been shown of the part amyloids in the in creas ing of the ox i da tive stress and par tic i pa tion of the
re ac tive ox ide rad i cals in the cytotoxic ef fect of the Ab. The ad di tion ar gu ment which con firmed con tri bu tion of the ox i da tive stress
in the cytotoxic ef fect of the Ab was the sim i lar ity of the cel lu lar re sponse on the ac tion of the ox i da tive agent — Í2Î2 and Ab.
    Key words: PC 12, Ab am y loid b, H2O2, superoxide O2

- , apoptosis, cytometry

Ïî êà çà íî, ÷òî äèñ ôóí ê öèÿ ìè òî õîí ä ðèé è îêèñ ëè òå -
ëü íûé ñòðåññ èã ðà þò âàæ íóþ ðîëü â ðàí íåé ïà òî ëî ãèè
íåé ðî äå ãå íå ðà òèâ íûõ çà áî ëå âà íèé [2, 3, 4, 10, 13, 14].
Îêèñ ëè òå ëü íûå ïî âðåæ äå íèÿ ïðåä øå ñò âó þò ôîð ìè ðî âà -
íèþ áå òà àìè ëî èä íûõ (Ab) áëÿ øåê, ÿâ ëÿ þ ùèõ ñÿ îä íîé

èç ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ îñî áåí íî ñòåé ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ïà öè åí -
òîâ ñ áî ëåçíüþ Àëü öãåé ìå ðà [11, 10]. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ,
÷òî ðå àê òèâ íûå êèñ ëî ðîä íûå è íè òðî ãåí íûå ðà äè êà ëû
ìî äè ôè öè ðó þò áåë êè ëè áî ïðÿ ìî âçàè ìî äåé ñò âóÿ ñ íè ìè, 
ëè áî ÷å ðåç ïðî äóê òû ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ.
Îêèñ ëåí íûå ìî äè ôè öè ðî âàí íûå ëè ïè äû óñêî ðÿ þò îëè -
ãî ìå ðè çà öèþ Ab [6]. Îëè ãî ìå ðè çà öèÿ Ab àñ ñî öè è ðó åò ñÿ 
ñ ïîçä íåé ñòà äèåé ðàç âè òèÿ çà áî ëå âà íèÿ, êî òî ðàÿ õà ðàê -
òå ðè çó åò ñÿ âû ðà æåí íûì àïîï òî çîì íåé ðî íîâ, ìàñ ñèâ íîé, 

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ãè ëü ÿ íî Íà äåæ äà ßêîâ ëåâ íà, ä-ð áèîë. íà -
óê, âåä. íà ó÷í. ñîòð. ëàá. ìå äè öèí ñêîé áèî ôè çè êè ÔÃÁÓ ÏÈßÔ
èì. Á.Ï. Êîí ñòàí òè íî âà. E-ma il: gi li a no@omrb.pnpi.spb.ru



ïðî ãðåñ ñè ðó þ ùåé ïî òå ðåé ðàç ëè÷ íûõ ïî ïó ëÿ öèé íåé ðî -
íîâ. Ïðè ýòîì ñëå äó åò ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî àã ðå ãà öèÿ áå -
òà-àìè ëî èä íî ãî áåë êà íå ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðè ÷è íîé íàè áî ëåå
ðàñ ïðî ñòðà íåí íîé ñïî ðà äè ÷å ñêîé ôîð ìû áî ëåç íè
Àëüöãåé ìå ðà, à ÿâ ëÿ åò ñÿ ëèøü ñëåä ñò âè åì ïðî òå êà íèÿ
äðó ãèõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ, òà êèõ êàê îêèñ ëè òå ëü -
íûé ñòðåññ è âîñ ïà ëå íèå. Âîç ìîæ íî, ÷òî ñàì Ab ñïî ñî -
áåí ïðî äó öè ðî âàòü ñâî áîä íûå ðà äè êà ëû ÷å ðåç ãå íå ðà öèþ 
Í2Î2. Êðî ìå òî ãî, ïî êà çà íî óâå ëè ÷å íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè èí -
äó öè áå ëü íîé NO-ñèí òà çû (iNOS) ïî ñëå îá ðà áîò êè êëå -
òîê Ab [9]. Ìå õà íèç ìû, îïðå äå ëÿ þ ùèå ðîëü àìè ëî è äîâ
â óâå ëè ÷å íèè îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà, êàê è âêëàä îêèñ -
ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà â öè òî òîê ñè÷ íîñòü àìè ëî è äîâ äî íà -
ñòî ÿ ùå ãî âðå ìå íè îêîí ÷à òå ëü íî íå îïðå äå ëå íû. Â ïî -
ñëåä íåå âðåìÿ òî÷ êà çðå íèÿ î òîêñè÷ íî ñ òè Ab ïå ðå ñìàò -
ðè âà åò ñÿ íà îñíî âà íèè ðå çó ëü òà òîâ ýê ñ ïå ðè ìåí òîâ, ïî êà -
çàâ øèõ, ÷òî â îò ñóò ñò âèå ðå äîê ñ íûõ èîíîâ ìå òàë ëîâ Ab
íå òîê ñè ÷åí. Áî ëåå òî ãî, àâ òî ðû ïî ëà ãà þò, ÷òî àã ðå ãà öèÿ
áå òà-àìè ëî èä íî ãî áåë êà è áåë êà òàó â ìîç ãå ïà öè åí òîâ ñ
áî ëåçíüþ Àëü öãåé ìå ðà ÿâ ëÿ åò ñÿ çà ùèò íûì êîì ïåí ñà òîð -
íûì ïðî öåñ ñîì, íà ïðàâ ëåí íûì íà âîñ ñòà íîâ ëå íèå ôóí ê -
öè î íà ëü íîé àê òèâ íî ñòè íåé ðî íîâ [5, 6]. Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, 
÷òî îïðå äå ëÿ þ ùèì ôàê òî ðîì â ðàç âè òèè íåé ðî äå ãå íå ðà -
òèâ íûõ çà áî ëå âà íèé ÿâ ëÿ åò ñÿ èñ òî ùå íèå àí òè îê ñè äàí ò -
íîé ñè ñ òå ìû (â ÷à ñò íî ñòè, íèç êèé óðî âåíü ãëþ òà òè î íà â
êëåò êàõ) è ïî âû øåí íàÿ êîí öåí ò ðà öèÿ ìå òàë ëîâ ïå ðå ìåí -
íîé âà ëåí ò íî ñòè [16].

Öåëü ðà áî òû — âû ÿâ ëå íèå öè òî òîê ñè÷ íî ñòè îëè ãî -
ìå ðè çè ðî âàí íî ãî ôðàã ìåí òà (25-35) áå òà àìè ëî è äà è
óñëî âèé, ìî äè ôè öè ðó þ ùèõ ýô ôåêò òà êî ãî îëè ãî ìå ðà.
Ïðî âå äå íî ñðàâ íè òå ëü íîå èñ ñëå äî âà íèå ðî ëè ñó ïåð îê ñè äà, 
îê ñè äà àçî òà è èîíîâ ìå òàë ëîâ ïå ðå ìåí íîé âà ëåí ò íî ñòè â
öè òî òîê ñè ÷å ñêîì ýô ôåê òå Í2Î2 è Ab íà êëåò êè íåé ðî ýí -
äîê ðèí íîé îïó õî ëè êðû ñû (ëè íèÿ ÐÑ 12) â êó ëü òó ðå.

Ìå òî äè êà

Êëåò êè íåé ðî ýí äîê ðèí íîé îïó õî ëè êðû ñû (ëè íèè
PC 12) ÷à ñ òî èñ ïî ëü çó þò ñÿ â êà ÷å ñò âå ìî äå ëü íîé ñè -
ñ òå ìû ïðè èñ ñëå äî âà íè ÿõ áî ëåç íè Àëü öãåé ìå ðà è
Ïàð êèí ñî íà. Ïî êà çà íî, ÷òî PC12 ñèí òå çè ðó þò, ñî -
õðà íÿ þò è ñåê ðå òè ðó þò äî ïà ìèí è àëå òèë õî ëèí [12].
Êëåò êè êó ëü òè âè ðî âà ëè âî ôëà êî íàõ Êàð ðå ëÿ íà ïè -
òà òå ëü íîé ñðå äå Èã ëà ñ äî áàâ ëå íè åì 10% ñû âî ðîò êè
ýì á ðè î íà òåë¸íêà. Â êà ÷å ñò âå àí òè áè î òè êà ïðè èí êó -
áà öèè êëå òîê â ýòîé ñðå äå èñ ïî ëü çî âà ëè ãåí òà ìè öèí.

Â êà ÷å ñò âå èí äóê òî ðà îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà èñ -
ïî ëü çî âà ëè Í2Î2 — ðå à ãåíò øè ðî êî èñ ïî ëü çó å ìûé â 
ìî äå ëÿõ in vit ro. Ïî êà çà íî, ÷òî â êîí öåí ò ðà öè ÿõ îò
0,1 äî 5 ìÌ, îí ñó ùå ñò âåí íî ñíè æàë æèç íå ñïî ñîá -
íîñòü êëå òîê äàí íîé êëå òî÷ íîé ëè íèè [17].

Ab ïåï òèä íûé ôðàã ìåíò 25-35, âû äåð æàí íûé
2 äíÿ ïðè 37°Ñ, áûë ëþ áåç íî ïðå äî ñòàâ ëåí Â. Çà õà -
ðî âûì (ëàá.áèî ïî ëè ìå ðîâ ÏÈßÔ, ÍÈÖ «Êóð ÷à -
òîâ ñêèé èí ñòè òóò»). Ïî êà çà íî, ÷òî èíú åê öèÿ äàí íî ãî 

ôðàã ìåí òà áå òà-àìè ëî èä íî ãî ïåï òè äà èí äó öè ðó åò
ñèì ï òî ìû áî ëåç íè Àëü öåé ìå ðà ó êðûñ [2].

Äëÿ îöåí êè ðî ëè èîíîâ ìå òàë ëîâ ïå ðå ìåí íîé âà -
ëåí ò íî ñòè â ïè òà òå ëü íóþ ñðå äó ââî äè ëè âî äî ðà ñò âî ðè -
ìûé õå ëà òîð æå ëå çà — î-ôå íàí ò ðî ëèí (â êîí öåí ò ðà -
öèè 50 ìêÌ). Ðà íåå íà ìè áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî äàí íàÿ
êîí öåí ò ðà öèÿ ñíè æà ëà àïîï òî òè ÷å ñêóþ ãè áåëü êëå òîê
He La [7].

Â êà ÷å ñò âå ìî äè ôè êà òî ðà áà ëàí ñà ñâî áîä íûõ ðà -
äè êà ëîâ èñ ïî ëü çî âà ëè äî íîð îê ñè äà àçî òà íè òðî -
çîãëþ òà òè îí (GS-NO). Ðà íåå íà ìè áû ëî ïî êà çà íî,
÷òî äî áàâ ëå íèå 0,5 ìÌ GS-NO ê êëåò êàì He La ïðè
èõ èí êó áà öèè â ïè òà òå ëü íîé ñðå äå â òå ÷å íèå 22 ÷
ïðè âî äè ëî ê óâå ëè ÷å íèþ âíóò ðè êëå òî÷ íîé êîí öåí ò ðà -
öèè NO êàê ìè íè ìóì â 6 ðàç ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî -
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Ðèñ. 1. Âëè ÿ íèå ðàç ëè÷ íûõ êîí öåí ò ðà öèé Í2Î2 (ëå âàÿ ïà íåëü) è Ab
(25-35) (ïðà âàÿ ïà íåëü) íà àïîï òî òè ÷å ñêóþ ãè áåëü êëå òîê PÑ 12.
Îöå íè âà ëîñü ðàñ ïðå äå ëå íèå êëå òîê ïî ñî äåð æà íèþ ÄÍÊ ïî ñëå
îêðà øè âà íèÿ èõ áðî ìè ñòûì ýòè äè åì. Ïî îñè àá ñ öèc — íî ìåð êà íà -
ëà ôëó î ðåñ öåí öèè; ïî îñè îð äè íàò — ÷èñ ëî êëå òîê â îòí.åä.



ëåì. Ïðè êîí öåí ò ðà öèè GS-NO îò 0,5 ìÌ è âû øå
ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè àïîï òî òè ÷å ñêóþ ãè áåëü êëå òîê He La
[7]. Â äàí íîì èñ ñëå äî âà íèè ìû èñ ïî ëü çî âà ëè êîí -
öåí ò ðà öèþ GS-NO 0.1 ìÌ, íå èí äó öè ðó þ ùóþ àïîï -
òî òè ÷å ñêóþ ãè áåëü êëå òîê.

Äëÿ äå òåê öèè âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî O
2

-  èñ ïî ëü çî âà ëè
äè ãèä ðî ý òè äèí (DHE) (ôèð ìà «Sig ma»). Êëå òî÷ íàÿ
ñóñ ïåí çèÿ èí êó áè ðî âà ëàñü â òåì íî òå ñ ðå àê òè âîì â êî -
íå÷ íîé êîí öåí ò ðà öèÿ 5 ìêÌ â òå ÷å íèå 30 ìèí ïðè 37°Ñ, 
à çà òåì àíà ëè çè ðî âà ëàñü íà ïðî òî÷ íîì öè òî ìåò ðå.

Öè òî òîê ñè÷ íîñòü Í2Î2 è Ab îöå íè âà ëè ïî ïî ÿâ ëå -
íèþ ñóá ïî ïó ëÿ öèè êëå òîê ñ ñî äåð æà íè åì ÄÍÊ ìå íü øå
äèï ëî èä íî ãî íà áî ðà (<2ñ) ïðè öè òî ìåò ðè ÷å ñêîì àíà ëè çå 
ðàñ ïðå äå ëå íèÿ êëå òîê ïî ñî äåð æà íèþ ÄÍÊ ïðè îêðà øè -
âà íèè êëå òî÷ íîé ñóñ ïåí çèè áðî ìè ñòûì ýòè äè åì [1].

Öè òî ôëó î ðè ìåò ðè ÷å ñêèé àíà ëèç êëå òî÷ íîé ñóñ -
ïåí çèè ïðî âî äè ëè íà ïðî òî÷ íîì öè òî ìåò ðå, ñî çäàí -
íîì â ãðóï ïå ðà äèî áè î ëî ãèè è ìå äè öè íû Ïå òåð áóð ã -
ñêî ãî Èí ñòè òó òà ÿäåð íîé ôè çè êè. Â êàæ äîé ïðî áå
àíà ëè çè ðî âà ëè íå ìå íåå 20 òûñ. êëå òîê. Ðå ãè ñò ðà öèÿ
ôëþ î ðåñ öåí öèè ïðî âî äè ëàñü â ïî ëó ëî ãà ðèô ìè ÷å ñêîì
(log2) ìàñ ø òà áå ïðè ðå ãè ñò ðà öèè âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî

óðîâ íÿ O
2

- , è â ëè íåé íîì ìàñ ø òà áå ïðè àíà ëè çå ðàñ -
ïðå äå ëå íèÿ êëå òîê ïî ñî äåð æà íèþ ÄÍÊ [1].

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ðå çó ëü òà òû îä íî ãî èç ïÿ òè íå çà âè ñè ìûõ ýê ñ ïå ðè -
ìåí òîâ ïî èñ ñëå äî âà íèþ öè òî òîê ñè÷ íî ñòè ðàç ëè÷ íûõ
êîí öåí ò ðà öèé Í2Î2 è Ab ïðåä ñòàâ ëå íû íà ðèñ. 1 â âè -
äå ãè ñ òîã ðàìì, õà ðàê òå ðè çó þ ùèõ ðàñ ïðå äå ëå íèå êëå òîê
ïî ñî äåð æà íèþ ÄÍÊ. Èç ãè ñ òîã ðàìì âèä íî äî çî çà âè -
ñè ìîå óâå ëè ÷å íèå äî ëè êëå òîê ñ ñî äåð æà íè åì ÄÍÊ ìå -
íü øå 2ñ ïî ñëå 22-÷à ñî âîé îá ðà áîò êè êëå òîê êàê Í2Î2
(ëå âàÿ ïà íåëü), òàê è Ab 25-35 (ïðà âàÿ ïà íåëü). Èçî -
ýô ôåê òèâ íû ìè áû ëè êîí öåí ò ðà öèè 1 ìÌ Í2Î2 è
5 ìêÌ Ab. Ïðè êîí öåí ò ðà öè ÿõ 50—60 ìêÌ Ab è
15—20 ìÌ Í2Î2 (äàí íûå íå ïðè âî äÿò ñÿ) ìû ðå ãè ñò -
ðè ðî âà ëè ïî÷ òè ïîë íûé ðàç âàë êëå òîê, ÷òî ñî ãëà ñó åò ñÿ ñ 
ðå çó ëü òà òà ìè äðó ãèõ èñ ñëå äî âà òå ëåé [10].

Ïà ðàë ëå ëü íî ñ öè òî òîê ñè÷ íî ñòüþ îïðå äå ëÿ ëè âíóò -
ðè êëå òî÷ íûé óðî âåíü ñó ïåð îê ñè äà, èí äó öè ðî âàí íûé
2-÷à ñî âîé îá ðà áîò êîé êëå òîê ëè áî Í2Î2, ëè áî Ab
25-35 è çà òåì èí êó áè ðî âà íûõ ñ ôëþ î ðåñ öåí ò íûì èí äè -
êà òî ðîì O

2

-  — äè ãèä ðî ý òè äè íîì. Èç ãè ñ òîã ðàìì,
ïðåä ñòàâ ëåí íûõ íà ðèñ. 2, âèä íî, ÷òî îá ðà áîò êà êëå òîê
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Ðèñ. 2. Âëè ÿ íèå Í2Î2 (à è á, ñïëîø íàÿ ëè íèÿ — Í2Î2; ïóí ê òèð íàÿ — êîí ò ðîëü) è Ab (25-35) (â — ñïëîø íàÿ ëè íèÿ 20 ìêM Ab; ïóí ê òèð íàÿ — êîí ò -
ðîëü) íà âíóò ðè êëå òî÷ íûé óðî âåíü ñó ïåð îê ñè äà è åãî ìî äè ôè êà öèÿ õå ëà òî ðîì æå ëå çà — î-ôå íàí ò ðî ëè íîì (ã — ñïëîø íàÿ ëè íèÿ Í2Î2; ïóí ê -
òèð íàÿ — ôå íàí ò ðî ëèí + Í2Î2; ä — ñïëîø íàÿ ëè íèÿ — 10 ìêM Ab; ïóí ê òèð íàÿ — ôå íàí ò ðî ëèí + 10 ìêM Ab) è GSNO (å — ñïëîø íàÿ ëè íèÿ —
Í2Î2; ïóí ê òèð íàÿ — GSNO + Í2Î2). Ïî îñè àá ñ öèc — íî ìåð êà íà ëà ôëó î ðåñ öåí öèè (ìàñ ø òàá ïî ëó ëî ãà ðèô ìè ÷å ñêèé log2); ïî îñè îð äè íàò —
÷èñ ëî êëå òîê â îòí.åä.



Í2Î2 ïðè âî äè ëà ê óâå ëè ÷å íèþ èí òåí ñèâ íî ñòè ôëþ î -
ðåñ öåí öèè êëå òîê, ÷òî ñî îò âåò ñò âî âà ëî óâå ëè ÷å íèþ
âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî óðîâ íÿ ñó ïåð îê ñè äà. Êàê è ïðè îöåí -
êå àïîï òî òè ÷å ñêîé ãè áå ëè êëå òîê, íà áëþ äà åò ñÿ çà âè ñè -
ìîñòü îò êîí öåí ò ðà öèè Í2Î2 (ðèñ. 2à, á).

Óâå ëè ÷å íèå èí òåí ñèâ íî ñòè ôëþ î ðåñ öåí öèè êëå òîê ðå -
ãè ñò ðè ðî âà ëè è ïî ñëå îá ðà áîò êè êëå òîê Ab 25-35
(ðèñ. 2â). Ãå íå ðà öèÿ ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ òîí êî ñâÿ çà íà 
ñ ó÷à ñ òè åì ðå äîêñ àê òèâ íûõ ìå òàë ëîâ. Ðå äîê ñ íîå ñî ñòî ÿ -
íèå êëåò êè â çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè ñâÿ çà íî ñ èîíà ìè æå -
ëå çà (ìå äè) è ïîä äåð æè âà åò ñÿ â ñòðî ãèõ ôè çèî ëî ãè ÷å -
ñêèõ ãðà íè öàõ. Èç âå ñò íî, ÷òî äëÿ äèñ ìó òà öèè Í2Î2 íå -
îá õî äè ìî ïðè ñóò ñò âèå èîíîâ ìå òàë ëîâ ïå ðå ìåí íîé âà ëåí -
ò íî ñòè. Ìû ñðàâ íè ëè èç ìå íå íèå âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî óðîâ -
íÿ O

2

- , èí äó öè ðî âàí íîå 2 ìÌ Í2Î2 (ðèñ. 2ã) è 10 ìêÌ 
Ab 25-35 (ðèñ. 2ä) áåç õå ëà òî ðà èîíîâ æå ëå çà è ñ 50
ìêÌ õå ëà òî ðà æå ëå çà — î-ôå íàí ò ðî ëè íà. Êàê âèä íî èç
ãè ñò ðîã ðàìì, îá ðà áîò êà êëå òîê î-ôå íàí ò ðî ëè íîì ïðè âî -
äè ëà ê ñíè æå íèþ èí òåí ñèâ íî ñòè ôëþ î ðåñ öåí öèè êëå òîê,
èí êó áè ðî âàí íûõ êàê ñ 2 ìÌ Í2Î2, òàê è ñ 10 ìêÌ Ab
25-35. Ïðî äóê òû ðàñ ïà äà Í2Î2: O 2

-  è OH- ðà äè êà ëû
ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðî äóê òà ìè íîð ìà ëü íî ãî êëå òî÷ íî ãî ìå òà áî -
ëèç ìà è ïðè ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ êîí öåí ò ðà öè ÿõ óðàâ íî âå -
øè âà þò ñÿ àê òè âà öèåé âíóò ðè êëå òî÷ íîé àí òè îê ñè äàí ò íîé
ñè ñ òå ìîé çà ùè òû êëå òîê. Ïðè èç ìå íå íèè âíóò ðè êëå òî÷ -
íî ãî áà ëàí ñà ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ àê òè âà öèåé èëè èí ãè -
áè ðî âà íè åì âíóò ðè êëå òî÷ íûõ ïðî öåñ ñîâ, âî âëå ÷åí íûõ â
ãå íå ðà öèþ ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ, ìå íÿ åò ñÿ è êëå òî÷ íûé
îò âåò íà ðàç ëè÷ íûå íå áëà ãî ïðè ÿò íûå âîç äåé ñò âèÿ. Âíóò -
ðè êëå òî÷ íûé ðå äîêñ ïî òåí öè àë ìî æåò áûòü ôàê òî ðîì

îïðå äå ëÿ þ ùèì, ðàñ òè êëåò êå èëè óìè ðàòü. Â êà ÷å ñò âå
àãåí òà, ìå íÿ þ ùå ãî âíóò ðè êëå òî÷ íûé áà ëàíñ ñâî áîä íûõ
ðà äè êà ëîâ, áûë èñ ïî ëü çî âàí äî íîð NO — GSNO, øè -
ðî êî èñ ïî ëü çó å ìûé â ìå äè öèí ñêîé ïðàê òè êå ïðå ïà ðàò.
Îá ðà áîò êà êëå òîê 0,1 ìÌ GSNO ïðè âî äè ëà òàê æå ê
ñíè æå íèþ âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî óðîâ íÿ O

2

-  ïî÷ òè äî êîí ò -
ðî ëü íî ãî çíà ÷å íèÿ (ðèñ. 2å).

Ðà íåå íà ìè íà êëåò êàõ êàð öè íî ìû ÷å ëî âå êà (He La
G-63) áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî îá ðà áîò êà êëå òîê GSNO ïî -
âû øà åò âíóò ðè êëå òî÷ íûé óðî âåíü NO è ñíè æà åò âíóò ðè -
êëå òî÷ íûé óðî âåíü O

2

- . NO, ïðî äó öè ðó å ìûé GSNO, âå -
äåò ñå áÿ êàê àí òè îê ñè äàíò [7]. Ïðî òåê òèâ íûé ýô ôåêò
GSNO îò íåé ðî òîê ñè÷ íî ñòè Ab ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âàí â ðÿ -
äå ðà áîò [10, 15]. Ìû ïðî âå ëè ñðàâ íè òå ëü íîå èñ ñëå äî âà -
íèå ìî äè ôè êà öèè î-ôå íàí ò ðî ëè íîì è GSNO öè òî òîê ñè -
÷å ñêî ãî ýô ôåê òà Í2Î2 è Ab 25-35. Èç ãè ñ òîã ðàìì íà
ðèñ. 3 âèä íî, ÷òî ñàì î-ôå íàí ò ðî ëèí â äàí íîé êîí öåí ò ðà -
öèè íå ïðî ÿâ ëÿë öè òî òîê ñè ÷å ñêî ãî ýô ôåê òà (ðèñ. 3à), íî
ñó ùå ñò âåí íî ñíè æàë öè òî òîê ñè ÷å ñêèé ýô ôåêò Í2Î2.

Îá ðà áîò êà êëå òîê GSNO â êîí öåí ò ðà öèè 0,1 ìÌ íå
èí äó öè ðî âà ëà êëå òî÷ íîé ãè áå ëè (ðèñ. 3â), íî ñó ùå ñò âåí íî
ñíè æà ëà öè òî òîê ñè ÷å ñêèé ýô ôåêò êàê Í2Î2 (ðèñ. 3ã), òàê 
è Ab 25-35 (ðèñ. 3ä). Ñíè æå íèå Í2Î2-èí äó öè ðî âàí íîé
öè òî òîê ñè÷ íî ñòè GSNO ñâè äå òå ëü ñò âó åò î òîì, ÷òî O

2

-

ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç öè òî òîê ñè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ. Ïðè ýòîì
èç âå ñò íî, ÷òî O

2

-  ïðÿ ìî íå ðå à ãè ðó åò ñ ïî ëè ïåï òè äà ìè,
ñà õà ðà ìè èëè íóê ëå è íî âû ìè êèñ ëî òà ìè è åãî ñïî ñîá íîñòü
îêèñ ëÿòü ëè ïè äû ñïîð íà. Â ïðî öåñ ñå ðå àê öèè O

2

-  äèñ ìó -
òè ðó åò äî Í2Î2 è ìî ëå êó ëÿð íî ãî êèñ ëî ðî äà.
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Ðèñ. 3. Âëè ÿ íèå î-ôå íàí ò ðî ëè íà (À) è GSNO(Â) íà àïîï òî òè ÷å ñêóþ ãè áåëü êëå òîê PC12 (âåð õ íÿÿ ïà íåëü) è àïîï òîç, èí äó öè ðî âàí íûé Í2Î2 (Á,

Ã ñïëîø íàÿ ëè íèÿ — 2 ìÌ Í2Î2, ïóí ê òèð íàÿ ëè íèÿ — Á-ôåí ò ðî ëèí + Í2Î2, Ã — GSNO + Í2Î2) è Ab (25-35) (Ä, ñïëîø íàÿ ëè íèÿ 5 ìêM Ab, ïóí ê -
òèð íàÿ — GSNO + 5 ìêM Ab). Ïî îñè àá ñ öècñ — íî ìåð êà íà ëà ôëó î ðåñ öåí öèè; ïî îñè îð äè íàò — ÷èñ ëî êëå òîê â îòí.åä.



O
2

-  ñëå äó åò ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê ïåð âè÷ íûé êèñ ëî -
ðîä íûé ðà äè êàë, ñïî ñîá íûé â äà ëü íåé øåì âçàè ìî -
äåé ñò âî âàòü ñ äðó ãè ìè ìî ëå êó ëà ìè è ãå íå ðè ðî âàòü
âòî ðè÷ íûå êèñ ëî ðîä íûå ðà äè êà ëû. Ýòî ìî æåò áûòü
äî ñòèã íó òî èëè ïðÿ ìî, èëè ÷å ðåç ôåð ìåí òà òèâ íûå èëè 
ìå òàëë-êà òà ëè çè ðó å ìûå ïðî öåñ ñû. Öè òî ïðî òåê òèâ -
íûé ýô ôåêò NO îò H2O2-èí äó öè ðî âàí íîé öè òî òîê -
ñè÷ íî ñòè ïðè ïè ñû âà åò ñÿ ïå ðå õâà òó ðà äè êà ëîâ è âîñ -
ñòà íîâ ëå íèþ ìè òî õîí ä ðè à ëü íî ãî äû õà íèÿ. Ïî êà çà íî
òàê æå, ÷òî GSNO ñíè æà åò íåé ðî òîê ñè÷ íîñòü ÷å ðåç
èí ãè áè ðî âà íèå àê òè âà öèè êàñ ïàç è ðå àê òèâ íûõ êèñ ëî -
ðîä íûõ ðà äè êà ëîâ [8, 15]. GSNO êàê ñòà áè ëè çà òîð è 
ïå ðå íîñ ÷èê NO ìî æåò ïðî ÿâ ëÿòü ïðî òåê òîð íûé ýô -
ôåêò è çà ñ÷åò ðå àê öèé òðàíñ íèò ðî çè ëè ðî âà íèÿ.
Ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ, ÷òî ãî ìå îñòàç ñè ñ òåì NO, GSNO,
ãëþ òà òè î íà è òè î ðå äîê ñè íà ÿâ ëÿ åò ñÿ âàæ íûì äëÿ çà -
ùè òû îò îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà è àïîï òî çà ïðè íåé -
ðî äå ãå íå ðà òèâ íûõ çà áî ëå âà íè ÿõ. Ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü -
òà òû òàê æå ïîä òâåð æ äà þò òî÷ êó çðå íèÿ î âçàè ìî ñâÿ -
çè îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà ñ óðîâ íåì æå ëå çà â êëåò -
êàõ ìîç ãà, çà ðå ãè ñò ðè ðî âàí íûõ ïðè áî ëåç íè Àëü öãåé -
ìå ðà [9].

Òà êèì îá ðà çîì, â ïðÿ ìîì ýê ñ ïå ðè ìåí òå ïî êà çà íà ðîëü
áå òà-àìè ëî è äîâ (ôðàã ìåí òà 25-35) â óâå ëè ÷å íèè îêèñ ëè -
òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà è ó÷à ñ òèå àê òèâ íûõ êèñ ëî ðîä íûõ ðà äè êà -
ëîâ (ñó ïåð îê ñè äà è Í2Î2) â öè òî òîê ñè ÷å ñêîì ýô ôåê òå
Ab. Äî ïîë íè òå ëü íûì àð ãó ìåí òîì, ïîä òâåð æ äà þ ùèì
âêëàä îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà â öè òî òîê ñè÷ íîñòü àìè ëî è -
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Çíà ÷è ìûå ôàê òî ðû, âëèÿ þ ùèå íà ìîç ãî âîå êðî âî îá ðà ùå íèå 
ó ïà öè åí òîâ ñ îïó õî ëÿ ìè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà 
ñó ïðà òåí òî ðè à ëü íîé ëî êà ëè çà öèè

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 

Îì 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 Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè, 644043, Îìñê, óë. Ëå íè íà, 12

Ìå òî äîì óëü ò ðà çâó êî âîé äî ïïëå ðîã ðà ôèè èçó ÷å íî ìîç ãî âîå êðî âî îá ðà ùå íèå ó 90 ïà öè åí òîâ ñ îïó õî ëÿ ìè
ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ñó ïðà òåí òî ðè à ëü íîé ëî êà ëè çà öèè (îïó õîëü ãëè à ëü íî ãî ðÿ äà — 43 ÷åë., ìå íèí ãè î ìû — 34 ÷åë., 
ìå òà ñòà òè ÷å ñêîå ïî ðà æå íèå — 9 ÷åë.) â äî î ïå ðà öè îí íîì ïå ðè î äå. Ôàê òî ðà ìè, èç ìå íÿ þ ùè ìè ìîç ãî âîå êðî âî -
îá ðà ùå íèå ó ïà öè åí òîâ ñ ñó ïðà òåí òî ðè à ëü íû ìè îïó õî ëÿ ìè, ÿâè ëèñü ñìå ùå íèå ñðå äèí íî-ñòâî ëî âûõ ñòðóê òóð, 
óâå ëè ÷å íèå âíóò ðè ÷å ðåï íî ãî äàâ ëå íèÿ, ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ñòðóê òó ðà è äëè òå ëü íîñòü îò ïî ÿâ ëå íèÿ ïåð âûõ ñèì -
ï òî ìîâ áî ëåç íè. Ëî êà ëè çà öèÿ (çà èñê ëþ ÷å íèå çà òû ëî÷ íîé äî ëè) è ðàç ìåð îïó õî ëè íå ïî ñðåä ñò âåí íî íå îêà çû -
âà ëè âëè ÿ íèÿ íà ïà ðà ìåò ðû êðî âî îá ðà ùå íèÿ.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: îïó õî ëè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, äî ïïëå ðîã ðà ôèÿ

A.Yu. Sboev, V.T. Dolgih, V.I. Larkin

Fac tors sig nif i cant for ce re bral circulacion 
in pa tients with supratentorial brain tu mors

Omsk State Med i cal Acad emy, 12, Le nin street, Omsk, 644043

Using the Dopp ler ultrasonography method the con di tion of brain blood cir cu la tion of 90 pa tients with supratentorial
brain tu mors (gliomas — 43, meningiomas — 34, me tas ta sis — 9) dur ing pre-surgical pe riod wàç stud ied. The fac tors
chang ing brain blood cir cu la tion at pa tients with with supratentorial brain tu mors were brain dis place ment, in crease of
intracranial pres sure, histologic struc ture and the first symp toms du ra tion of ill ness. Lo cal iza tion (for an ex cep tion of an
oc cip i tal lobe) and the size of a tu mor di rectly did n’t ren der in flu ence on blood cir cu la tion pa ram e ters.
    Keys words: brain tu mors, Dopp ler ultrasonography

Îïó õî ëè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ÿâ ëÿ þò ñÿ çíà ÷è ìîé îí -
êî ëî ãè ÷å ñêîé ïðîá ëå ìîé â ñâÿ çè ñ òÿ æå ëû ìè ìå äè -
êî-ñî öè à ëü íû ìè ïî ñëåä ñò âè ÿ ìè ýòîé ïà òî ëî ãèè [5,
6]. Ðîñò îïó õî ëè ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ ïå ðå ñòðîé êîé ìîç -
ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ, ÷òî âëèÿ åò íà êëè íè ÷å ñêèå
ïðî ÿâ ëå íèÿ áî ëåç íè [2].

Öåëü ðà áî òû — âû ÿâ ëå íèå íàè áî ëåå çíà ÷è ìûõ
ïà òî ãå íå òè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ, âëèÿ þ ùèõ íà ìîç ãî âîå
êðî âî îá ðà ùå íèå ó ïà öè åí òîâ ñ îïó õî ëÿ ìè ãî ëîâ íî ãî
ìîç ãà ñó ïðà òåí òî ðè à ëü íîé ëî êà ëè çà öèè, êàê íàè áî ëåå 
÷à ñ òîé ëî êà ëè çà öèè ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà.

Ìå òî äè êà

Îñíîâ íàÿ ãðóï ïà âêëþ ÷à ëà 90 ïà öè åí òîâ ñ îïó õî -
ëÿ ìè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ñó ïðà òåí òî ðè à ëü íîé ëî êà ëè çà -
öèè, ñôîð ìè ðî âàí íàÿ ìå òî äîì ñëó ÷àé íîé âû áîð êè èç
áî ëü íûõ, ïî ñòó ïàâ øèõ â ïëà íî âîì ïî ðÿä êå è â ïî ðÿä -

êå íå îò ëîæ íîé ïî ìî ùè â êëè íè êó íåé ðî õè ðóð ãèè Îì -
ñêîé îá ëà ñò íîé êëè íè ÷å ñêîé áî ëü íè öû.

Êðè òå ðèè âêëþ ÷å íèÿ â ãðóï ïó: âîç ðàñò
20—60 ëåò, áî ëü íûå, íà õî äèâ øè å ñÿ íà ëå ÷å íèè â
íåé ðî õè ðóð ãè ÷å ñêîì îò äå ëå íèè ñ äèà ãíî çîì îïó õî ëè
ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ñó ïðà òåí òî ðè à ëü íîé ëî êà ëè çà öèè,
äîá ðî âî ëü íîå èí ôîð ìè ðî âàí íîå ñî ãëà ñèå ïà öè åí òà íà 
ó÷à ñ òèå â ïðî âå äå íèè èñ ñëå äî âà íèÿ, íà ëè ÷èå äî ñòóï -
íûõ óëü ò ðà çâó êî âûõ îêîí.

Êðè òå ðèè èñê ëþ ÷å íèÿ: áî ëü íûå ñ ×ÑÑ ìå íåå
60 ìèí-1 è áî ëåå 90 ìèí-1 â ìî ìåíò ïðî âå äå íèÿ èñ -
ñëå äî âà íèÿ; áî ëü íûå ñ ÀÄ ìå íåå 90/60 è áî ëåå
180/100 ìì ðò. ñò.; áî ëü íûå ñ ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêè çíà -
÷è ìû ìè ïðå ïÿò ñò âè ÿ ìè êðî âî òî êó â ìà ãè ñò ðà ëü íûõ
àð òå ðè ÿõ øåè è öå ðåá ðà ëü íûõ àð òå ðè ÿõ; îò êàç ïà öè -
åí òà îò äà ëü íåé øå ãî ó÷à ñ òèÿ â èñ ñëå äî âà íèè è íå ñî -
áëþ äå íèå ïà öè åí òîì òðå áî âà íèé ïðî òî êî ëà èñ ñëå äî -
âà íèÿ.

Â ãðóï ïó âî øëî 39 ìóæ ÷èí (43,3%) è 51 æåí ùè -
íà (56,7%), ñðåä íèé âîç ðàñò 43,5±12,2 ëåò (Ì±d).

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ñáî åâ Àí òîí Þðü å âè÷, àñï. êàô. ïà òî -
ôè çè î ëî ãèè ñ êóð ñîì êëè íè ÷å ñêîé ïà òî ôè çè î ëî ãèè ÃÁÎÓ ÂÏÎ
«Îì Ã ÌÀ» Ìèí ç ä ðà âà. E-ma il: sbo ev_an ton@ma il.ru



Ðàñ ïðå äå ëå íèå áî ëü íûõ â çà âè ñè ìî ñòè îò ãè ñ òî ëî ãè -
÷å ñêîé ñòðóê òó ðû îïó õî ëè: ãëè à ëü íûå îïó õî ëè
43 ÷åë. (47,8%), ìå íèí ãè î ìû — 34 ÷åë. (37,7%),
ìå òà ñòà òè ÷å ñêîå ïî ðà æå íèå ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà — 9 ÷åë. 
(10%), ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ñòðóê òó ðà îïó õî ëè áû ëà íå
èç âå ñò íà ó 4 ïà öè åí òîâ(4,5%). Â çà âè ñè ìî ñòè îò
ðàç ìå ðà îïó õî ëè âû äå ëÿ ëè ñëå äó þ ùèå êà òå ãî ðèè: íå -
áî ëü øèå (ìå íåå 4 ñì) — ó 24 ÷åë. (26,7%), îò 4 äî
6 ñì (ñðåä íèå) — ó 38 ÷åë. (42,2%), áî ëåå 6 ñì
(áî ëü øèå) — ó 28 ÷åë. (31,1%). Îïó õî ëè çà íè ìà ëè
ðàç ëè÷ íûå îò äå ëû áî ëü øèõ ïî ëó øà ðèé ãî ëîâ íî ãî
ìîç ãà. Îïó õî ëè â ïî äàâ ëÿ þ ùåì áî ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ 
ëî êà ëè çî âà ëàñü ëà òå ðà ëü íî èëè ïà ðà ìå äè à ëü íî. Ñìå -
ùå íèå ñðå äèí íî-ñòâî ëî âûõ ñòðóê òóð îò ìå ÷å íî ó
56 ïà öè åí òîâ îñíîâ íîé ãðóï ïû.

Â êîí ò ðî ëü íóþ ãðóï ïó âî øëî 50 ÷åë. (ñðåä íèé
âîç ðàñò 42,6±12,7 ãî äà; Ì±d) áåç ïà òî ëî ãèè ñî ñó äè -
ñòîé ñè ñ òå ìû. Áî ëü øóþ ÷àñòü êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïû
ñî ñòà âè ëè ïà öè åí òû ñ äè ñ êî ãåí íîé ðà äè êó ëî ïà òèåé íà 
ïî ÿñ íè÷ íîì óðîâ íå. Ñðå äè ñî ïóò ñò âó þ ùåé ïà òî ëî ãèè
òàê æå áû ëè àð òå ðè à ëü íàÿ ãè ïåð òåí çèÿ, èøå ìè ÷å ñêàÿ
áî ëåçíü ñåð ä öà è ñà õàð íûé äèà áåò 2 òè ïà. Ïðî öåíò
ñî ïóò ñò âó þ ùèõ çà áî ëå âà íèé ó ëèö êîí ò ðî ëü íîé ãðóï -
ïû ñî îò âåò ñò âî âàë îñíîâ íîé ãðóï ïå.

Ìîç ãî âîå êðî âî îá ðà ùå íèå èñ ñëå äî âà ëè ìå òî äîì
óëü ò ðà çâó êî âîé äî ïïëå ðîã ðà ôèè çà 1—2 ñóò. äî îïå -
ðà òèâ íî ãî ëå ÷å íèÿ, ëè áî â ïåð âûå äíè ãîñ ïè òà ëè çà öèè 
(åñ ëè îïå ðà òèâ íîå ëå ÷å íèå íå ïðî âî äè ëîñü). Ñ öå ëüþ
èñê ëþ ÷å íèÿ ïà öè åí òîâ ñ ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêè çíà ÷è ìû ìè 
ïî ðà æå íè ÿ ìè ìà ãè ñò ðà ëü íûõ àð òå ðèé âû ïîë íÿ ëè äóï -
ëåê ñ íîå ñêà íè ðî âà íèå áðà õè î öå ôà ëü íûõ àð òå ðèé. Âå -
ðè ôè êà öèþ îïó õî ëè îñó ùå ñò â ëÿ ëè ìå òî äîì êîìïü þ -
òåð íîé òî ìîã ðà ôèè, ìàã íèò íî-ðå çî íàí ñ íîé òî ìîã ðà -
ôèè è ïî äàí íûì ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ [9].
Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëèñü íà àï ïà ðà òå «Àí ãè î -
äèí-Ó» (ÍÏÔ «Áèîññ», Ðîñ ñèÿ). Ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè
ñðåä íþþ ñêî ðîñòü êðî âî òî êà â ìà ãè ñò ðà ëü íûõ àð òå -
ðè ÿõ øåè (îá ùåé è âíóò ðåí íåé ñîí íîé è ïî çâî íî÷ íûõ 
àð òå ðè ÿõ) è îñíîâ íûõ èí ò ðàê ðà íè à ëü íûõ àð òå ðè ÿõ
(ïå ðåä íåé, ñðåä íåé è çàä íåé ìîç ãî âûõ; îñíîâ íîé è
èí ò ðàê ðà íè à ëü íûõ îò äå ëàõ ïî çâî íî÷ íûõ àð òå ðèé).
Îöå íè âà ëè èí äåê ñû, õà ðàê òå ðè çó þ ùèå àì ï ëè òóä íûå
ñî îò íî øå íèÿ ñêî ðî ñòåé êðî âî òî êà: ïó ëü ñà òèâ íûé [8]
è èí äåêñ ñî ïðî òèâ ëå íèÿ [12]. Äëÿ îöåí êè ïå ðè ôå ðè -
÷å ñêî ãî ñî ïðî òèâ ëå íèÿ ýê ñò ðàê ðà íè à ëü íûõ ñî ñó äîâ
ðàñ ñ÷è òû âà ëè èí äåêñ ïå ðè ôå ðè ÷å ñêî ãî ñî ïðî òèâ ëå -
íèÿ, à äëÿ èí ò ðàê ðà íè à ëü íûõ — ïó ëü ñà òèâ íûé èí -
äåêñ, êàê ïî êà çà òå ëè, íàè áî ëåå èí ôîð ìà òèâ íûå äëÿ
äàí íîé ëî êà ëè çà öèè îïó õî ëè [3]. Äëÿ îöåí êè ìè î ãåí -
íî ãî êîí òó ðà àóòî ðå ãó ëÿ öèè ìîç ãî âî ãî êðî âî òî êà âû -
ïîë íÿ ëè êà ðî òèä íî-êîì ï ðåñ ñè îí íóþ ïðî áó [4]. Íè ó
îä íî ãî èç îá ñëå äî âàí íûõ ýòà ïðî áà íå âû çâà ëà íà ðó -
øå íèé ñà ìî ÷óâ ñò âèÿ. Äëÿ îöåí êè ìå òà áî ëè ÷å ñêîé ðå -
ãó ëÿ öèè ìîç ãî âî ãî êðî âî òî êà èñ ïî ëü çî âà ëè ãè ïî- è

ãè ïåð êàï íè ÷å ñêóþ ïðî áó. Äëÿ îáîá ùåí íîé îöåí êè
âà çî ìî òîð íîé ðå àê òèâ íî ñòè, ó÷è òû âà þ ùåé êàê äè ëà -
òà òîð íûé, òàê è êîí ñò ðèê òîð íûé ðå çåð âû ñî ñó äîâ
ìîç ãà èñ ïî ëü çî âàë ñÿ èí äåêñ âà çî ìî òîð íîé ðå àê òèâ íî -
ñòè [4]. Ïðî âî äè ëàñü îöåí êà âëè ÿ íèÿ ðàç ìå ðà, ãè ñ òî -
ëî ãè ÷å ñêîé ñòðóê òó ðû, ëî êà ëè çà öèè îïó õî ëè, íà ëè ÷èÿ 
ñìå ùå íèÿ ñðå äèí íî-ñòâî ëî âûõ ñòðóê òóð, çà ñòîÿ íà
ãëàç íîì äíå, äëè òå ëü íî ñòè çà áî ëå âà íèÿ ñ ìî ìåí òà ìà -
íè ôå ñòà öèè íà èñ ñëå äó å ìûå ïî êà çà òå ëè ìîç ãî âî ãî
êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Ìà òå ìà òè ÷å ñêàÿ îá ðà áîò êà ïî ëó -
÷åí íûõ ðå çó ëü òà òîâ ïðî âî äè ëàñü íà ÏÝÂÌ òè ïà
IBM PC/AT ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïðî ãðàì ìû «Sta tis ti -
ca 6.0». Äëÿ ïðè íÿ òèÿ ðå øå íèÿ î õà ðàê òå ðå ðàñ ïðå äå -
ëå íèÿ èñ ïî ëü çî âàë ñÿ êðè òå ðèé Øà ïè ðî—Óèë êà.
Ðàñ ïðå äå ëå íèå èñ ñëå äó å ìûõ âå ëè ÷èí ñî îò âåò ñò âî âà ëî 
íîð ìà ëü íî ìó. Äëÿ ñðàâ íå íèÿ ãðóïï äàí íûõ èñ ïî ëü çî -
âà ëè t-êðè òå ðèé Ñòüþ äåí òà. Ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó ïî êà çà -
òå ëÿ ìè ñ÷è òà ëè äî ñòî âåð íû ìè ïðè p<0,05.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ñìå ùå íèÿ ñðå äèí íî-ñòâî ëî âûõ ñòðóê òóð ïðè âî äè -
ëî ê ïî âû øå íèþ ñðåä íåé ñêî ðî ñòè êðî âî òî êà â ïî çâî -
íî÷ íîé àð òå ðèè íà èí òàê ò íîé ñòî ðî íå ñ óâå ëè ÷å íè åì
ïó ëü ñà òèâ íî ãî èí äåê ñà â èí ò ðàê ðà íè à ëü íîì îò äå ëå
ïî çâî íî÷ íûõ àð òå ðèé ñ äâóõ ñòî ðîí (òàáë. 1). Êî ýô -
ôè öè åíò îâåð øó òà íà «çäî ðî âîé» ñòî ðî íå ó ïà öè åí -
òîâ ñî ñìå ùå íè åì (1,29±0,13; n=56) áûë äî ñòî âåð íî
âû øå, ÷åì ó ïà öè åí òîâ áåç ñìå ùå íèÿ (1,22±0,10;
n=32). Âû ÿâ ëå íà êîð ðå ëÿ öè îí íàÿ ñâÿçü ìåæ äó ñìå -
ùå íè åì ñðå äèí íî-ñòî ëî âûõ ñòðóê òóð è èí äåê ñîì âà -
çî ìî òîð íîé ðå àê òèâ íî ñòè (êî ýô. Ñïèð ìå íà 0,30;
ð<0,05). Ñ óâå ëè ÷å íè åì ñìå ùå íèÿ ðå àê òèâ íîñòü íà
ñòî ðî íå îïó õî ëè ñíè æà ëàñü.

Âëè ÿ íèå ñìå ùå íèÿ ñðå äèí íî-ñòâî ëî âûõ ñòðóê òóð íà
ëè íåé íûå ñêî ðî ñòíûå ïî êà çà òå ëè óñòà íîâ ëå íî íà ìè
âïåð âûå. Ñâÿçü ñìå ùå íèÿ ñðå äèí íî-ñòâî ëî âûõ ñòðóê òóð 
è íà ðó øå íèÿ ðå àê òèâ íî ñòè öå ðåá ðà ëü íûõ àð òå ðèé â ëè -
òå ðà òó ðå áû ëà ïðåä ñòàâ ëå íà â ðÿ äå ðà áîò. Òàê, Y. Na -
kay a ma ñ ñî àâ òî ðà ìè áû ëî óñòà íîâ ëå íî, ÷òî öå ðåá ðî âà -
ñêó ëÿð íàÿ ðå àê òèâ íîñòü â îò âåò íà ãè ïåð êàï íè ÷å ñêóþ
íà ãðóç êó (àöå òî çî ëà ìèä) â äî î ïå ðà öè îí íîì ïå ðè î äå
ñíè æå íà ó ïà öè åí òîâ ñ ìàññ-ýô ôåê òîì [10]. Ïî êà çà íî
òàê æå, ÷òî öå ðåá ðî âà ñêó ëÿð íàÿ ðå àê òèâ íîñòü óìå íü øà -
ëàñü ïî ìå ðå íà ðà ñ òà íèÿ ïå ðè òó ìî ðà ëü íî ãî îòå êà, ÷òî
ïðåä ïî ëà ãà åò ðîñò ñìå ùå íèÿ ñðå äèí íî-ñòâî ëî âûõ ñòðóê -
òóð [7]. Ïî äàí íûì íà øå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ, ñìå ùå íèå
ñðå äèí íî-ñòâî ëî âûõ ñòðóê òóð ñïî ñîá ñò âó åò âà çîñ ïà ñòè -
÷å ñêèì ðå àê öè ÿì â óñëîâ íî èí òàê ò íîì ïî ëó øà ðèè, íà
÷òî óêà çû âà åò ïî âû øå íèå êî ýô ôè öè åí òà îâåð øó òà íà
íå ïî ðà æåí íîé îïó õî ëüþ ñòî ðî íå, â ñðàâ íå íèè ñî ñòî ðî -
íîé îïó õî ëå âî ãî ïðî öåñ ñà.

Ïó ëü ñà òèâ íûé èí äåêñ â ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè 
ó ïà öè åí òîâ ñ îòå êîì ãëàç íî ãî äíà (0,96±0,17; n=76,
ïî êà çà òå ëè ïî ðà æåí íîé è çäî ðî âîé ñòî ðî íîé îáú å äè -
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íå íû) áûë çíà ÷è ìî âû øå (ð=0,01), ÷åì ó ïà öè åí òîâ
áåç îòå êà (0,87±0,18, n=104). Íà ëè ÷èå îòå êà ãëàç íî -
ãî äíà ñâè äå òå ëü ñò âó åò î ïî âû øå íèè âíóò ðè ÷å ðåï íî ãî 
äàâ ëå íèÿ. Ýòî ñî ãëà ñó åò ñÿ ñ äàí íû ìè äðó ãèõ àâ òî ðîâ
î ïî âû øå íèè ïå ðè ôå ðè ÷å ñêî ãî ñî ïðî òèâ ëå íèÿ ïðè
óâå ëè ÷å íèè âíóò ðè ÷å ðåï íî ãî äàâ ëå íèÿ [1, 4].

Ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ñòðóê òó ðà îïó õî ëè ñî îò âåò ñò âî -
âà ëà õà ðàê òåð íîé êàð òè íå ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ
ó áî ëü íûõ. Ó ïà öè åí òîâ ñ ìå íèí ãå à ëü íû ìè îïó õî ëÿ ìè 
îò ìå ÷å íû áî ëåå âû ñî êèå èí äåê ñû ñî ïðî òèâ ëå íèÿ â
ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè íà ñòî ðî íå îïó õî ëè
(òàáë. 2). Â òî æå âðåìÿ ñêî ðî ñòíûå ïà ðà ìåò ðû êðî -
âî îá ðà ùå íèÿ ó áî ëü íûõ ñ ìå íèí ãè î ìà ìè è ãëè î ìà ìè
çíà ÷è ìî íå îò ëè ÷à ëèñü.

Ðå àê öèÿ ñî ñó äîâ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà íà èç ìå íå íèå ñî -
äåð æà íèÿ óã ëå êèñ ëî òû çà âè ñè ëà îò ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêîé
ïðè ðî äû îïó õî ëè. Ïðè ãëè î ìàõ íà ðó øå íèå ìå òà áî ëè -
÷å ñêîé ðå àê òèâ íî ñòè âû ÿâ ëÿ ëîñü ÷à ùå, è ïî êà çà òå ëè
ðå àê òèâ íî ñòè íà ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ñòè ìóë èìå ëè áî ëåå
íèç êèå çíà ÷å íèÿ â ñðàâ íå íèè ñ ìå íèí ãè î ìà ìè.

Ïðè ñðàâ íå íèè ãðóïï ïà öè åí òîâ, èìåâ øèõ îïó õî ëè 
îä íîé ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêîé ñòðóê òó ðû, êî ýô ôè öè åíò ðå -
àê òèâ íî ñòè íà ãè ïåð êàï íè ÷å ñêóþ íà ãðóç êó ó ïà öè åí -
òîâ ñ ãëè î ìà ìè íà ñòî ðî íå îïó õî ëè (1,13±0,22; n=43) 
îêà çàë ñÿ äî ñòî âåð íî íè æå, ÷åì ó ïà öè åí òîâ ñ ìå íèí -
ãè î ìà ìè (1,24±0,19; n=34).Òàê æå áî ëåå íèç êèå çíà -
÷å íèå èí äåê ñà âà çî ìî òîð íîé ðå àê òèâ íî ñòè áû ëè ó ïà -

öè åí òîâ ñ ãëè à ëü íîé îïó õî ëüþ â ñðàâ íå íèè ñ ìå íèí -
ãè î ìà ìè, ÷òî, ïî-âè äè ìî ìó, â áî ëü øåé ìå ðå ñâÿ çà íî
ñî ñíè æå íè åì ðå àê òèâ íî ñòè íà ãè ïåð êàï íè ÷å ñêèå ñòè -
ìó ëû. Âñå ïà öè åí òû ñ ìå òà ñòà òè ÷å ñêèì ïî ðà æå íè åì
(n=9) èìå ëè çíà ÷è òå ëü íîå ñíè æå íèå êî ýô ôè öè åí òà
ðå àê òèâ íî ñòè íà ãè ïåð êàï íè ÷å ñêóþ íà ãðóç êó (ñ äâóõ
ñòî ðîí — 4, íà ñòî ðî íå îïó õî ëè — 3, íà ïðî òè âî ïî -
ëîæ íîé ñòî ðî íå — 2).

Íà ìè íå âû ÿâ ëå íî çà âè ñè ìî ñòè ìåæ äó îïó õî ëÿ ìè, 
ðàñ ïî ëî æåí íû ìè â ëîá íîé, òå ìåí íîé, âè ñî÷ íûõ äî -
ëÿõ, è ñêî ðî ñòüþ êðî âî òî êà â èñ ñëå äó å ìûõ àð òå ðè ÿõ.
Âëè ÿ íèå ðàñ ïî ëî æå íèÿ îïó õî ëè íà ïî êà çà òå ëè êðî âî -
îá ðà ùå íèÿ îò ìå ÷å íî òî ëü êî â îò íî øå íèè çà òû ëî÷ íîé
ëî êà ëè çà öèè. Ïðè ðàñ ïî ëî æå íèè îïó õî ëè â çà òû ëî÷ -
íîé äî ëå âû ÿâ ëå íî óâå ëè ÷å íèå ñêî ðî ñòíûõ ïî êà çà òå -
ëåé â ïî çâî íî÷ íîé àð òå ðèè è çàä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè 
íà ñòî ðî íå îïó õî ëè (òàáë. 3).

Ïðè ñðàâ íå íèè ïà ðà ìåò ðîâ êðî âî òî êà ñ ðàç ìå ðà ìè 
îïó õî ëè ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ñâÿ çåé íå âû ÿâ ëå íî
(êî ýô. Ñïèð ìå íà <0,2; p>0,05). Îò ñóò ñò âèå âëè ÿ -
íèå ðàç ìå ðà îïó õî ëè íà ïî êà çà òå ëè êðî âî îá ðà ùå íèÿ
ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà ìî æåò áûòü îáú ÿñ íå íî îò íî ñè òå ëü íî
ìåä ëåí íûì ðàç âè òè åì îïó õî ëå âî ãî ïðî öåñ ñà è âîç -
ìîæ íî ñòüþ âêëþ ÷å íèÿ êîì ïåí ñà òîð íûõ ìå õà íèç ìîâ.
Â öå ëîì, áî ëü øèí ñò âîì àâ òî ðîâ òàê æå íå îò ìå ÷å íî
ñó ùå ñò âåí íî ãî âëè ÿ íèÿ ðàç ìå ðà îïó õî ëè íà ìîç ãî âîé
êðî âî òîê [11].
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Òàá ëè öà 1
Ñðåä íÿÿ ñêî ðîñòü êðî âî òî êà è ïó ëü ñà òèâ íûé èí äåêñ ïî çâî íî÷ íûõ àð òå ðèé 

ïðè íà ëè ÷èè è îò ñóò ñò âèè ñìå ùå íèÿ ñðå äèí íî-ñòâî ëî âûõ ñòðóê òóð ìîç ãà (Ì±SD)

Îá ëàñòü
èñ ñëå äî âà íèÿ

Ñðåä íÿÿ ñêî ðîñòü êðî âî òî êà Ïó ëü ñà òèâ íûé èí äåêñ

Ñìå ùå íèå Êîí ò ðîëü (n=50) Ñìå ùå íèå Êîí ò ðîëü (n=50)

Åñòü (n=58) Íåò (n=32) Åñòü (n=58) Íåò (n=32)

Ñòî ðî íà îïó õî ëè 22,7±6,7 21,5±6,8
21,2±6,0

0,93±0,25* 0,84±0,16
0,83±0,18

Çäî ðî âàÿ ñòî ðî íà 26,4±6,2* 18,2±7,6 0,93±0,24* 0,84±0,22

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

Òàá ëè öà 2
Èí äåê ñû ðå çè ñòåí ò íî ñòè ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè ïðè ãëè î ìàõ è ìå íèí ãè î ìàõ (Ì±SD)

Îá ëàñòü èñ ñëå äî âà íèÿ Ãëè î ìû (n=43) Ìå íèí ãè î ìû (n=34)

Ñòî ðî íà îïó õî ëè 0,89±0,15 0,96±0,14*

Çäî ðî âàÿ ñòî ðî íà 0,91±0,17 0,92±0,17

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p<0,05 â ñðàâ íå íèè ñ ïîä ãðóï ïîé ãëè à ëü íûõ îïó õî ëåé.

Òàá ëè öà 3
Ñðåä íÿÿ ñêî ðîñòü êðî âî òî êà è êî ýô ôè öè åíò àñèì ìåò ðèè ó ïà öè åí òîâ ñ îïó õî ëÿ ìè çà òû ëî÷ íîé ëî êà ëè çà öèè (Ì±SD)

Îá ëàñòü èñ ñëå äî âà íèÿ Ïî çâî íî÷ íàÿ àð òå ðèÿ (n=11) Çàä íÿÿ ìîç ãî âàÿ àð òå ðèÿ (n=11)

Ñòî ðî íà îïó õî ëè 31,4±7,3* 46,3±12,1*

Çäî ðî âàÿ ñòî ðî íà 23,4±6,4 32,5±13,1

Êîí ò ðîëü 21,2±6,0 36,9±9,1

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



Äëè òå ëü íîñòü çà áî ëå âà íèÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî
êîð ðå ëè ðî âà ëà ñî ñíè æå íè åì êî ýô ôè öè åí òà îâåð øó òà 
êàê íà ïî ðà æåí íîé ñòî ðî íå (êî ýô. Ñïèð ìå íà -0,35,
ð<0,01), òàê è èí òàê ò íîé (êî ýô. Ñïèð ìå íà -0,29;
ð<0,01). Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî äëè òå ëü íîå òå ÷å íèå
áî ëåç íè íå ïðè âî äè ëî ê êàð äè íà ëü íûì èç ìå íå íè ÿì
ìîç ãî âî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ, ÷òî ëèø íèé ðàç ñâè äå -
òåëü ñò âó åò î âû ñî êèõ êîì ïåí ñà òîð íûõ âîç ìîæ íî ñòÿõ
îð ãà íèç ìà â ñëó ÷àå ïî ñòå ïåí íî ãî ðàç âè òèÿ ïà òî ëî ãè -
÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà.

Òà êèì îá ðà çîì, ôàê òî ðà ìè, èç ìå íÿ þ ùè ìè ìîç ãî -
âîå êðî âî îá ðà ùå íèå ó ïà öè åí òîâ ñ ñó ïðà òåí òî ðè à ëü -
íû ìè îïó õî ëÿ ìè, ÿâ ëÿ ëèñü, âî-ïåð âûõ, ñìå ùå íèå ñðå -
äèí íî-ñòâî ëî âûõ ñòðóê òóð, âî-âòî ðûõ, óâå ëè ÷å íèå
âíóò ðè ÷å ðåï íî ãî äàâ ëå íèÿ, â-òðå òü èõ, ãè ñ òî ëî ãè ÷å -
ñêàÿ ñòðóê òó ðà è, â-÷åò âåð òûõ, ïðî äîë æè òå ëü íîñòü
çà áî ëå âà íèÿ îò ïî ÿâ ëå íèÿ ïåð âûõ ñèì ï òî ìîâ áî ëåç íè. 
Òà êèå çíà ÷è ìûå àíà òî ìè ÷å ñêèå îñî áåí íî ñòè, êàê ëî -
êà ëè çà öèÿ (çà èñê ëþ ÷å íè åì çà òû ëî÷ íîé äî ëè) è ðàç -
ìåð îïó õî ëè íå ïî ñðåä ñò âåí íî íå îêà çû âà ëè âëè ÿ íèÿ
íà ïà ðà ìåò ðû êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Èõ âëè ÿ íèå ðå à ëè çî -
âû âà ëîñü ÷å ðåç îïè ñàí íûå âû øå îá ùèå ïà òî ãå íå òè ÷å -
ñêèå ôàê òî ðû.
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Ëè ïèä íûé ñïåêòð êðî âè è âû æè âà å ìîñòü êðûñ 
ñ ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòüþ ðàç ëè÷ íîé òÿ æå ñòè 
ïðè ââå äå íèè íåé ðî ãîð ìî íà ëü íûõ ìî äó ëÿ òî ðîâ

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 

ßðîñ ëàâ 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 Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè, 

150000, ã.ßðîñ ëàâëü, óë. Ðå âî ëþ öè îí íàÿ, 5

Ó êðûñ ñ îò íî ñè òå ëü íî ëåã êîé ñòå ïå íüþ õðî íè ÷å ñêîé ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè (ÕÑÍ) óðî âåíü ËÏÍÏ â
êðî âè áûë ïî âû øåí. Â ñâîþ î÷å ðåäü, ïðè òÿ æå ëîé ÕÑÍ âû ÿâ ëÿ ëîñü çíà ÷è ìîå óìå íü øå íèå êîí öåí ò ðà öèè îá ùå ãî
õî ëå ñòå ðè íà çà ñ÷åò ËÏÍÏ. Èí ãè áè òî ðû ÀÏÔ (êàï òîï ðèë, ýíà ëàï ðèë, ëè çè íîï ðèë) è íàè áî ëåå ñå ëåê òèâ íûå
áëî êà òî ðû b1-àä ðå íî ðå öåï òî ðîâ (ìå òîï ðî ëîë, íå áè âî ëîë) íå îêà çû âà ëè ñó ùå ñò âåí íî ãî âëè ÿ íèÿ íà ëè ïèä íûé
ñïåêòð êðî âè. Ìå íåå èç áè ðà òå ëü íûé (àòå íî ëîë) è, îñî áåí íî, íå ñå ëåê òèâ íûå (êàð âå äè ëîë, ïèí äî ëîë, ïðî ïðà íî -
ëîë) b-àä ðå íîá ëî êà òî ðû ïî âû øà ëè àòå ðî ãåí íûé ïî òåí öè àë ïëàç ìû âñëåä ñò âèå çíà ÷è ìî ãî óìå íü øå íèÿ êîí öåí -
ò ðà öèè ËÏÂÏ ïðè ëåã êîé ÕÑÍ, à íà îñëîæ íåí íîé ìî äå ëè — èç-çà òåí äåí öèè ê ñíè æå íèþ óðîâ íÿ ËÏÂÏ è ïî -
âû øå íèþ ñî äåð æà íèÿ ËÏÍÏ. Ëè ïî ôè ëü íûå èí ãè áè òî ðû ÀÏÔ è b-àä ðå íîá ëî êà òî ðû áåç âíóò ðåí íåé ñèì ïà òî -
ìè ìå òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè â ðàâ íîé ñòå ïå íè ïî âû øà ëè âû æè âà å ìîñòü êðûñ ñ ëåã êîé ÕÑÍ, à ïðè òÿ æå ëîì åå
âà ðè àí òå b-àä ðå íîá ëî êà òî ðû, îñî áåí íî íå ñå ëåê òèâ íûå, èìå ëè ïðå è ìó ùå ñò âî íàä èí ãè áè òî ðà ìè ÀÏÔ.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: õðî íè ÷å ñêàÿ ñåð äå÷ íàÿ íå äî ñòà òî÷ íîñòü, ëè ïèä íûé ñïåêòð, âû æè âà å ìîñòü, b-àä ðå íîá ëî -
êà òî ðû, èí ãè áè òî ðû ÀÏÔ

A.V. Sidorov, M.M. Fateev

Plasma lipid spec trum and sur vival in rats with heart fail ure var ied by se ver ity un -
der the in flu ence of neurohormonal mod u la tors

Yaroslavl Med i cal State Acad emy, 5, Revolutsionnaya str., Yaroslavl, 150000, Rus sia

In rats with rel a tively mild chronic heart fail ure (CHF) there was an in crease in plasma LDL lev els. In turn, in se -
vere CHF it was re vealed a sig nif i cant de crease in to tal cho les terol con cen tra tion due to LDL lev els de cline. ACE in hib i -
tors (captopril, enalapril and lisinopril) and the most se lec tive b1-adrenoblockers (metoprolol, nebivolol) had not any sig -
nif i cant in flu ence on plasma lipids. Less se lec tive and es pe cially nonselective b-adrenoblockers pindolol and propranolol
brought up the atherogenic po ten tial of plasma be cause of HDL lev els re duc tion in mild CHF whereas in case of se vere
model — due to the trends to ward de crease in HDL con cen tra tion and to ward in crease in LDL lev els. Lipophilic
ACE-inhibitors and b-adrenoblockers with out in trin sic sympathomimetic ac tiv ity im proved sur vival in rats with mild
CHF to the equal ex tent. On the con trary in se vere CHF b-adrenoblockers, es pe cially non-selective, had an ad van tage
over ACE in hib i tors on the sur vival ef fect.
    Key words: chronic heart fail ure, plasma lipids, sur vival, b-adrenoblockers, ACE in hib i tors

Ðà áî òà ïî ñâÿ ùå íà èñ ñëå äî âà íèþ ëè ïèä íî ãî ñïåê ò -
ðà êðî âè êðûñ ñ õðî íè ÷å ñêîé ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ -
íî ñòüþ (ÕÑÍ) ðàç ëè÷ íîé òÿ æå ñòè, à òàê æå âû ÿñ íå -
íèþ õà ðàê òå ðà âëè ÿ íèÿ íà íå ãî íåé ðî ãîð ìî íà ëü íûõ
ìî äó ëÿ òî ðîâ — èí ãè áè òî ðîâ ÀÏÔ è b-àä ðå íîá ëî -
êà òî ðîâ, ïðè ìå íÿ þ ùèõ ñÿ â òå ðà ïèè ÕÑÍ, â ñî îò íå -
ñå íèè ñ âû æè âà å ìî ñòüþ ïî äî ïûò íûõ æè âîò íûõ.
Ïðåä ïî ñûë êà ìè ê èñ ñëå äî âà íèþ ÿâè ëèñü ðå çó ëü òà òû

ðà áîò [5—7], äå ìîí ñò ðè ðó þ ùèõ ñó ùå ñò âî âà íèå ïà -
ðà äîê ñà ëü íîé îò ðè öà òå ëü íîé êîð ðå ëÿ öèè ìåæ äó óðîâ -
íåì àòå ðî ãåí íî ãî õî ëå ñòå ðè íà è ñìåð ò íî ñòüþ áî ëü íûõ 
ñ ÕÑÍ. Âëè ÿ íèå íà ëè ïèä íûé ñïåêòð èí ãè áè òî ðîâ
ÀÏÔ è, îñî áåí íî, b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîâ ïðè ÕÑÍ
èçó ÷å íî ìà ëî.

Ìå òî äè êà

Ïðî âå äå íî äâå ñå ðèè îïû òîâ íà 400 áå ëûõ êðû -
ñàõ. ÕÑÍ áè âåí ò ðè êó ëÿð íî ãî òè ïà ìî äå ëè ðî âà ëàñü
ïî ìå òî äè êå Í.Í. Ïÿò íèö êî ãî è Þ.À. Áëèí êî âà [3]
â íà øåé ìî äè ôè êà öèè [4] ïî ñðåä ñò âîì äâó êðàò íî ãî

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ôà òå åâ Ìè õà èë Ìè õàé ëî âè÷, ä-ð
áèîë. íà óê, ïðîô. êàô. íîð ìà ëü íîé ôè çèî ëî ãèè ÃÁÎÓ ÂÏÎ
ßÃÌÀ Ìèí ç ä ðà âà ÐÔ. E-ma il: fa te ev52@ma il.ru



äî çè ðî âàí íî ãî âíóò ðè ïëåâ ðà ëü íî ãî ââå äå íèÿ ñè ëè êî -
íî âî ãî ìàñ ëà. Ïî ñëå ôîð ìè ðî âà íèÿ ïîä òâåð æ äåí íîé
ãå ìî äè íà ìè ÷å ñêè ìè èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè ÕÑÍ êðû ñàì
îáå èõ ñå ðèé åæå äíåâ íî âíóò ðè æå ëó äî÷ íî â âè äå ðàñ -
òâî ðà ââî äè ëèñü èñ ñëå äó å ìûå ïðå ïà ðà òû â äî çàõ
ìã/êã [1]: êàï òîï ðèë (6,3), ëè çè íîï ðèë (0,8), ýíà -
ëàï ðèë (1,7), àòå íî ëîë (8,4), ìå òîï ðî ëîë (16,8), íå -
áè âî ëîë (0,8), ïèí äî ëîë (2,5), ïðî ïðà íî ëîë (11,8) è
äî ïîë íè òå ëü íî âî âòî ðîé ñå ðèè êàð âå äè ëîë (4,2).
Ââå äå íèå ïðå ïà ðà òîâ ïðî äîë æà ëè äî åñ òå ñò âåí íîé ãè -
áå ëè æè âîò íûõ. Êðû ñàì 2-é ñå ðèè ñ öå ëüþ îáî ñòðå -
íèÿ ÕÑÍ ÷å ðåç 2 è 4 ìåñ. îò íà ÷à ëà ëå ÷å íèÿ äî ïîë -
íè òå ëü íî äî çè ðî âàí íî ââî äè ëè âíóò ðè ïëåâ ðà ëü íî ñè -
ëè êî íî âîå ìàñ ëî, âîñ ïðî èç âî äèâ øèå. Îïðå äå ëÿ ëè ìå -
äè à íó âû æè âà å ìî ñòè — ïå ðè îä âðå ìå íè (â ñóò.), çà
êî òî ðûé ïî ãèá ëî 50% êðûñ â ãðóï ïå. Èñ õîä íî â
êàæ äîé ãðóï ïå áû ëî ïî 20 æè âîò íûõ. Â îáå èõ ñå ðè ÿõ 
èìå ëàñü ãðóï ïà êîí ò ðî ëü íûõ (ñ ÕÑÍ áåç ëå ÷å íèÿ,
n=20) è èí òàê ò íûõ (n=10) êðûñ. Êðîâü äëÿ èñ ñëå äî -
âà íèÿ çà áè ðà ëè èç õâî ñ òî âîé âå íû êðûñ: â 1-é ñå ðèè
— íà 91-å ñóò. ëå ÷å íèÿ, à âî 2-é — ÷å ðåç ñóò êè ïî -
ñëå èí äó öè ðî âà íèÿ âòî ðî ãî îáî ñòðå íèÿ ÕÑÍ (122-é
äåíü). Êîí öåí ò ðà öèþ îá ùå ãî õî ëå ñòå ðè íà è åãî
ôðàê öèé (ììîëü/ë) â ëè ïîï ðî òå è äàõ âû ñî êîé, íèç -
êîé è î÷åíü íèç êîé ïëîò íî ñòè (ËÏÂÏ, ËÏÍÏ è
ËÏÎÍÏ) îïðå äå ëÿ ëè ôåð ìåí òà òèâ íûì êî ëî ðè ìåò -
ðè ÷å ñêèì ìå òî äîì ñ ïî ìî ùüþ ñòàí äàð ò íûõ íà áî ðîâ
(«Hu man», Ãåð ìà íèÿ). Êî ýô ôè öè åíò àòå ðî ãåí íî ñòè
ïëàç ìû êðî âè (Êà) ðàñ ñ÷è òû âà ëè ïî À.Í. Êëè ìî âó
[2]. Ðå çó ëü òà òû îá ðà áà òû âà ëè â ïðî ãðàì ìå «Sta tis ti -
ca 10.0». Èñ ïî ëü çî âàë ñÿ êðè òå ðèé Êðó ñ êà ëà—Óîë -
ëè ñà. Äàí íûå â òàá ëè öàõ ïðåä ñòàâ ëå íû â âè äå ìå äè à -
íû ñ èí òåð ê âàð òè ëü íûì ðàç ìà õîì.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ó êîí ò ðî ëü íûõ êðûñ ñ îò íî ñè òå ëü íî ñòà áè ëü íûì
òå ÷å íè åì ÕÑÍ íà 91-å ñóò. îò ìå ÷à ëîñü ñó ùå ñò âåí íîå 
(íà 24% ïî îò íî øå íèþ ê èí òàê ò íûì) âîç ðà ñ òà íèå
êîí öåí ò ðà öèè ËÏÍÏ (òàáë. 1). Íà ôî íå èí ãè áè òî -
ðîâ ÀÏÔ ëè ïèä íûé ñïåêòð â ñðàâ íå íèè ñ êîí ò ðî ëåì
ñó ùå ñò âåí íî íå ðàç ëè ÷àë ñÿ. b-àä ðå íîá ëî êà òî ðû: àòå -
íî ëîë, ïðî ïðà íî ëîë è ïèí äî ëîë ñïî ñîá ñò âî âà ëè ñíè -
æå íèþ óðîâ íÿ ËÏÂÏ â ñðåä íåì íà 22—29% ïî îò -
íî øå íèþ ê êîí ò ðî ëþ, à òàê æå íà 18—30% â ñðàâ íå -
íèè ñ ìå òîï ðî ëî ëîì è èí ãè áè òî ðà ìè ÀÏÔ, çíà ÷è ìî
íå âëè ÿâ øè ìè íà äàí íûé ïî êà çà òåëü. Íå áè âî ëîë òàê -
æå íå âû çû âàë ñó ùå ñò âåí íî ãî èç ìå íå íèÿ ñî äåð æà íèÿ 
ËÏÂÏ, íî åäèí ñò âåí íûé èç b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîâ
ïðè âî äèë ê ñíè æå íèþ êîí öåí ò ðà öèè ËÏÎÍÏ íà
23% ïî îò íî øå íèþ ê êîí ò ðî ëþ è íà 21—29% â
ñðàâ íå íèè ñ ìå òîï ðî ëî ëîì, ïðî ïðà íî ëî ëîì è èí ãè áè -
òî ðà ìè ÀÏÔ. Íà óðî âåíü îá ùå ãî õî ëå ñòå ðè íà è
ËÏÍÏ b-àä ðå íîá ëî êà òî ðû çíà ÷è ìî íå âëè ÿ ëè.
Â èòî ãå Êà íà ôî íå íå èç áè ðà òå ëü íûõ b-àä ðå íîá ëî êà -

òî ðîâ ïèí äî ëî ëà è ïðî ïðà íî ëî ëà âîç ðà ñ òàë ñî îò âåò ñò -
âåí íî íà 26 è 37% ïî îò íî øå íèþ ê êîí ò ðî ëþ, à ïðè
äåé ñò âèè îñòà ëü íûõ ïðå ïà ðà òîâ íå îò ëè ÷àë ñÿ ñòà òè -
ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî îò êîí ò ðî ëÿ. Ïîä âëè ÿ íè åì íå èç áè -
ðà òå ëü íûõ b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîâ Êà áûë íà 30—40%
âû øå, ÷åì â ãðóï ïå ìå òîï ðî ëî ëà, è íà 26—46% ïî
ñðàâ íå íèþ ñ èí ãè áè òî ðà ìè ÀÏÔ. Àòå íî ëîë è íå áè -
âî ëîë ïî âû øà ëè Êà â ñðàâ íå íèè ñ êàï òîï ðè ëîì íà
22%. Ìå äè à íà âû æè âà å ìî ñòè êðûñ ñî ñòà áè ëü íî
ïðî òå êàâ øåé ÕÑÍ óâå ëè ÷è ëàñü íà ôî íå ëå ÷å íèÿ íà
57—99-å ñóò. ïî îò íî øå íèþ ê êîí ò ðî ëþ. Èñê ëþ ÷å -
íèå ñî ñòàâ ëÿ ëè ãèä ðî ôè ëü íûé èí ãè áè òîð ÀÏÔ ëè çè -
íîï ðèë è b-àä ðå íîá ëî êà òîð ñ âíóò ðåí íåé ñèì ïà òî ìè -
ìå òè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòüþ (ÂÑÀ) ïèí äî ëîë, çíà ÷è ìî
íå âëè ÿâ øèå íà âðåìÿ æèç íè êðûñ.

ÕÑÍ ñ èí äó öè ðî âàí íû ìè îáî ñòðå íè ÿ ìè (2-ÿ ñå -
ðèÿ), ñî ïðî âîæ äà ëàñü âû ñî êîé ñìåð ò íî ñòüþ æè âîò -
íûõ è èíû ìè, íå æå ëè áî ëåå ëåã êèé åå âà ðè àíò, èç ìå -
íå íè ÿ ìè ëè ïèä íî ãî ñïåê ò ðà (òàáë. 2). Â êîí ò ðî ëå îò -
ìå ÷à ëîñü âû ðà æåí íîå óìå íü øå íèå êîí öåí ò ðà öèè îá -
ùå ãî õî ëå ñòå ðè íà íà 27% ïî îò íî øå íèþ ê èí òàê ò -
íûì çà ñ÷åò ËÏÍÏ, óðî âåíü êî òî ðûõ ïà äàë íà 50%. 
Ýòî ïðè âå ëî ê çíà ÷è ìî ìó ñíè æå íèþ Êà ïëàç ìû íà
39%. Èç ìå íå íèÿ, âû ÿâ ëåí íûå íà ìè ïðè ÕÑÍ íå à òå -
ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêî ãî ãå íå çà, â ñî âî êóï íî ñòè ñ ðå çó ëü òà -
òà ìè êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé, âû ïîë íåí íûõ íà ïà -
öè åí òàõ ñ èøå ìè ÷å ñêîé ýòè î ëî ãèåé ÕÑÍ [5—7], ïî -
çâî ëÿ þò ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ñäâè ãè â ëè ïèä íîì ñïåê ò -
ðå ïðè ïðî ãðåñ ñè ðî âà íèè äàí íîé ïà òî ëî ãèè, íå çà âè -
ñè ìî îò åå ïåð âî ïðè ÷è íû, âîç íè êà þò, âå ðî ÿò íî,
âñëåä ñò âèå äèñ ôóí ê öèè çà èí òå ðå ñî âàí íûõ îð ãà íîâ
(êè øå÷ íèê, ïå ÷åíü).

Èí ãè áè òî ðû ÀÏÔ ïðè òÿ æå ëîé ÕÑÍ, êàê è ïðè
áî ëåå ëåã êîì åå âà ðè àí òå, íå îêà çà ëè ñó ùå ñò âåí íî ãî
âëè ÿ íèÿ íà ëè ïèä íûé ñïåêòð êðî âè. Ïðè ââå äå íèè
b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîâ çíà ÷è ìûõ èç ìå íå íèé â ñðàâ íå -
íèè ñ êîí ò ðî ëåì òàê æå íå âû ÿâ ëÿ ëîñü. Îä íà êî èç-çà
òåí äåí öèè ê ïî âû øå íèþ óðî âåíü îá ùå ãî õî ëå ñòå ðè íà
íà ôî íå íå ñå ëåê òèâ íûõ ïðå ïà ðà òîâ êàð âå äè ëî ëà, ïèí -
äî ëî ëà è ïðî ïðà íî ëî ëà ïå ðå ñòà âàë çíà ÷è ìî ðàç ëè ÷à -
òü ñÿ ñ èí òàê ò íû ìè. Ïîä âëè ÿ íè åì êàð âå äè ëî ëà åãî
ñî äåð æà íèå ñòà íî âè ëîñü íà 13—17% âû øå, ÷åì ïðè
ââå äå íèè êàð äè î ñå ëåê òèâ íûõ b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîâ è
ýíà ëàï ðè ëà. Êîí öåí ò ðà öèÿ îá ùå ãî õî ëå ñòå ðè íà íà
ôî íå íå èç áè ðà òå ëü íûõ b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîâ âîç ðîñ ëà, 
â îñíîâ íîì, çà ñ÷åò ËÏÍÏ, óðî âåíü êî òî ðûõ (êàê è
â ãðóï ïå àòå íî ëî ëà) ñòà íî âèë ñÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè ñõî -
æèì ñ èí òàê ò íîé ãðóï ïîé. Êðî ìå òî ãî, ïîä âëè ÿ íè åì
íå ñå ëåê òèâ íûõ b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîâ êîí öåí ò ðà öèÿ
ËÏÍÏ ïî âû øà ëàñü íà 18—47% â ñðàâ íå íèè ñ èí -
ãè áè òî ðà ìè ÀÏÔ. Â ñâîþ î÷å ðåäü, íà ôî íå íàè áî ëåå 
ñå ëåê òèâ íî ãî áëî êà òî ðà b1-àä ðå íî ðå öåï òî ðîâ íå áè âî -
ëî ëà óðî âåíü ËÏÎÍÏ áûë íà 25—29% íè æå, ÷åì
ïðè ââå äå íèè ïðå ïà ðà òîâ íå èç áè ðà òå ëü íî ãî äåé ñò âèÿ.
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Òàá ëè öà 1
Ëè ïèä íûé ñïåêòð ïëàç ìû êðî âè (ììîëü/ë) è êî ýô ôè öè åíò àòå ðî ãåí íî ñòè (Êà) íà 91-é äåíü 

îò íî ñè òå ëü íî ñòà áè ëü íî ãî òå ÷å íèÿ õðî íè ÷å ñêîé ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè è ìå äè à íà âû æè âà å ìî ñòè (äíè)

Ãðóï ïà Îá ùèé 
õî ëå ñòå ðèí

Ôðàê öèè õî ëå ñòå ðè íà Êà Ìå äè à íà
âû æè âà å ìî ñòèËÏÂÏ ËÏÍÏ ËÏÎÍÏ

Èí òàê ò íûå
(n=10) 1,94 (1,83;2,07) 0,41 (0,39;0,49) 1,01 (0,90;1,09) 0,51 (0,46;0,54) 3,62 (3,16;3,92)

Êîí ò ðîëü
(n=19) 2,22 (2,10;2,37) 0,42 (0,39;0,46) 1,25 (1,14;1,36) * 0,53 (0,51;0,62) 4,34 (3,95;4,60) 164 (128;204)

Êàï òîï ðèë
(n=20) 2,19 (1,99;2,35) 0,43 (0,39;0,45)

a3/n/o3/v3 1,22 (1,15;1,32) * 0,53 (0,42;0,62) n 4,07 (3,81;4,47)
a/n/o3/v3 221 (169;288) #

Ëè çè íîï ðèë
(n=20)

2,27 (2,16;2,37)
*/a2/v

0,40 (0,37;0,42)
a/o2/v2 1,32 (1,18;1,40) ** 0,58 (0,53;0,62) n3 4,68 (4,31;4,93)

*/o 196 (149;271)

Ýíà ëàï ðèë
(n=20) 2,20 (2,10;2,38) 0,41 (0,39;0,44)

a2/o3/v3 1,29 (1,20;1,36) * 0,55 (0,46;0,62) n3 4,37 (4,22;4,91)
o3/v2 238 (160;294) #

Àòå íî ëîë
(n=20) 1,97 (1,82;2,11) 0,33 (0,31;0,36)

*/### 1,15 (1,02;1,29) 0,49 (0,43;0,56) 5,00 (4,60;5,50)
*** 232 (173;293) ##

Ìå òîï ðî ëîë
(n=20)

2,28 (2,05;2,79)
*/a

0,42 (0,36;0,58)
a3/o3/v3

1,40 (1,11;1,60)
*** 0,51 (0,42;0,53) n 4,23 (3,79;4,88)

o3/v3 230 (170;298) ##

Íå áè âî ëîë
(n=20) 2,12 (1,94;2,28) 0,37 (0,33;0,38) 1,31 (1,21;1,46)

***
0,41 (0,36;0,46)

###
4,90 (4,49;5,20)

*** 248 (171;303) ##

Ïèí äî ëîë
(n=20) 2,03 (1,89;2,11) 0,32 (0,28;0,35)

**/### 1,18 (1,13;1,24) 0,50 (0,46;0,55) 5,49 (5,18;5,75)
***/## 183 (150;262)

Ïðî ïðà íî ëîë
(n=20) 1,99 (1,86;2,31) 0,30 (0,28;0,23)

**/### 1,15 (1,04;1,41) 0,56 (0,47;0,61) n3 5,94 (5,56;6,19)
***/### 263 (169;292) ##

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p<0,05, ** — p<0,01, *** — p<0,001 ïî ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íû ìè; # — p<0,05, ## — p<0,01, ### — p<0,001 ïî
ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé êîí ò ðî ëÿ (ÕÑÍ); a — p<0,05, a2 — p<0,01, a3 — p<0,001 ïî ñðàâ íå íèþ ñ àòå íî ëî ëîì; n — p<0,05, n3 —
p<0,001 ïî ñðàâ íå íèþ ñ íå áè âî ëî ëîì; o — p<0,05, o2 — p<0,01, o3 — p<0,001 ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïðî ïðà íî ëî ëîì; v — p<0,05, v2 —
p<0,01, v3 — p<0,001 ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïèí äî ëî ëîì

Òàá ëè öà 2
Ëè ïèä íûé ñïåêòð ïëàç ìû êðî âè (ììîëü/ë) è êî ýô ôè öè åíò àòå ðî ãåí íî ñòè (Êà) ÷å ðåç 1 ñóò. 

ïî ñëå èí äó öè ðî âà íèÿ îáî ñòðå íèÿ õðî íè ÷å ñêîé ñåð äå÷ íîé íå äî ñòà òî÷ íî ñòè (2-ÿ ñå ðèÿ) è ìå äè à íà âû æè âà å ìî ñòè (ñóò.)

Ãðóï ïà Îá ùèé
õî ëå ñòå ðèí

Ôðàê öèè õî ëå ñòå ðè íà
Êà

Ìå äè à íà
âû æè âà å ìî ñòèËÏÂÏ ËÏÍÏ ËÏÎÍÏ

Èí òàê ò íûå
(n=10) 1,94 (1,66;2,10) 0,42 (0,38;0,47) 0,98 (0,71;1,12) 0,52 (0,48;0,59) 3,52 (3,13;4,17)

Êîí ò ðîëü
(n=11) 1,42 (1,35;1,50) * 0,46 (0,42;0,48) 0,50 (0,43;0,55) ** 0,46 (0,42;0,52) 2,15 (1,96;2,34) ** 126 (115;133)

Êàï òîï ðèë
(n=12) 1,43 (1,36;1,55) * 0,46 (0,40;0,53) 0,51 (0,47;0,53)

***/c/o/v 0,49 (0,41;0,54) 2,14 (1,95;2,46)
**/c2/o3/v2

132 (127;190)
a2/c3/o2

Ëè çè íîïðèë
(n=14) 1,41 (1,34;1,50) ** 0,44 (0,40;0,51) 0,49 (0,43;0,54)

***/c2/o2/v2 0,47 (0,43;0,51) 2,22 (1,98;2,34)
**/c3/o3/v3

116 (65;130)
a4/c4/m3/n3/o4/v

Ýíà ëàï ðèë
(n=12)

1,37 (1,30;1,44)
***/c2 0,44 (0,37;0,49) 0,43 (0,42;0,48)

***/c3/o3/v3 0,51 (0,48;0,54) 2,10 (1,91;2,51)
**/c2/o3/v2 128 (79;193) a/c/o

Àòå íî ëîë
(n=16)

1,41 (1,32;1,48)
***/c 0,37 (0,32;0,42) 0,55 (0,52;0,56) 0,48 (0,45;0,52) 2,81 (2,48;3,01) 192 (131;196)

####

Êàð âå äè ëîë
(n=19) 1,60 (1,51;1,70) 0,38 (0,34;0,42) 0,63 (0,54;0,68) 0,59 (0,50;0,64) 3,16 (2,90;3,28) ## 193 (188;195)

####

Ìå òîï ðî ëîë
(n=18)

1,38 (1,29;1,48)
***/c2 0,39 (0,34;0,43) 0,53 (0,48;0,55) ** 0,49 (0,45;0,52) 2,54 (2,37;2,95) 141 (132;193) ##/c

Íå áè âî ëîë
(n=15)

1,39 (1,29;1,45)
***/c2 0,41 (0,36;0,49) 0,54 (0,49;0,58) * 0,42 (0,39;0,46)

c3/o3/v
2,31 (1,91;2,72)

*/c/o2/v 160 (134;193) ##/c

Ïèí äî ëîë
(n=13) 1,49 (1,44;1,60) 0,36 (0,32;0,41) 0,62 (0,58;0,65) 0,54 (0,50;0,57) 3,10 (2,86;3,53) ## 131 (117;195)

Ïðî ïðà íî ëîë
(n=18) 1,52 (1,42;1,64) 0,36 (0,31;0,40) 0,60 (0,57;0,64) 0,54 (0,50;0,64) 3,25 (2,99;3,64)

###
194 (135;228)

####

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p<0,05, ** — p<0,01, *** — p<0,001 ïî ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íû ìè; ## — p<0,01, ### — p<0,001, #### — p<0,0001 ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ ãðóï ïîé êîí ò ðî ëÿ (ÕÑÍ); a — p<0,05, a2 — p<0,01, a4 — p<0,0001 ñ àòå íî ëî ëîì; c — p<0,05, c2 — p<0,01, c3 — p<0,001, ñ4 — p<0,0001
ïî ñðàâ íå íèþ ñ êàð âå äè ëî ëîì; m — p<0,05, m3 — p<0,001 ñ ìå òîï ðî ëî ëîì; n — p<0,05, n3 — p<0,001 ñ íå áè âî ëî ëîì; o — p<0,05, o2 — p<0,01,
o3 — p<0,001, o4 — p<0,0001 ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïðî ïðà íî ëî ëîì; v — p<0,05, v2 — p<0,01, v3 — p<0,001 ïî ñðàâ íå íèþ ñ ïèí äî ëî ëîì



Â èòî ãå Êà ïëàç ìû ïðè ïðè ìå íå íèè íå ñå ëåê òèâ íûõ
b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîâ âîç ðà ñ òàë â ñðåä íåì íà 44—51%
ïî îò íî øå íèþ ê êîí ò ðî ëþ, ñòà íî âÿñü íà 40—55% âû -
øå, ÷åì ïðè ââå äå íèè èí ãè áè òî ðîâ ÀÏÔ, è íà
34—41% — â ñðàâ íå íèè ñ íå áè âî ëî ëîì. Ïðè ïðè ìå -
íå íèè àòå íî ëî ëà è ìå òîï ðî ëî ëà èìå ëàñü ëèøü òåí äåí öèÿ 
ê óâå ëè ÷å íèþ Êà îò íî ñè òå ëü íî êîí ò ðî ëÿ, ÷òî íè âå ëè ðî -
âà ëî ðàç ëè ÷èÿ ñ èí òàê ò íîé ãðóï ïîé, à íà ôî íå íå áè âî ëî -
ëà Êà ñó ùå ñò âåí íî íå èç ìå íÿë ñÿ. Àòå íî ëîë ïî âû ñèë Êà
íà 34% â ñðàâ íå íèè ñ ýíà ëàï ðè ëîì. Ìå äè à íó âû æè âà -
å ìî ñòè ïðè ÕÑÍ, ïðî òå êàâ øåé ñ îáî ñòðå íè ÿ ìè, óâå ëè -
÷è ëè ëèøü íå îá ëà äà þ ùèå ÂÑÀ b-àä ðå íîá ëî êà òî ðû íà
15—68 ñóò. ïî îò íî øå íèþ ê êîí ò ðî ëþ. Áî ëåå òî ãî, ïîä 
âîç äåé ñò âè åì àòå íî ëî ëà, êàð âå äè ëî ëà è ïðî ïðà íî ëî ëà
êðû ñû æè ëè äî ëü øå, ÷åì íà ôî íå èí ãè áè òî ðîâ ÀÏÔ, â 
ñðåä íåì íà 60—78 ñóò. Íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ íûì ñðå äè
b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîâ áûë êàð âå äè ëîë, óâå ëè ÷èâ øèé ìå -
äè à íó âû æè âà å ìî ñòè â ñðàâ íå íèè ñ íå áè âî ëî ëîì è ìå -
òîï ðî ëî ëîì ñî îò âåò ñò âåí íî íà 33 è 52 ñóò. Ìå äè à íà
âû æè âà å ìî ñòè ïðè ïðè ìå íå íèè ëè çè íîï ðè ëà áû ëà íàè -
ìåíü øåé, ÷åì ïðè ëå ÷å íèè ëþ áûì b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîì, 
â òîì ÷èñ ëå ïèí äî ëî ëîì, — ðàç íè öà ñî ñòà âè ëà îò 15 äî
78 ñóò. Òà êèì îá ðà çîì, àòå ðî ãåí íûå ñäâè ãè â ñè ñ òå ìå
ëè ïîï ðî òå è íîâ ïëàç ìû íà ôî íå b-àä ðå íîá ëî êà òî ðîâ íå
ïðå ïÿò ñò âî âà ëè ïî ëî æè òå ëü íî ìó âëè ÿ íèþ äàí íûõ ïðå -
ïà ðà òîâ (áåç ÂÑÀ) íà âû æè âà å ìîñòü êðûñ. Îñî áåí íî
ÿð êî ýòî ïðî ÿâ ëÿ ëîñü ïðè òÿ æå ëîì òå ÷å íèè ÕÑÍ.
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Â ðà áî òå èçó ÷å íà ðà äèî çà ùèò íàÿ àê òèâ íîñòü ìóëü òè ôè òî à äàï òî ãå íà (ÌÔÀ) íà ìû øàõ ïðè ðàç ëè÷ íûõ
óñëî âè ÿõ g-îá ëó ÷å íèÿ è ïðè ìå íå íèÿ ïðå ïà ðà òà. Â óñëî âè ÿõ îá ëó ÷å íèÿ â äî çå 7,5 Ãð ýô ôåê òèâ íîñòü ÌÔÀ âû ÿâ -
ëå íà ïðè ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêîì, ëå ÷åá íî-ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêîì è ëå ÷åá íîì âà ðè àí òàõ ïðè ìå íå íèÿ (âû æè âà å ìîñòü ìû -
øåé ñî ñòà âè ëà 66,7; 66,4 è 40,2% ñî îò âåò ñò âåí íî). Â óñëî âè ÿõ îá ëó ÷å íèÿ â äî çå 11,0 Ãð ýô ôåê òèâ íîñòü ïðî -
ôè ëàê òè ÷å ñêî ãî, à òàê æå ëå ÷åá íî-ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêî ãî ïðè ìå íå íèÿ ÌÔÀ ñî ñòà âè ëà 75 è 76,9% ñî îò âåò ñò âåí -
íî. Ïðè ýòîì âû æè âà å ìîñòü ìû øåé êîí ò ðî ëü íûõ ãðóïï ñî ñòà âè ëà â ñðåä íåì 23% ïðè äî çå îá ëó ÷å íèÿ 7,5 Ãð è
48% ïðè äî çå îá ëó ÷å íèÿ 11 Ãð. Ðå çó ëü òà òû ïî çâî ëÿ þò ïî ëà ãàòü, ÷òî ÌÔÀ îá ëà äà åò ðà äèî çà ùèò íûì ýô ôåê -
òîì, âå ðî ÿò íî, îáó ñëîâ ëåí íûì åãî èì ìó íî ìî äó ëè ðó þ ùè ìè è àí òè îê ñè äàí ò íû ìè ñâîé ñò âà ìè. ÌÔÀ óâå ëè ÷è âàë 
ïðî äîë æè òå ëü íîñòü æèç íè æè âîò íûõ, óëó÷ øàë èõ îá ùåå ñî ñòî ÿ íèå áåç ïî áî÷ íûõ ýô ôåê òîâ.
Êëþ ÷å âûå ñëî âà: èîíè çè ðó þ ùàÿ ðà äè à öèÿ, ìóëü òè ôè òî à äàï òî ãåí, ðà äèî çà ùèò íàÿ àê òèâ íîñòü

E.V. Bocharov2, R.V. Karpova1, I.V. Kazeev1, V.G. Kucheryanu2, O.A. Bocharova1

In ves ti ga tion of multyphytoadaptogene anti-radiation ac tiv ity in mice
1 In sti tute of Gen eral Pa thol ogy and Pathophysiology RAMS, 8 Baltiyskaya str., Mos cow, 125315, Rus sia
2 N.N. Blokhin Rus sian Can cer Re search Cen ter RAMS, 24, Kashirskoye sh., Mos cow, 115478, Rus sia

The aim of the work was to elu ci date the radioprotective ac tiv ity of multyphytoadaptogene (MPA) in mice in var i ous
con di tions of gamma ra di a tion and MPA ap pli ca tion. Males of ÑÂÀ õ Ñ57ÂL/6 F1 mice were given 15% MPA so lu tion
with drink ing wa ter 2 weeks be fore the ra di at ing (pre ven tive ap pli ca tion), 2 weeks be fore and 2 weeks af ter the ra di at ing
(pre ven tive and ther a peu tic ap pli ca tion) and also 2 weeks af ter the ra di at ing only (ther a peu tic ap pli ca tion). An i mals of con -
trol groups re ceived ra di a tion or were given 5% eth a nol so lu tion in drink ing wa ter in the same ap pli ca tion schemes. MPA in -
creased the mice sur vival in pre ven tive, pre ven tive and ther a peu tic as well as ther a peu tic ap pli ca tions af ter 7,5 Gy ra di a tion
(66,7; 66,4 and 40,2% cor re spond ingly). Àfter 11,0 Gy ra di a tion MPA in creased the mice sur vival in pre ven tive as well as 
pre ven tive and ther a peu tic ap pli ca tions (75,0 and 76,9% cor re spond ingly). MPA ad min is tra tion im proved the so matic state,
weight of an i mals, qual ity of life. MPA has no side ef fects. The data sug gest the radioprotective ac tiv ity of MPA.
    Key words: ion iz ing ra di a tion, multiphytoadaptogen, anti-radiation ac tiv ity

Âîç ðà ñ òà þ ùåå èñ ïî ëü çî âà íèå èñ òî÷ íè êîâ èîíè çè ðó þ -
ùå ãî èç ëó ÷å íèÿ â ïðî ìûø ëåí íî ñòè è ìå äè öè íå îïðå äå ëÿ -
åò àê òó à ëü íîñòü âî ïðî ñîâ òå î ðå òè ÷å ñêî ãî è ýê ñ ïå ðè ìåí òà -
ëü íî ãî îáî ñíî âà íèÿ çà ùè òû îð ãà íèç ìà îò ëó ÷å âûõ ïî ðà -
æå íèé, à òàê æå ïî èñ êà ïðå ïà ðà òîâ, îá ëà äà þ ùèõ ðà äèî çà -
ùèò íîé àê òèâ íî ñòüþ [7]. Ïåð ñ ïåê òèâ íû ìè â ýòîì íà -
ïðàâ ëå íèè ÿâ ëÿ þò ñÿ ðàñ òè òå ëü íûå àäàï òî ãå íû. Îíè ïî -
âû øà þò íå ñïå öè ôè ÷å ñêóþ ñî ïðî òèâ ëÿ å ìîñòü îð ãà íèç ìà ê 
âðåä íûì âîç äåé ñò âè ÿì ðàç ëè÷ íîé ïðè ðî äû, â òîì ÷èñ ëå ê 
ðà äè à öèè [9], ñïî ñîá ñò âó þò ïî âû øå íèþ ýô ôåê òèâ íî ñòè
ëó ÷å âîé òå ðà ïèè îí êî ëî ãè ÷å ñêèõ áî ëü íûõ, à òàê æå êîì ï -
ëåê ñ íîé òå ðà ïèè ëó ÷å âîé áî ëåç íè [13, 14]. Âàæ íûì äëÿ

ïðî ÿâ ëå íèÿ ðà äèî çà ùèò íî ãî ýô ôåê òà ÿâ ëÿ þò ñÿ àí òè ìó òà -
ãåí íûå, àí òè îê ñè äàí ò íûå, èì ìó íî ìî äó ëè ðó þ ùèå ñâîé ñò -
âà ôè òî à äàï òî ãå íîâ [1, 10, 11, 12, 15].

Ìóëü òè ôè òî à äàï òî ãåí (ÌÔÀ) ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé
ïðå ïà ðàò íà îñíî âå êîì ïî íåí òîâ ýê ñò ðàê òîâ ñî ðî êà ðàñ -
òå íèé, âêëþ ÷åí íûõ â Ãîñ ôàð ìà êî ïåþ ÐÔ, â òîì ÷èñ ëå
èç âå ñò íûõ àäàï òî ãå íîâ æå íü øå íÿ, ðî äè î ëû, ýëå ó òå ðî -
êîê êà, ëè ìîí íè êà, çà ìà íè õè è àðà ëèè. Ðàç ðà áî òà íû
ñïî ñî áû åãî áèî ëî ãè ÷å ñêîé è õè ìè ÷å ñêîé ñòàí äàð òè çà -
öèè [2, 8]. Â ïðå äû äó ùèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ ïî êà çà íû àí -
òè îê ñè äàí ò íûå, àí òè ìó òà ãåí íûå, ïðî òè âî îïó õî âî ëå âûå,
èì ìó íî ìî äó ëè ðó þ ùèå ñâîé ñò âà ÌÔÀ [5].

Öåëü ðà áî òû — èçó ÷å íèå ðà äèî çà ùèò íîé àê òèâ -
íî ñòè ÌÔÀ íà ìû øàõ ïðè ðàç ëè÷ íûõ óñëî âè ÿõ
g-îá ëó ÷å íèÿ è ïðè ìå íå íèÿ ïðå ïà ðà òà.

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Êó ÷å ðÿ íó Âà ëå ðèàí Ãðè ãî ðü å âè÷,
ä. ìåä. íà óê, ãë. íà ó÷í. ñîòð. ÔÃÁÓ «ÍÈÈ ÎÏÏ» ÐÀÌÍ.
E-ma il: VKuc he ry a nu@ma il.ru



Ìåòî äè êà

Èñ ñëå äî âà íèå ïðî âî äè ëè íà 252 ìû øàõ-ñàì öàõ
ãèá ðè äàõ F1 (ÑÂÀ õ Ñ57ÂL/6) âå ñîì 21,0±0,8 ã.
Æè âîò íûõ ïîä âåð ãà ëè îá ùå ìó ïðî ëîí ãè ðî âàí íî ìó
g-îá ëó ÷å íèþ â äî çå 7,5 Ãð íà öå çè å âîé óñòà íîâ êå
ÈÃÓÐ (137Cs) ñ ìîù íî ñòüþ äî çû 2,0 ñÃð/ìèí è â
äî çå 11,0 Ãð íà óñòà íîâ êå ÃÓÁ-1 (137Cs) ñ ìîù íî -
ñòüþ äî çû 1,0 ñÃð/ìèí. Ïî ïðåä âà ðè òå ëü íûì èñ ïû -
òà íè ÿì âû áðàí íûå äî çû g-îá ëó ÷å íèÿ áëèç êè ê
ËÄ50/30. Âðå ìÿ îá ëó ÷å íèÿ ìû øåé äëÿ äî çû 7,5 Ãð
ñî ñòà âè ëî 6,3 ÷, äëÿ 11 Ãð — 18,3 ÷. Æè âîò íûõ âñåõ
ãðóïï ñî äåð æà ëè â îäè íà êî âûõ óñëî âè ÿõ.

Æè âîò íûå áû ëè ðàç äå ëå íû íà 7 ãðóïï. Îïûò íûå
ãðóï ïû: 1 — ìû øè, ïîä âåð ã øè å ñÿ g-îá ëó ÷å íèþ è ïî -
ëó ÷àâ øèå ÌÔÀ â ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêîì ðå æè ìå â òå ÷å -

íèå 2 íå äåëü äî îá ëó ÷å íèÿ; 2 — ìû øè, ïîä âåð ã øè å ñÿ 
g-îá ëó ÷å íèþ è ïî ëó ÷àâ øèå ÌÔÀ â ëå ÷åá íî-ïðî ôè -
ëàê òè ÷å ñêîì ðå æè ìå â òå ÷å íèå 2 íå äåëü äî è 2 íå äåëü 
ïî ñëå îá ëó ÷å íèÿ; 3 — ìû øè, ïîä âåð ã øè å ñÿ g-îá ëó -
÷å íèþ è ïî ëó ÷àâ øèå ÌÔÀ â ëå ÷åá íîì ðå æè ìå â òå -
÷å íèå 2 íå äåëü ïî ñëå îá ëó ÷å íèÿ. Êîí ò ðî ëü íûå ãðóï -
ïû 4, 5, 6 — ìû øè, ïîä âåð ã øè å ñÿ g-îá ëó ÷å íèþ è
ïî ëó ÷àâ øèå â êà ÷å ñò âå ïè òüÿ 5% ðàñ òâîð ýòà íî ëà â
òåõ æå ðå æè ìàõ; 7 — ìû øè, ïîä âåð ã øè å ñÿ g-îá ëó ÷å -
íèþ, ïî ëó ÷àâ øèå â êà ÷å ñò âå ïè òüÿ âî äó.

Ìû øè îïûò íûõ ãðóïï ïî ëó ÷à ëè ÌÔÀ â âè äå
15% ðàñ òâî ðà, èñ õî äÿ èç ýô ôåê òèâ íîé äî çû, îïðå äå -
ëåí íîé â ïðå äû äó ùèõ èñ ñëå äî âà íè ÿõ [2, 3].

Îñíîâ íû ìè êðè òå ðè ÿ ìè ðà äèî çà ùèò íî ãî äåé ñò âèÿ
ÌÔÀ ÿâ ëÿ ëèñü âû æè âà å ìîñòü îá ëó ÷åí íûõ ìû øåé, à
òàê æå ñðåä íÿÿ ïðî äîë æè òå ëü íîñòü æèç íè ïî ãèá øèõ
ìû øåé (ÑÏÆ). Äî ïîë íè òå ëü íî îöå íè âà ëè îá ùåå ñî -
ñòî ÿ íèå æè âîò íûõ, à òàê æå äè íà ìè êó âå ñà.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíà ëèç ðå çó ëü òà òîâ ïðî âî äè ëè ñ
èñ ïî ëü çî âà íè åì ïðî ãðàì ìû «Sta tis ti ca 6.0». Àíà ëèç
âû æè âà å ìî ñòè ïðî âî äè ëè ïî ìå òî äó Êàï ëà íà—Ìåé -
å ðà ñ îïðå äå ëå íè åì ñòà òè ñòè ÷å ñêîé äî ñòî âåð íî ñòè
ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó ãðóï ïà ìè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êðè òå ðèÿ 
F-Êîê ñà è c2.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ðå çó ëü òà òû ðà áî òû ïî êà çà ëè, ÷òî â óñëî âè ÿõ îá -
ùå ãî ïðî ëîí ãè ðî âàí íî ãî g-îá ëó ÷å íèÿ ìû øåé â äî çå
7,5 Ãð ïðè ìå íå íèå 5% ðàñ òâî ðà ýòà íî ëà â ðàç íûõ ðå -
æè ìàõ íå îêà çû âà ëî ðà äèî çà ùèò íî ãî äåé ñò âèÿ. Ïðè -
ìå íå íèå ÌÔÀ â îïûò íûõ ãðóï ïàõ 1 è 2 óâå ëè ÷è ëî
âû æè âà å ìîñòü ìû øåé íà 40%, â ãðóï ïå 3 — íà
27%. ÑÏÆ ïî ãèá øèõ ìû øåé 1 è 2 îïûò íûõ ãðóïï
äî ñòî âåð íî óâå ëè ÷è ëàñü â 1,3 ðà çà (òàáë. 1).

Àíà ëèç êðè âûõ âû æè âà å ìî ñòè ìû øåé (ðèñ. 1) ñ
èñ ïî ëü çî âà íè åì êðè òå ðèÿ F-Êîê ñà âû ÿ âèë ñòà òè ñòè -
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Òàá ëè öà 1
Ðà äèî çà ùèò íîå äåé ñò âèå ìóëü òè ôè òî à äàï òî ãå íà â îïû òàõ íà ìû øàõ 

â óñëî âè ÿõ ïðî ëîí ãè ðî âàí íî ãî g-îá ëó ÷å íèÿ â äî çå 7,5 Ãð

¹ ãðóï ïû
(óñëî âèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà)

Êîë-âî ìû øåé â ãðóï ïå Êîë-âî âû æèâ øèõ 
ìû øåé

Âû æè âà å ìîñòü ìû øåé*,
%

ÑÏÆ ïî ãèá øèõ ìû øåé
(ñóò.)

1. (ÌÔÀ + Î) 15 10 66,7 16,4±0,9

2. (ÌÔÀ + O + ÌÔÀ) 15 10 66,4 16,2±1,2

3. (Î + ÌÔÀ) 15 6 40,2 13,9±1,4

4. (S + Î) 15 4 26,8 12,5±1,0

5. (S + Î + S) 15 4 26,8 12,4±1,1

6. (Î + S) 15 2 13,4 12,0±0,8

7. (Êîí ò ðîëü) 31 8 25,7 11,7±0,7

ð ð1-4 < 0,05
ð2-5 < 0,05
ð3-6 < 0,01

ð1-4 = 0,02
ð2-5 = 0,05
ð3-6 > 0,05

Ïðè ìå ÷à íèå. ÌÔÀ — ïðè ìå íå íèå ïðå ïà ðà òà; S — ïðè ìå íå íèå 5% ðàñ òâî ðà ýòà íî ëà; Î — îá ëó ÷å íèå; * — íà áëþ äå íèå â òå ÷å íèå 
30 äíåé; äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé îöå íè âà ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êðè òå ðèÿ c2

Ðèñ. 1. Êðè âûå âû æè âà å ìî ñòè ìû øåé ïðè ðàç íûõ âà ðè àí òàõ ïðè ìå -

íå íèÿ ìóëü òè ôè òî à äàï òî ãå íà â óñëî âè ÿõ ïðî ëîí ãè ðî âàí íî ãî g-îá -
ëó ÷å íèÿ â äî çå 7,5 Ãð (ìå òîä Êàï ëàí—Ìåé å ðà):
ð1-4 < 0,01; ð2-5 < 0,01; ð3-6 < 0,05 (ïî êðè òå ðèþ F-Êîê ñà)



÷å ñêè çíà ÷è ìûå ðàç ëè ÷èÿ ìåæ äó îïûò íû ìè è ñî îò -
âåò ñò âó þ ùè ìè êîí ò ðî ëü íû ìè ãðóï ïà ìè (ð1-4 < 0,01;
ð2-5 < 0,01; ð3-6 < 0,05).

Èç òàáë. 2 ñëå äó åò, ÷òî â óñëî âè ÿõ îá ùå ãî ïðî ëîí -
ãè ðî âàí íî ãî g-îá ëó ÷å íèÿ â äî çå 11,0 Ãð âû æè âà å ìîñòü
ìû øåé â îïûò íûõ ãðóï ïàõ èìå ëà òåí äåí öèþ ïî âû øå -
íèÿ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ñî îò âåò ñò âó þ ùè ìè «ñïèð òî âû ìè»
êîí ò ðî ëÿ ìè. Âìå ñ òå ñ òåì ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êðè òå ðèÿ
F-Êîê ñà áû ëî âû ÿâ ëå íî, ÷òî ðàñ õîæ äå íèå êðè âûõ âû -
æè âà å ìî ñòè (ðèñ. 2) ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìî ìåæ äó
îáú å äè íåí íû ìè äàí íû ìè îïûò íûõ ãðóïï 1
(ÌÔÀ+O), 2 (ÌÔÀ+O+ÌÔÀ) è îáú å äè íåí íû -
ìè äàí íû ìè ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ êîí ò ðî ëü íûõ ãðóïï 4
(S+Î) è 5 (S+Î+S). ÑÏÆ ïî ãèá øèõ ìû øåé èç
âñåõ îïûò íûõ ãðóïï èìå ëà òåí äåí öèþ óâå ëè ÷å íèÿ.

Ó ìû øåé, ïðè íè ìàâ øèõ ÌÔÀ â ïðî ôè ëàê òè ÷å -
ñêîì ðå æè ìå äî îá ëó ÷å íèÿ â äî çå 7,5 Ãð, âåñ òå ëà
ñíè çèë ñÿ íå çíà ÷è òå ëü íî è òî ëü êî â ïåð âóþ íå äå ëþ
ïî ñëå îá ëó ÷å íèÿ, íî áû ñò ðî âîñ ñòà íî âèë ñÿ, à ê êîí öó
íà áëþ äå íèÿ ïðå âû ñèë èñ õîä íûé âåñ íà 10%. Ïðè èñ -
ïî ëü çî âà íèè ÌÔÀ â ëå ÷åá íî-ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêîì ðå -
æè ìå âåñ æè âîò íûõ íå ñíè çèë ñÿ, à ê êîí öó ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà óâå ëè ÷èë ñÿ íà 20% ïî îò íî øå íèþ ê èñ õîä íî -
ìó. Â îñòà ëü íûõ ãðóï ïàõ íà áëþ äà ëè íå çíà ÷è òå ëü íîå
ñíè æå íèå âå ñà ó ìû øåé, êî òî ðûé äî êîí öà ýê ñ ïå ðè -
ìåí òà íå âîñ ñòà íî âèë ñÿ.

Â óñëî âè ÿõ îá ëó ÷å íèÿ â äî çå 11 Ãð ñíè æå íèå âå ñà
æè âîò íûõ, íå âîñ ñòà íî âèâ øå å ñÿ ê êîí öó íà áëþ äå íèÿ,
áû ëî îò ìå ÷å íî â êîí ò ðî ëü íûõ ãðóï ïàõ ìû øåé. Âî âñåõ 
îïûò íûõ ãðóï ïàõ âåñ æè âîò íûõ ÷å ðåç 30 ñóò. ïî ñëå îá -
ëó ÷å íèÿ ïðå âû øàë èñ õîä íûé óðî âåíü íà 10%.

Òà êèì îá ðà çîì, ïî ëó ÷åí íûå ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî -
âà íèÿ ñâè äå òå ëü ñò âó þò, ÷òî ìóëü òè ôè òî à äàï òî ãåí îá -
ëà äà åò ïðî òè âî ëó ÷å âû ìè ñâîé ñò âà ìè ïðè ïðî ëîí ãè ðî -
âàí íîì g-îá ëó ÷å íèè ïðè äî çå, áëèç êîé ê ËÄ50/30.
Ìàê ñè ìà ëü íàÿ ýô ôåê òèâ íîñòü íà áëþ äà ëàñü ïðè èñ -

ïî ëü çî âà íèè ïðå ïà ðà òà â ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêîì è ëå ÷åá -
íî-ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêîì ðå æè ìàõ. Ìóëü òè ôè òî à äàï òî -
ãåí óâå ëè ÷è âàë âû æè âà å ìîñòü è ïðî äîë æè òå ëü íîñòü
æèç íè îá ëó ÷åí íûõ æè âîò íûõ, óëó÷ øàë îá ùåå ñî ñòî ÿ -
íèå ìû øåé, íå îá ëà äàë ïî áî÷ íû ìè äåé ñò âè ÿ ìè.

Ðà äèî çà ùèò íîå äåé ñò âèå ìóëü òè ôè òî à äàï òî ãå íà,
âå ðî ÿò íî, îáó ñëîâ ëå íî åãî èì ìó íî ìî äó ëè ðó þ ùè ìè è
àí òè îê ñè äàí ò íû ìè ñâîé ñò âà ìè. Âìå ñ òå ñ òåì ìîæ íî
îò ìå òèòü, ÷òî ïî ëó ÷åí íûå ýô ôåê òû ðà äèî çà ùèò íî ãî
äåé ñò âèÿ ÿâ ëÿ þò ñÿ êëè íè ÷å ñêèì ïðî ÿâ ëå íè åì è êîñ -
âåí íûì äî êà çà òå ëü ñò âîì àí òè ìó òà ãåí íî ñòè ÌÔÀ
[5]. Â ñâÿ çè ñ ýòèì ïðå ïà ðàò ìî æåò íå òî ëü êî ñïî ñîá -
ñò âî âàòü ïî âû øå íèþ ýô ôåê òèâ íî ñòè ëó ÷å âîé òå ðà -
ïèè, íî îá ëà äàòü ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêè ìè ñâîé ñò âà ìè â
îò íî øå íèè çà áî ëå âà íèé, âû çû âà å ìûõ ìó òà öè ÿ ìè.
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Ðèñ. 2. Êðè âûå âû æè âà å ìî ñòè ìû øåé ïðè ðàç íûõ âà ðè àí òàõ ïðè ìå -

íå íèÿ ìóëü òè ôè òî à äàï òî ãå íà â óñëî âè ÿõ ïðî ëîí ãè ðî âàí íî ãî g-îá -
ëó ÷å íèÿ â äî çå 11,0 Ãð (ìå òîä Êàï ëàí—Ìåé å ðà):
ðàç ëè ÷èå ïî êðè âûì âû æè âà å ìî ñòè äî ñòî âåð íû ìåæ äó ãðóï ïà ìè
1(ÌÔÀ + O) + 2(ÌÔÀ + O + ÌÔÀ) è 4(S + O) + 5(S + O + S) (ð<0,05)
(ïî êðè òå ðèþ F-Êîê ñà)

Òàá ëè öà 2
Ðà äèî çà ùèò íàÿ ýô ôåê òèâ íîñòü ìóëü òè ôè òî à äàï òî ãå íà â îïû òàõ íà ìû øàõ

 â óñëî âè ÿõ ïðî ëîí ãè ðî âàí íî ãî g-îá ëó ÷å íèÿ â äî çå 11,0 Ãð

¹ ãðóï ïû
(óñëî âèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí òà)

Êîë-âî ìû øåé â ãðóï ïå Êîë-âî âû æèâ øèõ ìû -
øåé

Âû æè âà å ìîñòü ìû øåé*,
%

ÑÏÆ ïî ãèá øèõ ìû øåé
(ñóò.)

1. (ÌÔÀ + Î) 12 9 75,0 16,3±0,9

2. (ÌÔÀ + O + ÌÔÀ) 13 10 76,9 16,0±0,6

3. (Î + ÌÔÀ) 15 10 66,7 14,6±0,5

4. (S + Î) 15 7 46,7 12,5±1,0

5. (S + Î + S) 15 8 53,3 12,4±0,9

6. (Î + S) 15 8 53,3 12,6±0,7

7. (Êîí ò ðîëü) 26 10 38,5 12,1±0,7

ð ð1-4 = 0,05
ð2-5 = 0,05

Ïðè ìå ÷à íèå. ÌÔÀ — ïðè ìå íå íèå ïðå ïà ðà òà; S — ïðè ìå íå íèå 5% ðàñ òâîð ýòà íî ëà; Î — îá ëó ÷å íèå; * — íà áëþ äå íèå â òå ÷å íèå
30 äíåé; äî ñòî âåð íîñòü ðàç ëè ÷èé îöå íè âà ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êðè òå ðèÿ c2
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ïî êà çà òå ëè íå ñïå öè ôè ÷å ñêîé ðå çè ñòåí ò íî ñòè, ÷åì èçî ëè ðî âàí íàÿ ãè ïîê ñèÿ.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ãè ïîê ñèÿ, ãè ïåð êàï íèÿ, ãè ïåð êàï íè ÷å ñêàÿ ãè ïîê ñèÿ, ãè ïî áà ðè ÷å ñêàÿ ãè ïîê ñèÿ, íå ñïå öè ôè ÷å -
ñêàÿ ðå çè ñòåí ò íîñòü

V.P. Kulikov, P.P. Tregub, A.G. Bespalov, A.J. Vvedenskiy

Com par a tive ef fi cacy of hypoxia, hypercapnia and hypercapnic hypoxia 
in creases body re sis tance to acute hypoxia in rats

Altay state med i cal uni ver sity, Barnaul, Le nin str., 40

The rel a tive ef fi ciency of trainings with iso lated hypoxia, hypercapnia and hypoxia in ag gre gate with hypercapnia in or -
der to en hance the re sis tance of or gan ism to the ef fect of an ex treme hypoxia was stud ied. The com bined ef fect of the
hypoxia and hypercapnia was shown to in flu ence more greatly in com par i son with the ef fect of an iso lated hypoxia. This
ef fect was sup ported with an in crease in the time of the loss po si tion and the time of the an i mal’s life un der the con di tion
of an ex treme hypoxia. Also it is shown that the hypercapnia in a com bi na tion to a hypoxia makes dom i nat ing im pact on
for ma tion of non spe cific re sis tance as the iso lated hypercapnia en larges in di ca tors of non spe cific re sis tance, than the iso -
lated hypoxia more ef fec tively.
    Key words: Hypoxia, hypercapnia, hypercapnic hypoxia, hypobaric hypoxia, non spe cific re sis tance

Èç âå ñò íî, ÷òî ãè ïîê ñèÿ ïî âû øà åò íå ñïå öè ôè ÷å -
ñêóþ ðå çè ñòåí ò íîñòü îð ãà íèç ìà [1, 2, 8, 13]. Îêî ëî
30 ëåò íà çàä áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî óñòîé ÷è âîñòü ê ýê ñò -
ðå ìà ëü íî ìó äå ôè öè òó êèñ ëî ðî äà ïî ñëå 30-ñó òî÷ íî ãî
êóð ñà òðå íè ðî âîê, ïî âû øà åò ñÿ áî ëåå âû ðà æå íî ïðè
ñî ÷å òà íèè ãè ïîê ñèè ñ ãè ïåð êàï íèåé, ÷åì ïðè àíà ëî -
ãè÷ íûõ òðå íè ðîâ êàõ «÷èñ òîé» ãè ïîê ñèåé [4]. Òàê æå
áû ëî ïî êà çà íî, ÷òî ñî ÷å òàí íîå âîç äåé ñò âèå ãè ïîê ñèè
ñ ãè ïåð êàï íèåé óâå ëè ÷è âà åò äèà ìåòð è ïëî ùàäü ïî ïå -
ðå÷ íî ãî ñå ÷å íèÿ êî ðî íàð íûõ ñî ñó äîâ è ïî âû øà åò òî -
ëå ðàí ò íîñòü ìè î êàð äà ê èøå ìèè, çíà ÷è òå ëü íî ýô ôåê -
òèâ íåå, ÷åì èçî ëè ðî âàí íàÿ ãè ïîê ñèÿ [5]. Óñòîé ÷è -

âîñòü îð ãà íèç ìà ê ýê ñò ðå ìà ëü íîé ãè ïîê ñèè ïðå äî ïðå -
äå ëÿ åò ñÿ, ïðåæ äå âñå ãî, ðå çè ñòåí ò íî ñòüþ ê ýòî ìó
âîç äåé ñò âèþ ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà, ò.å. íåé ðî ðå çè ñòåí ò íî -
ñòüþ [3]. Îä íà êî äà ëü íåé øå ãî óã ëóá ëåí íî ãî èñ ñëå äî -
âà íèÿ ýô ôåê òèâ íî ñòè ñî ÷å òàí íî ãî âîç äåé ñò âèÿ ãè ïîê -
ñèè è ãè ïåð êàï íèè íå ïðî âî äè ëîñü.

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ðàñ òåò èí òå ðåñ ê ãè ïåð êàï íèè, 
êàê ñðåä ñò âó ïî âû øå íèÿ òî ëå ðàí ò íî ñòè ìîç ãà ê ãè -
ïîê ñèè. Â ëè òå ðà òó ðå ïî ÿ âèë ñÿ òåð ìèí — «òå ðà ïåâ -
òè ÷å ñêàÿ ãè ïåð êàï íèÿ», êî òî ðûì îáî çíà ÷à åò ñÿ çà -
ùè ùà þ ùèé ìîçã ýô ôåêò ãè ïåð êàï íèè, ñî çäà âà å ìûé
ïî ñëå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé èøå ìèè/ãè ïîê ñèè [14,
17].

Öåëü ðà áî òû — îöåí êà ýô ôåê òèâ íî ñòè ãè ïîê ñè -
÷å ñêèõ, ãè ïåð êàï íè ÷å ñêèõ è ãè ïåð êàï íè ÷å ñêè-ãè ïîê -
ñè ÷å ñêèõ ðåñ ïè ðà òîð íûõ òðå íè ðî âîê â óâå ëè ÷å íèè íå -
ñïå öè ôè ÷å ñêîé ðå çè ñòåí ò íî ñòè îð ãà íèç ìà.

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, óëü ò ðà çâó êî âîé è ôóí ê -
öè î íà ëü íîé äèà ãíî ñ òè êè ÃÁÎÓ ÂÏÎ «ÀÃÌÓ» Ìèí ç ä ðà âà
Ðîñ ñèè. E-ma il: ku li kov57@ma il.ru



Ìå òî äè êà

Ðà áî òà âû ïîë íå íà íà 60 áå ëûõ ïî ëî âîç ðå ëûõ
êðû ñàõ-ñàì öàõ Wis tar, ìàñ ñîé 284,5±46 ã â âîç ðà ñ òå
9—10 ìåñ. Âñå æè âîò íûå áû ëè ðàç äå ëå íû íà 4 ðàâ -
íûå ãðóï ïû, ïðî øåä øèå âïî ñëåä ñò âèè 15-äíåâ íûé
êóðñ òðå íè ðî âîê: ãè ïîê ñè ÷å ñêèõ, ãè ïåð êàï íè ÷å ñêèõ
èëè ãè ïåð êàï íè ÷å ñêè-ãè ïîê ñè ÷å ñêèõ, ÷åò âåð òàÿ ãðóï -
ïà áû ëà êîí ò ðî ëü íîé.

Íå ñïå öè ôè ÷å ñêóþ ðå çè ñòåí ò íîñòü îöå íè âà ëè ñ ïî -
ìî ùüþ îñò ðîé ãè ïî áà ðè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè, êî òî ðóþ ñî -
çäà âà ëè ïó òåì ïîäú å ìà êðûñ â áà ðî êà ìå ðå íà êðè òè -
÷å ñêóþ âû ñî òó (11500 ì) ñî ñêî ðî ñòüþ 183 ì/ñ [6].
Ðå ãè ñò ðè ðî âà ëè âðåìÿ ïî òå ðè ïî çû (ÂÏÏ), îöå íè âà -
å ìîå ïî ïðè íÿ òèþ æè âîò íûì áî êî âî ãî ïî ëî æå íèÿ, è
âðå ìÿ æèç íè (ÂÆ), îïðå äå ëÿ å ìîå ïî ïî ÿâ ëå íèþ âòî -
ðî ãî àãî íà ëü íî ãî âäî õà.

Çà 2 íåä. äî íà ÷à ëà òðå íè ðî âîê, áû ëà ïðî âå äå íà
îöåí êà èñ õîä íî ãî óðîâ íÿ ðå çè ñòåí ò íî ñòè è ðàí äî ìè çà -
öèÿ æè âîò íûõ. Äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ ãà çî âûõ ñî ñòî ÿ íèé
èñ ïî ëü çî âà ëè ñïå öè à ëü íóþ ïðî òî÷ íóþ êà ìå ðó (æèç íåí -
íûé îáú åì íà îä íî æè âîò íîå ñî ñòàâ ëÿë 4,0 ë), â êî òî -
ðóþ ïðè ïî ìî ùè êîì ï ðåñ ñî ðà ïî äà âà ëàñü çà äàí íàÿ
ñìåñü ãà çîâ ñî ñêî ðî ñòüþ 15 ë/ìèí. Êà ìå ðà èìå ëà âû -
ïó ñê íîå îò âåð ñòèå, ñî å äè íåí íîå ïðè ïî ìî ùè øëàí ãà ñ
åì êî ñòüþ, íà ïîë íåí íîé âî äîé, ÷òî îá ñïå ÷è âà ëî ñòðàâ -
ëè âà íèå èç êà ìå ðû ïî âû øåí íî ãî äàâ ëå íèÿ ãà çîâ. Äëÿ
ñî çäà íèÿ â îð ãà íèç ìå æè âîò íûõ íîð ìî áà ðè ÷å ñêîé ãè -
ïîê ñèè ïðè ìå íÿ ëàñü ãà çî âàÿ ñìåñü ñ êîí öåí ò ðà öèåé Î2
13%, äëÿ èçî ëè ðî âàí íîé ãè ïåð êàï íèè — ñ êîí öåí ò ðà -
öèåé ÑÎ2 7%, à äëÿ ìî äå ëè ðî âà íèÿ ãè ïåð êàï íè ÷å ñêîé
ãè ïîê ñèè — Î2 13% è ÑÎ2 7%. Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà
òàê æå ïî ìå ùà ëàñü â êà ìå ðó ïðè àíà ëî ãè÷ íûõ óñëî âè ÿõ,
íî, âìå ñ òî ãà çî âîé ñìå ñè, êîì ï ðåñ ñî ðîì íà ãíå òàë ñÿ àò -
ìî ñôåð íûé âîç äóõ. Êîí ò ðîëü ãà çî âî ãî ñî ñòà âà êà ìå ðû
ïðî èç âî äèë ñÿ ãà çî àíà ëè çà òî ðîì «Ìè êîí» (Ðîñ ñèÿ).

Òðå íè ðîâ êè æè âîò íûõ â ïðî òî÷ íîé êà ìå ðå ïðî âî -
äè ëèñü â òå ÷å íèå 15 ñóò. ïî 20 ìèí åæå äíåâ íî. Íà
ñëå äó þ ùèå ñóò êè ïî ñëå îêîí ÷à íèÿ òðå íè ðî âîê ó âñåõ
æè âîò íûõ ïî âòîð íî ïðî âî äè ëè îöåí êó ðå çè ñòåí ò íî -
ñòè ê îñò ðîé ãè ïî áà ðè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè.

Ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíà ëèç ïî ëó ÷åí íûõ ðå çó ëü òà òîâ
ïðî âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ ïðî ãðàì ìíî ãî ïà êå òà Sta tis tics
for Win dows v.11.0. Çíà ÷è ìîñòü ðàç ëè ÷èé èç ìå ðÿ å -
ìûõ ïà ðà ìåò ðîâ îöå íè âà ëè ñ ïî ìî ùüþ íå ïà ðà ìåò ðè -
÷å ñêî ãî êðè òå ðèÿ Ìàí íà—Óèò íè äëÿ íå çà âè ñè ìûõ
âû áî ðîê. Âñå ïî êà çà òå ëè áû ëè ïðåä ñòàâ ëå íû â âè äå
ñðåä íèõ âå ëè ÷èí (ìå äè à íà — Ìå), íèæ íå ãî è âåð õ -
íå ãî êâàð òè ëÿ (25%; 75%) èç 15 èç ìå ðå íèé. Çíà ÷å -
íèÿ ð<0,05 ðàñ ñìàò ðè âà ëèñü êàê äî ñòî âåð íûå.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå óðî âåíü ðå çè ñòåí ò íî ñòè
æè âîò íûõ ê ýê ñò ðå ìà ëü íîé ãè ïîê ñèè â òå ÷å íèå ýê ñ ïå -
ðè ìåí òà íå èç ìå íÿë ñÿ. Ïðè ýòîì âî âñåõ îïûò íûõ
ãðóï ïàõ ñó ùå ñò âåí íî âîç ðîñ ëè ïî êà çà òå ëè ÂÏÏ è
ÂÆ. Ñïî ñîá íîñòü äî ëü øå ñî õðà íÿòü íîð ìà ëü íóþ ïî -
çó è äâè ãà òå ëü íóþ àê òèâ íîñòü â óñëî âè ÿõ êðè òè ÷å ñêîé 
íå õâàò êè êèñ ëî ðî äà ñâè äå òå ëü ñò âó åò îá óâå ëè ÷å íèè
óñòîé ÷è âî ñòè ãî ëîâ íî ãî ìîç ãà è îð ãà íèç ìà â öå ëîì ê
ýê ñò ðå ìà ëü íî ìó äå ôè öè òó êèñ ëî ðî äà, à óâå ëè ÷å íèå
âðå ìå íè æèç íè — îá óâå ëè ÷å íèè ñïî ñîá íî ñòè æè âîò -
íî ãî ê ìàê ñè ìà ëü íîé ìî áè ëè çà öèè æèç íåí íî âàæ íûõ
ôóí ê öèè îð ãà íèç ìà â ñóá ëå òà ëü íûé ïå ðè îä [6]. Èç
ýòî ãî ñëå äó åò, ÷òî ãè ïîê ñèÿ, ãè ïåð êàï íèÿ, è èõ ñî ÷å -
òàí íîå âîç äåé ñò âèå çíà ÷è ìî óâå ëè ÷å íè âà þò ðå çè ñòåí -
ò íîñòü êðûñ ê îñò ðîé ãè ïî áà ðè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè (ðè -
ñó íîê).

Ñðå äè îïûò íûõ ãðóïï ñà ìûé íèç êèé ïðè ðîñò
ÂÏÏ è ÂÆ ïî îò íî øå íèþ ê êîí ò ðî ëþ íà áëþ äàë ñÿ â
ãðóï ïå æè âîò íûõ, òðå íè ðî âàí íûõ íîð ìî áà ðè ÷å ñêîé
ãè ïîê ñèåé. ÂÏÏ â ýòîé ãðóï ïå âîç ðî ñ òà ëî ïðè ìåð íî
íà 50%, à ÂÆ â 1,5 ðà çà. Ñõîä íûå ðå çó ëü òà òû ïî
ýô ôåê òèâ íî ñòè íîð ìî áà ðè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè áû ëè ïî -
ëó ÷å íû ðà íåå Ë.Ä. Ëó êü ÿ íî âîé c ñî àâ òî ðà ìè [7].
Â ãðóï ïå èçî ëè ðî âàí íîé ãè ïåð êàï íèè ÂÏÏ ó êðûñ
óâå ëè ÷è ëîñü áî ëåå ÷åì â 1,5 ðà çà, à ÂÆ ïðå âû øà ëî
àíà ëî ãè÷ íûé ïî êà çà òåëü êîí ò ðî ëÿ â 2,5 ðà çà. Ýòè
äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò âó þò î ïðå âîñ õî äÿ ùåé ãè ïîê ñèþ
íåé ðîï ðî òåê òîð íîé ýô ôåê òèâ íî ñòè ãè ïåð êàï íèè.
Òðå íè ðîâ êè ñ ãè ïåð êàï íè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèåé ïî êà çà ëè
íàè áî ëü øåå ñðå äè îïûò íûõ ãðóïï óâå ëè ÷å íèå ïî êà çà -
òå ëåé íå ñïå öè ôè ÷å ñêîé ðå çè ñòåí ò íî ñòè. ÂÏÏ â ýòîé
ãðóï ïå áû ëî áî ëü øå êîí ò ðî ëü íî ãî â 4 ðà çà, à ÂÆ áî -
ëåå ÷åì â 6 ðàç. Èç ýòî ãî ñëå äó åò, ÷òî ãè ïåð êàï íè ÷å -
ñêè-ãè ïîê ñè ÷å ñêèå òðå íè ðîâ êè íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ íû
äëÿ óâå ëè ÷å íèÿ ðå çè ñòåí ò íî ñòè îð ãà íèç ìà ê ýê ñò ðå -
ìà ëü íîé ãè ïîê ñèè.

Ïî ñêî ëü êó ýô ôåê òèâ íîñòü èçî ëè ðî âàí íîé ãè ïåð -
êàï íèè äëÿ ïî âû øå íèÿ ðå çè ñòåí ò íî ñòè ê ýê ñò ðå ìà ëü -

ÎÐÈÃÈÍÀËÜÍÛÅ ÑÒÀÒÜÈ

60

Ïî êà çà òå ëè íå ñïå öè ôè ÷å ñêîé ðå çè ñòåí ò íî ñòè ê ãè ïîê ñèè ó êðûñ,
ïðî øåä øèõ 15-ñó òî÷ íûé êóðñ òðå íè ðî âîê:
ÍÃ — íîð ìî áà ðè ÷å ñêàÿ ãè ïîê ñèÿ; ÈÃ — èçî ëè ðî âàí íàÿ ãè ïåð êàï íèÿ; 
ÃÃ — ãè ïåð êàï íè ÷å ñêàÿ ãè ïîê ñèÿ. Âñå çíà ÷å íèÿ äî ñòî âåð íî îò ëè ÷à -
ëèñü êàê îò êîí ò ðî ëÿ, òàê è ìåæ äó îïûò íû ìè ãðóï ïà ìè ïðè ð<0,05



íîé ãè ïîê ñèè áû ëà íà ìíî ãî âû øå, ÷åì èñ ïî ëü çî âà íèå
íîð ìî áà ðè ÷å ñêîé ãè ïîê ñèè, ìîæ íî ñäå ëàòü âû âîä î
äî ìè íè ðó þ ùåì âëè ÿ íèè ãè ïåð êàï íèè äëÿ ïî âû øå íèÿ
ðå çè ñòåí ò íî ñòè îð ãà íèç ìà ïðè åå ñî ÷å òàí íîì âîç äåé ñò -
âèè ñ ãè ïîê ñèåé. Ïî òåí öè ðî âà íèå ãè ïåð êàï íèåé íåé -
ðîï ðî òåê òîð íîé ýô ôåê òèâ íî ñòè ãè ïîê ñèè ïðè èõ ñî ÷å -
òàí íîì âîç äåé ñò âèè ìî æåò áûòü ñâÿ çà íî ñ èç âå ñò íû ìè 
ýô ôåê òà ìè óã ëå êèñ ëî òû: ìî äó ëè ðî âà íèå ñî ñó äè ñòîé
ðå àê òèâ íî ñòè è óâå ëè ÷å íèå ïåð ôó çèè â ìîç ãå [11] è
ëåã êèõ [9], àê òè âà öèÿ àí òè îê ñè äàí ò íîé ñè ñ òå ìû [15,
16], ìî äó ëÿ öèÿ êà ëè å âûõ êà íà ëîâ [10, 12] è èí ãè áè ðî -
âà íèå êàñ ïà çû-3, èí äó öè ðó þ ùåé àïîï òîç [17].

Òà êèì îá ðà çîì, òðå íè ðîâ êè ñ ãè ïåð êàï íè ÷å ñêîé
ãè ïîê ñèåé îá ëà äà þò íàè áî ëü øåé ýô ôåê òèâ íî ñòüþ äëÿ 
ïî âû øå íèÿ òî ëå ðàí ò íî ñòè ê ýê ñò ðå ìà ëü íîé ãè ïîê ñèè
ïî ñðàâ íå íèþ ñ èçî ëè ðî âàí íîé ãè ïîê ñèåé è ãè ïåð êàí -
íèåé. Ïðè ýòîì ãè ïåð êàï íèÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ äî ìè íè ðó þ ùèì 
ôàê òî ðîì â ôîð ìè ðî âà íèè ðå çè ñòåí ò íî ñòè ïðè ñî ÷å -
òàí íîì âîç äåé ñò âèè ñ ãè ïîê ñèåé.
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Â.È. Êî ðî çèí, Þ.Ä. Ëÿ øåâ, À.Â. Ñî ëèí

Âëè ÿ íèå ôàê òî ðà ðî ñ òà ãå ïà òî öè òîâ 
íà ïðî öåñ ñû ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ ïðè ñòðåñ ñå

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 

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

305004, Êóðñê, óë. Êàð ëà Ìàð ê ñà, 3

Èñ ñëå äî âà íî âëè ÿ íèå ôàê òî ðà ðî ñ òà ãå ïà òî öè òîâ (ÃÔÐ) íà àê òè âà öèþ ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ è
àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ àí òè îê ñè äàí ò íîé ñè ñ òå ìû â ïëàç ìå êðî âè êðûñ ïðè èì ìî áè ëè çà öè îí íîì ñòðåñ ñå.
Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî èçó ÷à å ìûé ïåï òèä ñíè æàë ñòðåññ-èí äó öè ðî âàí íóþ àê òè âà öèþ ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè -
äîâ (ÏÎË), ÷òî ïðî ÿâ ëÿ ëîñü óìå íü øå íè åì ñî äåð æà íèÿ ïðî ìå æó òî÷ íûõ è êî íå÷ íûõ ìå òà áî ëè òîâ ÏÎË â
ïëàç ìå êðî âè. ÃÔÐ òàê æå âû çû âàë ïî âû øå íèå àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òà àí òè îê ñè äàò íîé ñè ñ òå ìû êà òà ëà çû,
êî òî ðàÿ óìå íü øà ëàñü ïîä âëè ÿ íè åì ñòðåñ ñà.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ñòðåññ, ôàê òîð ðî ñ òà ãå ïà òî öè òîâ, ïå ðå êèñ íîå îêèñ ëå íèå ëè ïè äîâ, ôåð ìåí òû àí òè îê ñè -
äàí ò íîé ñè ñ òå ìû

V.I. Korosin, Yu.D. Lyashev, A.V. Solin

The in flu ence of hepatocyte growth fac tor on lipid peroxidation pro cesses 
in stress

Kursk State Med i cal Uni ver sity, 3, Karla Marksa str., 305004, Kursk, Rus sia

The in flu ence of hepatocyte growth fac tor (HGF) on the ac ti va tion of lipid peroxidation (LP) and ac tiv ity of an ti ox i -
dant en zymes in rat plasma was in ves ti gated in im mo bi li za tion stress. It was es tab lished that in ves ti gated pep tide de creases
stress-induced ac ti va tion of lipid peroxidation man i fest ing by the de crease of the con tent of in ter me di ate and fi nal me tab o -
lites of LP in plasma. HGF causes the in crease of the ac tiv ity of catalase (en zyme of an ti ox i dant sys tem) also, which de -
creased un der stress in flu ence.
    Key words: stress, hepatocyte growth fac tor, lipid peroxidation, an ti ox i dants en zymes

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ñòðåññ ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ êàê
ðàç âåò â ëåí íàÿ ñè ñ òåì íàÿ ðå àê öèÿ îð ãà íèç ìà [8]. Ðàç -
âè òèå îñò ðî ãî ñòðåñ ñà õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ íà ðó øå íè åì
ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè â ðàç ëè÷ íûõ îð ãà íàõ-ìè øå íÿõ [8],
ðàç âè òè åì ïðî îê ñè äàí ò íî-àí òè îê ñè äàí ò íî ãî äèñ áà -
ëàí ñà [3], ïî âðåæ äå íè åì êëå òîê è òêà íåé. Âû øå ñêà -
çàí íîå îáó ñëîâ ëè âà åò íå îá õî äè ìîñòü ïî èñ êà íî âûõ
ïðå ïà ðà òîâ, îáåñ ïå ÷è âà þ ùèõ íå òî ëü êî ïðå äó ïðåæ äå -
íèå àê òè âà öèè ðàç ðó øè òå ëü íûõ ìå õà íèç ìîâ, íî è âîñ -
ñòà íîâ ëå íèå ïî âðåæ äåí íûõ òêà íå âûõ ñòðóê òóð.
Â ñâÿ çè ñ ýòèì èí òå ðåñ ïðåä ñòàâ ëÿ þò ðå ãó ëÿ òîð íûå
ïåï òè äû, îá ëà äà þ ùèå óíè êà ëü íîé ñî âî êóï íî ñòüþ
ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèõ ýô ôåê òîâ.

Öåëü èñ ñëå äî âà íèÿ — èçó ÷å íèå âëè ÿ íèÿ ôàê òî ðà
ðî ñ òà ãå ïà òî öè òîâ (ÃÔÐ) íà àê òè âà öèþ ïðî öåñ ñîâ
ïå ðå êèñ íî ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ (ÏÎË) ïðè èì ìî áè -
ëè çà öè îí íîì ñòðåñ ñå.

Ìå òî äè êà

Ðà áî òà âû ïîë íå íà íà 80 êðû ñàõ-ñàì öàõ Âè ñ òàð.
Æè âîò íûå áû ëè ðàç äå ëå íû íà 10 ãðóïï ïî 8 êðûñ â
êàæ äîé. Êðû ñû îä íîé ãðóï ïû îñòà âà ëèñü èí òàê ò íû -
ìè. Îïûò íûõ æè âîò íûõ ïîä âåð ãà ëè äåé ñò âèþ 6-÷à -
ñî âî ãî èì ìî áè ëè çà öè îí íî ãî ñòðåñ ñà ïó òåì ôèê ñà öèè
æè âîò íî ãî íà ñïè íå íà ñïå öè à ëü íîì ñòî ëè êå. Æè âîò -
íûõ âû âî äè ëè èç ýê ñ ïå ðè ìåí òà ÷åðåç 39 ÷, 4 è 7 ñóò.
ïî ñëå îêîí ÷à íèÿ èì ìî áè ëè çà öèè. Âû áîð óêà çàí íûõ
ñðî êîâ îáó ñëîâ ëåí äàí íû ìè ëè òå ðà òó ðû î òîì, ÷òî
ìàê ñè ìà ëü íûå ïî âðåæ äå íèÿ âíóò ðåí íèõ îð ãà íîâ ðàç -
âè âà þò ñÿ â êîí öå ñòà äèè òðå âî ãè (39 ÷ ïî ñëå ñòðåñ -
ñà), à â íà ÷à ëå ñòà äèè ðå çè ñòåí ò íî ñòè (íà 4 ñóò.) è
÷å ðåç 7 ñó òîê ïî ñëå îêîí ÷à íèÿ èì ìî áè ëè çà öèè íà -
ãëÿä íî ïðî ÿâ ëÿ þò ñÿ êîì ïåí ñà òîð íûå ïðî öåñ ñû â ïî -
âðåæ äåí íûõ îð ãà íàõ [1].

Ñî äåð æà íèå â ïëàç ìå êðî âè ïðî äóê òîâ ïå ðå êèñ íî -
ãî îêèñ ëå íèÿ ëè ïè äîâ (ÏÎË): àöèë ãèä ðî ïå ðå êè ñåé
(ÀÃÏ) è ìà ëî íî âî ãî äèà ëüäå ãè äà (ÌÄÀ), à òàê æå
àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ àí òè îê ñè äàí ò íîé ñè ñ òå ìû: ñó -
ïåð îê ñèä äèñ ìó òà çû (ÑÎÄ) è êà òà ëà çû, îöå íè âà ëè

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ñî ëèí Àëåê ñåé Âëà äè ìè ðî âè÷, êàíä.
ìåä. íà óê, ñòàðø. ïðåï. êàô. àíà òî ìèè ÃÁÎÓ ÂÏÎ ÊÃÌÓ
Ìèí ç ä ðà âà Ðîñ ñèè. E-ma il: medps@yan dex.ru



òðà äè öè îí íû ìè ìå òî äà ìè [4, 5, 7]. Óðî âåíü ÀÃÏ
îïðå äå ëÿ ëè äî áàâ ëå íè åì ê èñ ñëå äó å ìîé ïðî áå 20%
ðàñ òâî ðà òè î öè à íà òà àì ìî íèÿ. Îá îò íî ñè òå ëü íîì ñî -
äåð æà íèè ÀÃÏ ñó äè ëè ïî âå ëè ÷è íå îï òè ÷å ñêîé ïëîò -
íî ñòè ïðè 480 íì. Äëÿ îïðå äå ëå íèÿ ÌÄÀ ê èñ ñëå äó -
å ìîé ïðî áå äî áàâ ëÿ ëè òè î áàð áè òó ðî âóþ êèñ ëî òó, à
çà òåì èç ìå ðÿ ëè îï òè ÷å ñêóþ ïëîò íîñòü ïðè 532 íì è
ðàñ ñ÷è òû âà ëè êî ëè ÷å ñò âî ÌÄÀ â ìêìîëü/ë.

Â ðà áî òå èñ ïî ëü çî âàí ïåï òèä ãëè öèë-ãè ñ òè äèí-ëè -
çèí, ïî ëó ÷èâ øèé íà çâà íèå ôàê òîð ðî ñ òà ãå ïà òî öè òîâ,
â äî çàõ 2 èëè 10 ìêã íà êã. Ïåï òèä ââî äè ëè âíóò ðè -
áðþ øèí íî åæå äíåâ íî 1 ðàç â ñóò êè â òå ÷å íèå 5 äíåé
ïî ñëå ïðî âå äå íèÿ èì ìî áè ëè çà öèè â îáú å ìå 0,2 ìë.
Êîí ò ðî ëü íûì æè âîò íûì àíà ëî ãè÷ íî ââî äè ëè ôèç ðà -
ñò âîð.

Ðå çó ëü òà òû èñ ñëå äî âà íèÿ îá ðà áî òà íû ñòà òè ñòè ÷å -
ñêè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì êðè òå ðè åâ Ñòüþ äåí òà è Ôè øå -
ðà.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ìî äå ëè ðî âà íèå èì ìî áè ëè çà öè îí íî ãî ñòðåñ ñà ñî -
ïðî âîæ äà åò ñÿ àê òè âà öèåé ïðî öåñ ñîâ ÏÎË, ÷òî ïðî -
ÿâ ëÿ åò ñÿ ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûì ïî âû øå íè åì ñî -
äåð æà íèÿ â ïëàç ìå êðî âè ÀÃÏ è ÌÄÀ íà âñåõ ñðî -
êàõ íà áëþ äå íèÿ. Êðî ìå òî ãî, îò ìå ÷à åò ñÿ ñíè æå íèå
àê òèâ íî ñòè êà òà ëà çû. Àê òèâ íîñòü ÑÎÄ ïî âû øà åò ñÿ
÷å ðåç 39 ÷ ïî ñëå èì ìî áè ëè çà öèè, à â ïî ñëå äó þ ùåì
îíà ñíè æà åò ñÿ è íà 7 ñóò. íå îò ëè ÷à åò ñÿ çíà ÷è ìî îò
àíà ëî ãè÷ íî ãî ïî êà çà òå ëÿ â èñ õîä íîé ãðóï ïå.

Ââå äå íèå ÃÔÐ â äî çàõ 2 ìêã/êã èëè 10 ìêã/êã
âû çû âà ëî óìå íü øå íèå ñî äåð æà íèÿ ÀÃÏ ïî ñðàâ íå -
íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé (p<0,05—0,001), à êîí -

öåí ò ðà öèÿ ÌÄÀ ñó ùå ñò âåí íî íå îò ëè ÷à ëàñü îò êîí ò -
ðî ëÿ ÷å ðåç 39 ÷ ïî ñëå ìî äå ëè ðî âà íèÿ ñòðåñ ñà. Óñòà -
íîâ ëå íî óâå ëè ÷å íèå àê òèâ íî ñòè ÑÎÄ, íî íå êà òà ëà çû 
ó êðûñ, ïî ëó ÷àâ øèõ èñ ñëå äó å ìûé ïåï òèä. Íà 4-å ñóò. 
ýê ñ ïå ðè ìåí òà óñòà íîâ ëå íû ñóùåñòâåííî áî ëåå íèç êèå
çíà ÷å íèÿ ñî äåð æà íèÿ êàê ÀÃÏ, òàê è ÌÄÀ ïî ñðàâ -
íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé. Â ýòîò ïå ðè îä îò ìå ÷à -
åò ñÿ áî ëåå âû ñî êàÿ àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ àí òè îê ñè -
äàí ò íîé ñè ñ òå ìû: ÑÎÄ è êà òà ëà çû. Ñëå äó åò îò ìå -
òèòü, ÷òî íà 4-å ñóò. àê òèâ íîñòü êà òà ëà çû ó æè âîò -
íûõ, êî òî ðûì ââî äè ëè ÃÔÐ, ïî âû øà åò ñÿ, òîã äà êàê
ó êîí ò ðî ëü íûõ êðûñ ïðî äîë æà åò ñÿ åå ñíè æå íèå. ×å -
ðåç 7 ñóò. ïî ñëå ìî äå ëè ðî âà íèÿ ñòðåñ ñà íà áëþ äà åò ñÿ
çíà ÷è ìî áî ëåå íèç êîå ñî äåð æà íèå â ïëàç ìå êðî âè êàê 
ÀÃÏ, òàê è ÌÄÀ ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íû ìè.
Àê òèâ íîñòü ÑÎÄ è êà òà ëà çû ïðè ââå äå íèè ïåï òè äà â 
äî çàõ êàê 2, òàê è 10 ìêã/êã, òàê æå ñó ùå ñò âåí íî
âûøå, ÷åì ó êîí ò ðî ëü íûõ êðûñ.

Òà êèì îá ðà çîì, óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ïðè ìå íå íèå
ÃÔÐ â òå ÷å íèå 5 ñóò. ïî ñëå 6-÷à ñî âîé èì ìî áè ëè çà -
öèè ñíè æà åò ñòå ïåíü ñòðåññ-èí äó öè ðî âàí íîé àê òè âà -
öèè ïðî öåñ ñîâ ÏÎË. Òà êîé ýô ôåêò ïðî ÿâ ëÿë ñÿ íà
4-å è 7-å ñóò. ýê ñ ïå ðè ìåí òà ïðè èñ ïî ëü çî âà íèè ïåï -
òè äà â îáå èõ èñ ñëå äî âàí íûõ äî çàõ. Â ýòè æå ñðî êè
ïîä âëè ÿ íè åì ÃÔÐ íà áëþ äà åò ñÿ ïî âû øå íèå àê òèâ -
íî ñòè ôåð ìåí òîâ àí òè îê ñè äàí ò íîé ñè ñ òå ìû. Äåé ñò âèå 
ïåï òè äà áû ëî áî ëåå âû ðà æå íî ïðè åãî èñ ïî ëü çî âà íèè
â äî çå 10 ìêã/êã, ÷òî ïðî ÿâ ëÿ ëîñü íîð ìà ëè çà öèåé ñî -
äåð æà íèÿ ÌÄÀ è çíà ÷è òå ëü íûì ïî âû øå íè åì àê òèâ -
íî ñòè êà òà ëà çû óæå íà 4-å ñóò. ýê ñ ïå ðè ìåí òà.

Ðàç âè òèå ñòðåñ ñîð íîé ðå àê öèè ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ
íà ðó øå íè ÿ ìè ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè è ãè ïîê ñèåé òêà íåé è
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Òàá ëè öà
Âëè ÿ íèå ôàê òî ðà ðî ñ òà ãå ïà òî öè òîâ íà ñî äåð æà íèå ìà ëî íî âî ãî äèà ëüäå ãè äà, àöèë ãèä ðî ïå ðå êè ñåé 

è àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òîâ àí òè îê ñè äàí ò íîé ñè ñ òå ìû â ïëàç ìå êðî âè ïðè èì ìî áè ëè çà öè îí íîì ñòðåñ ñå

Èñ ñëå äó å ìàÿ ãðóï ïà Ïî êà çà òåëü

Ñðîê ïî ñëå èì ìî -
áè ëè çà öèè

Ñî äåð æà íèå ìà ëî -
íî âî ãî äèà ëüäå ãè äà, 
ìêìîëü/ë (M±m)

Ñî äåð æà íèå àöèë -
ãèä ðî ïå ðå êè ñåé,

óñëîâ íûå åäè íè öû
(M±m)

Àê òèâ íîñòü ñó ïåð -
îê ñèä äèñ ìó òà çû,
óñëîâ íûå åäè íè -
öû/ìë (M±m)

Àê òèâ íîñòü êà òà ëà -
çû, ìêàò/ë (M±m)

Èñ õîä íàÿ ãðóï ïà 2,09±0,03*** 0,15±0,02*** 1,39±0,04* 14,29±0,23***

Êîí ò ðî ëü íàÿ ãðóï ïà 39 ÷à ñîâ 6,12±0,14 0,85±0,03 1,55±0,05 11,01±0,55

4 ñó òîê 4,73±0,22 0,37±0,03 1,47±0,05 10,86±0,25

7 ñó òîê 3,41±0,22 0,37±0,03 1,36±0,03 11,59±0,29

Ãðóï ïà, ïî ëó ÷àâ øàÿ 
ôàê òîð ðî ñ òà ãå ïà -
òî öè òîâ â äî çå 2
ìêã/êã

39 ÷à ñîâ 6,03±0,09 0,62±0,06* 1,73±0,03* 10,7±0,30

4 ñó òîê 3,46±0,18*** 0,23±0,02** 1,76±0,05** 13,51±0,26***

7 ñó òîê 2,61±0,15* 0,25±0,02** 1,52±0,08** 14,16±0,55***

Ãðóï ïà, ïî ëó ÷àâ øàÿ 
ôàê òîð ðî ñ òà ãå ïà -
òî öè òîâ â äî çå 10
ìêã/êã

39 ÷à ñîâ 6,33±0,25 0,53±0,04*** 1,80±0,02** 11,25±0,65

4 ñó òîê 1,91±0,06*** 0,26±0,02* 1,63±0,03* 16,40±0,33***

7 ñó òîê 2,32±0,07** 0,26±0,02* 1,48±0,03* 16,75±0,27***

Ïðè ìå ÷à íèå. * — p<0,05 ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé; ** — p<0,01 ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé; *** —
p<0,001 ïî ñðàâ íå íèþ ñ êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïîé



îð ãà íîâ [6]. Ýòî ñïî ñîá ñò âó åò àê òè âà öèè ÏÎË, ÷òî
ïðè âî äèò ê ïî âðåæ äå íèþ êëå òî÷ íûõ ñòðóê òóð. Ðà íåå
ïî êà çà íî, ÷òî ÃÔÐ è åãî ïðî èç âîä íûå îá ëà äà þò ïðî -
òåê òèâ íûì äåé ñò âè åì ïðè ïî ðà æå íè ÿõ ðàç ëè÷ íûõ îð -
ãà íîâ, âû çâàí íûõ èøå ìèåé-ðå ïåð ôó çèåé [11, 12].
Êðî ìå òî ãî, ýòîò ïåï òèä ïðåä îò âðà ùà åò ïî ñëå î ïå ðà -
öè îí íîå ïî âðåæ äå íèå ïå ÷å íè, ñî ïðî âîæ äà þ ùå å ñÿ
ðàñ ñòðîé ñò âà ìè ìèê ðî öèð êó ëÿ öèè [2]. Â ëè òå ðà òó ðå
èìå þò ñÿ ñâå äå íèÿ îá ýô ôåê òèâ íî ñòè ÃÔÐ ïðè ôåð -
ðè òèí-çà âè ñè ìîé àê òè âà öèè ÏÎË [10]. Êàê óñòà íîâ -
ëå íî, â íà øåì èñ ñëå äî âà íèè çà ùèò íîå äåé ñò âèå ÃÔÐ 
ïðè åãî äëè òå ëü íîì ââå äå íèè, ñâÿ çàí íîå ñ ïðå äó -
ïðåæ äå íè åì èç áû òî÷ íîé àê òè âà öèè ÏÎË, íà áëþ äà -
åò ñÿ è ïðè ñòðåñ ñå. Ýòî îò êðû âà åò íî âûå âîç ìîæ íî -
ñòè ïðè ìå íå íèÿ ðå ãó ëÿ òîð íûõ ïåï òè äîâ äëÿ ïðå äó -
ïðåæ äå íèÿ ñòðåññ-èí äó öè ðî âàí íûõ ïî âðåæ äå íèé, ïî -
ñêî ëü êó ÃÔÐ íå òî ëü êî, óìå íü øà åò òêà íå âóþ äå ñò -
ðóê öèþ, íî è óñè ëè âà åò ðå ãå íå ðà öèþ òêà íåé [9].
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Àê òè âà öèÿ ÿäåð íî ãî ôàê òî ðà kB êàê ìî ëå êó ëÿð íîé îñíî âû
ïà òî ãå íå çà ìå òà áî ëè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà

Âû ñøåå ãî ñó äàð ñò âåí íîå ó÷åá íîå çà âå äå íèå Óêðà è íû «Óêðà èí ñêàÿ ìå äè öèí ñêàÿ ñòî ìà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ àêà äå ìèÿ», 

Óêðà è íà, Ïîë òà âà, 36024, óë. Øåâ ÷åí êî, 23

Ïðåä ñòàâ ëåí àíà ëèç ñî âðå ìåí íûõ äàí íûõ î âîç íèê íî âå íèè è ðàç âè òèè ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ïðè íà -
ëè ÷èè ñî âî êóï íî ñòè ýâî ëþ öè îí íî íî âûõ ïðè ÷èí íûõ ôàê òî ðîâ. Ïðè âî äèò ñÿ ñðàâ íè òå ëü íàÿ îöåí êà íàè áî ëåå
îá ùå ïðè íÿ òûõ îïðå äå ëå íèé ïî íÿ òèÿ «ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì» è êðè òå ðè åâ ïî ñòà íîâ êè äèà ãíî çà äàí íî ãî
ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà. Ñôîð ìó ëè ðî âà íà êîí öåï öèÿ ïåð ìà íåí ò íîé àê òè âà öèè NF-kB â êà ÷å ñò âå âîç ìîæ íî -
ãî òè ïî âî ãî ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà. Ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ ó÷à ñ òèå äàí íî ãî ôàê òî ðà â âîç íèê íî âå íèè è ôîð ìè -
ðî âà íèè «ïî ðî÷ íî ãî êðó ãà»: èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü — âîñ ïà ëå íèå — àòå ðî ñê ëå ðîç.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì, èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü, NF-kB

I.P. Kaidashev

Con cep tion for per ma nent ac ti va tion of nu clear fac tor kB 
as mo lec u lar ba sis for met a bolic syndrom pathogenesis

Ukrai nian Med i cal Stomatological Acad emy, 23, Shevchenko str., Poltava, Ukraine

The anal y sis of new data con cern ing the de vel op ment of pa thol ogy due to the com mu nity of evo lu tion ary new patho -
log i cal fac tors was done. Au thor pro vides the com par i son of well-known and new def i ni tion for «met a bolic syn drome»
and di ag nos tic cri te ria of this pa thol ogy. The con cep tion for per ma nent ac ti va tion of nu clear fac tor kB as pos si ble typic
patho log i cal pro cess was dis cussed. Sup pose that NF-kB is the pos si ble key mol e cule in the ini ti a tion and for ma tion of
«vi cious cir cle» — insulinresistance — in flam ma tion — ath ero scle ro sis.
    Key words: met a bolic syn drome, insulinresistance, nu clear fac tor kB

«Îä íà èç âàæ íûõ çà äà÷ ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ôè çèî ëî -
ãèè ñî ñòî èò â òîì, ÷òî áû äàòü íà ó÷ íîå îïðå äå ëå íèå
áî ëåç íè, ðàñ êðûòü ñî äåð æà íèå ýòî ãî ïî íÿ òèÿ. Îò
ïðà âè ëü íî ãî âçãëÿ äà íà ñóù íîñòü áî ëåç íè çà âè ñèò
óñïåø íîå èñ ñëå äî âà íèå îá ùèõ çà êî íî ìåð íî ñòåé å¸
âîç íèê íî âå íèÿ è ðàç âè òèÿ, ÷òî, â ñâîþ î÷å ðåäü, íå îá -
õî äè ìî äëÿ ïðî ôè ëàê òè êè è ëå ÷å íèÿ», ïè ñàë
Ä.Å. Àëü ïåðí [1]. Â åãî îïðå äå ëå íèè: «Áî ëåçíü —
ýòî ñëîæ íàÿ ðå àê öèÿ îð ãà íèç ìà íà äåé ñò âèå áî ëåç -
íåò âîð íî ãî àãåí òà, êà ÷å ñò âåí íî íî âûé ïðî öåññ æèç -
íå äå ÿ òå ëü íî ñòè, âîç íè êà þ ùèé âñëåä ñò âèå ðàñ ñòðîé -
ñò âà âçàè ìî äåé ñò âèÿ îð ãà íèç ìà ñ îêðó æà þ ùåé ñðå -
äîé, õà ðàê òå ðè çó þ ùèé ñÿ îãðà íè ÷å íè åì èëè íà ðó øå -
íè åì ðå ãó ëÿ öèè ôóí ê öèé è ïðè ñïî ñîá ëÿ å ìî ñòè, óìå -
íü øå íè åì ðà áî òî ñïî ñîá íî ñòè è ïî ëåç íîé òðó äî âîé
äå ÿ òå ëü íî ñòè». Â òî æå âðåìÿ íå îá õî äè ìî îò ëè ÷àòü
ïî íÿ òèÿ «ïà òî ëî ãè ÷å ñêèé ïðî öåññ» è «ïà òî ëî ãè ÷å ñêîå 
ñî ñòî ÿ íèå».

Ñ òî÷ êè çðå íèÿ ðàñ ñìàò ðè âà å ìîé ïðîá ëå ìû, òàê æå 
íå îá õî äè ìî êîñ íó òü ñÿ îïðå äå ëå íèÿ ïî íÿ òèÿ «ýòè î ëî -
ãèÿ». Ïîä ýòè î ëî ãèåé áî ëåç íè ïî íè ìà þò êàê ïðè ÷è -
íó, òàê è âåñü êîì ï ëåêñ óñëî âèé, ïðè íà ëè ÷èè êî òî -
ðûõ ïðè ÷è íà ïðî ÿâ ëÿ åò ñâîå áî ëåç íåò âîð íîå äåé ñò âèå 
íà îð ãà íèçì [1].

Íå çíà ÷è òå ëü íî îò ëè ÷à þò ñÿ âçãëÿ äû íà ýòè ïî íÿ -
òèÿ è â áî ëåå ïîçä íèõ ðà áî òàõ êëàñ ñè êîâ îòå ÷å ñò âåí -
íîé ïà òî ôè çè î ëî ãèè. «Áî ëåçíü åñòü íà ðó øå íèå íîð -
ìà ëü íîé æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè îð ãà íèç ìà ïðè äåé ñò âèè
íà íå ãî ïî âðåæ äà þ ùèõ àãåí òîâ, â ðå çó ëü òà òå ÷å ãî ïî -
íè æà þò ñÿ åãî ïðè ñïî ñî áè òå ëü íûå âîç ìîæ íî ñòè» [6].
Â òî æå âðåìÿ íà ÷è íà åò óïî òðåá ëÿ òü ñÿ òåð ìèí «ôàê -
òî ðû ðè ñ êà». Ýòî ïî ìî ãà åò èç îãðîì íî ãî êî ëè ÷å ñò âà
âíóò ðåí íèõ è âíåø íèõ ôàê òî ðîâ âû äå ëÿòü òà êèå, êî -
òî ðûå èìå þò áëè æàé øåå îò íî øå íèå ê ôîð ìè ðî âà íèþ
äàí íî ãî çà áî ëå âà íèÿ. Ïðè ýòîì ñëå äó åò èìåòü â âè äó, 
÷òî ê ôàê òî ðàì ðè ñ êà îò íî ñÿò ñÿ òà êèå, êî òî ðûå ÿâ ëÿ -
þò ñÿ ïðè ÷è íà ìè èëè óñëî âè ÿ ìè, èëè äà æå çâå íü ÿ ìè
ïà òî ãå íå çà äàí íî ãî çà áî ëå âà íèÿ, òðå áó þ ùè ìè äà ëü -
íåé øå ãî ðàç äå ëå íèÿ è ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íî ãî àíà ëè çà.

Êî íåö âòî ðî ãî òû ñÿ ÷å ëå òèÿ âñëåä ñò âèå áóð íî ãî ðàç -
âè òèÿ èí ôîð ìà öè îí íûõ òåõ íî ëî ãèé, ïå ðå îñ ìûñ ëå íèÿ
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îãðîì íî ãî ìàñ ñè âà íà êîï ëåí íûõ çíà íèé â îá ëà ñ òè îá -
ùåé ïà òî ëî ãèè îõà ðàê òå ðè çî âàí ïî ÿâ ëå íè åì íî âûõ
îïðå äå ëå íèé ïî íÿ òèÿ «áî ëåçíü». Â ïî íÿ òèå ïåð âè÷ íî ãî
ïî âðåæ äå íèÿ ïðè áî ëåç íè âêëþ ÷à þò ñÿ òàê æå äå ôåê òû
óïðàâ ëå íèÿ, íà ðó øå íèÿ èí ôîð ìà öè îí íûõ ïðî öåñ ñîâ â
îð ãà íèç ìå. Áî ëå åò âñå ãäà îð ãà íèçì êàê öå ëîå. Èìåí íî
ýòî èìå ëè â âè äó Ã. Ðèê êåð, óòâåð æ äà þ ùèé, ÷òî áî -
ëåçíü ìî æåò íà ÷è íà òü ñÿ ñ «íà ðó øå íèÿ îò íî øå íèé â îð -
ãà íèç ìå», Í.Ì. Àìî ñîâ ñ åãî ïî ëî æå íè åì î áî ëåç íè,
êàê î «íà ðó øå íèè â îð ãà íèç ìå îá ðàò íûõ ñâÿ çåé, ñî ñòî ÿ -
íèè íå ó ñòîé ÷è âî ãî ðå æè ìà èëè äå ôåê òîâ ñîá ñò âåí íûõ
ïðî ãðàìì», Ô. Õîôô, ñ÷è òàâ øèé èì ìà íåí ò íûì ïðè -
çíà êîì «áî ëåç íè âî îá ùå» íà ðó øå íèå óïðàâ ëå íèÿ [3].

Íàè áî ëåå óíè âåð ñà ëü íûå èç ñòå ðå î òèï íûõ ñòðî è òå -
ëü íûõ áëî êîâ ñïîí òàí íûõ áî ëåç íåé çà ïðîã ðàì ìè ðî âà -
íû â ãå íå òè ÷å ñêîì àï ïà ðà òå îð ãà íèç ìà è íà çû âà þò ñÿ
òè ïî âû ìè ïà òî ëî ãè ÷å ñêè ìè ïðî öåñ ñà ìè. Òè ïî âûå ïà -
òî ëî ãè ÷å ñêèå ïðî öåñ ñû ñëî æè ëèñü ýâî ëþ öè îí íî è ãå -
íå òè ÷å ñêè çà ïðîã ðàì ìè ðî âàí íû, îíè îá ëà äà þò ñòå ðå î -
òèï íî ñòüþ, óíè âåð ñà ëü íî ñòüþ, îò íî ñè òå ëü íûì ïî ëè -
ýòè î ëî ãèç ìîì è àóòîõ òîí íî ñòüþ, ýê âè ôè íà ëü íî ñòüþ, à
òàê æå õà ðàê òåð íîé îí òî ãå íå òè ÷å ñêîé äè íà ìè êîé.

Ïî ñêî ëü êó òè ïî âûå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå ïðî öåñ ñû —
ýâî ëþ öè îí íî îòî áðàí íûå ïðî ãðàì ìû, ìû ìî æåì ïðî -
ñëå äèòü èõ ôè ëî ãå íåç è îá íà ðó æèòü èõ â òîì èëè
èíîì âè äå ó ðàç ëè÷ íûõ æè âîò íûõ. Ýâî ëþ öè îí íûå
íà õîä êè, âîç íèê øèå íà ðàí íèõ ýòà ïàõ ôè ëî ãå íå çà òè -
ïî âî ãî ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà, íå ïðî ïà äà þò íà
ïî ñëåä íèõ ñòà äè ÿõ, à èí òåã ðè ðó þò ñÿ â áî ëåå ñëîæ íûé 
ïðî öåññ êàê åãî íå îòú åì ëå ìûå êîì ïî íåí òû, èíî ãäà
îáî ãà ùàÿ ñâîþ ðîëü íî âû ìè ôóí ê öè ÿ ìè.

Ýâî ëþ öè îí íî îð ãà íèçì ÷å ëî âå êà ïðè îá ðå òàë ñïî -
ñîá íî ñòè ðå à ãè ðî âàòü íà ðàç ëè÷ íûå ýê çî ãåí íûå è ýí -
äî ãåí íûå ôàê òî ðû, êî òî ðûå ïðå è ìó ùå ñò âåí íî ïðåä -
ñòàâ ëå íû ýê ñò ðå ìà ëü íû ìè íå ãà òèâ íû ìè: íå äî ñòà òîê
ïè òà òå ëü íûõ âå ùåñòâ, ìå õà íè ÷å ñêèå ïî âðåæ äå íèÿ,
òåð ìè ÷å ñêèå ôàê òî ðû, âîë íî âûå âîç äåé ñò âèÿ, õè ìè -
÷å ñêèå ôàê òî ðû, èí ôåê öè îí íûå àãåí òû (ïðå è ìó ùå ñò -
âåí íî áàê òå ðèè), ïñè õî ñî öè à ëü íûå ôàê òî ðû è ò.ä.

Â ñî âðå ìåí íûõ óñëî âè ÿõ ðàç âè òèÿ öè âè ëè çà öèè
÷å ëî âåê ñòàë êè âà åò ñÿ ñ èç ìå íå íè ÿ ìè âëèÿ þ ùèõ ôàê -
òî ðîâ. Íå äî ñòà òîê ïè òà òå ëü íûõ âå ùåñòâ ñìå íÿ åò ñÿ èõ 
èç áûò êîì ñ ïðå îá ëà äà íè åì ëåã êî óñâà è âà å ìûõ óã ëå -
âî äîâ; ðà ôè íè ðî âàí íûõ æèð íûõ êèñ ëîò; ìè íè ìè çè -
ðó þò ñÿ ìå õà íè ÷å ñêèå ïî âðåæ äå íèÿ; óìå íü øà åò ñÿ äèà -
ïà çîí âîç äåé ñò âó þ ùèõ òåì ïå ðà òóð; èç ìå íÿ åò ñÿ
ñïåêòð âîë íî âûõ âîç äåé ñò âèé; óâå ëè ÷è âà þò ñÿ ÷èñ ëî è 
êîí öåí ò ðà öèè áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûõ êñå íî áè î òè êîâ. 
Èç ìå íÿ åò ñÿ ñïåêòð ìèê ðî îð ãà íèç ìîâ, âîç äåé ñò âó þ -
ùèõ íà ñî âðå ìåí íî ãî ÷å ëî âå êà — óìå íü øà åò ñÿ ÷èñ ëî
áàê òå ðè à ëü íûõ èí ôåê öèé ïðè óâå ëè ÷å íèè âè ðóñ íûõ è
âíóò ðè êëå òî÷ íûõ («ãè ãè å íè ÷å ñêàÿ òå î ðèÿ» ðàç âè òèÿ
àë ëåð ãè ÷å ñêèõ çà áî ëå âà íèé). Óâå ëè ÷è âà åò ñÿ ïðî äîë -
æè òå ëü íîñòü «èñ êóñ ñò âåí íî ãî ñâå òî âî ãî äíÿ».

Òà êîå íî âîå ñî ÷å òà íèå âëèÿ þ ùèõ íà ÷å ëî âå êà ôàê -
òî ðîâ ïðè âî äèò ê íå îá õî äè ìî ñòè èñ ïî ëü çî âà íèÿ óæå ñó -
ùå ñò âó þ ùèõ ýâî ëþ öè îí íî çà êðåï ëåí íûõ òè ïî âûõ ðå àê -
öèé, òàê êàê áû ñò ðîå ðàç âè òèå öè âè ëè çà öèè íå îñòàâ ëÿ -
åò äî ñòà òî÷ íî âðå ìå íè äëÿ ýâî ëþ öè î íè ðî âà íèÿ íî âûõ
ìå õà íèç ìîâ èëè íî âûõ ðå ãó ëÿ òîð íûõ/óïðàâ ëÿ þ ùèõ ñè -
ñ òåì è ìå õà íèç ìîâ ñ öå ëüþ èõ «ïîä ñòðîé êè», «òþ íèí -
ãà» â íî âûõ óñëî âè ÿõ ñó ùå ñò âî âà íèÿ.

Òà êèì îá ðà çîì, â ñî âðå ìåí íûõ óñëî âè ÿõ ôîð ìè -
ðó åò ñÿ ñî âî êóï íîñòü ýâî ëþ öè îí íî íî âûõ ïðè ÷èí íûõ
ôàê òî ðîâ, êî òî ðûå ìî ãóò âû çû âàòü íî âîå ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêîå ñî ñòî ÿ íèå (áî ëåçíü?), ðå à ëè çó ÿñü ÷å ðåç ýâî ëþ -
öè îí íî çà êðåï ëåí íûå òè ïî âûå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå ïðî -
öåñ ñû, íî ñ îïðå äå ëåí íîé ñïå öè ôè÷ íî ñòüþ.

Â ñâÿ çè ñ ýòèì íå îá õî äè ìî âñïîì íèòü ñòàâ øèé êëàñ -
ñè ÷å ñêèì òðóä Â.Ï. Ïåò ëåí êî è ñî àâò. «Äå òåð ìè íèçì è 
òå î ðèÿ ïðè ÷èí íî ñòè â ïà òî ëî ãèè» (1976), ïîä ÷åð êè âà þ -
ùèé, ÷òî ïðè ÷è íà ëþ áî ãî ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà èëè
áî ëåç íè âñå ãäà èìå åò äâå ñòî ðî íû. Äàí íàÿ êîí öåï öèÿ
íà ñòà è âà åò íà âêëþ ÷å íèè â ïðî öåññ òà êî ãî ýëå ìåí òà îð -
ãà íèç ìà, êî òî ðûé èç áè ðà òå ëü íî ðå à ãè ðó åò íà äàí íûé
ïðè ÷èí íûé ôàê òîð. Ñî ãëàñ íî ýòîé òî÷ êå çðå íèÿ, ñ íà ÷à -
ëà ïðî èñ õî äèò êîì ï ëå ìåí òàð íîå âçàè ìî äåé ñò âèå ïà òî -
ãåí íî ãî àãåí òà ñ ðàñ ïî çíà þ ùèì ìå õà íèç ìîì, à â ðÿ äå
ñëó ÷à åâ — äåé ñò âèå àãåí òà è ýëå ìåí òà ðå àê òèâ íî ñòè îð -
ãà íèç ìà äðóã íà äðó ãà, ïî ðîæ äà þ ùèå ýòè î ëî ãè ÷å ñêèå
àãåí òû âòî ðî ãî ïî ðÿä êà.

Ñî îò âåò ñò âåí íî, åñ ëè íà îð ãà íèçì íà ÷è íà åò âîç äåé -
ñò âî âàòü íî âàÿ ýâî ëþ öè îí íî íå çà êðåï ëåí íàÿ ãðóï ïà
ôàê òî ðîâ, òî ýòî íå èç áåæ íî ïðè âå äåò ê ðàç âè òèþ ïà òî -
ëî ãè ÷å ñêî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ñ íî âûì íà áî ðîì òè ïî âûõ ïà òî -
ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ, ñî îò âåò ñò âåí íî, ýòî ìî æåò áûòü
èñ òîë êî âà íî è êàê íî âîå îò äå ëü íîå çà áî ëå âà íèå.

Â ñî âðå ìåí íûõ óñëî âè ÿõ òà êàÿ ãðóï ïà ôàê òî ðîâ
âêëþ ÷à åò â ñå áÿ ñíè æå íèå ôè çè ÷å ñêîé àê òèâ íî ñòè, èç áû -
òî÷ íîå ïî ñòóï ëå íèå ñ ïè ùåé ëåã êî óñâà è âà å ìûõ óã ëå âî -
äîâ, ðà ôè íè ðî âàí íûõ æè ðîâ, èç ìå íå íèå ñïåê ò ðà èí ôåê -
öè îí íûõ àãåí òîâ è ò.ä. Ñî îò âåò ñò âåí íî, êàæ äûé èç ýòèõ
ôàê òî ðîâ, ïî îò äå ëü íî ñòè è â ñî âî êóï íî ñòè âîç äåé ñò âó þò 
íà îð ãà íèçì, âñòó ïàÿ âî âçàè ìî äåé ñò âèå ñ ïåð âè÷ íû ìè
ýëå ìåí òà ìè îð ãà íèç ìà, âû çû âà þò ãè ïî äè íà ìèþ, ÿâ ëå íèÿ
èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè, ëè ïî òîê ñè÷ íî ñòè, îæè ðå íèÿ,
èì ìóí íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ è ò.ä. Ïðè ýòîì î÷å ðåä íîñòü âîç -
íèê íî âå íèÿ ýòèõ ñâÿ çàí íûõ ìåæ äó ñî áîé ÿâ ëå íèé îïðå -
äå ëÿ åò ñÿ ðå àê òèâ íî ñòüþ îð ãà íèç ìà, êî òî ðàÿ âêëþ ÷à åò â
ñå áÿ âåñü íà áîð äî ñòóï íûõ îð ãà íèç ìó àäàï òèâ íûõ îò âå -
òîâ, â òîì ÷èñ ëå âñå óíà ñëå äî âàí íûå íîð ìû ðå àê öèè, à
òàê æå íå íà ñëå äó å ìûå ïðî ãðàì ìû, ñâÿ çàí íûå ñ èí äè âè äó -
à ëü íûì îí òî ãå íå òè ÷å ñêèì îïû òîì è ñî õðà íÿ å ìûå èì ìó -
íî ëî ãè ÷å ñêîé ïà ìÿ òüþ è íåé ðî ïà ìÿ òüþ.

Â çíà ÷è òå ëü íîé ñòå ïå íè âå äó ùèå ïðî ÿâ ëå íèÿ òà êî -
ãî íî âî ãî ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà áó äóò çà âè ñåòü îò 
èí äè âè äó à ëü íîé ðå àê òèâ íî ñòè îð ãà íèç ìà, èí äè âè äó à -
ëü íûõ äå ôåê òîâ êëå òî÷ íûõ ïðî ãðàìì (íà ñëåä ñò âåí -
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íûõ è âðîæ äåí íûõ), êî òî ðûå ìî ãóò ïðî ÿâ ëÿ òü ñÿ íà
ðàç ëè÷ íûõ ýòà ïàõ îí òî ãå íå çà.

Íà ïðè ìåð, â ðàç âè òèè àð òå ðè à ëü íîé ãè ïåð òåí çèè
âàæ íóþ ðîëü ìî ãóò èã ðàòü ïî ëè ìîð ôèç ìû ãå íîâ, êî äè ðó -
þ ùèõ áåë êè ðå íèí-àí ãè î òåí çè íî âîé ñè ñ òå ìû, èí ñó ëè íî -
ðå çè ñòåí ò íî ñòè — ïî ëè ìîð ôèç ìû ãå íîâ, êî äè ðó þ ùèõ
ðå öåï òî ðû, àê òè âè çè ðó þ ùèå ïðî ëè ôå ðà öèþ ïå ðîê ñè ñîì
è ò.ä., ìî äó ëè ðî âà íèå èì ìóí íî ãî âîñ ïà ëå íèÿ — ïî ëè -
ìîð ôèçì ãå íîâ Toll-ïî äîá íûõ ðå öåï òî ðîâ [4, 5]. Îä íà êî 
íà ÷à ëî ðå à ëè çà öèè âçàè ìî äåé ñò âèÿ îä íî ãî èç ãðóï ïû
âîç äåé ñò âó þ ùèõ ýòè î ëî ãè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ íå èñê ëþ ÷à åò
äà ëü íåé øå ãî äåé ñò âèÿ îñòà ëü íûõ è ïî ñòå ïåí íîé, ïî ñëå -
äî âà òå ëü íîé èõ ðå à ëè çà öèè. Áî ëåå òî ãî, îä íàæ äû çà ïó ñ -
òèâ øèñü äåé ñò âè åì âå äó ùå ãî ýòè î ëî ãè ÷å ñêî ãî ôàê òî ðà,
ïà òî ëî ãè ÷å ñêèé ïðî öåññ ëåã êî àê òè âè ðó åò ñÿ îñòà ëü íû ìè,
âû çû âàÿ ôîð ìè ðî âà íèå ïî ðî÷ íî ãî êðó ãà.

Îñòà íî âèâ øèñü íà íå êî òî ðûõ ïî íÿ òè ÿõ ôè çèî ëî -
ãèè, êà ñà þ ùèõ ñÿ íå ïî ñðåä ñò âåí íîé òå ìû èç ëî æå íèÿ,
ïå ðåé äåì ê àíà ëè çó ïî íÿ òèÿ «ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ñèí ä -
ðîì» è åãî ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ.

Ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì (ÌÑ) ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé,
â îïðå äå ëå íè ÿõ âå äó ùèõ ìåæ äó íà ðîä íûõ êëè íè ÷å ñêèõ
îð ãà íè çà öèé, êîì ï ëåêñ âçàè ìî ñâÿ çàí íûõ ôàê òî ðîâ ðè ñ êà
ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ çà áî ëå âà íèé (ÑÑÇ) è äèà áå òà. Ýòè 
ôàê òî ðû âêëþ ÷à þò äèñ ã ëè êå ìèþ, ïî âû øåí íîå êðî âÿ íîå
äàâ ëå íèå, ïî âû øåí íûé óðî âåíü òðèã ëå öå ðè äîâ, íèç êèé
óðî âåíü õî ëå ñòå ðè íà ëè ïîï ðî òå è äîâ âû ñî êîé ïëîò íî ñòè
(ËÏÂÏ) è îæè ðå íèå (îñî áåí íî öåí ò ðà ëü íîå). Â íà ñòî ÿ -
ùåå âðå ìÿ âíè ìà íèå ñî ñðå äî òî ÷å íî íà âîç ìîæ íîé ðî ëè
èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè êàê ñâÿ çó þ ùå ãî çâå íà ñðå äè
ôàê òî ðîâ, ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ ÌÑ. Òåì íå ìå íåå, ïà òî ãå íåç
îñòà åò ñÿ íå ÿñ íûì, êàê è óñòà íîâ ëå íèå ÷åò êèõ äèà ãíî ñ òè -
÷å ñêèõ êðè òå ðè åâ [16]. ×åò êî ïî êà çà íî, ÷òî ýòè ôàê òî ðû
ðè ñ êà, îáú å äè íåí íûå â ÌÑ, øè ðî êî ðàñ ïðî ñòðà íå íû, è
ðàñ ïðî ñòðà íåí íîñòü ðàñ òåò ïî âñå ìó ìè ðó âñëåä ñò âèå óâå -
ëè ÷å íèÿ ÷èñ ëåí íî ñòè ëþ äåé ñ îæè ðå íè åì è íå ïðà âè ëü -
íûì îá ðà çîì æèç íè. Òà êèì îá ðà çîì, ÌÑ ÿâ ëÿ åò ñÿ êîì -
ï ëåê ñ íîé ìå äè öèí ñêîé è ñî öè à ëü íîé ïðîá ëå ìîé.

Íå ñìîò ðÿ íà òî, ÷òî îæè ðå íèå è åãî îñëîæ íå íèÿ (â
òîì ÷èñ ëå ÌÑ) âû çû âà þò íà ñòî ðî æåí íîñòü øè ðî êèõ
ìàññ êëè íè öè ñòîâ, îñòà åò ñÿ ìíî ãî íå ÿñ íî ãî â òåð ìè íî ëî -
ãèè è äèà ãíî ñ òè ÷å ñêèõ êðè òå ðè ÿõ ÌÑ. Êîí ñåí ñóñ ìî æåò
áûòü äî ñòèã íóò, åñ ëè òåð ìèí ÌÑ èñ ïî ëü çî âàòü äëÿ îïè -
ñà íèÿ ñî ñòî ÿ íèÿ, ïðè êî òî ðîì ïðè ñóò ñò âó åò ìíî æå ñò âî
ôàê òî ðîâ ðè ñ êà ðàç âè òèÿ ÑÑÇ è äèà áå òà. Ñ äðó ãîé ñòî -
ðî íû, ïðåä ëî æå íî äî ñòà òî÷ íî ìíî ãî îïðå äå ëå íèé äëÿ
ÌÑ. Ýòî ïðè âå ëî ê íå êî òî ðî ìó íå ñî îò âåò ñò âèþ äèà ãíî -
çîâ ÌÑ, êî òî ðûå óñòà íàâ ëè âà þò ñÿ íà îñíî âà íèè ðàç ëè÷ -
íûõ êðè òå ðè åâ. Äè ñ êó òè ðó åò ñÿ âàæ íûé âî ïðîñ — ÿâ ëÿ -
åò ñÿ ëè äåé ñò âè òå ëü íî ÌÑ ñèí ä ðî ìîì èëè ñî âî êóï íî -
ñòüþ ðàç íî ðîä íûõ ôå íî ìå íîâ. Îá ðà òèì ñÿ ê îïðå äå ëå íèþ 
ïî íÿ òèÿ ñèí ä ðîì, èñ ïî ëü çó å ìîå ìåæ äó íà ðîä íû ìè îð ãà -
íè çà öè ÿ ìè. Ñèí ä ðî ìîì îáî çíà ÷à þò îáú å äè íå íèå ôàê òî -
ðîâ, êî òî ðûå íà áëþ äà þò ñÿ âìå ñ òå ÷à ùå, ÷åì ïî îò äå ëü -

íî ñòè, è äëÿ êî òî ðûõ ïðè ÷è íà ÷à ñ òî íå óñòà íîâ ëåí íîé.
Òà êîå îïðå äå ëå íèå ñèí ä ðî ìà, ñ íà øåé òî÷ êè çðå íèÿ, ÿâ -
ëÿ åò ñÿ âå ñü ìà íå ó äà÷ íûì. Òåì íå ìå íåå, ìå òà áî ëè ÷å ñêèé
ñèí ä ðîì, ïî ìíå íèþ òà êèõ àâ òî ðè òåò íûõ îð ãà íè çà öèé êàê 
IDF (Ìåæ äó íà ðîä íàÿ äèà áå òè ÷å ñêàÿ ôå äå ðà öèÿ), ÀÍÀ
(Àìå ðè êàí ñêàÿ ñåð äå÷ íàÿ àñ ñî öè à öèÿ), IAS (Ìåæ äó íà -
ðîä íîå àòå ðî ñê ëå ðî òè ÷å ñêîå îá ùå ñòâî) è äð., âïîë íå îò -
âå ÷à åò ýòèì êðè òå ðè ÿì [10]. Ïà öè åí òû ñ ÌÑ èìå þò óä -
âî åí íûé ðèñê ðàç âè òèÿ ÑÑÇ â ïî ñëå äó þ ùèå 5—10 ëåò
ïî ñðàâ íå íèþ ñ ëè öà ìè, íå ñòðà äà þ ùè ìè ýòèì ñèí ä ðî -
ìîì. ÌÑ ïðè âî äèò ê 5-êðàò íî ìó óâå ëè ÷å íèþ ðè ñ êà çà -
áî ëå âà íèÿ ñà õàð íûì äèà áå òîì (ÑÄ) 2 òè ïà. Íàè áî ëåå
÷à ñ òî èñ ïî ëü çó þò ñÿ òà êèå ìå òà áî ëè ÷å ñêèå ôàê òî ðû ðè ñ êà 
êàê àòå ðî ãåí íàÿ äèñ ëè ïè äå ìèÿ, ïî âû øåí íîå àð òå ðè à ëü -
íîå äàâ ëå íèå (ÀÄ) è ãè ïåð ã ëè êå ìèÿ. Êðî ìå òî ãî, ëè öà, ó 
êî òî ðûõ íà áëþ äà þò ñÿ òà êèå ôàê òî ðû ðè ñ êà, îáû÷ íî äå -
ìîí ñò ðè ðó þò íà ëè ÷èå ïðî òðîì áî òè ÷å ñêèõ è ïðî âîñ ïà ëè -
òå ëü íûõ ñî ñòî ÿ íèé.

Ïåð âîå ôîð ìà ëü íîå îïðå äå ëå íèå ÌÑ áû ëî ïðåä ëî -
æå íî â 1998 ã. êîí ñó ëü òà öè îí íîé ãðóï ïîé ïî îïðå äå -
ëå íèþ äèà áå òà äëÿ ÂÎÇ [8]. Â ýòîì îïðå äå ëå íèè èí -
ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü áû ëà ïîä ÷åð ê íó òà êàê îñíîâ íîé
ôàê òîð ðè ñ êà è äî êà çà òå ëü ñò âî íà ëè ÷èÿ ýòî ãî ñèì ï òî -
ìà áû ëî íå îá õî äè ìûì äëÿ ïî ñòà íîâ êè äèà ãíî çà ÌÑ.
Äèà ãíîç ÌÑ ïî êðè òå ðè ÿì ÂÎÇ (1998) áà çè ðî âàë ñÿ
íà íå ñêî ëü êèõ ìàð êå ðàõ èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè è
äâóõ äî ïîë íè òå ëü íûõ ôàê òî ðàõ ðè ñ êà, âêëþ ÷àÿ îæè ðå -
íèå, ãè ïåð òåí çèþ, âû ñî êèé óðî âåíü òðèã ëè öå ðè äîâ,
ñíè æåí íûé óðî âåíü õî ëå ñòå ðè íà ËÏÂÏ èëè ìèê ðî -
àëü áó ìè íå ìèþ. Áî ëü íûå ñ ÑÄ 2 òè ïà íå áû ëè èñê ëþ -
÷å íû èç äèà ãíî çà ÌÑ (òàáë. 1).

Çà òåì áû ëè ïðåä ëî æå íû â 2001 ã. êðè òå ðèè
ÀÒÐ ²²² (Na ti o nal Cho les te rol Edu ca ti on Pro gram Adult 
Tre at ment Pa nel III) [29]. Êðè òå ðèè ÀÒÐ III íå òðå -
áî âà ëè äî êà çà òå ëü ñò âà ïðè ñóò ñò âèÿ èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí -
ò íî ñòè. Áî ëåå òî ãî, íå áû ëî îä íî ãî îáÿ çà òå ëü íî ãî ôàê -
òî ðà, à òðå áî âà ëîñü íà ëè ÷èå ëþ áûõ òðåõ èç ïÿ òè ôàê -
òî ðîâ: àá äî ìè íà ëü íîå îæè ðå íèå (êî òî ðîå ÷åò êî êîð ðå -
ëè ðî âà ëî ñ èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòüþ), ïî âû øåí íûå
óðîâ íè òðèã ëè öå ðè äîâ, ñíè æåí íûé óðîâåíü õî ëå ñòå ðè -
íà ËÏÂÏ, ïî âû øåí íîå ÀÄ è ïî âû øåí íàÿ êîí öåí ò ðà -
öèÿ ãëþ êî çû íà òî ùàê (èëè ÑÄ 2 òè ïà) (òàáë. 2).

Â 2005 ã. Ìåæ äó íà ðîä íàÿ äèà áå òè ÷å ñêàÿ (IDF) è
Àìå ðè êàí ñêàÿ ñåð äå÷ íàÿ àñ ñî öè à öèÿ ñî âìå ñò íî ñ Íà öè î -
íà ëü íûì èí ñòè òó òîì ñåð ä öà, ëåã êèõ è êðî âè
(ÀÍÀ/NHLBI) ïðè íÿ ëè íî âûå êðè òå ðèè äëÿ êëè íè ÷å -
ñêîé äèà ãíî ñ òè êè ÌÑ [9, 23]. Â ýòèõ êðè òå ðè ÿõ èìå þò ñÿ 
îò ëè ÷à þ ùè å ñÿ ðå êî ìåí äà öèè îò íî ñè òå ëü íî îêðóæ íî ñòè
òà ëèè. IDF îïó ñ òè ëà òðå áî âà íèÿ ÂÎÇ (1998) îò íî ñè -
òåëü íî èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè, íî ñäå ëà ëà àá äî ìè íà ëü -
íîå îæè ðå íèå îä íèì íå îá õî äè ìûì ôàê òî ðîì èç ïÿ òè äëÿ 
ïî ñòà íîâ êè äèà ãíî çà, ñ îñî áûì óäà ðå íè åì íà èç ìå ðå íèè
òà ëèè êàê ïðî ñòîì ìå òî äå ñêðè íèí ãà; îñòà ëü íûå êðè òå ðèè 
áû ëè èäåí òè÷ íû ÀÒÐ ²²² êðè òå ðè ÿì, íî íå âû äâè íó ëè
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àá äî ìè íà ëü íîå îæè ðå íèå êàê îáÿ çà òå ëü íûé ôàê òîð ðè ñ -
êà. Áî ëåå òî ãî, îò ñóò ñò âó åò ñî ãëà ñî âàí íîå îïðå äå ëå íèå
àá äî ìè íà ëü íî ãî îæè ðå íèÿ ìåæ äó IDF è ÀÍÀ/NHLBI. 
IDF ðå êî ìåí äî âà ëà ïî ðîã äëÿ îêðóæ íî ñòè òà ëèè êàê
ïðè çíàê àá äî ìè íà ëü íî ãî îæè ðå íèÿ äëÿ æè òå ëåé Åâ ðî ïû
>94 ñì äëÿ ìóæ ÷èí è >80 äëÿ æåí ùèí; ÀÍÀ/NHLBI 
ïðåä ëî æè ëè >102 è >88 ñì, ñî îò âåò ñò âåí íî. Ïî ñëåä íèå 
ïî êà çà òå ëè ñî îò âåò ñò âó þò îïðå äå ëå íèþ àá äî ìè íà ëü íî ãî
îæè ðå íèÿ ðó êî âîä ñò âà ïî îæè ðå íèþ Íà öè î íà ëü íî ãî èí -
ñòè òó òà çäî ðî âüÿ (NIH, ÑØÀ), ÷òî ñî ñòàâ ëÿ åò ÈÌÒ
ïðè áëè çè òå ëü íî 30 êã/ì2 ó ìóæ ÷èí. Ïî êà çà òå ëè IDF
áëè æå ê ÈÌÒ îêî ëî 25 êã/ì2 ó ìóæ ÷èí. Â íà ñòî ÿ ùåå
âðå ìÿ äè ñ êóñ ñèÿ ìåæ äó IDF è ÀÍÀ/NHLBI ïî âî ïðî -
ñó ðàç ëè ÷èé â îïðå äå ëå íèè ÌÑ ïðî äîë æà þò ñÿ. Ñòî ðî íû 
ñõî äÿò ñÿ â òîì, ÷òî àá äî ìè íà ëü íîå îæè ðå íèå íå äîë æíî
áûòü îïðå äå ëÿ þ ùèì â óñòà íîâ ëå íèè äèà ãíî çà, à ëèøü 1
èç ïÿ òè êðè òå ðè åâ, ïðè ñóò ñò âèå ëþ áûõ òðåõ èç ïÿ òè ôàê -
òî ðîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ äî ñòà òî÷ íûì äëÿ äèà ãíî ñ òè êè ÌÑ
(òàáë. 3).

Êàê âèä íî èç ïåð âîé ãðà ôû òàáë. 3, äëÿ îïðå äå ëå íèÿ
ïî ðî ãî âî ãî çíà ÷å íèÿ íå îá õî äè ìî ïî ëü çî âà òü ñÿ âå ëè ÷è íà -
ìè, ñïå öè ôè÷ íû ìè äëÿ ïî ïó ëÿ öèè èëè ñòðà íû. Íå ñêî ëü êî
àâ òî ðè òåò íûõ ìåæ äó íà ðîä íûõ îð ãà íè çà öèé ïðåä ëî æè ëè
òà êèå çíà ÷å íèÿ äëÿ ðàç íûõ ýò íè ÷å ñêèõ ãðóïï, ñòðàí.

Òà êèì îá ðà çîì, â òàáë. 3 ïðåä ñòàâ ëå íû íàè áî ëåå
îá ùå ïðè íÿ òûå êðè òå ðèè ïî ñòà íîâ êè äèà ãíî çà ÌÑ,
ïðåä ëî æåí íûå IDF è ÀÍÀ/NHLBI (2009). Ýòî
îïðå äå ëå íèå ïðåä ïî ëà ãà åò, ÷òî ðèñê, ñâÿ çàí íûé ñ óâå -
ëè ÷å íè åì îêðóæ íî ñòè òà ëèè áó äåò îïðå äå ëÿ òü ñÿ îò äå -
ëü íî äëÿ êàæ äîé ïî ïó ëÿ öèè. Óñòà íàâ ëè âàòü ëè â íà -
ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ ïðå äåë, ñ êî òî ðî ãî íà ÷è íà åò âîç ðà ñ -
òàòü ðèñê, èëè ñ êî òî ðî ãî îïðå äå ëÿ åò ñÿ óæå ñó ùå ñò -
âåí íûé ðèñê áó äåò ðå øàòü ñî ãëàñ íî ðå êî ìåí äà öèè
êàæ äàÿ íà öè î íà ëü íàÿ ýê ñ ïåð ò íàÿ ãðóï ïà. Òåì íå ìå -
íåå, âàæ íûì ÿâ ëÿ åò ñÿ òî, ÷òî áû ïîä õî äû ê èçó ÷å íèþ
ýòè î ëî ãèè, óñòà íîâ ëå íèþ äèà ãíî çà (êðè òå ðèè) ñ ñî -
ãëà ñî âàí íû ìè ïî ðî ãî âû ìè çíà ÷å íè ÿ ìè äëÿ êàæ äîé
ýò íè ÷å ñêîé ãðóï ïû áû ëè ñðàâ íè ìûå. Îä íà êî ñî âðå -
ìåí íûé ìèð â áî ëü øîé ñòå ïå íè ñî ñòî èò èç ëþ äåé
ñìå øàí íîé ýò íè÷ íî ñòè, ÷òî åùå áî ëåå çà òðóä íÿ åò
óñòà íîâ ëå íèå ïî ðî ãî âûõ çíà ÷å íèé.

Ñî ãëàñ íî çà ìå ÷à íè ÿì ýê ñ ïåð òîâ, îæè äà åò ñÿ ñî çäà íèå
íî âîé ýê ñ ïåð ò íîé ãðóï ïû WHO è NHLBI äëÿ óñòà íîâ -
ëå íèÿ ïî ðî ãî âûõ çíà ÷å íèé îêðóæ íî ñòè òà ëèè.

Íå ñî ìíåí íî, ÷òî ó÷å íèå î ÌÑ áó äåò ýâî ëþ öè î íè -
ðî âàòü. Ðàç âè âà òü ñÿ áó äóò íå òî ëü êî òî÷ êà çðå íèÿ íà
âçàè ìî îò íî øå íèå çíà ÷å íèÿ îêðóæ íî ñòè òà ëèè, ìå òà -
áî ëè ÷å ñêî ãî ðè ñ êà è ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ ñî áû òèé,
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ÎÁÇÎÐÛ

Òàá ëè öà 1
Êðè òå ðèè ìå òà áî ëè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà ñî ãëàñ íî ÂÎÇ (1998)

Èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü,
óñòà íîâ ëåí íàÿ 

îä íèì èç ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ
ïðè çíà êîâ

ÑÄ 2 òè ïà
Èç ìå íåí íûé óðî âåíü ãëþ êî çû íà òî ùàê
Íà ðó øå íèå òî ëå ðàí ò íî ñòè ê ãëþ êî çå
èëè òå ïà öè åí òû ñ íîð ìà ëü íûì óðîâ íåì ãëþ êî çû (<110 ìã/äë), çà õâàò ãëþ êî çû ó êî òî ðûõ ìå íåå 
íèæ íå ãî êâàð òè ëÿ äëÿ îñíîâ íîé ïî ïó ëÿ öèè ïðè èñ ñëå äî âà íèè ýóã ëè êå ìèè

Ñ ïðè ñóò ñò âè åì äâóõ
ëþ áûõ äî ïîë íè òå ëü íûõ 

ôàê òî ðîâ èç ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ

Ïðè åì àí òè ãè ïåð òåí çèâ íûõ ïðå ïà ðà òîâ è/èëè ïî âû øåí íîå ÀÄ (>140 ìì ðò. ñò. ñè ñ òî ëè ÷å ñêîå
èëè >90 ìì ðò. ñò. äèà ñòî ëè ÷å ñêîå)
Êîí öåí ò ðà öèÿ òðèã ëè öå ðè äîâ â ïëàç ìå >150 ìã/äë (>1,7 ììîëü/ë)
Õî ëå ñòå ðèí ËÏÂÏ <35 ìã/äë (<0,9 ììîëü/ë) ó ìóæ ÷èí èëè <39 ìã/äë (<1,0 ììîëü/ë) ó æåí ùèí
ÈÌÒ >30 êã/ì2

è/èëè îò íî øå íèå îêðóæ íî ñòåé òà ëèè/áåä ðà >0,9 ó ìóæ ÷èí, >0,85 ó æåí ùèí
Ýê ñ ï ðåñ ñèÿ àëü áó ìè íà ñ ìî ÷îé >20 ìêã/ìèí
èëè ñî îò íî øå íèå àëü áó ìèí/êðå à òèí >30 ìã/ã

Òàá ëè öà 2
Êðè òå ðèè ìå òà áî ëè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà ñî ãëàñ íî ÀÒÐ ²²² (2001)

Ôàê òîð ðè ñ êà Îïðå äå ëÿ þ ùèé óðî âåíü

Àá äî ìè íà ëü íîå îæè ðå íèå* 
ïðåä ñòàâ ëåí íîå êàê îêðóæ íîñòü òà ëèè

>102 ñì ó ìóæ ÷èí
>88 ñì ó æåí ùèí

Òðèã ëè öå ðè äû >150 ìã/äë

Õî ëå ñòå ðèí ËÏÂÏ <40 ìã/äë ó ìóæ ÷èí
<50 ìã/äë ó æåí ùèí

Àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå >130/85 ìì ðò. ñò.

Óðî âåíü ãëþ êî çû íà òî ùàê ** >110 ìã/äë

Ïðè ìå ÷à íèå. * èç áû òî÷ íûé âåñ è îæè ðå íèå àñ ñî öè è ðî âà íû ñ èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòüþ è ÌÑ. Íà ëè ÷èå àá äî ìè íà ëü íî ãî îæè -
ðå íèÿ áî ëåå ÷åò êî êîð ðå ëè ðó åò ñ ìå òà áî ëè ÷å ñêè ìè ôàê òî ðà ìè ðè ñ êà, ÷åì ïî âû øåí íûé èí äåêñ ìàñ ñû òå ëà (ÈÌÒ). Îò äå ëü íûå
ïà öè åí òû ìóæ ñêî ãî ïî ëà ìî ãóò ïðî ÿâ ëÿòü ìå òà áî ëè ÷å ñêèå ôàê òî ðû ðè ñ êà äà æå ïðè ïîã ðà íè÷ íîì óâå ëè ÷å íèè îêðóæ íî ñòè òà ëèè 
(94—102 ñì). ** Àìå ðè êàí ñêàÿ äèà áå òè ÷å ñêàÿ àñ ñî öè à öèÿ óñòà íî âè ëà ïîã ðà íè÷ íîå çíà ÷å íèå >110 ìã/äë, âû øå êî òî ðî ãî ëþ äè
îò íî ñÿò ñÿ èëè ê ïðå äè à áå òó èëè äèà áå òó.



íî è âçãëÿ äû íà ýòè î ëî ãèþ è ïà òî ãå íåç ÌÑ. Àíà ëèç
ñî ñòàâ ëÿ þ ùèõ ÌÑ ïî êà çû âà åò, ÷òî ñ ìî ìåí òà îïè ñà -
íèÿ ýòî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ ïðî è çî øåë îïðå äå ëåí íûé
«äðåéô» çíà ÷è ìî ñòè êîì ïî íåí òîâ îò èí ñó ëè íî ðå çè -
ñòåí ò íî ñòè â ñòî ðî íó îæè ðå íèÿ.

Ïðè ýòîì ïðîá ëå ìó îæè ðå íèÿ, è òåì áî ëåå ñ òî÷ êè 
çðå íèÿ ïà òî ãå íå çà ÌÑ, òðóä íî ïðè çíàòü ïîë íî ñòüþ
èçó ÷åí íîé. Äî êà çà íà ãå òå ðî ãåí íîñòü îæè ðå íèÿ, îïè -
ñà íû ëè öà ñ îæè ðå íè åì, íî áåç ïðè çíà êîâ õà ðàê òåð -
íûõ ãîð ìî íà ëü íî-ìå òà áî ëè ÷å ñêèõ íà ðó øå íèé, è ëè öà
ñ íîð ìà ëü íîé ìàñ ñîé òå ëà, íî ñ ïî äîá íû ìè íà ðó øå -
íè ÿ ìè. Ïðè ýòîì ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íîñòü ê îñíîâ íûì
íå èí ôåê öè îí íûì çà áî ëå âà íè ÿì (íà ïðè ìåð, èøå ìè ÷å -
ñêîé áî ëåç íè ñåð ä öà/àòå ðî ñê ëå ðî çó) ó «ìå òà áî ëè ÷å -
ñêè çäî ðî âûõ ëèö ñ îæè ðå íè åì» íè æå, ÷åì ó ëèö ñ
íîð ìà ëü íûì âå ñîì è ìå òà áî ëè ÷å ñêè ìè íà ðó øå íè ÿ ìè,
íî âñå-òà êè îíè íà õî äÿò ñÿ â áî ëü øåé çî íå ðè ñ êà, ÷åì
ëþ äè ñ íîð ìà ëü íîé ìàñ ñîé òå ëà áåç ïðè çíà êîâ ìå òà -
áî ëè ÷å ñêèõ íà ðó øå íèé [2].

Òà êèì îá ðà çîì, îæè ðå íèå ñà ìî ïî ñå áå ÿâ ëÿ åò ñÿ
ôàê òî ðîì, îñëîæ íÿ þ ùèì ãîð ìî íà ëü íî-ìå òà áî ëè ÷å -
ñêèå íà ðó øå íèÿ, íî íå îïðå äå ëÿ þ ùèì ðàç âè òèå ÌÑ
ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íî.

Åñ ëè ïðî ñëå äèòü ïðî ñòðàí ñò âåí íî-âðå ìåííóþ
âçàè ìî ñâÿçü ñî áû òèé â ïà òî ãå íå çå ÌÑ, òî íà ïåð âûé
ïëàí âû õî äÿò òà êèå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå ñî ñòî ÿ íèÿ êàê ãè -
ïåð ã ëè êå ìèÿ, ãè ïå ðèí ñó ëè íå ìèÿ, èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò -
íîñòü, ýí äî òå ëè à ëü íàÿ äèñ ôóí ê öèÿ è àòå ðî ñê ëå ðîç,
ëè ïî òîê ñè÷ íîñòü, âîñ ïà ëå íèå, àäè ïî çî ïà òèÿ è íà ðó -
øå íèå òî ïî ãðà ôèè æè ðà â îð ãà íèç ìå.

Èòàê, ãè ïåð ã ëè êå ìèÿ, òðà äè öè îí íî ðàñ ñìàò ðè âà å -
ìàÿ êàê âàæ íûé ôàê òîð ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòûõ íà ðó øå -
íèé, â ðå çó ëü òà òå ïðî âå äåí íûõ øè ðî êî ìàñ ø òàá íûõ
êëè íè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé, äî êà çàâ øèõ, ÷òî àê òèâ íàÿ
íîð ìà ëè çà öèÿ óðîâ íÿ ãëþ êî çû â êðî âè íå ïðè âî äèò ê
ñíè æå íèþ ðè ñ êà ðàç âè òèÿ ÑÑÇ, ñå ãîä íÿ ïðåä ñòàâ ëÿ -
åò ñÿ âòî ðî ñòå ïåí íûì ôàê òî ðîì ïî ñðàâ íå íèþ ñ äèñ ëè -

ïè äå ìèåé è ãè ïåð òåí çèåé [21, 30]. Êëè íè ÷å ñêèå íà -
áëþ äå íèÿ ïðè ìå íå íèÿ èí ñó ëè íà ñ öå ëüþ ïðåä îò âðà ùå -
íèÿ ðàç âè òèÿ ÑÑÇ ïî êà çà ëè åãî íå ýô ôåê òèâ íîñòü.
Èí ñó ëèí âû çû âà åò óâå ëè ÷å íèå ìàñ ñû òå ëà, ïðå è ìó ùå -
ñò âåí íî çà ñ÷åò æè ðî âîé òêà íè [25]. Áî ëåå òî ãî, äà æå
íå áî ëü øîå óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ èí ñó ëè íà â ïëàç ìå ìî -
æåò âû çû âàòü òÿ æå ëóþ èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü [17].
Ñó ùå ñò âó åò ìíî æå ñò âî îïóá ëè êî âàí íûõ èñ ñëå äî âà íèé, 
ïî êà çû âà þ ùèõ, ÷òî èí ñó ëèí, îñî áåí íî â âû ñî êèõ äî -
çàõ, ïðî âî öè ðó åò ðàç âè òèå àòå ðî ñê ëå ðî çà, óñè ëè âà åò
ëè ïî ãå íåç de no vo è ïî âû øà åò ñèí òåç ËÏÎÍÏ â ïå -
÷å íè, óñè ëè âà åò òðàíñ ïîðò ËÏÍÏ â ãëàä êî ìû øå÷ íûå 
êëåò êè àð òå ðèé, ñèí òåç êîë ëà ãå íà, ñòè ìó ëè ðó åò ïðî ëè -
ôå ðà öèþ ãëàä êèõ ìè î öè òîâ, à òàê æå, ÷òî îñî áåí íî
âàæ íî, çà ïó ñ êà åò ýê ñ ï ðåñ ñèþ ìíî æå ñò âà ãå íîâ, ðå ãó -
ëè ðó þ ùèõ ïðî öåñ ñû âîñ ïà ëå íèÿ [14]. Â ñâå òå âû øå -
ïðè âå äåí íûõ ôàê òî ðîâ ãè ïå ðèí ñó ëè íå ìèÿ è èí ñó ëè íî -
ðå çè ñòåí ò íîñòü ñòà íî âÿò ñÿ îä íèì èç îñíîâ íûõ çâå íü åâ
ïà òî ãå íå çà. Ñà ìà ïî ñå áå èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü è
ñâÿ çàí íûå ñ íåé ïðî öåñ ñû ìî ãóò ÿâ ëÿ òü ñÿ ïðè ÷è íà ìè
ðàç âè òèÿ ÑÑÇ [27, 31]. Áû ëè ïî ëó ÷å íû ðå çó ëü òà òû,
ñî ãëàñ íî êî òî ðûì ïà öè åí òû ñ ÑÄ 2 òè ïà è íîð ìà ëü -
íûì âå ñîì, à òàê æå ëè öà ñ îæè ðå íè åì è íîð ìà ëü íîé
òî ëå ðàí ò íî ñòüþ ê ãëþ êî çå, èìå þò ïðî ÿâ ëå íèÿ èí ñó ëè -
íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè ñ íà ðó øå íè åì ïó òè ñèí òå çà ãëè êî ãå -
íà [11]. Ïî ëó ÷å íû è ïîä òâåð æ äå íû äàí íûå î íà ëè ÷èè
èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè óæå ïðè íà ðó øå íèè òî ëå ðàí ò -
íî ñòè ê ãëþ êî çå è äà æå åùå äî íà áëþ äà å ìûõ íà ðó øå -
íèé òî ëå ðàí ò íî ñòè [7, 24].

Âîç íè êà åò îáî ñíî âàí íûé âî ïðîñ î âîç ìîæ íî ñòè èñ -
ïî ëü çî âà íèÿ ïî íÿ òèÿ èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè â êà ÷å -
ñò âå îñíî âû ñèí ä ðî ìà [16]. Òà êàÿ âîç ìîæ íîñòü ïîä -
òâåð æ äå íà ìíî ãè ìè êëè íè ÷å ñêè ìè èñ ñëå äî âà íè ÿ ìè —
San An to nio He art Stu dy, Ve ro na Di a be tes Stu dy, In su -
lin Re sis tan ce At he ros c le ro sis Stu dy è äð., äî êà çû âà þ -
ùè ìè ñâÿçü ìåæ äó èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòüþ è ðàç âè -
òè åì ÑÑÇ, â ÷à ñò íî ñòè àòå ðî ñê ëå ðî çà.
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Òàá ëè öà 3
Êðè òå ðèè ìå òà áî ëè ÷å ñêî ãî ñèí ä ðî ìà ñî ãëàñ íî IDF è ÀÍÀ/NHLBI (2005 ã. ñ ìî äè ôè êà öèåé 2009 ã.)

Ôàê òîð ðè ñ êà Îïðå äå ëÿ þ ùèé óðî âåíü

Óâå ëè ÷å íèå îêðóæ íî ñòè òà ëèè Çíà ÷å íèå îïðå äå ëÿ åò ñÿ ñïå öè ôè ÷å ñêè äëÿ ñòðà íû èëè ïî ïó ëÿ öèè

Ïî âû øå íèå óðîâ íÿ òðèã ëè öå ðè äîâ (àëü òåð íà òèâ íî, èñ ïî ëü çî -
âà íèå ïðå ïà ðà òîâ, ñíè æà þ ùèõ óðî âåíü òðèã ëè öå ðè äîâ)*

>150 ìã/äë (1,7 ììîëü/ë)

Ñíè æåí íûé óðî âåíü õî ëå ñòå ðè íà ËÏÂÏ (àëü òåð íà òèâ íî, èñ -
ïîëü çî âà íèå ïðå ïà ðà òîâ, äëÿ ñíè æåí íî ãî õî ëå ñòå ðè íà ËÏÂÏ) *

<40 ìã/äë (1,0 ììîëü/ë) ó ìóæ ÷èí
<50 ìã/äë (1,3 ììîëü/ë) ó æåí ùèí

Ïî âû øåí íîå àð òå ðè à ëü íîå äàâ ëå íèå 
(àëü òåð íà òèâ íî, ïðè åì àí òè ãè ïåð òåí çèâ íûõ ïðå ïà ðà òîâ)

>130 ìì ðò. ñò. ñè ñ òî ëè ÷å ñêîå
è/èëè

>85 ìì ðò. ñò. äèà ñòî ëè ÷å ñêîå

Ïî âû øå íèå óðîâ íÿ ãëþ êî çû íà òî ùàê 
(àëü òåð íà òèâ íî, ïðè åì ñà õà ðîñ íè æà þ ùèõ ïðå ïà ðà òîâ) **

>100 ìã/äë

Ïðè ìå ÷à íèå. * íàè áî ëåå øè ðî êî ïðè ìå íÿ å ìû ìè ïðå ïà ðà òà ìè äëÿ ëå ÷å íèÿ ïî âû øåí íî ãî óðîâ íÿ òðèã ëè öå ðè äîâ è ñíè æåí íî ãî
õî ëå ñòå ðè íà ËÏÂÏ ÿâ ëÿ þò ñÿ ôèá ðà òû è íè êî òè íî âàÿ êèñ ëî òà. Ïðè ìå íå íèå âû ñî êèõ äîç w-3 æèð íûõ êèñ ëîò ïðåä ïî ëà ãà åò âû -
ñî êèé óðî âåíü òðèã ëè öå ðè äîâ; ** áî ëü øèí ñò âî ïà öè åí òîâ ñ ÑÄ 2 òè ïà ñî ãëàñ íî ïðåä ëî æåí íî ãî êðè òå ðèÿ áó äóò èìåòü è ÌÑ.



Â ñâÿ çè ñ ýòèì íà ïåð âûé ïëàí âû ñòó ïà åò îïðå äå -
ëå íèå ìî ëå êó ëÿð íûõ îñíîâ èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè.
Èí ñó ëèí ðå à ëè çó åò áèî ëî ãè ÷å ñêèå ýô ôåê òû ïó òåì ñâÿ -
çû âà íèÿ ñî ñïå öè ôè ÷å ñêè ìè ðå öåï òî ðà ìè êëå òî÷ íîé
ìåì á ðà íû, àê òè âè çè ðó þò ñÿ âòî ðè÷ íûå ïî ñðåä íè êè, êî -
òî ðûå èíè öè è ðó þò êà ñ êàä ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ/äå ôîñ -
ôî ðè ëè ðî âà íèÿ, ñòè ìó ëè ðó þ ùèé òðàíñ ïîðò ãëþ êî çû
(÷å ðåç GLUT 4), ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå ãëþ êî çû (÷å ðåç
ãåê ñî êè íà çó ²²), ãëè êî ãåí ñèí òå òà çó (êîí ò ðî ëè ðó åò ñèí -
òåç ãëè êî ãå íà), ôîñ ôîô ðóê òî êè íà çó è ïè ðó âàò äå ãèä ðî -
ãå íà çó (ðå ãó ëè ðó þò ãëè êî ëèç è îêèñ ëå íèå ãëþ êî çû).
Â ìûø öàõ ñâÿ çû âà íèå èí ñó ëè íà ñ ðå öåï òî ðà ìè ïðè âî -
äèò ê ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèþ ïî òè ðî çè íó IRS-1 (ñóá ñò ðàò 
èí ñó ëè íî âî ãî ðå öåï òî ðà 1), êî òî ðûé îïî ñðå äó åò ýô -
ôåê òû èí ñó ëè íà, íà ïðàâ ëåí íûå íà îá ìåí ãëþ êî çû.
Â ïå ÷å íè èí ñó ëèí ðå à ëè çó åò ñâîè ýô ôåê òû ÷å ðåç
IRS-2. Èí ñó ëèí èìå åò âàæ íîå çíà ÷å íèå â àê òè âà öèè
ñèí òà çû îê ñè äà àçî òà, ðå ãó ëè ðó þ ùåé ïðî äóê öèþ NO.
Äå ôè öèò NO ïðè âî äèò ê àê òè âà öèè ìíî æå ñò âà ïà òî -
ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ ðàç âè òèÿ àòå ðî ãå íå çà [28].
Òà êèì îá ðà çîì, íà ðó øå íèå ïå ðå äà ÷è èí ñó ëè íî âî ãî
ñèã íà ëà íå òî ëü êî íà ðó øà åò óòè ëè çà öèþ ãëþ êî çû, íî è 
èíè öè è ðó åò ðàç âè òèå ãè ïåð òåí çèè è àòå ðî ñê ëå ðî çà.

Â óñëî âè ÿõ èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè íà ðó øà åò ñÿ
ïå ðå äà ÷à ñèã íà ëà îò èí ñó ëè íî âî ãî ðå öåï òî ðà IRS-1 ê
ôîñ ôî è íî çè òîë-3-êè íà çå (PI-3K), êî òî ðàÿ ðå ãó ëè ðó åò 
íîð ìà ëü íûé ìå òà áî ëèçì ãëþ êî çû. Ïðè ýòîì ñî õðà íÿ -
åò ñÿ ïå ðå äà ÷à ñèã íà ëà ïî ÌÀÐ (ìè òî ãåí-àê òè âè ðó å -
ìàÿ ïðî òèí êè íà çà) -êè íàç íî ìó ïó òè, ïî ñëå âçàè ìî äåé -
ñò âèÿ ìåæ äó IRS-1 è àäàï òîð íûì áåë êîì ïå ðå íî ñÿ ùåì 
ñèã íàë îò ðå öåï òî ðîâ (SHC) àê òè âè ðó åò ñÿ âíå êëå òî÷ -
íî ðå ãó ëè ðó å ìàÿ êè íà çà (ERK), òðàíñ ëî öè ðó åò ñÿ â ÿä -
ðî è ôîñ ôî ðè ëè ðó åò òðàíñ êðèï öè îí íûå ôàê òî ðû [32].
Ñî îò âåò ñò âåí íî, èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü â Ð²-3-êè -
íàç íîì (ìå òà áî ëè ÷å ñêîì) ïó òè ïðè ñî õðàí íîì
ÌÀÐ-êè íàç íîì àê òè âè ðó åò ìíî ãèå ïðî âîñ ïà ëè òå ëü -
íûå âíóò ðè êëå òî÷ íûå ïó òè, âêëþ ÷àÿ NF-kB/èí ãè áè -
òîð kÂ è c-Jun N-êîí öå âóþ êè íà çó (ôîñ ôî ðè ëè ðî âà -
íèå áåë êà Jun — êîì ïî íåí òà ôàê òî ðà òðàíñ êðèï öèè),
è ãå íû, ó÷à ñò âó þ ùèå â âîñ ïà ëå íèè [14].

Âàæ íûì ÿâ ëÿ åò ñÿ òàê æå è òî, ÷òî íà ðó øå íèå
Ð²-3-êè íàç íî ãî ïó òè ïðè èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè
ïðè âî äèò ê ñíè æå íèþ ïðî äóê öèè NO, òàê êàê ñèí òà -
çà îê ñè äà àçî òà àê òè âè ðó åò ñÿ òåì æå Ð²-3-êè íàç íûì
ïó òåì. Íà ðó øå íèå ïðî äóê öèè NO, â ñâîþ î÷å ðåäü,
âû çû âà åò ðàç âè òèå ýí äî òå ëè à ëü íîé äèñ ôóí ê öèè è
âîç íèê íî âå íèå àòå ðî ñê ëå ðî çà [13].

Èòàê, ïðè âå äåí íûå äàí íûå ïî çâî ëÿ þò ÷åò êî ïðî -
ñëå äèòü ñëå äó þ ùóþ ïî ñëå äî âà òå ëü íîñòü ñî áû òèé: èí -
ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü — âîñ ïà ëå íèå — àòå ðî ñê ëå -
ðîç. Îä íàæ äû âîç íèê øèé è çà ôèê ñè ðî âàâ øèé ñÿ äå -
ôåêò èí ñó ëè íî âîé ñèã íà ëè çà öèè èíè öè è ðó åò «ïî ðî÷ -
íûé êðóã». Íà ðó øåí íàÿ óòè ëè çà öèÿ ãëþ êî çû âû çû -
âà åò ãè ïåð ã ëè êå ìèþ, êî òî ðàÿ ñòè ìó ëè ðó åò ñåê ðå öèþ

èí ñó ëè íà. Âñëåä ñò âèå íà ðó øå íèÿ Ð²-3-êè íàç íî ãî ïó -
òè íà áëþ äà åò ñÿ èç áû òî÷ íàÿ ñòè ìó ëÿ öèÿ ÌÀÐ-êè íàç -
íî ãî ïó òè, ÷òî óñó ãóá ëÿ åò òÿ æåñòü íà ðó øå íèÿ
Ð²-3-êè íàç íî ãî ïó òè. Ðå çó ëü òà òîì ïðî äîë æè òå ëü íîé
ñòè ìó ëÿ öèè ÌÀÐ-êè íàç íî ãî ïó òè ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðî ëè ôå -
ðà öèÿ êëå òîê ãëàä êîé ìó ñ êó ëà òó ðû ñî ñó äîâ, óñè ëå íèå
ïðî äóê öèè êîë ëà ãå íà, èç áû òî÷ íàÿ ïðî äóê öèÿ ðî ñ òî -
âûõ ôàê òî ðîâ è âîñ ïà ëè òå ëü íûõ öè òî êè íîâ, âñå ýòî
ïðè âî äèò ê ðàç âè òèþ àòå ðî ñê ëå ðî çà.

×ðåç âû ÷àé íî âàæ íûì ôàê òî ðîì ÿâ ëÿ åò ñÿ ó÷à ñ òèå
ÿäåð íî ãî òðàíñ êðèï öè îí íî ãî ôàê òî ðà NF-kB â ýòèõ
ïðî öåñ ñàõ. Íà ïðè ìåð, ãè ïå ðèí ñó ëè íå ìèÿ óä âà è âà åò
ñïî ñîá íîñòü àí ãè î òåí çè íà ²² â ñî ñó äè ñòûõ ãëàä êî ìû -
øå÷ íûõ êëåò êàõ òðàíñ àê òè âè ðî âàòü NF-kB [22]. Ïðè
ýòîì NF-kB àê òè âè ðó åò ìíî æå ñò âî âîñ ïà ëè òå ëü íûõ
ïó òåé, ó÷à ñò âó þ ùèõ â ïà òî ãå íå çå àòå ðî ñê ëå ðî çà, âû -
çû âà åò ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå ïî ñå ðè íó IRS-1, ÷òî èí ãè -
áè ðó åò ïå ðå äà ÷ó èí ñó ëè íî âî ãî ñèã íà ëà [19]. Ýòî ÿâ ëÿ -
åò ñÿ î÷åíü âàæ íûì, òàê êàê ñà ìà àê òè âà öèÿ NF-kB
ìî æåò ïðè âî äèòü ê èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè è íà î áî -
ðîò. Áî ëåå òî ãî, àí ãè î òåí çèí ²² íå òî ëü êî ïðè âî äèò ê
àê òè âà öèè NF-kB, íî è âû çû âà åò ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå
ïî ñå ðè íó IRS-1, òåì ñà ìûì íà ðó øàÿ óòè ëè çà öèþ ãëþ -
êî çû è ïðî âî öè ðóÿ èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü [18].

Ñ òî÷ êè çðå íèÿ îá ùåé ïà òî ëî ãèè âîç íè êà åò çà êî -
íî ìåð íûé âî ïðîñ: íà ðó øå íèÿ ïå ðå äà ÷è èí ñó ëè íî âî ãî
ñèã íà ëà îïðå äå ëÿ åò ñÿ íà ñëåä ñò âåí íû ìè èëè ïðè îá ðå -
òåí íû ìè äå ôåê òà ìè? Íå ñî ìíåí íî, ÷òî îò âåò áó äåò
êîì ï ðî ìèñ ñíûì. Ìíî ãèå ãå íû âêëþ ÷à þò ñÿ â ðå ãó ëÿ -
öèþ îá ìå íà ãëþ êî çû, ÌÀÐ-êè íàç íî ãî è Ð²-3-êè íàç -
íî ãî ïó òåé, NF-kB ñèã íà ëè çà öèþ, ðå ãó ëÿ öèþ ñî ñó äè -
ñòî ãî òî íó ñà è ò.ä. Ñî îò âåò ñò âåí íî, íà ñëåä ñò âåí íûå
èç ìå íå íèÿ ýòèõ ãå íîâ, ðÿä ýïè ãå íîì íûõ âîç äåé ñò âèé
ìî ãóò âëè ÿòü íà àê òèâ íîñòü ïðî äóê òîâ ýòèõ ãå íîâ.
Âîç âðà ùà ÿñü ê ïðè ÷è íàì âîç íèê íî âå íèÿ ãè ïåð ã ëè êå -
ìèè, ãè ïå ðèí ñó ëè íå ìèè, èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè,
âîñ ïà ëè òå ëü íîé ðå àê öèè, íå ëü çÿ åùå ðàç íå ïîä ÷åð ê -
íóòü âàæ íîñòü èç ìå íå íèÿ óñëî âèé æèç íå äå ÿ òå ëü íî ñòè 
ñî âðå ìåí íî ãî ÷å ëî âå êà (èç áû òîê ïè òà íèÿ, ãè ïî äè íà -
ìèÿ, ñòðåññ, äèñ áà ëàíñ èí ôåê öèé è ò.ä.).

Îä íèì èç âàæ íûõ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ çâå íü åâ àíà ëè -
çè ðó å ìî ãî ïðî öåñ ñà ÿâ ëÿ åò ñÿ òàê íà çû âà å ìàÿ ëè ïî -
òîê ñè÷ íîñòü, íà ðó øå íèå îá ìå íà ãëþ êî çû ïîä äåé ñò -
âè åì íà êîï ëåí íîé æè ðî âîé òêà íè [33]. Ïî-ñó òè, ëè -
ïî òîê ñè÷ íîñòü ðàñ ñìàò ðè âà åò ñÿ â áî ëåå øè ðî êîì
ñìûñ ëå: ïî âû øåí íûé óðî âåíü íå ýñ òå ðè ôè öè ðî âàí íûõ 
æèð íûõ êèñ ëîò (ÍÝÆÊ) â ïëàç ìå, ïî âû øåí íîå ñî -
äåð æà íèå æè ðîâ â òêà íÿõ, íà ðó øå íèå òî ïî ãðà ôèè
æè ðî âîé òêà íè â îð ãà íèç ìå, àäè ïî çî ïà òèÿ. Âíóò ðè -
êëå òî÷ íûå òîê ñè ÷å ñ êèå ìå òà áî ëè òû îá ìå íà òðè à öèë ã -
ëè öå ðèíà è ÍÝÆÊ (äèà öèë ã ëè öåðèí, öå ðà ìè äû,
ÆÊ-àöèë ÑîÀ) âû çû âà þò ÿâ ëå íèÿ âû ðà æåí íîé èí -
ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòè ïó òåì íà ðó øå íèÿ ïå ðå äà ÷è èí -
ñó ëè íî âî ãî ñèã íà ëà è íà ðó øå íèé ìíî ãèõ ìå õà íèç ìîâ
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îá ìå íà ãëþ êî çû [26]. Ýòè æå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå èç ìå -
íå íèÿ òåñ íî ñâÿ çà íû ñ íèç êî èí òåí ñèâ íûì õðî íè ÷å -
ñêèì âîñ ïà ëå íè åì [20]. Îä íîé èç êëþ ÷å âûõ ìî ëå êóë, 
ðå à ëè çó þ ùèõ ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íûå ðå àê öèè â êëåò êàõ,
ÿâ ëÿ åò ñÿ òðàíñ êðèï öè îí íûé ôàê òîð NF-kB, îä íî âðå -
ìåí íî ó÷à ñò âó þ ùèé â ðàç âè òèè èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî -
ñòè. Êà ñ êàä ñî áû òèé óïðî ùåí íî ìîæ íî ïðåä ñòà âèòü â 
ñëå äó þ ùåì âè äå: ïî ñëå àê òè âà öèè ïðî âîñ ïà ëè òå ëü íû -
ìè ôàê òî ðà ìè (â òîì ÷èñ ëå ÆÊ-àöèë ÑîÀ) ñâî áîä -
íûé NF-kB ïå ðå ìå ùà åò ñÿ â ÿä ðî è ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ kÂ
ïî ñëå äî âà òå ëü íî ñòÿ ìè ÄÍÊ, ñòè ìó ëè ðóÿ ñèí òåç
ÔÍÎ-a, IL-1b, IL-6, ÐÊÑ; â ñâîþ î÷å ðåäü ôàê òîð
íå êðî çà îïó õî ëè (ÔÍÎ-a), IL-6, ÐÊÑ âû çû âà þò
ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå ïî ñå ðè íó IRS-1, èí ãè áè ðóÿ ïå ðå -
äà ÷ó èí ñó ëè íî âî ãî ñèã íà ëà è âû çû âàÿ èí ñó ëè íî ðå çè -
ñòåí ò íîñòü [15]. Ìíî ãèå âå ùå ñò âà ëè ïèä íîé ïðè ðî -
äû, âêëþ ÷àÿ ÍÝÆÊ, ìî ãóò ñâÿ çû âà òü ñÿ ñ ìåì á ðàí -
íû ìè ðå öåï òî ðà ìè, íà ïðè ìåð, TLR4 (òîëë-ïî äîá íûé 
ðå öåï òîð), è àê òè âè ðî âàòü NF-kB.

Ëè ïî òîê ñè÷ íîñòü ìî æåò ïðî ÿâ ëÿ òü ñÿ è â ôîð ìå
«àäè ïî çî ïà òèè» [12]. Àäè ïî öè òû ïðî äó öè ðó þò ðÿä
áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûõ âå ùåñòâ, êî òî ðûå âëèÿ þò íà
ñî ñòî ÿ íèå ìè î öè òîâ, ãå ïà òî öè òîâ, ýí äî òå ëè î öè òîâ
(àäè ïî êè íû). Ïðè ýòîì æè ðî âàÿ òêàíü ëèö ñ îæè ðå -
íè åì è áî ëü íûõ ÑÄ2 òè ïà èí ôè ëü òðè ðî âà íà ìî íî -
íóê ëå àð íû ìè êëåò êà ìè è íà õî äèò ñÿ â ñî ñòî ÿ íèè õðî -
íè ÷å ñêî ãî âîñ ïà ëå íèÿ. Àäè ïî öè òû è èí ôè ëü òðè ðó þ -
ùèå ìî íî öè òû/ìàê ðî ôà ãè ñåê ðå òè ðó þò ÔÍÎ-a, ðå -
çè ñòèí, IL-6, èí ãè áè òîð àê òè âà òî ðà ïëàç ìè íî ãå íà-1,
àí ãè î òåí çè íî ãåí, êî òî ðûå èí äó öè ðó þò èí ñó ëè íî ðå çè -
ñòåí ò íîñòü è óñè ëè âà þò àòå ðî ãå íåç. Íà ðó øå íèå òî ïî -
ãðà ôèè æè ðà â îð ãà íèç ìå (â ÷à ñò íî ñòè, íà êîï ëå íèå
èí ò ðà àá äî ìè íà ëü íî ãî æè ðà, âèñ öå ðà ëü íî ãî æè ðà)
òàê æå ñâÿ çû âà åò ñÿ ñ èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íî ñòüþ è ðàç -
âè òè åì ïî ðà æå íèÿ ñåð äå÷ íî-ñî ñó äè ñòîé ñè ñ òå ìû.
Õî òÿ, êàê óêà çû âà ëîñü âû øå, ýòîò ïðè çíàê âñòðå ÷à -
åò ñÿ äà ëå êî íå ó âñåõ ïà öè åí òîâ.

Òà êèì îá ðà çîì, ïðè âå äåí íûå âû øå ñî îá ðà æå íèÿ
ïîä òâåð æ äà þò, ÷òî èí ñó ëè íî ðå çè ñòåí ò íîñòü, õðî íè -
÷å ñêîå âîñ ïà ëå íèå, àð òå ðè à ëü íàÿ ãè ïåð òåí çèÿ, ýí äî -
òå ëè à ëü íàÿ äèñ ôóí ê öèÿ è äèñ ëè ïè äå ìèÿ ÿâ ëÿ þò ñÿ
âçàè ìî ñâÿ çàí íû ìè ïðî ÿâ ëå íè ÿ ìè îä íî ãî ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêî ãî ïðî öåñ ñà, öåí ò ðà ëü íîé ìî ëå êó ëÿð íîé îñíî âîé
êî òî ðî ãî ÿâ ëÿ åò ñÿ àê òè âà öèÿ NF-kB (ðè ñó íîê).

Àíà ëè çè ðóÿ ñàì òåð ìèí «ìå òà áî ëè ÷å ñêèé ñèí ä -
ðîì», åãî íå ëü çÿ ïðè çíàòü óäà÷ íûì äëÿ îáî çíà ÷å íèÿ
îïè ñû âà å ìî ãî ñî ñòî ÿ íèÿ. Òåì áî ëåå, íå ëü çÿ ðàñ ñìàò -
ðè âàòü ýòîò ïà òî ëî ãè ÷å ñêèé ïðî öåññ êàê ñî âî êóï íîñòü 
îò äå ëü íûõ íå ñâÿ çàí íûõ ôàê òî ðîâ ðè ñ êà ÑÑÇ. Â äàí -
íîì ñëó ÷àå ðå÷ü èäåò î ñî âî êóï íî ñòè ïðè çíà êîâ, êî -
òî ðûå â ñè ëó îá ùå ãî ìå õà íèç ìà âîç íèê íî âå íèÿ îáú å -
äè íÿ þò ñÿ äðóã ñ äðó ãîì çà êî íî ìåð íûì è ðå ãó ëÿð íûì
îá ðà çîì, õà ðàê òå ðè çóÿ îïðå äå ëåí íîå áî ëåç íåí íîå ñî -
ñòî ÿ íèå îð ãà íèç ìà.

Ó÷è òû âàÿ, ÷òî âñå ïðè çíà êè, ñî ñòàâ ëÿ þ ùèå «ìå òà -
áî ëè ÷å ñêèé ñèí ä ðîì», èìå þò îá ùóþ ìî ëå êó ëÿð íóþ
îñíî âó, ñâÿ çàí íóþ ñ àê òè âà öèåé NF-kB, ïðåä ëà ãà åò ñÿ 
íà ñî âðå ìåí íîì ýòà ïå ñôîð ìó ëè ðî âàòü êîí öåï öèþ
ïåð ìà íåí ò íîé àê òè âà öèè NF-kB â êà ÷å ñò âå âîç ìîæ -
íî ãî òè ïî âî ãî ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà.

Ñî çäà íèå òà êîé êîí öåï öèè, åå ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîå
è êëè íè ÷å ñêîå ïîä òâåð æ äå íèå ðàñ êðî þò øè ðî êèå
ïåð ñ ïåê òè âû óã ëóá ëå íèÿ çíà íèé î ïà òî ãå íå çå òà êèõ
ðàñ ïðî ñòðà íåí íûõ çà áî ëå âà íèé êàê ÑÄ2 òè ïà, èøå -
ìè ÷å ñêàÿ áî ëåçíü ñåð ä öà è àòå ðî ñê ëå ðîç, ãè ïåð òåí çèÿ 
è îæè ðå íèå, ñî îò âåò ñò âåí íî íà ìå ÷àÿ íî âûå íà ïðàâ ëå -
íèÿ â ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé òå ðà ïèè è ôàð ìà êî ëî ãèè.
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Sig naling mech a nism of neuroprotective ef fect 
of ischemic pre con di tion ing of brain
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Anal y sis of pub lished data in di cates that Ras-protein and kin ases PI3K, Akt, MEK1/2, ERK1/2, PKC, CaMKII
are in volved in the sig nal ing mech a nism of ischemic pre con di tion ing. In ad di tion, it is es tab lished that cyclooxigenase-2,
NO-synthase and mitKATP-chan nel are in volved in de layed pre con di tion ing. Sig naling mech a nism of early ischemic pre -
con di tion ing of brain is re mained un stud ied.
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Èç âå ñò íî, ÷òî ðàí íåå è ïîçä íåå èøå ìè ÷å ñêîå ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âà íèå (ÈÏ) ìîç ãà îêà çû âà åò íåé ðîï -
ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò, ìå õà íèçì êî òî ðî ãî îñòà¸òñÿ íå -
äî ñòà òî÷ íî èçó ÷åí íûì [7, 18, 26, 28, 29]. Óñòà íîâ -
ëå íî, ÷òî ýí äî ãåí íû ìè òðèã ãåð íû ìè ôàê òî ðà ìè ÈÏ
ìîç ãà ÿâ ëÿ þò ñÿ: àäå íî çèí [26], îïèî è äû [41], ãëó òà -
ìàò [15], àê òèâ íûå ôîð ìû êèñ ëî ðî äà [24], ýðèò ðî ïî -
ý òèí [4].

Îá ùå èç âå ñò íî, ÷òî â ïå ðå äà ÷å ñèã íà ëà â êëåò êå
âàæ íóþ ðîëü èã ðà þò ïðî òå èí êè íà çû, ïî ý òî ìó íå óäè -
âè òå ëü íî, ÷òî èñ ñëå äî âà òå ëè, çà íè ìà þ ùè å ñÿ ïðîá ëå -
ìîé ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ìîç ãà, â ñâî èõ ðà áî òàõ
áî ëü øîå âíè ìà íèå óäå ëÿ þò ýòèì ôåð ìåí òàì. Ïðè íÿ -
òî ñ÷è òàòü [5, 33], ÷òî âû æè âà å ìîñòü êëå òîê óâå ëè ÷è -
âà åò ñÿ ïðè àê òè âà öèè êè íàç íûõ òàí äå ìîâ: PI3K-Akt
è MEK1/2-ERK1/2, ãäå PI3K — phos p ha ti dy li no si -
tol-3-ki na se, Akt — êè íà çà, âû äå ëåí íàÿ èç AKR
Thy mo ma cell li ne, MEK1/2 — mi to gen-ac ti va ted pro -

te in ki na se ki na se, ERK1/2 — ex t ra cel lu lar sig nal-re gu -
la ted ki na se. Àê òè âà öèÿ áî ëü øèí ñò âà êè íàç ïðî èñ õî -
äèò çà ñ÷¸ò ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ [5].

Òàí äåì PI3K-Akt

Â 2000 ã. S. Na mu ra è ñî àâò. [25] ïî ïû òà ëèñü
îöå íèòü ðîëü Akt â íåé ðîï ðî òåê òîð íîì ýô ôåê òå ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ó ìîí ãî ëü ñêèõ ïåñ ÷à íîê, ó êî òî -
ðûõ îò ñóò ñò âó åò Âèë ëè çè åâ êðóã. Ïðå êîí äè öè î íè ðî -
âà íèå ìî äå ëè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ áè ëà òå ðà ëü íîé îê -
êëþ çèè (3,5 ìèí) îáå èõ ñîí íûõ àð òå ðèé ñ ïî ñëå äó þ -
ùåé ðå ïåð ôó çèåé. Îêà çà ëîñü, ÷òî ÈÏ ñíè æà ëî êî ëè -
÷å ñò âî ôîñ ôî ðè ëè ðî âàí íîé Akt ÷å ðåç 1 ìèí îò ìî -
ìåí òà íà ÷à ëà ðå ïåð ôó çèè [25]. ×å ðåç 10 ìèí è 1 ÷,
íà ïðî òèâ, áû ëî çà ôèê ñè ðî âà íî ïî âû øå íèå êî ëè ÷å ñò -
âà ôîñ ôî ðè ëè ðî âàí íîé Akt. Êðî ìå òî ãî, àâ òî ðû âîñ -
ïðî èç âî äè ëè ÈÏ ñ ïî ìî ùüþ äâóõ ñå àí ñîâ 2-ìèí ïå -
ðå âÿç êè îáå èõ ñîí íûõ àð òå ðèé. ×å ðåç 24 ÷ ïî ñëå ÈÏ 
îá ùåå êî ëè ÷å ñò âî áåë êà Akt â ìîç ãå îñòà âà ëîñü íå èç -
ìåí íûì, êî ëè ÷å ñò âî ôîñ ôî ðè ëè ðî âàí íîé Akt
(Ô-Akt) ñíè æà ëîñü [25]. Àâ òî ðû çà êëþ ÷è ëè, ÷òî
Akt íå ó÷à ñò âó åò â ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèè ìîç ãà. Íà

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ìàñ ëîâ Ëå î íèä Íè êî ëà å âè÷, ä-ð ìåä. íà -
óê, ïðîô., ðóê. ëàá. ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé êàð äè î ëî ãèè ÔÃÁÓ «ÍÈÈ
êàð äè î ëî ãèè» ÑÎ ÐÀÌÍ. E-ma il: mas lov@car dio.tsu.ru



íàø âçãëÿä, ïî äîá íûé âû âîä ñëèø êîì êà òå ãî ðè ÷åí,
ïî òî ìó ÷òî ÷å ðåç 10 è 60 ìèí ïî ñëå ïðå êîí äè öè î íè -
ðî âà íèÿ îò ìå ÷à ëàñü àê òè âà öèÿ Akt [25]. Âîç ìîæ íî,
÷òî Akt ïðè íè ìà åò ó÷à ñ òèå â ðàí íåì ÈÏ, êî òî ðîå
ôèê ñè ðó åò ñÿ â ïåð âûå ÷à ñû ïî ñëå òðàí çè òîð íîé èøå -
ìèè [6], íî íå ó÷à ñò âó åò â ïîçä íåì èøå ìè ÷å ñêîì ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âà íèè, êîã äà ïî âû øå íèå òî ëå ðàí ò íî ñòè
ìîç ãà ê èøå ìèè îò ìå ÷à åò ñÿ ÷å ðåç 24 ÷ ïî ñëå ïðå êîí -
äè öè î íè ðî âà íèÿ [18]. Â 2001 ã. S. Yano è ñî àâò. [38] 
ïî ëó ÷è ëè äàí íûå î òîì, ÷òî Akt ó÷à ñò âó åò â ÈÏ ìîç -
ãà ó ìîí ãî ëü ñêèõ ïåñ ÷à íîê. Èøå ìè ÷å ñêîå ïðå êîí äè -
öè î íè ðî âà íèå ìî äå ëè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ 2-ìè íóò íîé
îê êëþ çèè îáå èõ ñîí íûõ àð òå ðèé ñ ïî ñëå äó þ ùåé ðå -
ïåð ôó çèåé â òå ÷å íèå 3 ñóò., ïî ñëå ÷å ãî îñó ùå ñò â ëÿ ëè
5-ìè íóò íóþ ïå ðå âÿç êó êà ðî òèä íûõ àð òå ðèé (ëå òà ëü -
íàÿ èøå ìèÿ). Ïî ñëå äå êà ïè òà öèè ïîä ñ÷è òû âà ëè êî -
ëè ÷å ñò âî æèç íå ñïî ñîá íûõ ÑÀ1-íåé ðî íîâ ãèï ïî êàì -
ïà. ×å ðåç 7 ñóò. ïî ñëå 5-ìèí îê êëþ çèè âû æè âà ëî
15% ÑÀ1-íåé ðî íîâ, ó ïðå êîí äè öè î íè ðî âàí íûõ îñî -
áåé — 92% ÑÀ1-íåé ðî íîâ. Â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ
(èøå ìèÿ áåç ÈÏ) ÷å ðåç 5 ìèí èøå ìèè êî ëè ÷å ñò âî
ôîñ ôî ðè ëè ðî âàí íîé Akt ñíè æà ëîñü â 6 ðàç, à ÷å ðåç
12 ÷ ðå ïåð ôó çèè êî ëè ÷å ñò âî Ô-Akt óâå ëè ÷è âà ëîñü â
2 ðà çà ïî ñðàâ íå íèþ ñ ëîæ íî î ïå ðè ðî âàí íû ìè îñî áÿ -
ìè. Ó ïðå êîí äè öè î íè ðî âàí íûõ îñî áåé ïî ñëå ëå òà ëü -
íîé èøå ìèè è ðå ïåð ôó çèè íå íà áëþ äà ëîñü èç ìå íå íèÿ
êî ëè ÷å ñò âà Ô-Akt ïî ñðàâ íå íèþ ñ óðîâ íåì äî 5-ìè -
íóò íîé îê êëþ çèè. Êðî ìå òî ãî, àâ òî ðû îöå íè âà ëè êî -
ëè ÷å ñò âî Ô-Akt â äè íà ìè êå ïî ñëå ÈÏ. Îêà çà ëîñü,
÷òî ñðà çó ïî ñëå ÈÏ óðî âåíü Ô-Akt ñíè æà åò ñÿ, íî
çà òåì ïî ñòå ïåí íî óâå ëè ÷è âà åò ñÿ è äî ñòè ãà åò ìàê ñè ìó -
ìà ÷å ðåç 3 ñóò. ïî ñëå 2-ìèí èøå ìèè. Àê òèâ íîñòü Akt
âîç ðà ñ òà ëà â 2 ðà çà ÷å ðåç 3 ñóò. ïîñ ëå ÈÏ, òî åñòü
ìàê ñè ìóì ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ ôåð ìåí òà ñî ïðî âîæ äàë -
ñÿ åãî àê òè âà öèåé [38]. Âîð òìàí íèí (èí ãè áè òîð
PI3-êè íà çû, ôîñ ôî ðè ëè ðó þ ùåé Akt) óñòðà íÿë öè òî -
ïðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ è ïðå ïÿò ñò âî âàë óâå ëè ÷å -
íèþ êî ëè ÷å ñò âà Ô-Akt ïî ñëå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ. 
Àâ òî ðû çà êëþ ÷è ëè, ÷òî Akt èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â
íåé ðîï ðî òåê òîð íîì ýô ôåê òå ÈÏ. Â 2004 ã. ãðóï ïà
èñ ñëå äî âà òå ëåé îïóá ëè êî âà ëà ðå çó ëü òà òû ñâî èõ ýê ñ -
ïå ðè ìåí òîâ ïî âëè ÿ íèþ ÈÏ íà ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå
Akt [12]. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå îíè ìî äå ëè ðî âà ëè ñ 
ïî ìî ùüþ 5-ìèí îê êëþ çèè îáå èõ ñîí íûõ àð òå ðèé, ÷å -
ðåç 2 ñóò. êî à ãó ëè ðî âà ëè îáå ïî çâî íî÷ íûå àð òå ðèè è
ïå ðå êðû âà ëè êðî âî òîê ïî êà ðî òèä íûì àð òå ðè ÿì ñ ïî -
ñëå äó þ ùåé ðå ïåð ôó çèåé. Ïî ñëå 30-ìèí ðå ïåð ôó çèè â 
êîí ò ðî ëå (èøå ìèÿ áåç ÈÏ) êî ëè ÷å ñò âî Ô-Akt â ãèï -
ïî êàì ïå óâå ëè ÷è âà ëîñü â 4 ðà çà, à ó ïðå êîí äè öè î íè -
ðî âàí íûõ îñî áåé ïî ñëå ðå ïåð ôó çèè ìîç ãà ïî äîá íî ãî
ïîäú¸ìà óðîâ íÿ Ô-Akt íå íà áëþ äà ëîñü [12]. Ê ñî -
æà ëå íèþ, àâ òî ðû íå îöå íè âà ëè óðî âåíü Ô-Akt â äè -
íà ìè êå ïî ñëå ÈÏ è íå èñ ïî ëü çî âà ëè èí ãè áè òî ðû
PI3-êè íà çû, ïî ý òî ìó îñòà ëîñü íå ÿñ íûì, ó÷à ñò âó åò

ëè Akt â ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèè. ßïîí ñêèå ôè çèî ëî -
ãè [27] ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå ìîç ãà ó êðûñ èí äó öè -
ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ äâóõ ñå àí ñîâ èøå ìèè (10 ìèí) è
ðå ïåð ôó çèè (10 ìèí). Èøå ìèþ âîñ ïðî èç âî äè ëè ñ ïî -
ìî ùüþ îê êëþ çèè ñðåä íåé ìîç ãî âîé àð òå ðèè (ÑÌÀ)
è îáå èõ êà ðî òèä íûõ àð òå ðèé. Òðè äíÿ ñïó ñ òÿ ïî ñëå
ýòîé ïðî öå äó ðû â òå ÷å íèå 1 ÷ îñó ùå ñò â ëÿ ëè îê êëþ -
çèþ ÑÌÀ è ñîí íûõ àð òå ðèé (ëå òà ëü íàÿ èøå ìèÿ).
Àâ òî ðàì íå óäà ëîñü îá íà ðó æèòü èç ìå íå íèÿ êî ëè ÷å ñò -
âà Ô-Akt ÷å ðåç 3 äíÿ ïî ñëå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ.
×å ðåç 3 ÷ ïî ñëå ëå òà ëü íîé èøå ìèè êàê â ãðóï ïå êîí ò -
ðî ëÿ (èøå ìèÿ áåç ÈÏ), òàê è â ãðóï ïå ÈÏ îò ìå ÷à -
ëîñü óâå ëè ÷å íèå óðîâ íÿ Ô-Akt, ÷å ðåç ñóò êè ïî ñëå
èøå ìèè ïî âû øåí íîå êî ëè ÷å ñò âî Ô-Akt áû ëî çà ôèê -
ñè ðî âà íî òî ëü êî ó ïðå êîí äè öè î íè ðî âàí íûõ îñî áåé.
Êè òàé ñêèì èñ ñëå äî âà òå ëÿì [23] óäà ëîñü ïîä òâåð äèòü 
ó÷à ñ òèå Akt â ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèè ìîç ãà êðû ñû.
Îíè êî à ãó ëè ðî âà ëè ïî çâî íî÷ íûå àð òå ðèè, íà 3 ìèí
íà êëà äû âà ëè îê êëþ äå ðû íà îáå ñîí íûå àð òå ðèè, ÷å -
ðåç 3 ñóò. îñó ùå ñò â ëÿ ëè 6-ìèí ãëî áà ëü íóþ èøå ìèþ
ìîç ãà (ëå òà ëü íàÿ èøå ìèÿ). Óðî âåíü Ô-Akt â ãèï ïî -
êàì ïå îïðå äå ëÿ ëè ÷å ðåç 10 ìèí ïî ñëå ëå òà ëü íîé èøå -
ìèè. Â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ (èøå ìèÿ áåç ÈÏ) ïî âû øå -
íèÿ êî ëè ÷å ñò âà Ô-Akt îá íà ðó æèòü íå óäà ëîñü, â òî
âðåìÿ êàê ó ïðå êîí äè öè î íè ðî âàí íûõ îñî áåé áûë çà -
ôèê ñè ðî âàí ïîäú¸ì óðîâ íÿ Ô-Akt. Èí ãè áè òîð
PI3-êè íà çû LY294002 óñòðà íÿë íåé ðîï ðî òåê òîð íûé 
ýô ôåêò ÈÏ è ïðå ïÿò ñò âî âàë ðå ïåð ôó çè îí íî ìó óâå -
ëè ÷å íèþ êî ëè ÷å ñò âà Ô-Akt [23, 40]. PI3-êè íà çà
ôîñ ôî ðè ëè ðó åò Akt, ïî ý òî ìó ïðåä ñòàâ ëåí íûå äàí íûå 
ìîæ íî ðàñ ñìàò ðè âàòü êàê äî êà çà òå ëü ñò âî ó÷à ñ òèÿ Akt 
â ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèè. Ýòè ðå çó ëü òà òû áû ëè ïîä -
òâåð æ äå íû â áî ëåå ïîçä íåé ðà áî òå òî ãî æå êîë ëåê òè -
âà [42]. Òà êèì îá ðà çîì, áî ëü øèí ñò âî ïóá ëè êà öèé
ñâè äå òå ëü ñò âó åò, ÷òî íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò
ïîçä íå ãî (÷å ðåç ñóò êè è áî ëåå ïî ñëå ÈÏ) èøå ìè ÷å -
ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ñâÿ çàí ñ àê òè âà öèåé
Akt. Èñ ñëå äî âà òå ëè èç ÑØÀ ïðåä ïî ëà ãà þò [43], ÷òî 
ñî áû òèÿ â êëåò êå ïî ñëå ÈÏ ðàç âè âà þò ñÿ ñëå äó þ ùèì
îá ðà çîì: ôàê òî ðû ðî ñ òà ® RTK ® PI3K ® PIP3
® PDK1 ® Akt ® BAD, GSKb ® MPT-ïî ðà,
ãäå RTK — re cep tor ty ro si ne ki na se, PIP3 — phos p -
ha ti dy li no si tol-3-phos p ha te, PDK1 — phos p ho i no si tol
de pen dent ki na se, GSK3b — gly co gen syn t ha se ki na se
3b, BAD — Bcl-xL/Bcl-2-asso ci a ted death pro mo ter
pro te in, MPT-ïî ðà — mi toc hon d ri al per me a bi li ty tran -
si ti on po re. Íà çâàí íàÿ ïî ðà èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â èí -
äóê öèè àïîï òî çà [19]. Îò êðû òèå ýòîé ïî ðû áëî êè ðó -
åò áå ëîê Bcl-2 (B-cell lym p ho ma pro te in-2), à ñïî ñîá -
ñò âó åò å¸ îò êðû òèþ áå ëîê BAD [19]. Îò êðû òèå ýòîé
ïî ðû ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ âû õî äîì èç ìè òî õîí ä ðèé â öè -
òî ïëàç ìó öè òî õðî ìà Ñ è AIF (apop to sis in du cing fac -
tor), êî òî ðûå èí äó öè ðó þò àïîï òîç [19]. Ôîñ ôî ðè ëè -
ðî âà íèå BAD âåä¸ò ê åãî èíàê òè âà öèè è, ñî îò âåò ñò -
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âåí íî, ê ñíè æå íèþ èí òåí ñèâ íî ñòè àïîï òî çà. Êè íà çà
GSKb òàê æå ó÷à ñò âó åò â èí äóê öèè ïðî ãðàì ìè ðó å ìîé 
ãè áå ëè êëåò êè, åå ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå âå äåò ê èíàê òè -
âà öèè GSKb è óã íå òå íèþ ïðî öåñ ñà àïîï òî çà. Ñëå äó -
åò îò ìå òèòü, ÷òî ó÷à ñ òèå â ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèè
RTK ÿâ ëÿ åò ñÿ ïî êà òî ëü êî ãè ïî òå çîé H. Zhao è ñî -
àâò. [43]. Âìå ñ òå ñ òåì, åñòü äàí íûå, ÷òî ñòè ìó ëÿ öèÿ
PI3K âî âðåìÿ ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ïðî èñ õî äèò çà
ñ÷¸ò àê òè âà öèè NMDA-ðå öåï òî ðîâ ãëó òà ìà òîì [23], 
ãäå NMDA-ðå öåï òîð — ðå öåï òîð N-ìå òèë-D-àñ -
ïàð òà òà. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî M. è ñî àâò. [13] â ýê -
ñ ïå ðè ìåí òàõ íà êó ëü òó ðå íåé ðî íîâ íå óäà ëîñü ïîä -
òâåð äèòü ôàêò ó÷à ñ òèÿ PI3K â ÈÏ. Ïðè ÷è íà ïî äîá -
íî ãî ïðî òè âî ðå ÷èÿ ýòèõ ðå çó ëü òà òîâ ñ âû øå ïðè âå äåí -
íû ìè äàí íû ìè î âàæ íîé ðî ëè PI3K â ÈÏ îñòà¸òñÿ
íå ÿñ íîé.

Òàí äåì MEK1/2-ERK1/2

Êàê èç âå ñò íî, âàæ íóþ ðîëü â ïî äàâ ëå íèè àïîï òî -
çà è íå êðî çà êëå òîê èã ðà åò êè íàç íûé òàí äåì
MEK1/2-ERK1/2 [33]. Êè òàé ñêèå ôè çèî ëî ãè èí äó -
öè ðî âà ëè ÈÏ ó êðûñ ñ ïî ìî ùüþ êî à ãó ëÿ öèè ïî çâî -
íî÷ íûõ àð òå ðèé è 3-ìèí îê êëþ çèè îáå èõ ñîí íûõ àð -
òå ðèé [22]. ×å ðåç 5 ìèí ðå ïåð ôó çèè óðî âåíü ôîñ ôî -
ðè ëè ðî âàí íîé ERK1/2 (Ô-ERK1/2) â ãèï ïî êàì ïå
âîç ðà ñ òàë â 2 ðà çà ïî ñðàâ íå íèþ ñ èí òàê ò íû ìè îñî áÿ -
ìè (êîí ò ðîëü). ×å ðåç 1 ñóò êè êî ëè ÷å ñò âî
Ô-ERK1/2 áû ëî óâå ëè ÷å íî â 3 ðà çà, à ÷å ðåç 5 ñóò.
— â 2,5 ðà çà. Â óêà çàí íûå ñðî êè êî ëè ÷å ñò âî áåë êà
ERK1/2 îñòà âà ëîñü íå èç ìåí íûì. Ïðåä âà ðè òå ëü íàÿ
èíú åê öèÿ èí ãè áè òî ðà NO-ñèí òà çû L-NAME
(NG-Nit ro-L-Ar gi ni ne met hyl es ter) äî ñòî âåð íî ñíè -
æà ëà ïîäú¸ì óðîâ íÿ Ô-ERK1/2, íî íå óñòðà íÿ ëà åãî 
ïîë íî ñòüþ. Àâ òî ðû ñäå ëà ëè âû âîä î òîì, ÷òî ïðå êîí -
äè öè î íè ðî âà íèå èí äó öè ðó åò ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå
ERK1/2 áåç óñè ëå íèÿ ñèí òå çà íà çâàí íî ãî ôåð ìåí òà,
à òðèã ãå ðîì ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ ERK1/2 ÿâ ëÿ åò ñÿ ðà -
äè êàë îê ñè äà àçî òà (NO) [22]. Ñõîä íûå äàí íûå ïî -
ëó ÷è ëè êî ðåé ñêèå èñ ñëå äî âà òå ëè [9]. Ïðå êîí äè öè î -
íè ðî âà íèå îíè âîñ ïðî èç âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ 3-ìèí
ãëî áà ëü íîé èøå ìèè ìîç ãà êðûñ. ×å ðåç 10 ìèí ðå ïåð -
ôó çèè â ãèï ïî êàì ïå áû ëî îá íà ðó æå íî óâå ëè ÷å íèå
óðîâ íÿ Ô-ERK1/2 ñ ïî ñëå äó þ ùèì ñíè æå íè åì äî
«èí òàê ò íî ãî» óðîâ íÿ ÷å ðåç 30 ìèí ðå ïåð ôó çèè. ×å -
ðåç 3 ñóò. ïî ñëå ÈÏ àâ òî ðû îá íà ðó æè ëè ïî âòîð íûé
ïîäú¸ì óðîâ íÿ Ô-ERK1/2 â ãèï ïî êàì ïå. Êè òàé ñêèå 
ôè çèî ëî ãè [37] ïî ïû òà ëèñü âû ÿñ íèòü, êà êèå ýí äî ãåí -
íûå ôàê òî ðû, íà ðÿ äó ñ NO, îáåñ ïå ÷è âà þò óñè ëå íèå
ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèÿ ERK1/2. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå 
îíè ìî äå ëè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ 3-ìèí ãëî áà ëü íîé èøå -
ìèè ìîç ãà êðûñ, à ÷å ðåç 3 ñóò. âîñ ïðî èç âî äè ëè 6-ìèí 
ëå òà ëü íóþ èøå ìèþ. ×å ðåç 30 ìèí ïî ñëå ëå òà ëü íîé
èøå ìèè â ãèï ïî êàì ïå ïðå êîí äè öè î íè ðî âàí íûõ îñî -
áåé áûë çà ôèê ñè ðî âàí äî ñòî âåð íûé ïîäú¸ì óðîâ íÿ

Ô-ERK1/2, êî òî ðûé äî ñòè ãàë ìàê ñè ìó ìà íà 3-å ñóò. 
ðå ïåð ôó çèè è ñî õðà íÿë ñÿ íà 5-å ñóò. ïî ñëå âî çîá íîâ -
ëå íèÿ ìîç ãî âî ãî êðî âî òî êà. Ó êîí ò ðî ëü íûõ îñî áåé
ïî âû øå íèÿ êî ëè ÷å ñò âà Ô-ERK1/2 ïî ñëå ëå òà ëü íîé
èøå ìèè è ðå ïåð ôó çèè îá íà ðó æèòü íå óäà ëîñü. Ê ñî -
æà ëå íèþ, àâ òî ðû íå îïðå äå ëÿ ëè óðî âåíü Ô-ERK1/2 
ïî ñëå ÈÏ äî ìî äå ëè ðî âà íèÿ ëå òà ëü íîé èøå ìèè, ïî ý -
òî ìó íå âïîë íå ïî íÿò íà ðîëü íà çâàí íîé êè íà çû â ìå -
õà íèç ìå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ. Èñ ñëå äî âà òå ëè íå
îá íà ðó æè ëè èç ìå íå íèÿ êî ëè ÷å ñò âà áåë êà ERK1/2
ïî ñëå ëå òà ëü íîé èøå ìèè è ðå ïåð ôó çèè ó êîí ò ðî ëü íûõ 
è ïðå êîí äè öè î íè ðî âàí íûõ æè âîò íûõ [37]. Èí ò ðà öå -
ðåá ðî âåí ò ðè êó ëÿð íàÿ èí ôó çèÿ èí ãè áè òî ðà
NMDA-ðå öåï òî ðîâ MK-801 è õå ëà òî ðà èîíîâ êà ëü -
öèÿ EGTA çà 20 ìèí äî ÈÏ óñòðà íÿ ëà ïîäú¸ì
Ô-ERK1/2 ïî ñëå 6-ìè íóò íîé îê êëþ çèè êà ðî òèä íûõ 
àð òå ðèé. Óêà çàí íûå ñî å äè íå íèÿ íå òî ëü êî áëî êè ðî âà -
ëè ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå ERK1/2, íî è óñòðà íÿ ëè íåé -
ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ. Àâ òî ðû ïî ëà ãà þò, ÷òî
òðèã ãå ðîì ÈÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ ãëó òà ìàò, êî òî ðûé àê òè âè ðó -
åò NMDA-ðå öåï òî ðû, ÷òî âå äåò ê óñè ëå íèþ ïî ñòóï -
ëå íèÿ â êëåò êó Ca2+, êî òî ðûé ñïî ñîá ñò âó åò ôîñ ôî ðè -
ëè ðî âà íèþ ERK1/2: ãëó òà ìàò ® NMDA-ðå öåï òî -
ðû ® Ca2+ ® Ô-ERK1/2 [37]. Îñòà åò ñÿ íå ÿñ íûì,
ïî ÷å ìó îò ìî ìåí òà âêëþ ÷å íèÿ òðèã ãåð íî ãî ìå õà íèç ìà
äî ïî ÿâ ëå íèÿ Ô-ERK1/2 ïî òðå áî âà ëîñü 3-å ñóò. Ýòè 
äàí íûå áû ëè ïîä òâåð æ äå íû â 2007 ã. J. Jia è ñî àâò.
Â ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ in vit ro íà ñðå çàõ ãèï ïî êàì ïà [14].
Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå ìî äå ëè ðî âà ëè, óäà ëÿÿ èç
ñðå äû èí êó áà öèè êèñ ëî ðîä è ãëþ êî çó íà 10 ìèí, à
èøå ìè ÷å ñêèå ïî âðåæ äå íèÿ èí äó öè ðî âà ëè, óäà ëÿÿ èç
ñðå äû èí êó áà öèè êèñ ëî ðîä è ãëþ êî çó íà 45 ìèí.
Êðî ìå òî ãî, íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ èìè òè -
ðî âà ëè, äî áàâ ëÿÿ â ñðå äó èí êó áà öèè NMDA. Ïðè -
ñóò ñò âèå â ñðå äå èí êó áà öèè èí ãè áè òî ðà MEK1/2
PD-98059 ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿ ëî öè òî ïðî òåê òîð íûé
ýô ôåêò êàê ÈÏ, òàê NMDA. Ïî ñêî ëü êó MEK1/2
îáåñ ïå ÷è âà åò ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå ERK1/2 [33], òî
ìîæ íî ïî ëà ãàòü, ÷òî öå ïî÷ êà ñî áû òèé âû ñòðà è âà åò ñÿ
ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: ãëó òà ìàò ® NMDA-ðå öåï òî ðû 
® MEK1/2 ® Ô-ERK1/2. Àìå ðè êàí ñêèå èñ ñëå -
äî âà òå ëè îïóá ëè êî âà ëè ðå çó ëü òà òû ñâî èõ ýê ñ ïå ðè -
ìåí òîâ ñî ñìå øàí íîé êó ëü òó ðîé íåé ðî íîâ è àñò ðî öè -
òîâ. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå îíè âîñ ïðî èç âî äè ëè,
óäà ëÿÿ èç ñðå äû èí êó áà öèè ãëþ êî çó è êèñ ëî ðîä íà
1 ÷, à èøå ìè ÷å ñêîå ïî âðåæ äå íèå èí äó öè ðî âà ëè, èí êó -
áè ðóÿ êëåò êè â ñðå äå áåç êèñ ëî ðî äà è ãëþ êî çû â òå ÷å -
íèå 4 ÷. Èøå ìè ÷å ñêîå ïî âðåæ äå íèå ìî äå ëè ðî âà ëè ÷å -
ðåç 48 ÷ ïî ñëå ÈÏ. Îêà çà ëîñü, ÷òî áëî êà äà
MEK1/2 ñ ïî ìî ùüþ PD-98059 óñòðà íÿ åò öè òî ïðî -
òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ [16]. Âïðî ÷åì, ïî äàí íûì èñ -
ñëå äî âà òå ëåé, âû ïîë íÿâ øèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òû íà êó ëü òó -
ðå íåé ðî íîâ êî ðû, íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ
ñî õðà íÿë ñÿ â óñëî âè ÿõ ïðè ìå íå íèÿ PD-98059 [35].
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Ýòîò ôàêò ãî âî ðèò î òîì, ÷òî MEK1/2 íå ÿâ ëÿ åò ñÿ
åäèí ñò âåí íîé êè íà çîé, êî òî ðàÿ ó÷à ñò âó åò â ïðå êîí äè -
öè î íè ðî âà íèè.

Áå ëîê Ras è NO-ñèí òà çà

Ras-ÃÒÔ-ñâÿ çû âà þ ùèé áå ëîê, âïåð âûå âû äå ëåí -
íûé èç ñàð êî ìû ìû øåé è êðûñ (Rat sar co ma) â 1979
ã. [34]. Ïåð âàÿ ðà áî òà îá ó÷à ñ òèè Ras â èøå ìè ÷å ñêîì 
ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèè áû ëà îïóá ëè êî âà íà â 2000 ã.
M. è ñî àâò. [13]. Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëè íà êó ëü òó -
ðå íåé ðî íîâ êî ðû. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå îñó ùå ñò â -
ëÿ ëè, óäà ëÿÿ èç ñðå äû èí êó áà öèè êèñ ëî ðîä è ãëþ êî çó 
íà 5 ìèí, ÷å ðåç 24 ÷ âîñ ïðî èç âî äè ëè ëå òà ëü íóþ àíîê -
ñèþ, óäà ëÿÿ èç ñðå äû èí êó áà öèè Î2 è ãëþ êî çó íà 60
ìèí, ÷òî ïðè âî äè ëî ê ãè áå ëè 60% íåé ðî íîâ â êîí ò -
ðî ëå (àíîê ñèÿ áåç ÈÏ) ïî ñëå 24-÷à ñî âîé ðå îê ñè ãå -
íà öèè. Åñ ëè íåé ðî íû áû ëè ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íû, òî 
ãè áåëü êëå òîê ïðè ëå òà ëü íîé àíîê ñèè âû ÿ âèòü íå óäà -
ëîñü [13]. Ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèå àãåí òû äî áàâ ëÿ ëè â
ñðå äó èí êó áà öèè çà 15 ìèí äî ÈÏ. Áëî êà äà
NMDA-ðå öåï òî ðîâ ñ ïî ìî ùüþ àí òà ãî íè ñòà
MK-801 èëè àí òà ãî íè ñòà AP-5 ïðè âî äè ëà ê ïîë íî ìó 
èñ ÷åç íî âå íèþ öè òî ïðî òåê òîð íî ãî ýô ôåê òà ÈÏ. Áëî -
êà äà AM PA-ðå öåï òî ðîâ (a-àìè íî-3-ãèä ðî êñè-5-
ìå òèë-4-èçîê ñà çîë ïðî ïè î íàò) ñ ïî ìî ùüþ àí òà ãî íè -
ñòà DNQX îáåñ ïå ÷è âà ëà îñëàá ëå íèå íåé ðîï ðî òåê -
òîð íî ãî ýô ôåê òà ÈÏ, íî íå óñòðà íÿ ëà åãî ïîë íî ñòüþ. 
Õå ëà òîð èîíîâ Ñà2+ EGTA óñòðà íÿë öè òî ïðî òåê -
òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ, áëî êà òîð Ñà2+-êà íà ëîâ L-òè ïà
íè ôå äè ïèí îñëàá ëÿë íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò
ÈÏ, íî íå óñòðà íÿë åãî ïîë íî ñòüþ. Äî íî ðû NO
èìè òè ðî âà ëè öè òî ïðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ïðå êîí äè öè -
î íè ðî âà íèÿ, à èí ãè áè òîð NO-ñèí òà çû (NOS) íè -
òðî-L-àð ãè íèí óñòðà íÿë çà ùèò íûé ýô ôåêò ÈÏ. Êðî -
ìå òî ãî, ýòè àâ òî ðû îá íà ðó æè ëè, ÷òî ïðå êîí äè öè î íè -
ðî âà íèè âåä¸ò ê àê òè âà öèè Ras. Àê òè âà öèÿ Ras íå
ïðî ÿâ ëÿ ëàñü â óñëî âè ÿõ áëî êà äû NMDA-ðå öåï òî ðîâ 
èëè èí ãè áè ðî âà íèÿ NO-ñèí òà çû, íî ñî õðà íÿ ëàñü ïî -
ñëå áëî êà äû ãó à íè ëàò öèê ëà çû èí ãè áè òî ðîì ODQ
[13]. Ýòîò ôàêò ãî âî ðèò î òîì, ÷òî öÃÌÔ íå ìî æåò
áûòü ìå äè à òî ðîì ÈÏ. Íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò
ÈÏ íå ïðî ÿâ ëÿë ñÿ ïî ñëå äî áàâ ëå íèÿ â ñðå äó èí êó áà -
öèè Ras-èí ãè áè òî ðà FPT Inh III. ×å ðåç 10 ìèí ïî ñëå 
ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ àâ òî ðû çà ôèê ñè ðî âà ëè óâå ëè -
÷å íèå óðîâ íÿ Ô-ERK1 è Ô-ERK2 [13]. Âíå ñå íèå â
ñðå äó èí êó áà öèè MK-801 èëè èí ãè áè òî ðà NO-ñèí -
òà çû L-NAME ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿ ëî ÈÏ-èí äó öè ðî -
âàí íîå ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå ERK1/2. Òàê æå äåé ñò âî -
âàë FPT Inh III. Èí ãè áè òîð MEK1/2 PD 98059
ïîë íî ñòüþ óñòðà íÿë ïîäú¸ì óðîâ íÿ Ô-ERK1/2 ïî -
ñëå ÈÏ [13]. Êðî ìå òî ãî, èñ ñëå äî âà òå ëè ïî ëó ÷è ëè
êîñ âåí íûå äàí íûå îá ó÷à ñ òèè â ÈÏ Raf-êè íà çû, êè -
íà çû, êî òî ðàÿ áû ëà âïåð âûå îõà ðàê òå ðè çî âà íà â
1983 ã. [30], êàê ret ro vi rus an ti gen fac tor (Raf). Èç âå -

ñò íî, ÷òî íåé ðî íà ëü íàÿ NO-ñèí òà çà ÿâ ëÿ åò ñÿ
Ñà2+-çà âè ñè ìûì ôåð ìåí òîì [1], ïî ý òî ìó ìîæ íî
ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ïî ñëå ÈÏ ðàç âè âà åò ñÿ ñëå äó þ ùàÿ 
öå ïî÷ êà ñî áû òèé: ãëó òà ìàò ® NMDA-ðå öåï òîð è
AM PA-ðå öåï òîð ® óâå ëè ÷å íèå [Ñà2+]i ® NOS ®
Ras ® Raf ® MEK1/2 ® Ô-ERK1/2. Åñòü ìíå -
íèå [33], ÷òî ñî áû òèÿ â êëåò êå ïî ñëå ÈÏ ðàç âè âà þò -
ñÿ ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: öè òî êè íû ® RTK ® Ras
® Raf ® MEK1/2 ® Ô-ERK1/2 ® MSKs ®
Bad ® MPT-ïî ðà, ãäå MSKs — mi to gen- and
stress-ac ti va ted ki na ses. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî ó÷à ñ òèå 
ðå öåï òîð íûõ òè ðî çèí êè íàç â ÈÏ ïî êà íå äî êà çà íî.
Êðî ìå òî ãî, íå îá õî äè ìî îò ìå òèòü, ÷òî â âûøå ïðè âå -
äåí íûõ ðà áî òàõ ðå÷ü èä¸ò î ïîçä íåì ÈÏ. Íå ÿñ íî,
êàê ðàç âè âà þò ñÿ ñî áû òèÿ ïðè ðàí íåì ÈÏ ìîç ãà.

Ïðî òå èí êè íà çà Ñ è öèê ëî îê ñè ãå íà çà-2

Îá ùå èç âå ñò íî, ÷òî â ÈÏ ñåð ä öà âàæ íóþ ðîëü èã -
ðà åò ïðî òå èí êè íà çà Ñ (ÏÊÑ) [3], ïî ý òî ìó èñ ñëå äî -
âà òå ëè ïî ïû òà ëèñü âû ÿñ íèòü, êà êî âà ðîëü ÏÊÑ â
ÈÏ ìîç ãà. Ïðè çíà êîì àê òè âà öèè ÏÊÑ ÿâ ëÿ åò ñÿ
òðàíñ ëî êà öèÿ â êëå òî÷ íûå ìåì á ðà íû [3]. Ïåð âàÿ ðà -
áî òà îá ó÷à ñ òèè ÏÊÑ â ÈÏ áû ëà îïóá ëè êî âà íà â
1999 ã. 33]. Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëè íà êó ëü òó ðå
íåé ðî íîâ êî ðû ìîç ãà. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå ìî äå -
ëè ðî âà ëè, óäà ëÿÿ èç ñðå äû èí êó áà öèè êèñ ëî ðîä è
ãëþ êî çó íà 90 ìèí çà 24 ÷ äî ëå òà ëü íîé àíîê ñèè, êî -
òî ðóþ âîñ ïðî èç âî äè ëè ñ ïî ìî ùüþ 3-÷à ñî âîé àíîê ñèè 
áåç ãëþ êî çû. Îêà çà ëîñü, ÷òî áëî êà äà ÏÊÑ ñ ïî ìî -
ùüþ õå ëå ðèò ðè íà èëè ñòà ó ðîñ ïî ðè íà íå âëèÿ åò íà öè -
òî ïðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ [35]. Ýòîò ôàêò ãî âî ðèò 
î òîì, ÷òî ÏÊÑ íå ó÷à ñò âó åò â ÈÏ íåé ðî íîâ. Ê èíî -
ìó çà êëþ ÷å íèþ ïðè øëè èñ ñëå äî âà òå ëè, êî òî ðûå âîñ -
ïðî èç âî äè ëè ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå ó êðûñ ñ ïî ìî -
ùüþ 2-ìè íóò íîé ãëî áà ëü íîé èøå ìèè ìîç ãà [20]. ×å -
ðåç 30 ìèí è 4 ÷ ïî ñëå èøå ìèè ïðî èñ õî äè ëà òðàíñ ëî -
êà öèÿ â êëå òî÷ íûå ìåì á ðà íû èçî ýí çè ìîâ ÏÊÑa è
ÏÊÑd, à óðî âåíü ñâÿ çàí íîé ñ ìåì á ðà íîé ÏÊÑe è
ÏÊÑz, íà ïðî òèâ, ñíè æàë ñÿ. Ê ñî æà ëå íèþ, àâ òî ðû
íå èñ ïî ëü çî âà ëè èí ãè áè òî ðû ÏÊÑ, ïî ý òî ìó îñòà ëîñü 
íå ÿñ íûì, ó÷à ñò âó þò èëè èçî ôîð ìû ÏÊÑ â ÈÏ.
Â 2003 ã. áû ëè ïî ëó ÷å íû äàí íûå â ïî ëü çó ó÷à ñ òèÿ
ÏÊÑe â ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèè [31]. Ýê ñ ïå ðè ìåí òû
îíè ïðî âî äè ëè in vit ro íà ñðå çàõ ãèï ïî êàì ïà. Ïðå êîí -
äè öè î íè ðî âà íèå îíè èí äó öè ðî âà ëè, óäà ëÿÿ èç ñðå äû
èí êó áà öèè êèñ ëî ðîä è ãëþ êî çó íà 15 ìèí, à ëå òà ëü -
íóþ àíîê ñèþ âîñ ïðî èç âî äè ëè, óäà ëÿÿ ýòè ñóá ñò ðà òû
íà 45 ìèí. Ïî ñëå ÈÏ ñðå çû èí êó áè ðî âà ëè â òå ÷å íèå
48 ÷ ïðè íîð ìà ëü íîì ñî äåð æà íèè ãëþ êî çû è êèñ ëî -
ðî äà. Êðî ìå òî ãî, ÈÏ èìè òè ðî âà ëè, äî áàâ ëÿÿ â ñðå -
äó èí êó áà öèè NMDA íà 1 ÷ çà 48 ÷ äî ëå òà ëü íîé
àíîê ñèè. Áëî êà äà NMDA-ðå öåï òî ðîâ âî âðåìÿ ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ óñòðà íÿ ëà íåé ðîï ðî òåê òîð íûé
ýô ôåêò ÈÏ [31]. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå è NMDA
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èí äó öè ðî âà ëè òðàíñ ëî êà öèþ ÏÊÑe â êëå òî÷ íûå
ìåì á ðà íû. Õå ëà òîð èîíîâ Ñà2+ EGTA óñòðà íÿë
íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ è NMDA, òàê æå
äåé ñò âî âàë èí ãè áè òîð ÏÊÑ õå ëå ðèò ðèí. Àê òè âà òîð
âñåõ èçî ôîðì ÏÊÑ ôîð áîë-ìè ðè ñòàò àöå òàò íå ïî -
âû øàë óñòîé ÷è âîñòü êëå òîê ê àíîê ñèè. Ýòîò ôàêò ãî -
âî ðèò î òîì, ÷òî ðîëü èçî ôîðì ÏÊÑ â ðå ãó ëÿ öèè òî -
ëå ðàí ò íî ñòè êëå òîê ê àíîê ñèè ìî æåò áûòü ïðÿ ìî ïðî -
òè âî ïî ëîæ íîé. Òàê, ïî ëà ãà þò, ÷òî àê òè âà öèÿ ÏÊÑe
ñïî ñîá ñò âó åò ïî âû øå íèþ ðå çè ñòåí ò íî ñòè íåé ðî íîâ ê
ãè ïîê ñèè, à ñòè ìó ëÿ öèÿ ÏÊÑd ñïî ñîá ñò âó åò ãè áå ëè
êëå òîê â óñëî âè ÿõ íå õâàò êè êèñ ëî ðî äà [28]. Âìå ñ òå ñ
òåì, àíà ëîã äèà öèë ã ëè öå ðî ëà (ÄÀÃ) îëå è ëà öå òèë ã ëè -
öå ðîë èìè òè ðî âàë íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ.
Àâ òî ðû ïî ëà ãà þò, ÷òî ñèã íà ëü íûé ìå õà íèçì ÈÏ
ïðåä ñòàâ ëåí ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: ÈÏ ® ãëó òà ìàò
® NMDA-ðå öåï òîð ® [Ca2+]i ® ÔËÑ ® ÄÀÃ
® ÏÊÑe® íåé ðîï ðî òåê öèÿ [31]. Áî ëåå íà ãëÿä íûå
äàí íûå áû ëè ïî ëó ÷å íû èñ ñëå äî âà òå ëÿ ìè èç Êà ëè ôîð -
íèè, êî òî ðûå ÈÏ âîñ ïðî èç âî äè ëè in vit ro íà ñðå çàõ
ãèï ïî êàì ïà, óäà ëÿÿ íà 15 ìèí èç ñðå äû èí êó áà öèè
ãëþ êî çó è Î2, à ëå òà ëü íóþ àíîê ñèþ èí äó öè ðî âà ëè,
óäà ëÿÿ êèñ ëî ðîä èç ñðå äû èí êó áà öèè íà 40 ìèí, à ÷å -
ðåç 24 ÷ ðå ïåð ôó çèè îöå íè âà ëè ãè áåëü íåé ðî íîâ [21]. 
Â äàí íîì ñëó ÷àå ðå÷ü èä¸ò îá îò ñðî ÷åí íîì ÈÏ, ïî -
ñêî ëü êó ëå òà ëü íóþ àíîê ñèþ ìî äå ëè ðî âà ëè ÷å ðåç 24 ÷
ïî ñëå ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ. Îêà çà ëîñü, ÷òî ñå ëåê -
òèâ íàÿ áëî êà äà ÏÊÑe ñ ïî ìî ùüþ ïåï òè äà eV1-2
óñòðà íÿ åò íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ [21], òàê -
æå äåé ñò âî âàë èí ãè áè òîð ôîñ ôî ëè ïà çû Ñ (ÔËÑ)
U-73122. Ñå ëåê òèâ íûé ïåï òèä íûé ÏÊÑe-àê òè âà òîð 
yeRACK èìè òè ðî âàë öè òî ïðî òåê òîð íûé ýô ôåêò
ÈÏ. Áëî êà äà àäå íî çè íî âûõ À1 ðå öåï òî ðîâ ïðè âî äè -
ëà ê èñ ÷åç íî âå íèþ öè òî ïðî òåê òîð íî ãî ýô ôåê òà ÈÏ.
Öè òî ïðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ èìè òè ðî âàë àãî íèñò
À1 ðå öåï òî ðîâ. Èí ãè áè òîð MEK1/2 PD-98059
óñòðà íÿë çà ùèò íûé ýô ôåêò ÈÏ [21]. Ýòè ôàê òû ãî -
âî ðÿò î òîì, ÷òî â îò ñðî ÷åí íîì ÈÏ ó÷à ñò âó åò ñëå äó -
þ ùàÿ öå ïî÷ êà ñî áû òèé: ÈÏ ® àäå íî çèí ® À1 ðå -
öåï òîð ® ÔËÑ ® ÄÀÃ ® ÏÊÑe ® MEK1/2 ®
ERK1/2 ® ïî âû øå íèå òî ëå ðàí ò íî ñòè ê èøå ìèè-ðå -
ïåð ôó çèè [28]. Íå êî òî ðûå àâ òî ðû ïî ëà ãà þò [28],
÷òî ñî áû òèÿ ìî ãóò ðàç âè âà òü ñÿ è ïî äðó ãî ìó ñöå íà -
ðèþ: ÈÏ ® ãëó òà ìàò ® NMDA-ðå öåï òîð ®
[Ca2+]i ® ÔËÑ ® ÄÀÃ ® ÏÊÑe ® MEK1/2 ®
ERK1/2 ® íåé ðîï ðî òåê öèÿ èëè ÈÏ ® ãëó òà ìàò ®
NMDA-ðå öåï òîð ® [Ca2+]i ® ìè òî õîí ä ðèè ®
ÀÔÊ ® ÏÊÑe ® MEK1/2 ® ERK1/2 ® íåé -
ðîï ðî òåê öèÿ, ãäå ÀÔÊ — àê òèâ íûå ôîð ìû êèñ ëî ðî -
äà. Âàæ íàÿ ðîëü ÏÊÑ â ÈÏ áû ëà ïîä òâåð æ äå íà â
ðà áî òå êè òàé ñêèõ ôè çèî ëî ãîâ [14], êî òî ðûå ïðî âî äè -
ëè ýê ñ ïå ðè ìåí òû íà ñðå çàõ ãèï ïî êàì ïà. Ïðå êîí äè öè -
î íè ðî âà íèå ìî äå ëè ðî âà ëè, óäà ëÿÿ èç ñðå äû èí êó áà -

öèè êèñ ëî ðîä è ãëþ êî çó, à ïî ñëå 30 ìèí ðå îê ñè ãå íà -
öèè âîñ ïðî èç âî äè ëè ëå òà ëü íîå ïî âðåæ äå íèå, óäà ëÿÿ
êèñ ëî ðîä è ãëþ êî çó íà 45 ìèí. Ñëå äî âà òå ëü íî, â äàí -
íîì ñëó ÷àå ðå÷ü èä¸ò î ðàí íåì ÈÏ. Ïðå êîí äè öè î íè -
ðî âà íèå èìè òè ðî âà ëè, äî áàâ ëÿÿ â ñðå äó èí êó áà öèè íà 
30 ìèí NMDA, ñ ïî ñëå äó þ ùå¸ «îò ìûâ êîé» êëå òîê
çà 30 ìèí äî ëå òà ëü íîé àíîê ñèè [14]. Ïðå êîí äè öè î -
íè ðî âà íèå è NMDA èí äó öè ðî âà ëè òðàíñ ëî êà öèþ
ÏÊÑe â ìåì á ðà íû êëå òîê. Ñå ëåê òèâ íûé èí ãè áè òîð
íà çâàí íîé êè íà çû eV1-2 è ñå ëåê òèâ íûé
MEK1/2-èí ãè áè òîð PD-98059 óñòðà íÿ ëè íåé ðîï -
ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ è NMDA. Àí òà ãî íèñò
NMDA-ðå öåï òî ðîâ MK-801 áëî êè ðî âàë ÈÏ-èí äó -
öè ðî âàí íóþ òðàíñ ëî êà öèþ ÏÊÑe [14]. Ñëå äî âà òå ëü -
íî, ñî áû òèÿ ðàç âè âà þò ñÿ â ñëå äó þ ùåì ïî ðÿä êå: ÈÏ
® ãëó òà ìàò ® NMDA-ðå öåï òîð ® ÏÊÑe ®
MEK1/2 ® ERK1/2 ® íåé ðîï ðî òåê öèÿ, ÷òî ñî ãëà -
ñó åò ñÿ ñ âû øå ïðè âå äåí íû ìè äàí íû ìè. Ó÷à ñ òèå
ÏÊÑe â îò ñðî ÷åí íîì ÈÏ ïîä òâåð äè ëè ôè çèî ëî ãè èç 
Ìàé à ìè [16], êî òî ðûå ýê ñ ïå ðè ìåí òû in vit ro ïðî âî -
äè ëè íà êó ëü òó ðå íåé ðî íîâ è àñò ðî öè òîâ, à òàê æå íà
ñðå çàõ ãèï ïî êàì ïà. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå èí äó öè -
ðî âà ëè, óäà ëÿÿ èç ñðå äû èí êó áà öèè êèñ ëî ðîä è ãëþ -
êî çó íà 1 ÷ â îïû òàõ ñ êëåò êà ìè è íà 15 ìèí â ýê ñ ïå -
ðè ìåí òàõ ñî ñðå çà ìè. ×å ðåç 48 ÷ âîñ ïðî èç âî äè ëè ëå -
òà ëü íóþ àíîê ñèþ. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå îáåñ ïå ÷è -
âà ëî óñè ëå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè COX-2 (cyc lo o xy ge na -
se-2), êî òî ðîå äî ñòè ãà ëî ìàê ñè ìó ìà ÷å ðåç 24 ÷ ïî ñëå
ÈÏ. Èí ãè áè òîð COX-2 NS-398 óñòðà íÿë öè òî ïðî -
òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ íà îáå èõ in vit ro ìî äå ëÿõ. Ñå -
ëåê òèâ íûå èí ãè áè òî ðû ÏÊÑe èëè MEK1/2 óñòðà íÿ -
ëè íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ. Àê òè âà òîð
ÏÊÑe yeRACK èìè òè ðî âàë çà ùèò íûé ýô ôåêò ÈÏ
êàê in vit ro [16], òàê è in vi vo [11]. Ýòè äàí íûå áû ëè
ïîä òâåð æ äå íû â áî ëåå ïîçä íåé ðà áî òå òî ãî æå àâ òîð -
ñêî ãî êîë ëåê òè âà èç Ìàé à ìè [17]. Îíè îá íà ðó æè ëè,
÷òî ÈÏ âåä¸ò ê òðàíñ ëî êà öèè â ÿä ðî êëåò êè ð65- è
ð53-ñóáú å äè íèö òðàíñ êðèï öè îí íî ãî ôàê òî ðà NFkB
(nuc le ar fac tor kB). Èí ãè áè òîð NFkB äè òè î êàð áà ìàò 
óñòðà íÿë íåé ðîï ðî òåê öèþ, èí äó öè ðî âàí íóþ ÈÏ èëè
yeRACK. Èí ãè áè ðî âà íèå NFkB óñòðà íÿ ëî
ÈÏ-èí äó öè ðî âàí íîå óñè ëå íèå ýê ñ ï ðåñ ñèè COX-2.
Áëî êà äà ÏÊÑe èëè èí ãè áè ðî âà íèå MEK1/2 ïðå äó -
ïðåæ äà ëè ïî ÿâ ëå íèå â ÿä ðå êëåò êè ð65 è ð53 ñóáú å -
äè íèö. Àâ òî ðû ïî ëà ãà þò [17], ÷òî ÈÏ «âêëþ ÷à åò»
ñëå äó þ ùèé ñèã íà ëü íûé ìå õà íèçì: ÈÏ ® ÏÊÑe ®
MEK1/2 ® ERK1/2 ® NFkB ® COX-2 ® íåé -
ðîï ðî òåê öèÿ.

Îä íèì èç íàè áî ëåå èí ò ðè ãó þ ùèõ âî ïðî ñîâ, ñâÿ -
çàí íûõ ñ ÈÏ, ÿâ ëÿ åò ñÿ âî ïðîñ î ïðè ðî äå êî íå÷ íî ãî
ýô ôåê òî ðà ÈÏ. Ìû ïðåä ïî ëà ãà åì, ÷òî êî íå÷ íûì ýô -
ôåê òî ðîì ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ ìî æåò áûòü
ÀÒÔ-÷óâ ñò âè òå ëü íûé Ê+-êà íàë (ÊÀÒÔ-êà íàë) [2],
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ïî ý òî ìó ðà áî òà àâ òî ðîâ, êî òî ðûå ïî ïû òà ëèñü îöå íèòü 
âçàè ìî äåé ñò âèå ÏÊÑe è ÊÀÒÔ-êà íà ëîâ â ìå õà íèç ìå 
ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ, ïî êà çà ëàñü íàì îñî áî èí òå -
ðåñ íîé [32]. Äëÿ èí äóê öèè ÈÏ ñðå çû ãèï ïî êàì ïà
ïîä âåð ãà ëè âîç äåé ñò âèþ 15-ìè íóò íîé àíîê ñèè áåç
ãëþ êî çû, à ÷å ðåç 48 âîñ ïðî èç âî äè ëè ëå òà ëü íóþ àíîê -
ñèþ, óäà ëÿÿ èç ñðå äû èí êó áà öèè êèñ ëî ðîä è ãëþ êî çó
íà 40 ìèí. Â ãðóï ïå êîí ò ðî ëÿ áû ëè ñðå çû, êî òî ðûå
ïîä âåð ãà ëè äåé ñò âèþ ëå òà ëü íîé àíîê ñèè áåç ïðå êîí -
äè öè î íè ðî âà íèÿ. Áëî êà äà ìè òî õîí ä ðè à ëü íûõ
ÊÀÒÔ-êà íà ëîâ (ìèòÊÀÒÔ-êà íà ëîâ) ñ ïî ìî ùüþ
5-ãèä ðî êñè äå êà íî à òà óñòðà íÿ ëà öè òî ïðî òåê òîð íûé
ýô ôåêò ÈÏ. Òàê æå äåé ñò âî âàë ñå ëåê òèâ íûé
ÏÊÑe-èí ãè áè òîð eV1-2. Àê òè âà òîð ÏÊÑe
yeRACK ïî âû øàë òî ëå ðàí ò íîñòü êëå òîê ê àíîê ñèè,
òà êîé æå ýô ôåêò îêà çû âàë «îò êðû âà òåëü»
ìèòÊÀÒÔ-êà íà ëîâ äèà çîê ñèä. Áëî êà äà ìèòÊÀÒÔ-êà -
íà ëîâ óñòðà íÿ ëà íåé ðîï ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò
yeRACK. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå è yeRACK âû -
çû âà ëè ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå Kir6.2-ñóáú å äè íè öû
ÊÀÒÔ-êà íà ëîâ â ìè òî õîí ä ðè ÿõ. ÏÊÑe-èí ãè áè òîð
eV1-2 óñòðà íÿë ÈÏ-èí äó öè ðî âàí íîå ôîñ ôî ðè ëè ðî -
âà íèå Kir6.2. Ýòè àâ òî ðû ïî ëà ãà þò, ÷òî
ìèòÊÀÒÔ-êà íà ëû ÿâ ëÿ þò ñÿ ìè øå íüþ äëÿ ÏÊÑe, à
ñî áû òèÿ â êëåò êå ðàç âè âà þò ñÿ ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì:
ÈÏ ® ÏÊÑe ® ìèòÊÀÒÔ-êà íàë ® íåé ðîï ðî òåê -
öèÿ [32]. Âàæ íóþ ðîëü ìè òî õîí ä ðèé â êà ÷å ñò âå ìè -
øå íè äëÿ ÏÊÑe âî âðå ìÿ ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ
ïîä òâåð æ äà þò è äðó ãèå àâ òî ðû [10]. Ïðå êîí äè öè î -
íè ðî âà íèå îíè èí äó öè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ 2-ìè íóò íîé
îê êëþ çèè ñîí íûõ àð òå ðèé íà ôî íå ãè ïî òåí çèè. ×å ðåç
48 ÷ ïî ñëå ÈÏ âû äå ëÿ ëè ñè íàï òî ñî ìû è ïðî âî äè ëè
èñ ñëå äî âà íèÿ. Îêà çà ëîñü, ÷òî ÈÏ îáåñ ïå ÷è âà åò óâå -
ëè ÷å íèå áåë êà è ìÐÍÊ ÏÊÑe. Ïðè ìå íå íèå
ÏÊÑe-àê òè âà òî ðà yeRACK îáåñ ïå ÷è âà ëî óñè ëå íèå
äû õà íèÿ ñíàï òî ñî ìà ëü íûõ ìè òî õîí ä ðèé è èí äó öè ðî -
âà ëî ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå áåë êîâ äû õà òå ëü íîé öå ïè.
Ýòè ýô ôåê òû áû ëè çà ôèê ñè ðî âà íû òî ëü êî â ýê ñ ïå ðè -
ìåí òàõ ñ ñè íàï òî ñî ìà ìè, âû äå ëåí íû ìè èç ìîç ãà ïðå -
êîí äè öè î íè ðî âàí íûõ îñî áåé. Àâ òî ðû çà êëþ ÷è ëè, ÷òî 
ôîñ ôî ðè ëè ðî âà íèå äû õà òå ëü íîé öå ïè ÏÊÑe ìî æåò
èìåòü ïðÿ ìîå îò íî øå íèå ê íåé ðîï ðî òåê òîð íî ìó ýô -
ôåê òó ÈÏ [10].

Òà êèì îá ðà çîì, ïðåä ñòàâ ëåí íûå äàí íûå ñâè äå òå ëü ñò -
âó þò î òîì, ÷òî ÏÊÑe è COX-2 èã ðà þò âàæ íóþ ðîëü â 
ÈÏ ìîç ãà, à ìèòÊÀÒÔ-êà íàë ìî æåò áûòü êî íå÷ íûì ýô -
ôåê òî ðîì îò ñðî ÷åí íî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ.

Êè íà çà CaMK

Êè íà çà CaMK — Ca2+/calmodu lin-de pen dent
pro te in kina se. Êàê èç âå ñò íî, èøå ìèÿ âåä¸ò ê óâå ëè ÷å -
íèþ êîí öåí ò ðà öèè âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî êà ëü öèÿ
[Ca2+]i, êî òî ðûé èã ðà åò ðîëü âíóò ðè êëå òî÷ íî ãî ìåñ -

ñåí ä æå ðà [39]. Â ÷à ñò íî ñòè Ñà2+ àê òè âè ðó åò CaMK
[39]. Â 2000 ã. T.J. Blanck è ñî àâò. [8] îá íà ðó æè ëè,
÷òî èçîô ëó ðàí èìè òè ðó åò ôå íî ìåí ÈÏ. Íåé ðîï ðî -
òåê òîð íûé ýô ôåêò èçîô ëó ðà íà çà âè ñåë îò àê òè âà öèè
CaM KII [8]. Â 2003 ã. êà íàä ñêèå ôè çèî ëî ãè [36]
ïî ëó ÷è ëè äàí íûå â ïî ëü çó ó÷à ñ òèÿ CaMK â ÈÏ. Ýê -
ñ ïå ðè ìåí òû îíè ïðî âî äè ëè íà êó ëü òó ðå êîð òè êà ëü íûõ 
íåé ðî íîâ êðû ñû. Ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèå èí äó öè ðî -
âà ëè, óäà ëÿÿ èç ñðå äû èí êó áà öèè êèñ ëî ðîä è ãëþ êî çó 
íà 60 ìèí, ÷å ðåç 24 ÷ èí äó öè ðî âà ëè ëå òà ëü íóþ àíîê -
ñèþ, óäà ëÿÿ ãëþ êî çó è Î2 íà 90 ìèí. Êðî ìå òî ãî, ÷å -
ðåç 24 ÷ îöå íè âà ëè íåé ðî òîê ñè ÷å ñêèé ýô ôåêò
NMDA. Èñ ñëå äî âà òå ëè ïî êà çà ëè [36], ÷òî íåé ðîï -
ðî òåê òîð íûé ýô ôåêò ÈÏ íå ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ â óñëî âè ÿõ
ñå ëåê òèâ íîé áëî êà äû CaM KII ñ ïî ìî ùüþ èí ãè áè òî -
ðà KN-62. Êè òàé ñêèå èñ ñëå äî âà òå ëè [23] ÈÏ ìî äå -
ëè ðî âà ëè ñ ïî ìî ùüþ 3-ìè íóò íîé ãëî áà ëü íîé èøå ìèè
ìîç ãà. ×å ðåç 3 äíÿ âîñ ïðî èç âî äè ëè 6-ìè íóò íóþ èøå -
ìèþ ìîç ãà, êî òî ðàÿ âû çû âà ëà ãè áåëü ÑÀ1-íåé ðî íîâ
ãèï ïî êàì ïà. Îêà çà ëîñü, ÷òî öè òî ïðî òåê òîð íûé ÈÏ
íå ïðî ÿâ ëÿë ñÿ, åñ ëè êðû ñàì èí ò ðà öå ðåá ðî âåí ò ðè êó -
ëÿð íî ââî äè ëè KN-62. Ñëå äî âà òå ëü íî, ìîæ íî óòâåð -
æ äàòü, ÷òî CaM KII èã ðà åò âàæ íóþ ðîëü â îò ñðî ÷åí -
íîì ÈÏ. Ïî ëà ãà þò [../si tes/en t rez39], ÷òî ïî ñëå
ÈÏ ôîð ìè ðó åò ñÿ ñëå äó þ ùèé ñèã íà ëü íûé êà ñ êàä:
ÈÏ ® ãëó òà ìàò ® NMDA-ðå öåï òîð ® óâå ëè ÷å íèå 
[Ca2+]i ® CaM KII ® Akt ® Bad ® íåé ðîï ðî òåê -
öèÿ.

Çà êëþ ÷å íèå

Àíà ëèç îïóá ëè êî âàí íûõ äàí íûõ ñâè äå òå ëü ñò âó åò
î òîì, ÷òî â ñèã íà ëü íîì ìå õà íèç ìå îò ñðî ÷åí íî ãî èøå -
ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèÿ âàæ íóþ ðîëü èã ðà -
þò áå ëîê Ras è ñëå äó þ ùèå êè íà çû: PI3K, Akt,
MEK1/2, ERK1/2, ÏÊÑ, CaM KII. Êðî ìå òî ãî, â
ïîçä íåì ïðå êîí äè öè î íè ðî âà íèè ïðè íè ìà þò ó÷à ñ òèå
öèê ëî îê ñè ãå íà çà-2, NO-ñèí òà çà, ìèòÊÀÒÔ-êà íàë.
Ñèã íà ëü íûé ìå õà íèçì ðàí íå ãî èøå ìè ÷å ñêî ãî ïðå êîí -
äè öè î íè ðî âà íèÿ îñòà¸òñÿ íå è çó ÷åí íûì.

Àâ òîð âû ðà æà þò ïðè çíà òå ëü íîñòü çà òåõ íè -
÷å ñêóþ ïî ìîùü â ïîä ãî òîâ êå ñòà òüè Äà íè ëü ÷åí -
êî Í.À., Áàä çè ó íà ñó Ã., Êëþ ÷àð¸âó Â., Õîõ ëî -
âîé È.Ñ., Òî ìà øåâ ñêî ìó À. è Ñè äî ðî âó Ð.À.
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tive re gen er a tion of bone tis sue. High light gen eral prin ci ples for the con struc tion and use of bioplastic ma te ri als. An at tempt 
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Âî ïðî ñû êëè íè êè, äèà ãíî ñ òè êè è ëå ÷å íèÿ ïî âðåæ -
äå íèé îïîð íî-äâè ãà òå ëü íî ãî àï ïà ðà òà ÿâ ëÿ þò ñÿ àê òó -
à ëü íû ìè ïðîá ëå ìà ìè ñî âðå ìåí íîé òðàâ ìà òî ëî ãèè.
Ýòî â ïåð âóþ î÷å ðåäü ñâÿ çà íî ñ îá ùèì «ñòà ðå íè åì»
íà ñå ëå íèÿ â ñâÿ çè ñ óâå ëè ÷å íè åì ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè
æèç íè, ïå ðå íà ñå ëå íè åì ìå ãà ïî ëè ñîâ, âîç äåé ñò âè åì
âû ñî êî ýð ãè ÷å ñêî ãî òðàâ ìè ðó þ ùå ãî àãåí òà (àâ òî òðàâ -
ìà, ïðî èç âîä ñò âåí íàÿ òðàâ ìà è ïð.), èç ìå íå íè åì ýêî -
ëî ãèè, ðå æè ìà è êà ÷å ñò âà ïè òà íèÿ. Ñðå äè ïî ñòðà äàâ -
øèõ îñî áóþ ãðóï ïó ñî ñòàâ ëÿ þò áî ëü íûå ïî æè ëî ãî è
ñòàð ÷å ñêî ãî âîç ðà ñ òà ñ òÿ æå ëîé ñî ïóò ñò âó þ ùåé ïà òî -
ëî ãèåé. Ëå ÷å íèå ýòèõ ïà öè åí òîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íîé èç
âàæ íåé øèõ ìå äè öèí ñêèõ è ñî öè à ëü íî-ýêî íî ìè ÷å ñêèõ
ïðîá ëåì â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ. Â ïî ñëåä íèå ãî äû îò ìå -
÷à åò ñÿ ðîñò ÷èñ ëà ïî ñòðà äàâ øèõ, ñ ñî ïóò ñò âó þ ùèì
îñ òåî ïî ðî çîì ðàç ëè÷ íîé ñòå ïå íè òÿ æå ñòè, ñà õàð íûì
äèà áå òîì, àóòî èì ìóí íû ìè çà áî ëå âà íè ÿ ìè. Ýòî, â

ñâîþ î÷å ðåäü, ïðè âî äèò ê âîç íèê íî âå íèþ ìíî ãî îñ -
êîëü ÷à òûõ ïå ðå ëî ìîâ, óâå ëè ÷å íèþ ñðî êîâ èõ êîí ñî -
ëè äà öèè, ñî çäà åò ñó ùå ñò âåí íóþ ïðîá ëå ìó îïå ðè ðó þ -
ùå ìó õè ðóð ãó â âû áî ðå íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ íî ãî ìå òî -
äà ëå ÷å íèÿ.

Âû áîð íàè áî ëåå àäåê âàò íî ãî ìå òî äà îñ òåî ñèí òå çà
ÿâ ëÿ åò ñÿ îïðå äå ëÿ þ ùèì äëÿ èñ õî äà ëå ÷å íèÿ è âîñ ñòà -
íîâ ëå íèÿ ôóí ê öèè ïî âðåæ äåí íîé êî íå÷ íî ñòè. Äà æå
ïðè ìå íå íèå íà êî ñò íî ãî è èí ò ðà ìå äóë ëÿð íî ãî îñ òåî ñèí -
òå çà íå âñå ãäà äà þò õî ðî øèå ðå çó ëü òà òû ïðè ëå ÷å íèè
ïå ðå ëî ìîâ, ÷òî îáú ÿñ íÿ åò ñÿ èç ëèø íåé òðàâ ìà òè çà öèåé
îêðó æà þ ùèõ ìÿã êèõ òêà íåé, äî ïîë íè òå ëü íûì íà ðó øå -
íè åì êðî âî îá ðà ùå íèÿ â çî íå ïå ðå ëî ìà è ïî âû øåí íûì
ðè ñ êîì òðîì áî ýì áî ëè ÷å ñêèõ îñëîæ íå íèé.

Ê ïðîá ëå ìå ðå ïà ðà òèâ íîé ðå ãå íå ðà öèè êî ñò íîé
òêà íè ïî ñòî ÿí íî ïðè êî âà íî âíè ìà íèå ó÷å íûõ. Ñòà äèè 
ðå ãå íå ðà öèè ïðè ïå ðå ëî ìàõ, à òàê æå ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêàÿ 
è áèî õè ìè ÷å ñêàÿ êàð òè íà ó òà êèõ áî ëü íûõ èçó ÷à ëàñü
ìíî ãè ìè èñ ñëå äî âà òå ëÿ ìè [3, 4, 5, 13]. Ê ôàê òî ðàì,
âëèÿ þ ùèì íà ñî ñòî ÿ íèå îñ òåî ðå ïà ðà öèè, îò íî ñÿò ñÿ
îñî áåí íî ñòè âà ñ êó ëÿ ðè çà öèè, èí íåð âà öèè êî ñò íûõ îò -

Äëÿ êîð ðåñ ïîí äåí öèè: Ñî ðî êèí Ãðè ãî ðèé Âà ëåí òè íî âè÷,
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ëîì êîâ â çî íå ïî âðåæ äå íèÿ, íà ðó øå íèÿ ìå òà áî ëèç ìà
è ìíî ãèå äðó ãèå [4]. Íà ðó øå íèå ïðî öåñ ñîâ ðå ãå íå ðà -
öèè ïðè âî äÿò ê çà ìåä ëå íèþ êîí ñî ëè äà öèè èëè íå ñðà -
ùå íèþ ôðàã ìåí òîâ ïðè ïå ðå ëî ìàõ äëèí íûõ êî ñ òåé â
3—35% ñëó ÷à åâ [13]. Ïî ý òî ìó äå òà ëü íîå èçó ÷å íèå
ïðè ÷èí, ïðè âî äÿ ùèõ ê íà ðó øå íèþ ìå òà áî ëèç ìà â êî -
ñò íîé òêà íè è â îð ãà íèç ìå â öå ëîì, èìå åò îãðîì íîå
çíà ÷å íèå. À ðàç ðà áîò êà ìå òî äîâ ñòè ìó ëÿ öèè îñ òåî ðå -
ïà ðà öèè ïðè ðàñ ñòðîé ñò âàõ êî ñò íîé ðå ãå íå ðà öèè âñå -
ãäà îñòà åò ñÿ àê òó à ëü íîé [2].

Â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ â ìè ðå ñó ùå ñò âó åò áî ëü øîå
êî ëè ÷å ñò âî ðàç íî îá ðàç íûõ áèî ïëà ñ òè ÷å ñêèõ ìà òå ðè -
à ëîâ ñèí òå òè ÷å ñêî ãî, ïî ëó ñèí òå òè ÷å ñêî ãî èëè ëè -
øåí íî ãî âè äîñ ïå öè ôè ÷å ñêèõ ñâîéñòâ áèî ëî ãè ÷å ñêî ãî 
ïðî èñ õîæ äå íèÿ, ïðåä íàç íà ÷åí íûõ äëÿ ââå äå íèÿ â
æè âîé îð ãà íèçì ñ öå ëüþ ïî ñòî ÿí íî ãî èëè âðå ìåí íî -
ãî çà ìå ùå íèÿ äå ôåê òîâ òêà íåé èëè ïî ðà æåí íûõ
ñòðóê òóð.

Ê íàè áî ëåå èç âå ñò íûì â çà ìå ñòè òå ëü íîé õè ðóð ãèè
îò íî ñÿò ñÿ êîë ëà ãå íû, ãèä ðî êñè à ïà òè òû, áèî êå ðà ìè êà, 
äå êà ëü öè íè ðî âàí íûé êî ñò íûé ìàò ðèêñ è ò.ä.

Ïðè ìå íå íèå áèî òðàí ñ ï ëàí òà òîâ íàè áî ëåå öå ëå ñî -
îá ðàç íî:

1) ó áî ëü íûõ ñ èçî ëè ðî âàí íû ìè ìíî ãî îñ êî ëü ÷à òû -
ìè ïå ðå ëî ìà ìè äëèí íûõ òðóá ÷à òûõ êî ñ òåé ñ îò íî ñè -
òå ëü íû ìè è àá ñî ëþò íû ìè äå ôåê òà ìè êî ñ òè;

2) ó áî ëü íûõ ñ ìíî æå ñò âåí íû ìè ïå ðå ëî ìà ìè
äëèí íûõ òðóá ÷à òûõ êî ñ òåé;

3) ó áî ëü íûõ ñ ñî ÷å òàí íîé òðàâ ìîé, âêëþ ÷àÿ ïå ðå -
ëî ìû äëèí íûõ òðóá ÷à òûõ êî ñ òåé.

Áèî òðàí ñ ï ëàí òàò ïðè ìå íÿ åò ñÿ â ñî ÷å òà íèè ñî
ñòàí äàð ò íû ìè ìå òî äà ìè ëå ÷å íèÿ ïå ðå ëî ìîâ, äî ïîë íÿÿ 
èõ. Ïî äàí íûì ëè òå ðà òó ðû, ïðè ìå íå íèå áèî òðàí ñ ï -
ëàí òà òà â áî ëü øèí ñò âå ñëó ÷à åâ ñïî ñîá ñò âó åò ñî êðà -
ùå íèþ ñðî êîâ ñðà ùå íèÿ êî ñ òè íà 30—50%.

Äà ëü íåé øå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ òðå áó åò èçó ÷å íèå ìå -
õà íèç ìîâ ðå ïà ðà òèâ íî ãî êî ñ òå îá ðà çî âà íèÿ è îïðå äå -
ëå íèÿ íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ íûõ ñïî ñî áîâ ñòè ìó ëÿ öèè
âîñ ñòà íî âè òå ëü íûõ ïðî öåñ ñîâ ïðè íà ðó øå íèè öå ëî ñò -
íî ñòè êî ñò íîé òêà íè.

Ðå øå íè åì èìåí íî ýòèõ âî ïðî ñîâ çà íè ìà åò ñÿ îä íà
èç ñî âðå ìåí íûõ îò ðàñ ëåé áèî ëî ãèè è ìå äè öè íû —
òêà íå âàÿ èí æå íå ðèÿ, îñíîâ íûå çà äà ÷è êî òî ðîé çà -
êëþ ÷à þò ñÿ â ðàç ðà áîò êå íî âûõ áèî êîì ïî çè öè îí íûõ
ìà òå ðè à ëîâ, òðàíñ ïëàí òà öèè íà òà êèõ íî ñè òå ëÿõ êëå -
òîê â ðàç ëè÷ íûå òêà íè è îð ãà íû, ïî âû øå íèè ðå ïà ðà -
öè îí íûõ ïðî öåñ ñîâ â íèõ è ñî çäà íèè «èñ êóñ ñò âåí -
íûõ» îð ãà íîâ è îð ãà íî-òêà íå âûõ êîì ïî çè öèé [22].

Ïî ìå ðå íà êîï ëå íèÿ îïû òà, ñâÿ çàí íî ãî ñ áèî èì ï -
ëàí òî ëî ãèåé, ïðî öåññ ñî çäà íèÿ íî âûõ ìà òå ðè à ëîâ ñòà -
íî âèò ñÿ âñå áî ëåå òðó äî åì êèì è âû ñî êî òåõ íî ëî ãè÷ -
íûì, êî òî ðûé ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ îáÿ çà òå ëü íûì ñî áëþ -
äå íè åì êëè íè ÷å ñêîé áå çî ïàñ íî ñòè è íà ëè ÷è åì äî êà çó -
å ìîé ýô ôåê òèâ íî ñòè «êî íå÷ íî ãî ïðî äóê òà».

Â ñî âðå ìåí íîé èì ï ëàí òî ëî ãèè ìîæ íî âû äå ëèòü
íå ñêî ëü êî óðîâ íåé òåõ íî ëî ãè ÷å ñêèõ ðàç ðà áî òîê â èç -
ãî òîâ ëå íèè áèî ïëà ñ òè ÷å ñêèõ ìà òå ðè à ëîâ, â äàí íîì
ñëó ÷àå êî ñò íûõ àë ëî- è êñå íî èì ï ëàí òà òîâ.

Íà I óðîâ íå íå ïðå äó ñìàò ðè âà åò ñÿ ãëó áî êàÿ ïå ðå ðà -
áîò êà äî íîð ñêèõ òêà íåé. Íà ýòîì óðîâ íå òêà íè èëè çà áè -
ðà þò ñÿ â àñåï òè ÷å ñêèõ óñëî âè ÿõ è êîí ñåð âè ðó þò ñÿ íèç -
êè ìè òåì ïå ðà òó ðà ìè, ëè áî î÷è ùà þò ñÿ, îáåç æè ðè âà þò ñÿ
è îá ðà áà òû âà þò ñÿ õè ìè ÷å ñêè ìè ðå à ãåí òà ìè, äî ñòè ãàÿ òåì 
ñà ìûì îä íî âðå ìåí íîé êîí ñåð âà öèè è ñòå ðè ëè çà öèè [20].

Íà II óðîâ íå òêà íè ïîä âåð ãà þò áî ëåå ñå ðü åç íîé
îá ðà áîò êå, êî òî ðàÿ çà êëþ ÷à åò ñÿ â èç ìå íå íèè ñî îò íî -
øå íèÿ ìè íå ðà ëü íî ãî è îð ãà íè ÷å ñêî ãî êîì ïî íåí òîâ.
Â òà êèõ ñëó ÷à ÿõ ìà òå ðè àë ïðè îá ðå òà åò íà ðÿ äó ñ îñ -
òåî êîí äóê òèâ íû ìè è äî ïîë íè òå ëü íûå îñ òåî èí äóê òèâ -
íûå ñâîé ñò âà [6].

III óðî âåíü ïðåä ïî ëà ãà åò ñî çäà íèå áèî êîì ïî çè öè -
îí íûõ ìà òå ðè à ëîâ, ñî äåð æà ùèõ êîì ïî íåí òû êî ñò íîé
òêà íè, çà ñå ëåí íûå áèî àê òèâ íû ìè ñóá ñòàí öè ÿ ìè.
Ê ïî ñëåä íèì îò íî ñÿò ñÿ ôàê òî ðû ðî ñ òà, ìîð ôî ãå íå òè -
÷å ñêèå áåë êè è äðó ãèå êîì ïî íåí òû êî ñò íî ãî ìàò ðèê -
ñà. Áèî àê òèâ íûì ñóá ñòàí öè ÿì îò âî äÿò ðîëü àê òè âà òî -
ðîâ è ðå ãó ëÿ òî ðîâ ôè çèî ëî ãè ÷å ñêîé ðå ãå íå ðà öèè òêà -
íåé. Êðî ìå òî ãî, íà ñòà äèè èì ï ëàí òà öèè â ñî ñòàâ òà -
êèõ ìà òå ðè à ëîâ ìî ãóò áûòü âêëþ ÷å íû è òðàíñ ïëàí òè -
ðó å ìûå ðàç ëè÷ íûå êëåò êè-ïðåä øå ñò âåí íè êè [14].

Çà ïî ñëåä íèå 10 ëåò áû ëè ðàç ðà áî òà íû è âíå äðå -
íû â ìå äè öèí ñêóþ ïðàê òè êó ðÿä íî âûõ áèî ïëà ñ òè ÷å -
ñêèõ ìà òå ðè à ëîâ âòî ðî ãî è òðå òüå ãî òåõ íî ëî ãè ÷å ñêèõ
óðîâ íåé.

Ïðåæ äå âñå ãî, ýòî ñî çäàí íûé â òêà íå âîì áàí êå
ÖÈÒÎ, «Ïåð ôî îñò», ïðåä ñòàâ ëÿ þ ùèé ñî áîé ëè î ôè -
ëè çè ðî âàí íûå äå ìè íå ðà ëè çî âàí íûå êî ñò íûå àë ëî èì ï -
ëàí òà òû (ÄÊÈ), âû ïîë íåí íûå â âè äå ïëà ñ òèí, ñòðóæ -
êè, ÷èï ñîâ è ò.ä. Ðàç íàÿ ñòå ïåíü äå ìè íå ðà ëè çà öèè è
ãåî ìåò ðèÿ äàí íûõ áèî ïëà ñ òè ÷å ñêèõ ìà òå ðè à ëîâ ïî çâî -
ëè ëè èñ ïî ëü çî âàòü åãî âî ìíî ãèõ îá ëà ñ òÿõ ðå êîí ñò ðóê -
òèâ íîé õè ðóð ãèè, êàê äëÿ çà ïîë íå íèÿ ëþ áûõ êî ñò íûõ
äå ôåê òîâ, òàê è äëÿ óñêî ðå íèÿ ïðî öåñ ñîâ îñ òåî ãå íå çà [7, 
12]. Äëÿ ïðàê òè ÷å ñêîé ìå äè öè íû áàí êîì ÖÈÒÎ áû ëè
òàê æå ïðåä ëî æå íû ÄÊÈ, èç ãî òîâ ëåí íûå èç êî ñ òåé ñâî -
äà ÷å ðå ïà. Áëà ãî äà ðÿ èõ áî ëü øîé ïëî ùà äè è âû ñî êîé
ñòå ïå íè äå ìè íå ðà ëè çà öèè ýòîò ìà òå ðè àë â íà ñòî ÿ ùåå
âðå ìÿ øè ðî êî èñ ïî ëü çó åò ñÿ â îð òî ïå äèè ïðè ïðî âå äå íèè 
ðå âè çè îí íî ãî ýí äîï ðî òå çè ðî âà íèÿ äëÿ çà ìå ùå íèÿ çíà -
÷è òå ëü íûõ äå ôåê òîâ äíà è ñòå íîê âåð ò ëóæ íîé âïà äè íû
òà çî áåä ðåí íî ãî ñó ñ òà âà. Áî ëåå òî ãî, îíè íà øëè ñâîë
ïðè ìå íå íèå â íåé ðî õè ðóð ãèè, îô òà ëü ìî ëî ãèè, ÷å ëþ ñò -
íî-ëè öå âîé õè ðóð ãèè, ñòî ìà òî ëî ãèè è ò.ä. [1].

Áà çè ðó ÿñü íà ïðèí öè ïàõ òêà íå âîé èí æå íå ðèè è
ðå çó ëü òà òàõ ñîá ñò âåí íûõ íà ó÷ íûõ èñ ñëå äî âà íèé,
ôèð ìà ÎÎÎ «ÊÎÍÅÊÒÁÈÎÔÀÐÌ» ðàç ðà áî òà -
ëà áèî êîì ïî çè öè îí íûå ìà òå ðè à ëû äëÿ õè ðóð ãè ÷å ñêîé 
ñòî ìà òî ëî ãèè, òðàâ ìà òî ëî ãèè è îð òî ïå äèè.
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Îíè ïðåä ñòàâ ëÿ þò ñî áîé íî âîå ïî êî ëå íèå îñ òåî -
ïëà ñ òè ÷å ñêèõ ìà òå ðè à ëîâ, ïî ëó ÷åí íûõ ñ ïî ìî ùüþ
îðè ãè íà ëü íûõ òåõ íî ëî ãèé èç âû ñî êî î ÷è ùåí íî ãî êî ñò -
íî ãî êîë ëà ãå íà, êî ñò íûõ ñó ëü ôà òè ðî âàí íûå ãëè êî çà -
ìè íîã ëè êà íû (ñÃÀÃ) è êî ñò íî ãî ìè íå ðà ëü íî ãî êîì -
ïî íåí òà — ãèä ðî êñè à ïà òè òà (ÃÀ).

Îñî áûé èí òå ðåñ ïðåä ñòàâ ëÿ þò ïðå ïà ðà òû, ñî äåð -
æà ùèå êî ñò íûå ñó ëü ôà òè ðî âàí íûå ãëè êî çà ìè íîã ëè -
êà íû (áèî ìàò ðèêñ, áèî èì ï ëàíò, àë ëî ìàò ðèêñ-èì ï -
ëàíò, îñ òåî ìàò ðèêñ).

«Áèî èì ï ëàíò» — ãðà íó ëè ðî âàí íûé îñ òåî èí äóê -
òèâ íûé è îñ òåî êîí äóê òèâ íûé ìà òå ðè àë íà îñíî âå
ñêëå ðà ëü íî ãî êñå íî êîë ëà ãå íà, êî ñò íî ãî êñå íî-ÃÀ è
êî ñò íûõ êñå íî-ñÃÀÃ.

«Áèî ìàò ðèêñ» — îñ òåî èí äóê òèâ íûé è îñ òåî êîí -
äóê òèâ íûé ìà òå ðè àë íà îñíî âå êî ñò íî ãî êñå íî êîë ëà -
ãå íà è êî ñò íûõ êñå íî-ñÃÀÃ.

«Àë ëî ìàò ðèêñ-èì ï ëàíò» — îñ òåî èí äóê òèâ íûé
ìà òå ðè àë íà îñíî âå àë ëî êîë ëà ãå íà è êî ñò íûõ àë -
ëî-ñÃÀÃ (ðàç ðà áî òàí ñî âìå ñò íî ñ ÃÓÍ ÖÈÒÎ èì.
Í.Í. Ïðè î ðî âà).

«Îñ òåî ìàò ðèêñ» — îäèí èç íàè áî ëåå ýô ôåê òèâ íûõ
îòå ÷å ñò âåí íûõ ïëà ñ òè ÷å ñêèõ ìà òå ðè à ëîâ â òðàâ ìà òî ëî -
ãèè è îð òî ïå äèè íî âî ãî ïî êî ëå íèÿ. Ðàç ðà áî òàí ôèð ìîé
ÎÎÎ «Êî íåê ò áè î ôàðì» ñî âìå ñò íî ñ òêà íå âûì áàí êîì
ÃÓÍ ÖÈÒÎ èì. Í.Í. Ïðè î ðî âà. Îñíîâ íîå ðàç ëè ÷èå
ìåæ äó ýòè ìè ìà òå ðè à ëà ìè ñî ñòî èò â òîì, ÷òî «Àë ëî -
ìàò ðèêñ-èì ï ëàíò» ñî äåð æèò êî ñò íûé êîë ëà ãåí è êî ñò -
íûå ñÃÀÃ, à «Îñ òåî ìàò ðèêñ», èìåÿ â ñâîåì ñî ñòà âå òå
æå äâà îñíîâ íûõ êîì ïî íåí òà êî ñò íîé òêà íè, ñî äåð æèò
åù¸ è ÃÀ â ïðè ðîä íîé ôîð ìå. Çà ñ÷åò ñî õðàí íîé àð õè -
òåê òî íè êè ÃÀ è êîë ëà ãå íà, íà ëè ÷èå áèî ëî ãè ÷å ñêîé àê -
òèâ íî ñòè ñÃÀÃ ìà òå ðè àë îá ëà äà åò âû ðà æåí íû ìè ìå õà -
íè ÷å ñêè ìè è îñ òåî èí äóê òèâ íû ìè ñâîé ñò âà ìè. Îíè âû -
ïó ñ êà þò ñÿ â ôîð ìå áëî êîâ è ãðà íóë.

Äëÿ âû øå ó êà çàí íûõ ìà òå ðè à ëîâ àíà ëî ãîâ íåò, õî òÿ
äëÿ ñðàâ íå íèÿ ìîæ íî ïðè âå ñ òè òà êèå ìà òå ðè à ëû, êàê
Al lîg raft ôèð ìû Ñe ra Med, USA (äå ìè íå ðà ëè çî âàí íàÿ 
êîñòü ÷å ëî âå êà â âè äå ÷à ñ òèö ðàç ëè÷ íî ãî ðàç ìå ðà), Al -
loG ro êîì ïà íèè Al lo So ur ce, USA (äå ìè íå ðà ëè çî âàí -
íàÿ êîñòü ÷å ëî âå êà â âè äå êî ñò íîé «êðîø êè» ñ äî êà -
çàí íîé îñ òåî èí äóê òèâ íîé àê òèâ íî ñòüþ) è Cap Set ôèð -
ìû Li fe Co re, USA (äå ìè íå ðà ëè çî âàí íàÿ êîñòü ÷å ëî âå -
êà â êîì ïî çè öèè ñ ñó ëü ôà òîì êà ëü öèÿ).

Ñó ùå ñò âåí íû ìè îò ëè ÷è ÿ ìè ýòèõ ìà òå ðè à ëîâ ÿâ ëÿ åò -
ñÿ òî, ÷òî âñå îíè íå ñî õðà íÿ þò ñòðóê òóð íî-òêà íå âóþ
îð ãà íè çà öèþ êî ñ òè, ñî äåð æàò ìíî æå ñò âî àí òè ãåí íûõ
ôàê òî ðîâ è ñÃÀÃ â íèõ ñëà áî äî ñòóï íû äëÿ êëå òîê.

Òà êèì îá ðà çîì, ôèð ìîé ÎÎÎ
«ÊÎÍÅÊÒÁÈÎÔÀÐÌ» íà íà ñòî ÿ ùèé ìî ìåíò
ðàç ðà áî òà íû ñî âðå ìåí íûå òåõ íî ëî ãèè ïî ëó ÷å íèÿ
îñíîâ íûõ êîì ïî íåí òîâ ñî å äè íè òå ëü íîé òêà íè, ÷òî
ñïî ñîá ñò âó åò äà ëü íåé øå ìó ðàç âè òèþ íî âî ãî íà ïðàâ -
ëå íèÿ â ìå äè öè íå è áèî ëî ãèè òêà íå âîé èí æå íå ðèè.

Äðó ãóþ âàæ íåé øóþ ãðóï ïó áèî ëî ãè ÷å ñêè àê òèâ íûõ 
êî ñò íûõ èì ï ëàí òà òîâ ñî ñòàâ ëÿ åò ãèä ðî êñè à ïà òèò è ñî -
äåð æà ùèå åãî ïðå ïà ðà òû. Èç âå ñò íî, ÷òî ïðî÷ íîñòü êî -
ñ òè ñâÿ çà íà ñ íà ëè ÷è åì â å¸ ñî ñòà âå ÃÀ. Îä íà êî ïðè
èç ãî òîâ ëå íèè ìíî ãèõ ïëà ñ òè ÷å ñêèõ ìà òå ðè à ëîâ èç êî ñò -
íîé òêà íè ÃÀ îáû÷ íî óäà ëÿ þò. Ýòî äå ëà åò ñÿ äëÿ òî ãî,
÷òî áû ïî ñëå èì ï ëàí òà öèè îð ãà íè ÷å ñêèé ìàò ðèêñ êî ñ òè
áûë ìàê ñè ìà ëü íî äî ñòó ïåí äëÿ ïðî öåñ ñîâ ðå ìî äå ëè ðî -
âà íèÿ è ôîð ìè ðî âà íèÿ êî ñò íîé òêà íè ðå öè ïè åí òà.
Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, åñ ëè ãî òî âÿò ìà òå ðè à ëû èç ïðè ðîä -
íî ãî ÃÀ òî îíè, êàê ïðà âè ëî, äî ñòà òî÷ íî õðóï êè è èõ
ïðî÷ íî ñò íûå õà ðàê òå ðè ñòè êè çíà ÷è òå ëü íî óñòó ïà þò
íà òèâ íîé êî ñ òè. Ñëå äî âà òå ëü íî, ïðî÷ íîñòü êî ñò íîé
òêà íè çà âè ñèò â ïåð âóþ î÷å ðåäü îò ñòðóê òóð íî ãî âçàè -
ìî äåé ñò âèÿ êîë ëà ãå íà è ÃÀ [10].

Òàê, ÇÀÎ «Ïî ëè ñòîì» ðå à ëè çó åò ãèä ðî êñè à ïîë è 
åãî êîì ïî çè öèè ñ êîë ëà ãå íîì, â ÷à ñò íî ñòè êî ëà ïîë
ÊÏ-3. Àíà ëî ãè÷ íûå ìà òå ðè à ëû â âè äå ãðà íóë, ïëà ñ -
òèí è ãå ëÿ âû ïó ñ êà åò ôèð ìà «Èí òåð ìå äà ïà òèò».

Áî ëü øèí ñò âî èñ ïî ëü çó þ ùèõ ñÿ îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèõ
ìà òå ðè à ëîâ äëÿ îï òè ìè çà öèè îñ òåî ãå íå çà, íà ðÿ äó ñ
õî ðî øåé ýô ôåê òèâ íî ñòüþ ïðè ìå íå íèÿ, èìå þò áî ëü -
øîå êî ëè ÷å ñò âî íå äî ñòàò êîâ.

Ìîæ íî ïå ðå ÷èñ ëèòü îñíîâ íûå êà ÷å ñò âà, êî òî ðû ìè 
äîë æåí îá ëà äàòü èäå à ëü íûé îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèé ìà òå -
ðè àë:

1) õî ðî øàÿ ïå ðå íî ñè ìîñòü òêà íÿ ìè è îò ñóò ñò âèå
íå æå ëà òå ëü íûõ ðå àê öèé;

2) ïî ðè ñ òîñòü, ÷òî îáåñ ïå ÷è âà åò âîç ìîæ íîñòü
ìèã ðà öèè ñî ñó äîâ è êëå òîê, ñïî ñîá ñò âó þ ùèõ îá ðà çî -
âà íèþ è ôîð ìè ðî âà íèþ de no vo îá ðà çî âàí íîé òêà íè;

3) áèî äåã ðà äà öèÿ, ÷òî ïðåä îò âðà ùà åò ïî òå ðþ ìå -
õà íè ÷å ñêîé ïðî÷ íî ñ òè èëè èí ôè öè ðî âà íèÿ ìà òå ðè à ëà
ïî ñëå îá ðà çî âà íèÿ êî ñò íîé òêà íè;

4) âîç ìîæ íîñòü ñòå ðè ëè çà öèè áåç èç ìå íå íèÿ êà -
÷åñòâ;

5) äî ñòóï íîñòü è íèç êàÿ öå íà.
Äëÿ óñêî ðå íèÿ ïðî öåñ ñîâ îñ òåî èí òåã ðà öèè â ïî -

ñëåä íèå ãî äû ñòà ëè èñ ïî ëü çî âàòü îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèé
ìà òå ðè àë, çà ñå ëåí íûé ìå çåí õè ìà ëü íû ìè ñòâî ëî âû ìè
êëåò êà ìè (ÌÑÊ). Ïðî âå äå íèå èñ ñëå äî âà íèé ïî èñ -
ïî ëü çî âà íèþ ñòâî ëî âûõ ìå çåí õè ìà ëü íûõ êëå òîê ïðè
ëå ÷å íèè çà áî ëå âà íèé è òðàâì îïîð íî-äâè ãà òå ëü íî ãî
àï ïà ðà òà çà òðóä íå íî æå ñò êè ìè ïðà âî âû ìè ðàì êà ìè.
Ýê ñ ïå ðè ìåí òû IN VITRO ïî èñ ïî ëü çî âà íèþ ìå çåí -
õè ìà ëü íûõ ñòâî ëî âûõ êëå òîê ïî êà çà ëè, ÷òî îíè îá ëà -
äà þò áî ëü øèì ïî òåí öè à ëîì äëÿ ëå ÷å íèÿ äå ôåê òîâ
òêà íåé. Ïî ñëåä íèå äàí íûå óáå äè òå ëü íî äî êà çû âà þò,
÷òî ÌÑÊ ìî ãóò ñ óñïå õîì ïðè ìå íÿ òü ñÿ â îïå ðà òèâ -
íîé îð òî ïå äèè è òðàâ ìà òî ëî ãèè, îñî áåí íî äëÿ ëå ÷å -
íèÿ êî ñò íûõ äå ôåê òîâ. Ê ñî æà ëå íèþ, ïî-ïðåæ íå ìó
ñó ùå ñò âó åò îãðîì íûé ðàç ðûâ ìåæ äó ìíî æå ñò âîì
äàí íûõ èñ ñëå äî âà íèé íà æè âîò íûõ è êëè íè ÷å ñêè ìè
èñ ïû òà íè ÿ ìè.
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Îò êðû òîå ìî íî öåí ò ðî âîå êîí ò ðî ëè ðó å ìîå èñ ñëå äî âà -
íèå ïðî âî äè ëîñü è â ÔÃÓ «Ðîñ ñèé ñêèé íà ó÷ íî-èñ ñëå äî -
âà òå ëü ñêèé èí ñòè òóò òðàâ ìà òî ëî ãèè è îð òî ïå äèè èì. Ð.Ð. 
Âðå äå íà Ðîñ ç ä ðà âà» ñî âìå ñò íî ñ Ñàíêò-Ïå òåð áóð ã ñêèì
Ãî ñó äàð ñò âåí íûì Ìå äè öèí ñêèì Óíè âåð ñè òå òîì èì. àêà -
äå ìè êà È.Ï. Ïàâ ëî âà è ÎÎÎ «Òðàíñ-Òåõ íî ëî ãèè»,
Ñàíêò-Ïå òåð áóðã, Ðîñ ñèÿ. Â äàí íîì èñ ñëå äî âà íèè äëÿ
çà ìå ùå íèÿ îãðà íè ÷åí íûõ êî ñò íûõ äå ôåê òîâ ïðè ìå íÿ ëàñü
êî ñò íàÿ ïëà ñ òè êà äå ìè íå ðà ëè çî âàí íû ìè êî ñò íû ìè òðàíñ -
ïëàí òà òà ìè, çà ñå ëåí íû ìè àóòî ëî ãè÷ íû ìè ìå çåí õèì íû ìè
ñòâî ëî âû ìè êëåò êà ìè (ÌÑÊ). Èñ ñëå äî âà íèå óòâåð æ äå -
íî Ó÷å íûì ñî âå òîì è ðàç ðå øå íî Ýòè ÷å ñêèì êî ìè òå òîì
ÐÍÈÈÒÎ èì. Ð.Ð. Âðå äå íà. Òà êèì îá ðà çîì, äàí íûé
ìå òîä ïåð ñ ïåê òè âåí äëÿ äà ëü íåé øå ãî èçó ÷å íèÿ è êëè íè -
÷å ñêî ãî èñ ïî ëü çî âà íèÿ.

Â ïî ñëåä íåå âðåìÿ àê òèâ íî ðàç ðà áà òû âà åò ñÿ è
IV òåõ íî ëî ãè ÷å ñêèé óðî âåíü, õà ðàê òå ðè çó þ ùèé ñÿ
ñî çäà íè åì ñèí òå òè ÷å ñêèõ áèî êîì ïî çè öè îí íûõ ìà òå ðè -
à ëîâ íà áà çå ñî âðå ìåí íûõ òåõ íî ëî ãèé. Ê ïî ñëåä íèì
îò íî ñÿò ñÿ ñòå ðè î ëè òîã ðà ôè ÷å ñêîå êî ïè ðî âà íèå òêà íåé
[16], òåõ íî ëî ãèè ñî çäà íèÿ 3-ìåð íûõ èì ï ëàí òà òîâ [15,
18], æèä êî ñò íî-ðàñ ïðå äå ëè òå ëü íîå ìî äå ëè ðî âà íèå
[21] è ôà çî âî èç ìå íÿ þ ùåå ñî çäà íèå èì ï ëàí òà òîâ [19].
Ñî å äè íå íèå ýòèõ ìå òî äîâ ïî çâî ëÿ åò ñ âû ñî êîé òî÷ íî -
ñòüþ êî ïè ðî âàòü òêà íå âûå îáú åê òû è ñî çäà âàòü ìà òå -
ðè à ëû ñ ÷åò êî îïðå äå ëåí íû ìè ðàç ìå ðà ìè, ãåî ìåò ðèåé
è ðàñ ïðå äå ëå íè åì ïîð, à òàê æå ïîë íî ñòüþ âîñ ïðî èç -
âî äèòü àð õè òåê òî íè êó îð ãàí íî ãî ó÷à ñò êà è åãî âíóò -
ðåí íèõ êà íà ëîâ â ñî çäà âà å ìîì èì ï ëàí òà òå.

Íà øà íà ó÷ íàÿ ðà áî òà ïðî âî äèò ñÿ ñ IV òåõ íî ëî ãè -
÷å ñêèì óðîâ íåì, êî òî ðûé îñíî âû âà åò ñÿ íà ñèí òå òè ÷å -
ñêîì áèî êîì ïî çè öè îí íîì ìà òå ðè à ëå íà îñíî âå àóòî -
ëî ãè÷ íûõ ÌÑÊ â âè äå ñôå ðî è äîâ, èç ãî òàâ ëè âà å ìûõ
ïî ñè ñ òå ìå CAD-CAM; ñî çäà íè åì èç íå ãî áèî êîì -
ïî çè öèé íà îñíî âå ñôå ðî è äîâ ñ ïðî òå êà íè åì â íèõ
ïðî öåñ ñîâ îñ òåî ãå íå çà è àí ãè î ãå íå çà è âû õî äîì íà
V òåõ íî ëî ãè ÷å ñêèé óðî âåíü ñî çäà íèÿ êî ñ òè ïî ãå íî- è 
ôå íî òè ïó. Öå ëüþ ÿâ ëÿ åò ñÿ ñî çäà íèå îáú åê òà äëÿ
óñòðà íå íèÿ äå ôåê òà è äå ôîð ìà öèè êî ñ òè â âè äå 3 D
êîì ïî çè öèè ïî ñè ñ òå ìå CAD-CAM è çà ñå ëå íè åì å¸
àóòî ëî ãè÷ íû ìè ÌÑÊ â âè äå ñôå ðî è äîâ, ÷òî äà åò
âîç ìîæ íîñòü íà çû âàòü ýòîò áèî ëî ãè ÷å ñêèé ìà òå ðè àë
ïî ãå íî- è ôå íî òè ïè ÷å ñêî ìó ïðè çíà êó ñîá ñò âåí íîé
êî ñòüþ, ñî îò âåò ñò âó þ ùå ãî áî ëü íî ãî.

Äëÿ ðå à ëè çà öèè ïî ñòàâ ëåí íîé öå ëè íå îá õî äè ìî èçó -
÷èòü ôîð ìè ðî âà íèå îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà ðå ãå -
íå ðà öèè êî ñ òè, ïî ý òî ìó íå îá õî äè ìî ñî çäàòü áèî ëî ãè ÷å -
ñêóþ ìî äåëü ïî ãå íî òè ïè ÷å ñêî ìó è ôå íî òè ïè ÷å ñêî ìó
òè ïó áî ëü íî ãî, óñòðà íÿ þ ùåé äå ôåêò è äå ôîð ìà öèþ êî ñ -
òè ïî å¸ àí ò ðî ïî ìåò ðè ÷å ñêèì äàí íûì; ñî çäàòü èñ êóñ ñò -
âåí íóþ êîñòü, ïðè áëè æà þ ùó þ ñÿ ïî ñâî èì õà ðàê òå ðè -
ñòè êàì ê «çî ëî òî ìó ñòàí äàð òó» ñîá ñò âåí íîé êî ñ òè èç
íå ðå çîð áè ðó þ ùå ãî ñÿ îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà, çà -
ñå ëåí íî ãî àóòî ëî ãè÷ íû ìè ÌÑÊ; îïðå äå ëèòü êðè òå ðèè

âû áî ðà ìà òå ðè à ëà äëÿ ñî çäà íèÿ 3D êîì ïî çè öèé è çà ñå -
ëå íèÿ àóòî ëî ãè÷ íûõ ÌÑÊ; îïðå äå ëå íèå òè ïà àóòî ëî -
ãè÷ íûõ êëå òîê äëÿ çà ñå ëå íèÿ íà íî ñè òåëü.

Íà ñû ùåí íûé ìà òå ðè àë ñòâî ëî âû ìè êëåò êà ìè èëè
ãðóï ïà ìè êëå òîê (ñôå ðî è äà ìè), êàê ïî êà çà ëè ýê ñ ïå ðè -
ìåí òû IN VITRO, ôîð ìè ðó þò ñîá ñò âåí íóþ ñè ñ òå ìó
ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íî ãî ðóñ ëà. À íà ëè ÷èå àóòî èì ìóí íûõ 
ÌÑÊ ñà ìî ãî ïà öè åí òà â èñ êóñ ñò âåí íîì ìà òå ðè à ëå ãî -
âî ðèò î òîì, ÷òî ïî äàí íàÿ êîñòü ïî ãå íå òè ÷å ñêî ìó è
ôå íî òè ïè ÷å ñêî ìó òè ïó ïðè íàä ëå æèò ýòî ìó ïà öè åí òó.
Òà êèå ñòðóê òóð íûå ïëà ñ òè ÷å ñêèå ïðî öåñ ñû íà ÷è íà þò -
ñÿ ñ 5—7 ñó òîê, à ïðî öåñ ñû îñ òåî èí òåã ðà öèè íà ÷è íà -
þò ñÿ ïðàê òè ÷å ñêè ñ ìî ìåí òà ñ ôèê ñà öèè ñôå ðî è äîâ íà
ïî âåð õ íî ñòè îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà [8].

Â ÍÈÈ îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè
ÐÀÌÍ ïðî âå äå íî äî êëè íè ÷å ñêîå èñ ñëå äî âà íèå ýô -
ôåê òèâ íî ñòè è áå çî ïàñ íî ñòè îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ãî ìà -
òå ðè à ëà chro nOSTM, â õî äå êî òî ðî ãî âû ÿâ ëå íû ñó ùå -
ñò âåí íûå ïðå è ìó ùå ñò âà ýòî ãî ìà òå ðè à ëà ïå ðåä äðó ãè -
ìè îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêè ìè ìà òå ðè à ëà ìè, èñ ïî ëü çó å ìû ìè
â íà ñòî ÿ ùåå âðå ìÿ â ñòî ìà òî ëî ãèè.

Îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèé ìà òå ðè àë ñ òîð ãî âîé ìàð êîé
chro nOSTM ïî ÿ âèë ñÿ â 1999 ã. Îñíî âîé ìà òå ðè à ëà
ÿâ ëÿ åò ñÿ b-Òðè êà ëü öèé ôîñ ôàò, êî òî ðûé èìå åò ïî ðè -
ñ òóþ ñòðóê òó ðó è ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ñè ñ òå ìó ñî îá -
ùà þ ùèõ ñÿ ÿ÷å åê. Â ÿ÷åé êè àê òèâ íî ìèã ðè ðó þò ñî ñó -
äû, êëåò êè îêðó æà þ ùèõ òêà íåé. Â ÿ÷åé êàõ ôîð ìè ðó -
åò ñÿ de no vo îá ðà çî âàí íàÿ êî ñò íàÿ òêàíü, à êà ëü öè å -
âûé ìàò ðèêñ ðå çîð áè ðó åò ñÿ çà ñ÷åò äå ÿ òå ëü íî ñòè ãè -
ãàí ò ñêèõ ìíî ãî ÿäåð íûõ êëå òîê.

Â êà ÷å ñò âå òåñò-ñè ñ òå ìû áû ëè èñ ïî ëü çî âà íû êðû -
ñû CD â âîç ðà ñ òå 16 íå äåëü, ïî ëó ÷åí íûå èç ÍÏÏ
«Ïè òîì íèê ëà áî ðà òîð íûõ æè âîò íûõ ÔÈÁÕ ÐÀÍ». 
Äëÿ ñî çäà íèÿ ìî äå ëè îñ òåî èí òåã ðà öèè íà òå ëå è âåò âè 
íèæ íåé ÷å ëþ ñòè êðû ñû ñ ïðè ìå íå íè åì îñ òåî ïëà ñ òè -
÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà chro nOSTM (b-Òðè êà ëü öèé ôîñ -
ôàò) ñ ôèê ñà öèåé áëî êîâ chro nOSTM ñòà ëü íîé ïðî -
âî ëî÷ íîé ëè ãà òó ðîé áû ëà ïðî âå äå íà õè ðóð ãè ÷å ñêàÿ
îïå ðà öèÿ íà æè âîò íûõ. Ïðî âå äåí íûå ýê ñ ïå ðè ìåí òû
ïî çâî ëè ëè ïðèé òè ê ñëå äó þ ùå ìó çàêëþ÷åíèþ:

1. Áëà ãî äà ðÿ ÿ÷å èñòîé ñòðóê òó ðå îñ òåî ïëà ñ òè ÷å -
ñêî ãî ìà òå ðè à ëà chro nOSTM óæå íà 7 ñóò êè ãè ñ òî ëî -
ãè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà ìîæ íî áû ëî íà áëþ äàòü ìèã ðà öèþ
êðî âå íîñ íûõ ñî ñó äîâ â ÿ÷åé êè chro nOSTM, à ê
40 ñóò êàì âî âñåõ ÿ÷åé êàõ ñôîð ìè ðî âà ëàñü ñî îá ùà þ -
ùà ÿ ñÿ ñè ñ òå ìà ìèê ðî öèð êó ëÿ òîð íî ãî ðóñ ëà.

2. Èì ìó íî ëî ãè ÷å ñêàÿ ðå àê öèÿ îð ãà íèç ìà òåñò-ñè ñ -
òå ìû íà ÷ó æå ðîä íûé àãåíò, êî òî ðûì ÿâ ëÿë ñÿ îñ òåî -
ïëà ñ òè ÷å ñêèé ìà òå ðè àë chro nOSTM, íà áëþ äà ëàñü íà
7 è 21 ñóò êè, ê 40 ñóò êàì êî ëè ÷å ñò âî ìî íî íóê ëå à ðîâ
áû ëî ðåç êî ñíè æå íî äî åäè íè÷ íûõ êëå òîê.

3. Ïî êà çà íà ñïî ñîá íîñòü îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ãî ìà òå -
ðè à ëà chro nOSTM ïîä âåð ãà òü ñÿ ðå çîð á öèè, ÷òî â êî íå÷ -
íîì èòî ãå ïðè âî äèò ê ïîë íî ìó çà ìå ùå íèþ chro nOSTM
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de no vo îá ðà çî âàí íîé êî ñò íîé òêà íüþ. Áû ëî âû ÿâ ëå íî,
÷òî àê òèâ íóþ ðîëü â ýòîì ïðî öåñ ñå âû ïîë íÿ þò ãè ãàí ò -
ñêèå êëåò êè Ïè ðî ãî âà—Ëàí ã õàí ñà. Óæå ê 7-ì ñóò êàì
áû ëà îò ìå ÷å íà ìèã ðà öèÿ êëå òîê Ïè ðî ãî âà—Ëàí ã õàí ñà
ñî ñòî ðî íû ïðè ëå æà ùåé ê îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ìó ìà òå ðè à -
ëó chro nOSTM ìû øå÷ íîé òêà íè. Êî ëè ÷å ñò âî êëå òîê
Ïè ðî ãî âà—Ëàí ã õàí ñà âû ðà æå íî óâå ëè ÷è âà ëîñü ê 21 è
40 ñóò êàì è â êàæ äîì ñëó ÷àå áî ëü øåå èõ êî ëè ÷å ñò âî ðå -
ãè ñò ðè ðî âà ëîñü â îá ëà ñ òè chro nOSTM ñî ñòî ðî íû ïðè -
ëå æà ùåé ìû øå÷ íîé òêà íè.

4. Àíà ëè çè ðóÿ ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêóþ ñòðóê òó ðó de no vo
îá ðà çî âàí íîé êî ñò íîé òêà íè ñ ó÷å òîì îá ëà ñ òè åå ëî êà ëè -
çà öèè, íà ÷è íàÿ ñ 21 ñó òîê, ìû îá íà ðó æè ëè â îð ãà íèç ìå
òåñò-ñè ñ òå ìû òðè íå çà âè ñè ìûõ èñ òî÷ íè êà îñ òåî ãå íå çà.

5. Îñíîâ íûì èñ òî÷ íè êîì êëå òîê, îá ëà äà þ ùèõ îñ -
òåî ãåí íûì ïî òåí öè à ëîì, ÿâè ëèñü íèç êî äèô ôå ðåí öè ðî -
âàí íûå ôèá ðîá ëà ñòî ïî äîá íûå êëåò êè, êî òî ðûå íà áëþ -
äà ëèñü óæå íà 7 ñóò êè ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà ñî ñòî -
ðî íû ïðè ëå æà ùåé ê îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ìó ìà òå ðè à ëó
chro nOSTM ìû øå÷ íîé òêà íè. Íà áî ëåå ïîçä íèå ñðî êè
ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà íèç êî äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûå
ôèá ðîá ëà ñòî ïî äîá íûå êëåò êè àê òèâ íî ìèã ðè ðó þò è çà -
ïîë íÿ þò ÿ÷åé êè chro nOSTM, â êî òî ðûõ îò ìå ÷à ëàñü
äèô ôå ðåí öè ðîâ êà ýòèõ êëå òîê â îñ òåî áëà ñ òû, îá ðà çó þ -
ùèõ êî ñò íûé ìàò ðèêñ. Ñëå äó åò îò ìå òèòü, ÷òî óæå íà
21 ñóò êè ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà â îò äå ëü íûõ ÿ÷åé êàõ
chro nOSTM íà áëþ äà ëàñü de no vo îá ðà çî âàí íàÿ ìî ëî äàÿ 
ðå òè êó ëî ôèá ðîç íàÿ êî ñò íàÿ òêàíü. À ê 40 ñóò êàì îò ìå -
÷à ëàñü ìîð ôî ëî ãè ÷å ñêàÿ ïå ðå ñòðîé êà ñòðóê òó ðû ðå òè êó -
ëî ôèá ðîç íîé êî ñò íîé òêà íè â áî ëåå çðå ëóþ ïëà ñ òèí ÷à -
òóþ êîñòü. Âå ðî ÿò íî, îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèé ìà òå ðè àë
chronOSTM, îá ëà äàÿ ôè çè êî-õè ìè ÷å ñêè ìè ñâîé ñò âà ìè,
èäåí òè÷ íû ìè êî ñò íîé òêà íè, ñïî ñîá ñò âó åò ìèã ðà öèè
íèç êî äèô ôå ðåí öè ðî âàí íûõ êëå òîê è îáåñ ïå ÷è âà åò èõ
äèô ôå ðåí öè ðîâ êó â îñ òåî áëà ñ òû.

6. Äðó ãèì èñ òî÷ íè êîì êëå òîê, îá ëà äà þ ùèõ îñ òåî -
ãåí íûì ïî òåí öè à ëîì, ÿâ ëÿ þò ñÿ êëåò êè íàä êî ñò íè öû
êî ñò íî ãî ëî æà. Óæå íà 21 è 40 ñóò êè ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî 
àíà ëè çà íà áëþ äà ëèñü ó÷à ñò êè de no vo îá ðà çî âàí íîé
ðå òè êó ëî ôèá ðîç íîé êî ñò íîé òêà íè ñî ñòî ðî íû êî ñò íî -
ãî ëî æà. Íà 120 ñóò êè, â áî ëü øåé ÷à ñ òè ÿ÷å åê chro -
nOSTM ñî ñòî ðî íû êî ñò íî ãî ëî æà îò ìå ÷à ëàñü áî ëåå
çðå ëàÿ ïëà ñ òèí ÷à òàÿ de no vo îá ðà çî âàí íàÿ êîñòü.

7. Òàê æå áû ëè îò ìå ÷å íû â ÿ÷åé êàõ îñ òåî ïëà ñ òè ÷å -
ñêî ãî ìà òå ðè à ëà chro nOSTM ó÷à ñò êè de no vo îá ðà çî -
âàí íîé ðå òè êó ëî ôèá ðîç íîé êî ñò íîé òêà íè ïî ìîð ôî -
ëî ãè ÷å ñêèì ïðè çíà êàì íå èìå þ ùèõ îò íî øå íèå íè ê
îä íî ìó èç âûøå ïå ðå ÷èñ ëåí íûõ èñ òî÷ íè êîâ îñ òåî ãå -
íå çà. Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî òðå òü èì èñ òî÷ íè êîì
êëå òîê îñ òåî ãå íå çà ÿâ ëÿ þò ñÿ ìà ëî äèô ôå ðåí öè ðî âàí -
íûå ïå ðè âà ñêó ëÿð íûå êëåò êè.

8. Ðå çó ëü òà òû ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà íà
120 ñóò êè ïî çâî ëè ëè ðå ãè ñò ðè ðî âàòü ôàêò, ÷òî áî ëü -
øàÿ ÷àñòü ïëî ùà äè îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà

chro nOSTM çà ìå ñòè ëàñü de no vo êî ñò íîé òêà íüþ,
èìå þ ùåé ñòðóê òó ðó çðå ëîé ïëà ñ òèí ÷à òîé êî ñ òè.

9. Âàæ íî îò ìå òèòü, ÷òî âî âñåõ ñëó ÷à ÿõ íà 120 ñóò êè
â de no vo îá ðà çî âàí íîé êî ñ òè ñôîð ìè ðî âà ëèñü ó÷à ñò êè
êðàñ íî ãî êî ñò íî ãî ìîç ãà, èç ÷å ãî ñëå äó åò, ÷òî de no vo îá -
ðà çî âàí íàÿ êî ñò íàÿ òêàíü îá ëà äà åò íå òî ëü êî îïîð íîé
ôóí ê öèåé, íî òàê æå ÿâ ëÿ åò ñÿ îð ãà íîì êðî âåò âî ðå íèÿ.

10. Íà ìè òàê æå áûë îò ìå ÷åí ôàêò, â ñëó ÷àå, åñ ëè
êîí òàêò ìåæ äó îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèì ìà òå ðè à ëîì è êî ñò -
íûì ëî æåì íå äî ñòà òî÷ íî ïëîò íûé è èëè â îá ëà ñ òè êîí -
òàê òà íå äî ñòà òî÷ íîå êðî âî ñíàá æå íèå, òî îñ òåî õîí ä ðî -
ãåí íûå êëåò êè íàä êî ñò íè öû äèô ôå ðåí öè ðó þò ñÿ â õîí ä -
ðîá ëà ñòû, èòî ãîì ÷å ãî ÿâ ëÿ åò ñÿ ôîð ìè ðî âà íèå ãè à ëè íî -
âî ãî õðÿ ùà. Ïî ý òî ìó âàæ íî âî âðåìÿ òðàíñ ïëàí òà öèè,
ïðåæ äå, îáåñ ïå ÷èòü õî ðî øèé êîí òàêò îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî -
ãî ìà òå ðè à ëà chro nOSTM ñ êî ñò íûì ëî æåì.

11. Ðå çó ëü òà òû ãè ñ òî ëî ãè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà íà ðàç íûõ
ñðî êàõ îñ òåî èí òåã ðà öèè ïî êà çà ëè, ÷òî îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêèé
ìà òå ðè àë chro nOSTM îá ëà äà åò ðÿ äîì ïðå è ìó ùåñòâ, ïî -
çâî ëÿ þ ùèõ îáåñ ïå ÷èòü ýòî ìó ìà òå ðè à ëó ïðè î ðè òåò ïå ðåä
äðó ãè ìè îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêè ìè ìà òå ðè à ëà ìè.

Îä íà êî èñ ïî ëü çî âà íèå ýòî ãî ìà òå ðè à ëà â òðàâ ìà -
òî ëî ãèè è îð òî ïå äèè, ïî íà øå ìó ìíå íèþ, íå âñå ãäà
âîç ìîæ íî â ñâÿ çè ñ åãî ðå çîð áè ðó å ìî ñòüþ. Îñíîâ íîé 
çà äà ÷åé ïðè ðå êîí ñò ðóê öèè ëþ áîé êî ñ òè ÿâ ëÿ åò ñÿ òî,
÷òî îíà äîë æíà áûòü âîñ ñòà íîâ ëå íà ïî àíà òî ìè ÷å ñêî -
ìó è ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ìó ñî îò âåò ñò âèþ, îñî áåí íî â ìå -
ñ òàõ äèà ñòà çà. Â ñâÿ çè ñ ÷åì ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ äà ëü íåé -
øåå èçó ÷å íèå ïðî öåñ ñà îñ òåî èí òåã ðà öèè ñ èñ ïî ëü çî -
âà íè åì íå ðå çîð áè ðó å ìî ãî îñ òåî ïëà ñ òè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè -
à ëà ñ çà ñå ëå íè åì åãî àóòî ëî ãè÷ íû ìè ÌÑÊ.

Ó÷è òû âàÿ ñî âî êóï íîñòü áèî ëî ãè ÷å ñêèõ êðè òå ðè åâ
ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ ïî ëó ÷èòü êîñòü, ñî ñòî ÿ ùóþ èç êà ëü öèÿ
ôîñ ôà òà, ãèä ðî êñè à ïà òè òà èëè äðó ãèõ ìà òå ðè à ëîâ, çà ñå -
ëåí íûõ ñôå ðî è äà ìè èç ÌÑÊ, êî òî ðàÿ ôàê òè ÷å ñêè áó äåò
ÿâ ëÿ òü ñÿ ñîá ñò âåí íîé êî ñòüþ, ò.å. «çî ëî òûì ñòàí äàð òîì»
òðàíñ ïëàí òî ëî ãèè çà èñê ëþ ÷å íè åì âàæ íî ãî àñ ïåê òà: îíà
íå ðå çîð áè ðó åò ñÿ, òåì ñà ìûì ïî çâî ëÿ åò ñî õðà íèòü âñå
ñâîé ñò âà ñîá ñò âåí íîé êî ñ òè è ïî ñòî ÿí íóþ ãåî ìåò ðèþ.

Èçó ÷å íèå ìå õà íèç ìîâ ðå ïà ðà òèâ íî ãî îñ òåî ãå íå çà, ÿâ -
ëÿ þ ùå ãî ñÿ êëþ ÷å âîé òå î ðå òè ÷å ñêîé ïðîá ëå ìîé êëè íè êè
òðàâ ìà òî ëî ãèè è îð òî ïå äèè, â òå ÷å íèå ïî ñëåä íèõ äå ñÿ òè -
ëå òèé íà õî äèò ñÿ â öåí ò ðå âíè ìà íèÿ ñïå öè à ëè ñòîâ ðàç ëè÷ -
íî ãî ïðî ôè ëÿ. Çà ýòîò ïå ðè îä, â êà ÷å ñò âå ïî òåí öè à ëü íûõ 
ñòè ìó ëÿ òî ðîâ îñ òåî ãå íå çà, áû ëè èñ ïû òà íû ñîò íè áèî ëî -
ãè ÷å ñêè àê òèâ íûõ ïðå ïà ðà òîâ è ôàê òî ðîâ.

Áëà ãî äà ðÿ èñ ïî ëü çî âà íèþ íî âåé øèõ áèî õè ìè ÷å -
ñêèõ è áèî ôè çè ÷å ñêèõ ìå òî äèê, ïðåä ëî æåí ðÿä àð ãó -
ìåí òè ðî âàí íûõ ìå õà íèç ìîâ, äå òà ëü íîå èçó ÷å íèå êî -
òî ðûõ ïî çâî ëèò ðàñ êðûòü èí òèì íûå ñòî ðî íû áèî õè -
ìèè è ôè çè ÷å ñêîé õè ìèè ïðî öåñ ñà ìè íå ðà ëè çà öèè.
Èí òå ðåñ ê äàí íî ìó âî ïðî ñó îáó ñëîâ ëåí êàê íå îá õî -
äè ìî ñòüþ ïî çíà íèÿ åå çà êî íî ìåð íî ñòåé, òàê è âîç -
ìîæ íî ñòüþ âëè ÿòü íà ìå õà íèç ìû åå ðå ãó ëÿ öèè.
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Ñè ñ òå ìà îöåí êè òÿ æå ñòè ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè, 
èí äó öè ðó å ìîé óëü ò ðà çâó êîì ó êðûñ

Ôå äå ðà ëü íîå ãî ñó äàð ñò âåí 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» ÐÀÌÍ, 

125215, Ìî ñê âà, Áàë òèé ñêàÿ, 8

Ðàç ðà áî òàí ìå òîä èí äóê öèè ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè ó êðûñ ñ ïî ìî ùüþ óëü ò ðà çâó êà (24,3 êÃö; 116 äÁ)
è ñè ñ òå ìà îöåí êè òÿ æå ñòè ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè. Óëü ò ðà çâóê — ÷à ñ òî òà âû øå 20êÃö — àá ñî ëþò íî
áåñ øóì íûé äëÿ ÷å ëî âå êà, âû çû âà åò ýïè ëåï òè ôîð ì íóþ ðå àê öèþ ó 6—13% êðûñ. Ïî êà çà íû âîç ìîæ íî ñòè èñ -
ïîëü çî âà íèÿ óëü ò ðà çâó êî âîé ýïè ëåï ñèè ó êðûñ äëÿ îöåí êè ïðî òè âî ñó äî ðîæ íîé àê òèâ íî ñòè ëå êàð ñò âåí íûõ
ïðå ïà ðà òîâ.
    Êëþ ÷å âûå ñëî âà: óëü ò ðà çâó êî âàÿ ýïè ëåï ñèÿ, êðû ñû, òÿ æåñòü ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè, ñó äî ðîæ íûå ïðè -
ïàä êè, äå âÿ òè áàëëü íàÿ øêà ëà, êàð áà ìà çå ïèí

R.A. Kopaladze

The sys tem of as sess ment of the se ver ity of ul tra sound ep i lepsy in rats
Fed eral State Bud get ary In sti tu tion «In sti tute of gen eral pa thol ogy and pathophysiology» of Rus sian Acad emy of Med i cal Sci ences: 

125315 Mos cow, Baltijskaya 8, Rus sia

The method of in duc tion of ep i lep tic re ac tions in rats by ul tra sound (24.3 kHz; 116dB) and the sys tem of se ver ity es -
ti ma tion of ep i lep tic re ac tion was de vel oped. Ul tra sound — fre quency above 20 kHz — ab so lutely si lent for a per son,
may cause ep i lep tic re ac tion in 3—9% of the rats. The pos si bil ity of us ing ul tra sound — in duced ep i lepsy in rats to eval u -
ate anticonvulsant ac tiv ity of drugs it is shown
    Key words: ul tra sound-induced ep i lepsy, rats, the se ver ity of the sei zure, con vul sive sei zure, 9-points scale,
carbamazepine

Ê ÷èñ ëó ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íûõ ìî äå ëåé ýïè ëåï ñèè
îò íî ñèò ñÿ òàê íà çû âà å ìàÿ àóäè î ãåí íàÿ ýïè ëåï ñèÿ.
Ïîä àóäè î ãåí íîé ýïè ëåï ñèåé ïî íè ìà þò ñÿ âà ðè àí òû
ýïè ëåï ñèè, ïðè êî òî ðûõ ãå íå ðà ëè çî âàí íûå ïðè ïàä êè
êàê ó ÷å ëî âå êà òàê è ó æè âîò íûõ âîç íè êà þò ïîä âëè ÿ -
íè åì ðåç êî ãî çâó êî âî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ [1, 2, 4].
Àóäè î ãåí íàÿ ýïè ëåï ñèÿ ó êðûñ Wis tar, âïåð âûå áû ëà
îïè ñà íà àìå ðè êàí ñêèì ó÷å íûì Ã. Äî íà ëü äñî íîì â
20-å ãî äû ïðî øëî ãî âå êà [10]. Îò ìå òèì, ÷òî èìåí íî
Äî íà ëü äñî íîì âïåð âûå â 1906 ã. â Âè ñ òà ðîâ ñêîì èí -
ñòè òó òå ÑØÀ áû ëà âû âå äå íà ïî ïó ëÿ öèÿ áå ëûõ êðûñ
Wis tar, øè ðî êî èñ ïî ëü çó å ìûõ âî âñåì ìè ðå [6].
Â 40-õ ãî äàõ ÕÕ âå êà â ÑÑÑÐ íà áèî ëî ãè ÷å ñêîì
ôà êó ëü òå òå Ìî ñ êîâ ñêî ãî ãî ñó äàð ñò âåí íî ãî óíè âåð ñè -
òå òà èì. Ì.Â. Ëî ìî íî ñî âà íà îñíî âå êðûñ Wis tar áû -
ëà âû âå äå íà ëè íèÿ êðûñ ÊÌ, ãå íå òè ÷å ñêè ïðåä ðàñ ïî -
ëî æåí íûõ ê àóäè î ãåí íîé ýïè ëåï ñèè [2, 4]. Ïî çæå, â
1958 ã., àíà ëî ãè÷ íàÿ ãå íå òè ÷å ñêàÿ ìî äåëü çâó êî âîé
ýïè ëåï ñèè áû ëà ñî çäà íà â ÑØÀ â Óíè âåð ñè òå òå
Àðè çî íû íà îñíî âå êðûñ Spra gue—Do wley [5, 11].

Â ðà áî òàõ äëÿ èí äóê öèè àóäè î ãåí íîé ýïè ëåï òè -
ôîð ì íîé ðå àê öèè ó êðûñ, êàê ïðà âè ëî, èñ ïî ëü çó åò ñÿ
ñëû øè ìîå äëÿ ÷å ëî âå êà çâó êî âîå ðàç äðà æå íèå ÷à ñ òî -
òîé äî 20 êÃö è ñè ëîé 90—120 äÁ (îáû÷ íûé ñè ëü -
íûé ýëåê ò ðè ÷å ñêèé çâî íîê). Îä íà êî ðå ãó ëÿð íîå èñ -
ïî ëü çî âà íèå ñè ëü íî ãî çâó êî âî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ êðàé íå 
íåï ðè ÿò íî, îêà çû âà åò âðåä íîå âëè ÿ íèå íà çäî ðî âüå
ýê ñ ïå ðè ìåí òà òî ðà è îêðó æà þ ùèõ. Ïðè ýòîì òðå áó åò -
ñÿ ñïå öè à ëü íàÿ ïðî çðà÷ íàÿ çâó êî íåï ðî íè öà å ìàÿ êà -
ìå ðà èç ïëåê ñèã ëà ñà ñ äâîé íû ìè ñòåí êà ìè è ñ âìîí -
òè ðî âàí íûì â ïî òî ëîê ýëåê ò ðè ÷å ñêèì çâîí êîì. Âíóò -
ðè êà ìå ðû ïî ìå ùà åò ñÿ ïî äî ïûò íîå æè âîò íîå. È, òåì
íå ìå íåå, óñòðà íèòü ïîë íî ñòüþ âëè ÿ íèå çâó êà íà ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà òî ðà íå âîç ìîæ íî. Ïðåä ëà ãà å ìûé ìå òîä èí -
äóê öèè ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì
óëü ò ðà çâó êî âî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ ëè øåí ýòèõ íå äî ñòàò -
êîâ. Çâó êî âîé ðàç äðà æè òåëü ÷à ñ òî òîé èç ëó ÷å íèÿ
âûøå 20 êÃö — óëü ò ðà çâóê — àá ñî ëþò íî áåñ øóì -
íûé äëÿ ÷å ëî âå êà, ìî æåò âû çû âàòü ó êðûñ ýïè ëåï òè -
ôîð ì íóþ ðå àê öèþ.

Òÿ æåñòü àóäè î ãåí íîé ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè,
âû çû âà å ìîé îáû÷ íûì çâó êî âûì ðàç äðà æè òå ëåì
(ýëåê ò ðè ÷å ñêèé çâî íîê), êàê ïðà âè ëî, îöå íè âà þò ïî
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ôîð ìå ïðî ÿâ ëå íèÿ ïðè ïàä êà, ïî 4-áàëëü íîé øêà ëå [2, 
4], èëè ïî 9-áàëëü íîé øêà ëå, â êî òî ðîé ó÷è òû âà åò ñÿ
íå òî ëü êî ôîð ìà ïðî ÿâ ëå íèÿ ïðè ïàä êà, íî è êî ëè ÷å ñò -
âî âîëí âîç áóæ äå íèÿ (2 èëè 1), ïðåä øå ñò âó þ ùèõ
ïðè ïàä êó [9, 11]. Ïðåä ëà ãà å ìûé íà ìè ïîä õîä îò ëè ÷à -
åò ñÿ òåì, ÷òî â 9-áàëëü íîé ñè ñ òå ìå ó÷è òû âà åò ñÿ íå
òî ëü êî ôîð ìà ïðè ïàä êà è êî ëè ÷å ñò âî âîëí âîç áóæ äå -
íèÿ (2 èëè 1), íî è ïðî äîë æè òå ëü íîñòü òîð ìîç íîé ïà -
ó çû ìåæ äó äâó ìÿ âîë íà ìè âîç áóæ äå íèÿ.

Öåëü ðà áî òû — äî êà çà òå ëü ñò âî âîç ìîæ íî ñòè èñ -
ïî ëü çî âà íèÿ óëü ò ðà çâó êà äëÿ ñî çäà íèÿ ýê ñ ïå ðè ìåí -
òàëü íîé ìî äå ëè ýïè ëåï ñèè íà êðû ñàõ è ðàç ðà áîò êà ñè -
ñ òå ìû îöåí êè òÿ æå ñòè ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè.

Ìå òî äè êà

Îò áîð æè âîò íûõ, ÷óâ ñò âè òå ëü íûõ ê óëü ò ðà çâó êó

Íå ëè íåé íûå áå ëûå êðû ñû ñî äåð æà ëèñü â ñòàí äàð ò -
íûõ óñëî âè ÿõ âè âà ðèÿ ïî 10 îñî áåé â êëåò êå. Åäó è ïè -
òüå æè âîò íûå ïî ëó ÷à ëè ad li bi tum. Âñå ïðî öå äó ðû è
ýê ñ ïå ðè ìåí òû íà æè âîò íûõ ïðî âî äè ëè â ñî îò âåò ñò âèè
ñ «Ïðà âè ëà ìè ëà áî ðà òîð íîé ïðàê òè êè â Ðîñ ñèé ñêîé
Ôå äå ðà öèè», óòâåð æ äåí íû ìè Ïðè êà çîì Ìè íè ñòåð ñò -
âà çäðà âî îõ ðà íå íèÿ ÐÔ ¹267 îò 19.06.2003 ã.

Ýïè ëåï òè ôîð ì íûå ïðè ïàä êè ó íå ëè íåé íûõ áå ëûõ
ñàì öîâ êðûñ âû çû âà ëè ñ ïî ìî ùüþ óëü ò ðà çâó êî âî ãî
ðàç äðà æè òå ëÿ Da zer II (ÑØÀ, ÷à ñ òî òà èç ëó ÷å íèÿ
24.3 êÃö, óðî âåíü çâó êà 116 äÁ). Äëÿ ýòî ãî êðû ñó
ïî ìå ùà ëè â ïëàñò ìàñ ñî âûé áà ÷îê âû ñî òîé 46 ñì è
äèà ìåò ðîì íèæ íåé è âåð õ íåé ÷à ñ òåé 32 è 36 ñì ñî îò -
âåò ñò âåí íî. Áà ÷îê çà êðû âà ëè ñâåðõó ìå òàë ëè ÷å ñêîé
ñåò êîé è íà ïðàâ ëÿ ëè «ëó÷» ñèã íà ëà íà êðû ñó âåð òè êà -
ëü íî ñ ðàñ ñòî ÿ íèÿ îä íî ãî ìåò ðà â òå ÷å íèå íå áî ëåå
90 ñ. Óëü ò ðà çâó êîì äåé ñò âî âàë íå ïðå ðûâ íî è îò êëþ -
÷àë ñÿ â ìî ìåíò íà ñòóï ëå íèÿ ïðè ïàä êà. Äëÿ ïîä áî ðà
÷óâ ñò âè òå ëü íûõ æè âîò íûõ áû ëî ïðî òå ñ òè ðî âà íî
335 íå ëè íåé íûõ áå ëûõ êðûñ âîç ðà ñ òîì 1,5 ìåñ., ìàñ -
ñîé 160—200 ã. Ñðå äè ýòèõ êðûñ ñíà ÷à ëà áû ëè âû -
äå ëå íû 30 êðûñ, äàâ øèõ ýïè ëåï òè ôîð ì íóþ ðå àê öèþ
íà óëü ò ðà çâóê. Îä íà êî öåëü îò áî ðà çà êëþ ÷à ëàñü íå
òî ëü êî â òîì, ÷òî áû âû äå ëèòü ãðóï ïó êðûñ ÷óâ ñò âè òå -
ëü íûõ ê óëü ò ðà çâó êó, íî è â òîì, ÷òî áû âû äå ëåí íûå
êðû ñû ñòà áè ëü íî äà âà ëè ýïè ëåï òè ôîð ì íóþ ðå àê öèþ
â îò âåò íà óëü ò ðà çâóê. Äëÿ ýòî ãî êðûñ òå ñ òè ðî âà ëè 1
ðàç â íå äå ëþ è ïî ñëå êàæ äî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ êðû ñû,
íå äàâ øèå îò âåò íóþ ðå àê öèþ íà óëü ò ðà çâóê, èñê ëþ -
÷à ëèñü èç äà ëü íåé øå ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ. Â êîí öå ïåð âî -
ãî ìå ñÿ öà òå ñ òè ðî âà íèÿ âû ÿ âè ëîñü, ÷òî ó 23 êðûñ ðå -
àê öèÿ íà óëü ò ðà çâóê íî ñè ëà íå ðå ãó ëÿð íûé õà ðàê òåð, è 
îíè áû ëè èñê ëþ ÷å íû èç äà ëü íåé øå ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ.
Ïî ñëå ýòî ãî èç îñòàâ øèõ ñÿ 7 êðûñ â êîí öå 2-ãî ìåñ.
òå ñ òè ðî âà íèÿ áû ëè âû äå ëå íû äâå êðû ñû, ðå ãó ëÿð íî
äà âàâ øèå ýïè ëåï òè ôîð ì íóþ ðå àê öèþ íà óëü ò ðà çâóê ñ 
âû ðà æåí íû ìè ñó äî ðîæ íû ìè ïðè ïàä êà ìè àá ñî ëþò íî

âî âñåõ èñ ïû òà íè ÿõ. Ýòè êðû ñû áû ëè ïðî òå ñ òè ðî âà íû 
14 ðàç äî èñ ïû òà íèÿ ïðî òè âî ýïè ëåï òè ÷å ñêî ãî ñðåä ñò -
âà êàð áà ìà çå ïè íà.

Ïà ðà ìåò ðû óëü ò ðà çâó êî âîé
 ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè

Ýïè ëåï òè ôîð ì íàÿ ðå àê öèÿ ó êðûñ, âû çû âà å ìàÿ
óëü ò ðà çâó êîì, ïðî òå êà åò â âè äå äâóõ- èëè îä íî âîë íî -
âî ãî âîç áóæ äå íèÿ, çà âåð øà þ ùå ãî ñÿ ñó äî ðîæ íûì
ïðè ïàä êîì. Ïå ðè îä ìåæ äó äâó ìÿ âîë íà ìè âîç áóæ äå -
íèÿ ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé àê òèâ íîå òîð ìî æå íèå, êî òî -
ðîå ìî æåò âðå ìåí íî îáî ðâàòü äâè ãà òå ëü íîå âîç áóæ -
äå íèå (ÄÂ), ïðåä øå ñò âó þ ùåå ñó äî ðîæ íî ìó ïðè ïàä -
êó. Îä íà êî ïî ñëå èñ òî ùå íèÿ ýòî ãî òîð ìî æå íèÿ â ðå -
çó ëü òà òå íå ïðå ðûâ íî ãî äåé ñò âèÿ óëü ò ðà çâó êà âîç íè -
êà åò âòî ðàÿ âîë íà ÄÂ, çà âåð øà þ ùà ÿ ñÿ êëî íè ÷å ñêè ìè
è/èëè òî íè ÷å ñêè ìè ñó äî ðîæ íû ìè ïðè ïàä êà ìè.
Â ýòîì ñëó ÷àå ìû èìå åì äå ëî ñ 2-âîë íî âîé ðå àê öèåé
âîç áóæ äå íèÿ. Íà ëè ÷èå òîð ìîç íîé ïà ó çû (ÒÏ) ìåæ -
äó äâó ìÿ âîë íà ìè âîç áóæ äå íèÿ óêà çû âà åò íà ýô ôåê -
òèâ íóþ ðà áî òó òîð ìîç íûõ ìå õà íèç ìîâ ìîç ãà ïðî òèâ
ïà òî ãåí íî ãî äåé ñò âèÿ óëü ò ðà çâó êà íà æè âîò íûõ. Åñ ëè 
ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ÒÏ=0, òî ìû èìå åì äå ëî ñ
1-âîë íî âîé ðå àê öèåé âîç áóæ äå íèÿ, êî òî ðàÿ ÿâ ëÿ åò ñÿ
áî ëåå òÿ æå ëîé ôîð ìîé ÓÝÐ ïî ñðàâ íå íèþ ÓÝÐ ñ
2-âîë íî âîé ðå àê öèåé.

Ïî íÿ òèå óëü ò ðà çâó êî âàÿ ýïè ëåï òè ôîð ì íàÿ ðå àê -
öèÿ (ÓÝÐ) âêëþ ÷à åò â ñâîþ ñòðóê òó ðó ñëå äó þ ùèå
ïà ðà ìåò ðû:

1) ëà òåí ò íûé ïå ðè îä äâè ãà òå ëü íî ãî âîç áóæ äå íèÿ
(ËÄÂ), ò.å. ïðî äîë æè òå ëü íîñòü âðå ìå íè â ñå êóí äàõ
îò ìî ìåí òà âêëþ ÷å íèÿ óëü ò ðà çâó êà äî íà ÷à ëà äâè ãà -
òå ëü íî ãî âîç áóæ äå íèÿ;

2) ëà òåí ò íûé ïå ðè îä íà ñòóï ëå íèÿ ñó äî ðîæ íî ãî
ïðè ïàä êà (ËÑÏ), ò.å. ïðî äîë æè òå ëü íîñòü âðå ìå íè
îò ìî ìåí òà âêëþ ÷å íèÿ óëü ò ðà çâó êà äî íà ñòóï ëå íèÿ
ñó äî ðîæ íî ãî ïðè ïàä êà;

3) òÿ æåñòü ÓÝÐ â áàë ëàõ, ò.å. ôîð ìó ïðî ÿâ ëå íèÿ
ïðè ïàä êà ñ ó÷å òîì êî ëè ÷å ñò âà âîëí ÄÂ.

Òàê æå ó÷è òû âà ëîñü ÄÂ áåç ïðè ïàä êà è ïîë íîå îò -
ñóò ñò âèå ðå àê öèè.

Ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêîå òå ñ òè ðî âà íèå

Ýô ôåê òû ïðî òè âî ýïè ëåï òè ÷å ñêî ãî ñðåä ñò âà êàð -
áà ìà çå ïè íà, ïðå ïà ðà òà, âêëþ ÷åí íî ãî â ïå ðå ÷åíü æèç -
íåí íî íå îá õî äè ìûõ ïðå ïà ðà òîâ [3], áû ëè ïðî âå ðå íû
íà îòî áðàí íûõ êðû ñàõ, ñòà áè ëü íî ÷óâ ñò âè òå ëü íûõ ê
èí äóê öèè ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè óëü ò ðà çâó êîì.
Èñ ñëå äî âà íèÿ ïðî âî äè ëè íà æè âîò íûõ, äî ñòèã øèõ
âçðîñ ëî ãî âîç ðà ñ òà. Äëÿ ïîä ãî òîâ êè ñóñ ïåí çèè 20 ìã
êàð áà ìà çå ïè íà ïî ìå ùà ëè â ôàð ôî ðî âóþ ñòóï êó, äî -
áàâ ëÿ ëè äâå êàï ëè òâè íà è ðàñ òè ðà ëè ôàð ôî ðî âûì ïå -
ñ òè êîì. Çà òåì äî áàâ ëÿ ëè 2 ìë ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ðàñ -
òâî ðà (ÔÐ) è âíîâü ðàñ òè ðà ëè ïå ñ òè êîì äî ïî ëó ÷å -
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íèÿ îä íî ðîä íîé ãî ìî ãåí íîé ñðå äû ñ êî íå÷ íîé êîí -
öåí ò ðà öèåé 10 ìã/ìë. Ñóñ ïåí çèþ êàð áà ìà çå ïè íà ââî -
äè ëè êðû ñå âíóò ðè áðþ øèí íî â äî çå 20 ìã/êã â îáú å -
ìå 2 ìë íà êã ìàñ ñû. Êîí ò ðî ëü íîé êðû ñå ââî äè ëè òà -
êîé æå îáú åì ÔÐ ñ òâè íîì. Ýê ñ ïå ðè ìåí òû íà îïûò -
íîé è êîí ò ðî ëü íîé êðû ñàõ ïðî âî äè ëè åæå íå äåëü íî, â
òå ÷å íèå 6 íåä.

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

Ìî äè ôè öè ðî âàí íàÿ äå âÿ òè áàëëü íàÿ øêà ëà îöåí -
êè òÿ æå ñòè óëü ò ðà çâó êî âîé ýïè ëåï òè ôîð ì íîé

ðå àê öèè (ÓÝÐ) ó êðûñ

Ðàç ðà áî òàí íàÿ ñè ñ òå ìà îöåí êè òÿ æå ñòè ÓÝÐ ïðåä -
ñòàâ ëå íà â òàá ëè öàõ 1À è 1Á. Â îñíîâ íîé òàá ëè öå 1À
ïðåä ñòàâ ëå íû ôîð ìû ïðè ïàä êà è ñî îò âåò ñò âó þ ùèå áàë -
ëû ñ ó÷å òîì êî ëè ÷å ñò âà âîëí âîç áóæ äå íèÿ. Â äî ïîë íè -
òå ëü íîé òàá ëè öå 1Á — äàí íûå äëÿ ó÷å òà ïðî äîë æè -
òåëü íî ñòè ÒÏ ìåæ äó âîë íà ìè âîç áóæ äå íèÿ (ñ).

Òàá ëè öà 1À ñî ñòî èò èç ÷å òûð¸õ ñòîëá öîâ: â ñòîëá -
öå I äà íî ñëî âåñ íîå îïè ñà íèå ÓÝÐ, â ñòîëá öå II ïðåä -
ñòàâ ëå íû ôîð ìû ïðè ïàä êîâ â âè äå ðè ñóí êîâ â ñî îò -

âåò ñò âèè ñ îïè ñà íè åì, â ñòîëá öå III — êî ëè ÷å ñò âî
âîëí (2 èëè 1), ïðåä øå ñò âó þ ùèõ ñó äî ðîæ íî ìó ïðè -
ïàä êó, è â ñòîëá öå IV — áàë ëû (0—9), îò ðà æà þ ùèå 
òÿ æåñòü ÓÝÐ. Åñ ëè â îò âåò íà óëü ò ðà çâóê êðû ñà íå
ðå à ãè ðó åò, òî â ñî îò âåò ñò âèè ñ äàí íû ìè òàá ëè öû 1À
ïè øåò ñÿ «0» áàë ëîâ, à åñ ëè êðû ñà íà çâóê ðå à ãè ðó åò
òî ëü êî ÄÂ, áåç ïðè ïàä êà, ïè øåò ñÿ «1» áàëë (êî ëè ÷å -
ñò âî âîëí ïðè ýòîì íå ó÷è òû âà åò ñÿ). Íî, êîã äà ó
êðû ñû 1-âîë íî âîå ÄÂ çà âåð øà åò ñÿ ñó äî ðîæ íûì ïðè -
ïàä êîì, òî â çà âè ñè ìî ñòè îò ôîð ìû ïðè ïàä êà íà õî äÿò 
â ñî îò âåò ñò âó þ ùåé ñòðî êå ÷èñ ëî áàë ëîâ 3; 5; 7; 9
(îíè âû ðà æå íû íå ÷åò íû ìè ÷èñ ëà ìè).

Â ñëó ÷àå 2-âîë íî âîé ðå àê öèè âîç áóæ äå íèÿ, çà âåð -
øà þ ùå ãî ñÿ ñó äî ðîæ íûì ïðè ïàä êîì, ïî ìè ìî ôîð ìû
ïðè ïàä êà ó÷è òû âà åò ñÿ ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ÒÏ ìåæ äó 
ýòè ìè âîë íà ìè. Â ýòîì ñëó ÷àå âîç íè êà åò íå îá õî äè -
ìîñòü îïðå äå ëå íèÿ êîí ê ðåò íî ãî ÷èñ ëà áàë ëîâ â èí òåð -
âà ëàõ: 2,1—2,9; 4,1—4,9; 6,1—6,9 è 8,1—8,9.
Êàæ äî ìó îò äå ëü íî ìó èí òåð âà ëó ñî îò âåò ñò âó åò âïîë íå 
îïðå äå ëåí íàÿ ôîð ìà ïðè ïàä êà. Äëÿ òî ãî, ÷òî áû îïðå -
äå ëèòü êîí ê ðåò íîå ÷èñ ëî áàë ëîâ â óêà çàí íûõ èí òåð -
âà ëàõ, èñ ïî ëü çó åò ñÿ äðó ãàÿ òàá ëè öà 1Á.
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Òàá ëè öà 1À
Äå âÿ òè áàëëü íàÿ øêà ëà îöåí êè òÿ æå ñòè óëü ò ðà çâó êî âî ãî ýïè ëåï òè ÷å ñêî ãî ïðè ïàä êà (ÓÝÏ) ó êðûñ



Òàá ëè öà 1Á ñî ñòî èò èç äâóõ ñòîëá öîâ I è II.
Â ñòîëá öå I ïðåä ñòàâ ëå íà â âîç ðà ñ òà þ ùåì ïî ðÿä êå
ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ÒÏ â ñå êóí äàõ (2—19 ñ). Òà êàÿ
ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ÒÏ íàè áî ëåå ÷à ñ òî âñòðå ÷à åò ñÿ â 
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ïðàê òè êå. Ñó ùå ñò âó åò îá ðàò íî
ïðî ïîð öè î íà ëü íàÿ ñâÿçü ìåæ äó ïðî äîë æè òå ëü íî ñòüþ
ÒÏ â ñå êóí äàõ è òÿ æå ñòüþ ÓÝÐ â áàë ëàõ: ÷åì ìå íü -
øå ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ÒÏ â ñå êóí äàõ, òåì áî ëü øå
òÿ æåñòü ÓÝÐ è íà î áî ðîò. Ïî ý òî ìó â ñòîëá öå II ýòîé
æå òàá ëè öû ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ÒÏ ïðåä ñòàâ ëå íà â
âè äå óáû âà þ ùèõ ñâåðõó âíèç äå âÿ òè äðîá íûõ óñëîâ -
íûõ åäè íèö (0,9—0,1). Ââå äå íèå óñëîâ íûõ åäè íèö
ïî çâî ëÿ åò ïðåä ñòà âèòü ðàç ëè÷ íóþ ïðî äîë æè òå ëü -
íîñòü ÒÏ (2—19 ñ) â óäîá íîé äëÿ ðàñ ÷å òîâ ôîð ìå.
Ïðåä ñòàâ ëå íèå ñå êóíä â âîç ðà ñ òà þ ùåì, à óñëîâ íûõ
åäè íèö — â óáû âà þ ùåì ñâåðõó âíèç ïî ðÿä êå äà åò
âîç ìîæ íîñòü óñòà íî âèòü ïðÿ ìóþ çà âè ñè ìîñòü ìåæ -
äó ïðî äîë æè òå ëü íî ñòüþ ÒÏ â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ
(0,1—0,9) è òÿ æå ñòüþ ïðè ïàä êà (2—9). Ýòî íå îá -
õî äè ìî äëÿ îò ðà æå íèÿ ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè ÒÏ ñ ïî -
ìî ùüþ äðîá íûõ ïå ðå õîä íûõ ÷è ñåë ìåæ äó ÷åò íû ìè è
íå ÷åò íû ìè ÷èñ ëà ìè 9-áàëëü íîé øêà ëû.

Ïðè ìå ðû èñ ïî ëü çî âà íèÿ 
ìî äè ôè öè ðî âàí íîé ñè ñ òå ìû îöåí êè òÿ æå ñòè ÓÝÐ

Ïðè ìåð ¹1. Êðû ñà â îò âåò íà óëü ò ðà çâóê äà åò
2-âîë íî âóþ ðå àê öèþ âîç áóæ äå íèÿ ñ ïðî äîë æè òå ëü -
íî ñòüþ ÒÏ=4 ñ, ñ ôîð ìîé ïðè ïàä êà â âè äå «ïà äå íèÿ 
æè âîò íî ãî íà áîê, òî íè ÷å ñêèì ñãè áà íè åì øåè,
òó ëî âè ùà è ïå ðåä íèõ êî íå÷ íî ñòåé, íå ïîë íûì òî -
íè ÷å ñêèì íà ïðÿ æå íè åì çàä íèõ êî íå÷ íî ñòåé».
Â ýòîì ñëó ÷àå òÿ æåñòü ïðè ïàä êà îïðå äå ëÿ þò ñëå äó þ -
ùèì îá ðà çîì: íà òàá ëè öå 1À â ñòîëá öàõ I èëè II íà õî -
äÿò ñî îò âåò ñò âó þ ùåå óêà çàí íîé ðå à ëü íî íà áëþ äà å -
ìîé ôîð ìå ïðè ïàä êà îïè ñà íèå èëè ðè ñó íîê — â äàí -
íîì ïðè ìå ðå, ñòðî êà ¹5. Çà òåì íà ýòîé æå ñòðî êå, â 
ñòîëá öå III íà õî äÿò öèô ðó, îáî çíà ÷à þ ùóþ ÷èñ ëî
âîëí, ò.å. ÷èñ ëî «2», à â ñòîëá öå IV íà ýòîé æå ñòðî -
êå, ðÿ äîì ñ ÷èñ ëîì «2» íà õî äÿò èí òåð âàë ìåæ äó öèô -

ðà ìè 6,1—6,9 â ïðå äå ëàõ êî òî ðî ãî è ëå æèò ÷èñ ëî,
îò ðà æà þ ùåå òÿ æåñòü ïðè ïàä êà â áàë ëàõ. Äëÿ òî ãî,
÷òî áû îïðå äå ëèòü ýòî ÷èñ ëî, èñ ïî ëü çó åò ñÿ òàá ëè öà
1Á. Íà ýòîé òàá ëè öå â ñòîëá öå «ñå êóí äû» (ñòîë áåö I) 
íà õî äÿò ÷èñ ëî «4» (òàê êàê â äàí íîì ïðè ìå ðå ÒÏ=4
ñ), à çà òåì íà ýòîé æå ñòðî êå â ñòîëá öå II íà õî äÿò ñî -
îò âåò ñò âó þ ùåå óñëîâ íîå äðîá íîå ÷èñ ëî «0,8». Çà òåì
îïðå äå ëÿ åò ñÿ êîí ê ðåò íîå ÷èñ ëî áàë ëîâ ïó òåì ñóì ìè -
ðî âà íèÿ íàé äåí íî ãî íà òàá ëè öå 1À öå ëî ãî ÷èñ ëà «6»
è íàé äåí íî ãî íà òàá ëè öå 1Á äðîá íî ãî ÷èñ ëà «0,8».
Â ðå çó ëü òà òå ñëî æå íèÿ ýòèõ äâóõ öèôð (6+0,8) ïî -
ëó ÷à åì èñ êî ìîå ÷èñ ëî — 6,8 áàë ëà. Ñëå äó åò ïîä ÷åð -
ê íóòü, ÷òî áåç ó÷å òà ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè ÒÏ ÷èñ ëî
áàë ëîâ ñî îò âåò ñò âî âà ëî áû «6», òîã äà êàê ñ ó÷å òîì
ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè ÒÏ ýòî ÷èñ ëî ñî îò âåò ñò âó åò
«6,8» ò.å. ÷èñ ëó, êî òî ðîå áëè æå ê 7 áàë ëàì.

Ïðè ìåð ¹2. Ðå àê öèÿ íî ñèò 1-âîë íî âûé õà ðàê òåð 
(ò.å. ÒÏ=0), íî ôîð ìà (òÿ æåñòü) ïðè ïàä êà íå îò ëè -
÷à åò ñÿ îò ïðè ïàä êà, ïðè âå äåí íî ãî â ïðè ìå ðå ¹1 (ñî -
îò âåò ñò âó åò îïè ñà íèþ â ñòðî êå ¹5). Â ýòîì ñëó ÷àå â 
ñòîëá öå III íà õî äÿò ÷èñ ëî âîëí, ò.å. ÷èñ ëî «1», è íà
ýòîé æå ñòðî êå óæå â ñòîëá öå IV íà õî äÿò ÷èñ ëî «7»,
îò ðà æà þ ùåå òÿ æåñòü ïðè ïàä êà â áàë ëàõ (èñ ïî ëü çî âà -
íèå òàá ëè öû 1Á â ýòîì ñëó ÷àå íå òðå áó åò ñÿ).

Íî âèç íà 9-áàëëü íîé ñè ñ òå ìû îöåí êè òÿ æå ñòè ÓÝÐ 
ñî ñòî èò â òîì, ÷òî â ñëó ÷àå 2-âîë íî âîé ðå àê öèè âîç -
áóæ äå íèÿ ìåæ äó öå ëû ìè ÷èñ ëà ìè (÷åò íû ìè è íå ÷åò -
íû ìè), îò ðà æà þ ùè ìè òÿ æåñòü ïðè ïàä êà â áàë ëàõ, íà -
ìè âïåð âûå ââî äÿò ñÿ ïå ðå õîä íûå, äðîá íûå ÷èñ ëà, ÷òî
ïî âû øà åò òî÷ íîñòü îöåí êè òÿ æå ñòè ÓÝÐ è áèî ëî ãè ÷å -
ñêîé àê òèâ íî ñòè ëå êàðñòâ â ñëó ÷à ÿõ èõ òå ñ òè ðî âà íèÿ íà 
æè âîò íûõ, ÷óâ ñò âè òå ëü íûõ ê äåé ñò âèþ çâó êà.

Õà ðàê òå ðè ñòè êà îòî áðàí íûõ æè âîò íûõ

Â íà øèõ ýê ñ ïå ðè ìåí òàõ êî ëè ÷å ñò âî êðûñ ÷óâ ñò âè -
òå ëü íûõ ê óëü ò ðà çâó êó â çà âè ñè ìî ñòè îò ïàð òèè êðûñ
(97, 122, 116 êðûñ) ñî ñòàâ ëÿ ëî 6,2%; 7,4%; è 13%,
à â — ñðåä íåì 9%. Ýïè ëåï òè ôîð ì íàÿ ðå àê öèÿ â îò -
âåò íà óëü ò ðà çâóê ó áî ëü øèí ñò âà îòî áðàí íûõ êðûñ
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Òàá ëè öà 1Á
Ïðî äîë æè òå ëü íîñòü òîð ìîç íîé ïà ó çû (ÒÏ) ìåæ äó äâó ìÿ âîë íà ìè âîç áóæ äå íèÿ â ñå êóí äàõ è óñëîâ íûõ åäè íè öàõ

Ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ÒÏ â ñå êóí äàõ Ïðî äîë æè òå ëü íîñòü ÒÏ â óñëîâ íûõ åäè íè öàõ

Ñòîë áåö I Ñòîë áåö II

2,3 0,9

4,5 0,8

6,7 0,7

8,9 0,6

10,11 0,5

12,13 0,4

14,15 0,3

16,17 0,2

18,19 0,1



íî ñè ëà íå ó ñòîé ÷è âûé õà ðàê òåð. Îä íà êî ïðî âåð êó íà
åæå íå äå ëü íîå òå ñ òè ðî âà íèå âû äåð æà ëè òî ëü êî 2 êðû -
ñû, êî òî ðûå è â äà ëü íåé øåì äå ìîí ñò ðè ðî âà ëè óñòîé -
÷è âûé îò âåò íà äåé ñò âèå óëü ò ðà çâó êà ïî âñåì ïî êà çà -
òå ëÿì ÓÝÐ ïðè ïî âòîð íûõ èç ìå ðå íè ÿõ.

Ìíî ãî ëåò íèé îïûò àâ òî ðà è ìíî ãèõ äðó ãèõ èñ ñëå -
äî âà òå ëåé ïî êà çû âà åò, ÷òî ìíî ãî êðàò íîå èñ ïî ëü çî âà -
íèå ëè íåé íûõ êðûñ ñ àóäè î ãåí íîé ýïè ëåï ñèåé äëÿ èñ -
ïû òà íèÿ ëå êàðñòâ, âïîë íå âîç ìîæ íî. Ýòè êðû ñû äà þò
ñòàí äàð ò íóþ ýïè ëåï òè ôîð ì íóþ ðå àê öèþ â ðàç ëè÷ íûå
äíè íå äå ëè â îò âåò íà äåé ñò âèå çâó êî âî ãî ðàç äðà æè òå -
ëÿ ÷à ñ òî òîé â ñëû øè ìîì äëÿ ÷å ëî âå êà äèà ïà çî íå
(îáû÷ íûé ñè ëü íûé ýëåê ò ðè ÷å ñêèé çâî íîê, 20 êÃö,
90—120 äÁ). Âàæ íî ïîä ÷åð ê íóòü, ÷òî ìåæ äó îòî -
áðàí íû ìè íà ìè äâó ìÿ êðû ñà ìè áû ëî ðàç ëè ÷èå â ïî -
ñòïðè ïà äî÷ íûõ ïî âå äåí ÷å ñêèõ ðå àê öè ÿõ íà óëü ò ðà çâóê. 
Ó îïûò íîé êðû ñû ñó äî ðîæ íîå ñî ñòî ÿ íèå õà ðàê òå ðè çî -
âà ëîñü êà òà òî íè ÷å ñêèì ñòó ïî ðîì, ó êîí ò ðî ëü íîé —
ñó äî ðîæ íûé ïðè ïà äîê ñî ïðî âîæ äàë ñÿ âû ðà æåí íîé
âçðûâ íîé íà ñòó ïà òå ëü íîé àã ðåñ ñèåé è âî êà ëè çà öèåé.
Ýòè æè âîò íûå áû ëè èñ ïî ëü çî âà íû äëÿ îöåí êè ïðî òè -
âî ñó äî ðîæ íî ãî ýô ôåê òà êàð áà ìà çå ïè íà.

Ýô ôåêò êàð áà ìà çå ïè íà

Âëè ÿ íèå êàð áà ìå çå ïè íà â ñðàâ íå íèè ñ ââå äå íè åì
ÔÐ ïðî äå ìîí ñò ðè ðî âà íî íà îïûò íîì è êîí ò ðî ëü íîì
æè âîò íûõ â ýê ñ ïå ðè ìåí òå ïî ñëå äó þ ùåé ñõå ìå: çà 48 ÷
äî ââå äå íèÿ êàð áà ìà çå ïè íà èëè ÔÐ, ÷å ðåç 1 ÷ è ÷å ðåç
24 ÷ ïî ñëå ââå äå íèÿ ïðå ïà ðà òîâ. Ðå çó ëü òà òû ýê ñ ïå ðè -
ìåí òîâ ïî îöåí êå âëè ÿ íèÿ êàð áà ìà çå ïè íà íà ÓÝÐ ïðåä -
ñòàâ ëå íû â òàáë. 2. Ïîä ïðî òè âî ñó äî ðîæ íûì ýô ôåê òîì 
ïî íè ìà åò ñÿ ãëàâ íûì îá ðà çîì óâå ëè ÷å íèå ËÄÂ è óìå íü -
øå íèå òÿ æå ñòè ÓÝÐ, à òàê æå óâå ëè ÷å íèå ËÑÏ. Ïðè
îöåí êå òÿ æå ñòè ÓÝÐ â áàë ëàõ áû ëè èñ ïî ëü çî âà íû
ïðåä ñòàâ ëåí íûå âûøå òàá ëè öû 1À è 1Á.

Èç ïðåä ñòàâ ëåí íûõ â òàáë. 2 äàí íûõ âèä íî, ÷òî
îïûò íîå è êîí ò ðî ëü íîå æè âîò íûå äî ïî ñòà íîâ êè îïû òà 
ðå à ãè ðî âà ëè íà óëü ò ðà çâóê ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèåé. 
Ââå äå íèå êàð áà ìà çå ïè íà îêà çà ëî ïðî òè âî ñó äî ðîæ íîå
äåé ñò âèå — êðû ñà ïå ðå ñòà âà ëà ðå à ãè ðî âàòü íà äåé ñò -
âèå óëü ò ðà çâó êà â òå ÷å íèå 90 ñ. Îïûò ïî êà çû âà åò, ÷òî, 
åñ ëè êðû ñà â òå ÷å íèå ýòî ãî âðå ìå íè íå ðå à ãè ðó åò íà
çâóê, òî îíà íå ðå à ãè ðó åò íà íå ãî âî îá ùå.

Â ýòîì ñëó ÷àå â ãðà ôàõ ËÄÂ è ËÑÏ ïðî ñòàâ ëå íî
çíà ÷å íèå «90+», ÷òî îçíà ÷à åò îò ñóò ñò âèå ÄÂ è ñó äî -
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Òàá ëè öà 2
Ïà ðà ìåò ðû ÓÝÐ ó êðûñ ñ ââå äå íè åì êàð áà ìà çå ïè íà è ôè çèî ëî ãè ÷å ñêî ãî ðàñ òâî ðà

Âðåìÿ
òå ñ òè ðî âà íèÿ

¹ íå äå ëè 
òå ñ òè ðî âà íèÿ

Ïà ðà ìåò ðû ÓÝÐ

ËÄÂ, ñ ËÑÏ, ñ Òÿ æåñòü ÓÝÐ, áàë ëû

Êàð áà ìà çå ïèí ÔÐ Êàð áà ìà çå ïèí ÔÐ Êàð áà ìà çå ïèí ÔÐ

Çà 48 ÷ äî
ââå äå íèÿ
ïðå ïà ðà òîâ

1 6 17 12 37 9,0 6,6

2 12 14 16 33 7,0 6,6

3 9 13 31 23 9,0 7,0

4 8 15 17 35 9,0 8,6

5 9 19 16 28 9,0 9,0

6 8 21 19 30 9,0 5,0

M±SD 8,7±2,0 16,5±3,1 18,5±6,5 31,0±5,1 8,7±0,8 7,1±1,5

×å ðåç 1 ÷ 
ïî ñëå 
ââå äå íèÿ
ïðå ïà ðà òîâ

1 90+ (íåò ðå àê öèè) 15 90+ (íåò ðå àê öèè) 19 0 7,0

2 90+ (íåò ðå àê öèè) 16 90+ (íåò ðå àê öèè) 35 0 6,8

3 90+ (íåò ðå àê öèè) 9 90+ (íåò ðå àê öèè) 27 0 8,4

4 90+ (íåò ðå àê öèè) 15 90+ (íåò ðå àê öèè) 28 0 8,9

5 90+ (íåò ðå àê öèè) 11 90+ (íåò ðå àê öèè) 18 0 9,0

6 90+ (íåò ðå àê öèè) 19 90+ (íåò ðå àê öèè) 36 0 6,9

M±SD  — 14,2±3,6  — 27,2±7,6 0 7,8±1,0

×å ðåç 24 ÷
ïî ñëå 
ââå äå íèÿ
ïðå ïà ðà òîâ

1 11 14 20 21 3,0 9,0

2 10 13 35 32 6,2 8,5

3 9 19 28 33 4,7 9,0

4 11 11 28 34 5,0 7,0

5 12 13 45 18 4,6 9,0

6 15 19 32 39 6,5 6,9

M±SD 11,3±2,1 14,8±3,4 31,3±8,4 29,5±8,2 5,0±1,3 8,2±1,0

Ïðè ìå ÷à íèå. ËÄÂ — ëà òåí ò íûé ïå ðè îä äâè ãà òå ëü íî ãî âîç áóæ äå íèÿ; ËÑÏ — ëà òåí ò íûé ïå ðè îä íà ñòóï ëå íèÿ ïðè ïàä êà; ÓÝÐ —
òÿ æåñòü óëü ò ðà çâó êî âîé ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè. ×èñ ëî «90+» îçíà ÷à åò îò ñóò ñò âèå ÓÝÐ ó êðûñ íà äåé ñò âèå óëü ò ðà çâó êà â òå -
÷å íèå 90 ñ è áî ëåå; öèô ðà «0» — ïîë íîå îò ñóò ñò âèå ðå àê öèè íà óëü ò ðà çâóê. M — ñðåä íåå; SD — ñòàí äàð ò íîå îò êëî íå íèå.



ðîæ íî ãî ïðè ïàä êà â òå ÷å íèå 90 ñ è áî ëåå. Â ãðà ôå òÿ -
æåñòü ÓÝÐ â áàë ëàõ â ýòîì ñëó ÷àå ïðî ñòàâ ëÿ þò öèô ðó
«0». Îä íà êî ÷å ðåç 24 ÷ ïî ñëå ââå äå íèÿ êàð áà ìà çå ïè íà
ðå àê öèÿ æè âîò íî ãî íà óëü ò ðà çâóê âîñ ñòà íàâ ëè âà ëàñü.

Ïî ïðè âå äåí íûì â òàáë. 2 äàí íûì âèä íî, ÷òî ÷å ðåç
24 ÷ ïî ñëå ââå äå íèÿ êàð áà ìà çå ïè íà ïà ðà ìåò ðû ÓÝÐ îò -
ëè ÷à þò ñÿ îò ôî íî âûõ â ñòî ðî íó ñíè æå íèÿ óðîâ íÿ âîç áó -
äè ìî ñòè è çà òðóä íå íèÿ âîç íèê íî âå íèÿ ÓÝÐ, ÷òî âû ðà -
æà åò ñÿ â óâå ëè ÷å íèè ïðî äîë æè òå ëü íî ñòè ËÑÏ è, ÷òî
îñî áåí íî âàæ íî, â ñíè æå íèè òÿ æå ñòè ÓÝÐ â áàë ëàõ.
Ó êîí ò ðî ëü íîé êðû ñû ñó ùå ñò âåí íûõ èç ìå íå íèé ïà ðà ìåò -
ðîâ ÓÝÐ íå íà áëþ äà ëîñü. Èòàê, â ïðè âå äåí íîì ïðè ìå ðå
êàð áà ìà çå ïèí â äî çå 20 ìã/êã ïðåä îò âðà ùàë âîç íèê íî âå -
íèå ÓÝÐ ó êðû ñû ÷å ðåç 1 ÷ ïî ñëå åãî ââå äå íèÿ, à ÷å ðåç
24 ÷ åãî äåé ñò âèå ðåç êî îñëà áå âà ëî. Êàð áà ìà çå ïèí ìî æåò 
ñëó æèòü íà äåæ íûì ìàð êå ðîì ïðè èñ ïû òà íèè ïðî òè âî ñó -
äî ðîæ íûõ ñðåäñòâ íà æè âîò íûõ, äå ìîí ñò ðè ðó þ ùèõ âû -
çâàí íóþ óëü ò ðà çâó êîì ýïè ëåï òè ôîð ì íóþ ðå àê öèþ.

Öåí íîñòü ïðåä ëî æåí íî ãî ïîä õî äà çà êëþ ÷à åò ñÿ â òîì, 
÷òî, íå ââî äÿ æè âîò íî ìó íè êà êèõ ýïè ëåï òî ãåí íûõ õè ìè -
÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ, íå èñ ïî ëü çóÿ òà êèõ ñè ëü íûõ ýëåê ò ðè -
÷å ñêèõ ðàç äðà æè òå ëåé, êàê ýëåê ò ðè ÷å ñêèé òîê, è íå íà ðó -
øàÿ öå ëî ñò íîñòü íåð âíîé ñè ñ òå ìû, ìîæ íî ïî ëó ÷èòü íà
óëü ò ðà çâóê ãå íå ðà ëè çî âàí íûå ýïè ëåï òè ôîð ì íûå ïðè ïàä -
êè, âå ñü ìà ñõîä íûå ïî âíåø íèì ïðî ÿâ ëå íè ÿì ñ ýïè ëåï òè -
÷å ñè êè ìè ïðè ïàä êà ìè ó ÷å ëî âå êà. Êðî ìå òî ãî, ïðå è ìó ùå -
ñò âî äàí íî ãî ìå òî äà èí äóê öèè ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè 
ñî ñòî èò è â òîì, ÷òî ÷à ñ òî òà óëü ò ðà çâó êà ëå æèò çà ïðå äå -
ëà ìè ñëû øè ìî ñòè ÷å ëî âå êà-ýê ñ ïå ðè ìåí òà òî ðà.

Âîç ìîæ íî ñòè èñ ïî ëü çî âà íèÿ 
ïðåä ëà ãà å ìûõ ìå òî äîâ è ïåð ñ ïåê òè âû

Óëü ò ðà çâóê áåç âðå äåí äëÿ çäî ðî âûõ êðûñ, íî âû -
çû âà åò ýïè ëåï òè ôîð ì íóþ ðå àê öèþ ó êðûñ, ãå íå òè ÷å -
ñêè ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íûõ ê ýïè ëåï ñèè. Ìå òîä èí äóê -
öèè ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì óëü -
ò ðà çâó êî âî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ ìî æåò áûòü èñ ïî ëü çî âàí
äëÿ ïðåä âà ðè òå ëü íî ãî òå ñ òè ðî âà íèÿ ïàð òèé êðûñ â
âîç ðà ñ òå 1,5 ìåñ., ïðåä íàç íà ÷åí íûõ äëÿ íà ó÷ íî ãî ïðî -
åê òà, ñ öå ëüþ îñâî áîæ äå íèÿ èõ îò «íå æå ëà òå ëü íûõ»
îñî áåé. Â ýòîì ñëó ÷àå ýê ñ ïå ðè ìåí òà òîð, îò áè ðàÿ
êðûñ, äå ëà åò îñíîâ íóþ ãðóï ïó êðûñ áî ëåå îä íî ðîä -
íîé è ñâî áîä íîé îò êðûñ ñ íå âðî ëî ãè ÷å ñêè ìè îò êëî -
íå íè ÿ ìè. Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, îí ïðè îá ðå òà åò äî ïîë íè -
òå ëü íóþ, íå áî ëü øóþ ãðóï ïó êðûñ, ïî çâî ëÿ þ ùóþ
ó÷è òû âàòü èç ìå íå íèå ïà ðà ìåò ðîâ ÓÝÐ ó æè âîò íûõ,
÷óâ ñò âè òå ëü íûõ ê óëü ò ðà çâó êó. Â òî æå âðå ìÿ ìå òîä
èí äóê öèè ýïè ëåï òè ôîð ì íîé ðå àê öèè ñ èñ ïî ëü çî âà íè -
åì óëü ò ðà çâó êî âî ãî ðàç äðà æè òå ëÿ è ñè ñ òå ìà îöåí êè
òÿ æå ñòè ÓÝÐ ìî ãóò áûòü èñ ïî ëü çî âà íû ïðè ðà áî òå ñ
àóäè î ãåí íû ìè êðû ñà ìè èí á ðåä íîé ëè íèè ÊÌ è ëè -
íèè WAG/Rij, íàè áî ëåå ÷à ñ òî èñ ïî ëü çó å ìû ìè â îòå -
÷å ñò âåí íîé ïðàê òè êå, à òàê æå äëÿ äðó ãèõ ëè íèé êðûñ

è ìû øåé, ãå íå òè ÷å ñêè ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íûõ ê àóäè î -
ãåí íîé ýïè ëåï ñèè.

Îä íîé èç ìå òî äî ëî ãè ÷å ñêèõ îñíîâ ñî âðå ìåí íîé ýê ñ -
ïå ðè ìåí òà ëü íîé áèî ëî ãèè è ìå äè öè íû ÿâ ëÿ åò ñÿ êîí öåï -
öèÿ ãå íå òè ÷å ñêîé ñòàí äàð òè çà öèè ëà áî ðà òîð íûõ æè âîò -
íûõ ñ öå ëüþ ïî ëó ÷å íèÿ âîñ ïðî èç âî äè ìûõ ðå çó ëü òà òîâ.
Óæå ïî ëó ÷å íû ñîò íè ðàç ëè÷ íûõ ëè íèé èí á ðåä íûõ æè -
âîò íûõ, ãëàâ íûì îá ðà çîì ìåë êèõ ëà áî ðà òîð íûõ ãðû çó íîâ 
[7]. Èñ ñëå äî âà íèÿ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì èí á ðåä íûõ ëè íåé -
íûõ æè âîò íûõ ñ çà ðà íåå çà äàí íû ìè ãå íå òè ÷å ñêè ìè õà -
ðàê òå ðè ñòè êà ìè ïî çâî ëÿ þò ïî âû ñèòü ýô ôåê òèâ íîñòü íà -
ó÷ íûõ èñ ñëå äî âà íèé è ñïî ñîá ñò âó þò ñî êðà ùå íèþ êî ëè ÷å -
ñò âà ïî äî ïûò íûõ æè âîò íûõ [8]. Â ñâå òå ñêà çàí íî ãî
ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ ïåð ñ ïåê òèâ íûì âû âå äå íèå êðûñ èí á ðåä -
íîé ëè íèè, ãå íå òè ÷å ñêè ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íîé ê óëü ò ðà çâó -
êî âîé ýïè ëåï ñèè. Íà îñíî âà íèè äàí íûõ, ïðè âå äåí íûõ â
íà ñòî ÿ ùåé ðà áî òå, ìîæ íî ïî ëà ãàòü, ÷òî â ðàì êàõ ïðåä ëî -
æåí íîé ìî äå ëè óëü ò ðà çâó êî âîé ýïè ëåï ñèè è ñè ñ òå ìû
îöåí êè òÿ æå ñòè ïðè ïàä êà â ïî ñëå äó þ ùåì âîç ìîæ íî âû -
âå äå íèå êàê ìè íè ìóì êðûñ äâóõ ëè íèé — ñ êà òà òî íè ÷å -
ñêèì ñòó ïî ðîì è ñ âçðûâ íîé íà ñòó ïà òå ëü íîé àã ðåñ ñèåé.
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14 ìàð òà 2013 ãî äà íà 91-ì ãî äó óøåë èç æèç íè êðóï íåé øèé ó÷å íûé-ìå äèê, ëè äåð ìè ðî âîé ïà òî ôè çè î ëî -
ãèè, âû äà þ ùèé ñÿ îð ãà íè çà òîð íà ó êè, çà ñëó æåí íûé äå ÿ òåëü íà ó êè Ðîñ ñèé ñêîé Ôå äå ðà öèè, àêà äå ìèê ÐÀÌÍ

Ãåîð ãèé Íè êî ëà å âè÷ ÊÐÛÆÀÍÎÂÑÊÈÉ

Âñÿ òâîð ÷å ñêàÿ æèçíü Ãåîð ãèÿ Íè êî ëà å âè ÷à ñâÿ -
çà íà ñ Èí ñòè òó òîì îá ùåé ïà òî ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî -
ãèè ÐÀÌÍ, â êî òî ðîì îí ïðî øåë ïóòü îò àñ ïè ðàí òà
äî äè ðåê òî ðà, ñòàâ ïðå åì íè êîì òà êèõ âû äà þ ùèõ ñÿ
ó÷å íûõ, êàê À.Ä. Ñïå ðàí ñêèé, Â.Í. ×åð íè ãîâ ñêèé,
Â.Â. Ïà ðèí, À.Ì. ×åð íóõ. Òâîð ÷å ñêàÿ áèî ãðà ôèÿ
Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêî ãî, ïî ñó òè, áèî ãðà ôèÿ ýòî ãî èí -
ñòè òó òà.

Àêà äå ìèê ÐÀÌÍ Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé ñâî èì
ìíî ãî ëåò íèì òâîð ÷å ñêèì ñëó æå íè åì ìå äè öèí ñêîé íà -
ó êå âíåñ íå î öå íè ìûé âêëàä â åå äà ëü íåé øåå ðàç âè òèå. 
Ñî ãëàñ íî ïðåä ñòàâ ëå íè ÿì Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêî ãî, ïðè
ïà òî ãåí íûõ âîç äåé ñò âè ÿõ è ïî âðåæ äå íè ÿõ ðàç ëè÷ íûõ
çâå íü åâ íåð âíîé ñè ñ òå ìû, ïî ìè ìî âû ïà äå íèÿ ôóí ê -
öèé, âîç íè êà åò ðà íåå íå èç âå ñò íûé ýô ôåêò — ôîð ìè -
ðî âà íèå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ èí òåã ðà öèé èç ïåð âè÷ íî è
âòî ðè÷ íî èç ìå íåí íûõ ñòðóê òóð ÖÍÑ. Íà óðîâ íå
ìåæ íåé ðî íà ëü íûõ âçàè ìî äåé ñò âèé òà êîé èí òåã ðà öèåé 
ÿâ ëÿ åò ñÿ àã ðå ãàò ãè ïå ðàê òèâ íûõ íåé ðî íîâ, ïðî äó öè -
ðó þ ùèõ óñè ëåí íûé, íå êîí ò ðî ëè ðó å ìûé ïî òîê èì -
ïóëü ñîâ è ïðåä ñòàâ ëÿ þ ùèé ñî áîé ãå íå ðà òîð ïà òî ëî -
ãè ÷å ñêè óñè ëåí íî ãî âîç áóæ äå íèÿ. Ãå íå ðà òîð ñó ùå ñò -
âåí íî èç ìå íÿ åò ôóí ê öè î íà ëü íîå ñî ñòî ÿ íèå ñâÿ çàí íûõ 
ñ íèì íåð âíûõ ñòðóê òóð è âìå ñ òå ñ íè ìè îá ðà çó åò ïà -
òî ëî ãè ÷å ñêóþ äå òåð ìè íàí òó, êî òî ðàÿ ôîðìè ðó åò
ïà òî ëî ãè ÷å ñêóþ ñè ñ òå ìó. Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ñè ñ òå ìà
ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ïà òî áè î ëî ãè ÷å ñêóþ îñíî âó è ïà -
òî ôè çè î ëî ãè ÷å ñêèé ìå õà íèçì ðàç âè òèÿ ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêèõ ïðî öåñ ñîâ è âîç íèê íî âå íèÿ íåé ðî ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ 
ñèí ä ðî ìîâ. Íåé ðî ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå ñèí ä ðî ìû ÿâ ëÿ þò ñÿ 
êëè íè ÷å ñêèì âû ðà æå íè åì äå ÿ òå ëü íî ñòè ëå æà ùèõ â èõ 

îñíî âå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñè ñ òåì. Ôîð ìè ðî âà íèå ãî ìî-
è ãå òå ðî ëî ãè ÷å ñêèõ èí òåã ðà öèé ÿâ ëÿ åò ñÿ îá ùåé çà êî -
íî ìåð íî ñòüþ ïà òî ëî ãèè.

Íà îñíî âå òå î ðèè ãå íå ðà òîð íûõ, äå òåð ìè íàí ò íûõ
è ñè ñ òåì íûõ ìå õà íèç ìîâ áû ëî ñî çäà íî áî ëåå 20 ìî -
äå ëåé íåé ðî ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñèí ä ðî ìîâ, îò íî ñÿ ùèõ ñÿ
ê ðàç íûì ñôå ðàì äå ÿ òå ëü íî ñòè ÖÍÑ — ñåí ñîð íîé,
äâè ãà òå ëü íîé, ýìî öè î íà ëü íîé, âû ñøåé íåð âíîé äå ÿ -
òå ëü íî ñòè, ïî âå äå íèÿ è íåð âíî-ïñè õè ÷å ñêèõ ðàñ -
ñòðîéñòâ. Çà ýòè èñ ñëå äî âà íèÿ Ãåîð ãèþ Íè êî ëà å âè ÷ó 
Êðû æà íîâ ñêî ìó áû ëà ïðè ñóæ äå íà Ãî ñó äàð ñò âåí íàÿ
ïðå ìèÿ ÑÑÑÐ.

Äîë ãîå âðå ìÿ ñ÷è òà ëîñü, ÷òî ìî äå ëè ðî âà íèå ðàñ -
ñòðîéñòâ äå ÿ òå ëü íî ñòè ÷å ëî âå êà íå âîç ìîæ íî èç-çà åãî 
ñî öè à ëü íîé ïðè ðî äû è âû ñî ÷àé øåé ñëîæ íî ñòè ÖÍÑ
÷å ëî âå êà. Ðà çó ìå åò ñÿ, áî ëåç íè ÷å ëî âå êà íå ëü çÿ âîñ -
ïðî èç âå ñòè ó æè âîò íûõ, íî ìîæ íî ñî çäàòü ìî äå ëè
íåé ðî ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñèí ä ðî ìîâ, âõî äÿ ùèõ â ïà òî ãå -
íå òè ÷å ñêóþ ñòðóê òó ðó ðàç ëè÷ íûõ íåð âíî-ïñè õè ÷å ñêèõ 
ðàñ ñòðîéñòâ ñ ó÷å òîì âè äî âûõ è ýòî ëî ãè ÷å ñêèõ îñî -
áåí íî ñòåé æè âîò íûõ.

Ìî äå ëè ðî âà íèå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ è ðàç -
ëè÷ íûõ çà áî ëå âà íèé ÿâ ëÿ åò ñÿ ìîù íåé øèì îðó æè åì
ïà òî ôè çè î ëî ãèè. Ïî íè ìà íèå ìíî ãî ôàê òîð íî ñòè ïà òî -
ãå íå çà è ðàç ðà áî òàí íàÿ òå î ðèÿ ãå íå ðà òîð íûõ, äå òåð -
ìè íàí ò íûõ è ñè ñ òåì íûõ ìå õà íèç ìîâ íåð âíûõ ðàñ -
ñòðîéñòâ ïî çâî ëè ëè Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêî ìó ðàç ðà áî -
òàòü ïðèí öèï èõ êîì ï ëåê ñ íîé ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîé
òå ðà ïèè. Ýòîò ïðèí öèï çà êëþ ÷à åò ñÿ â ñî ÷å òàí íîì
âîç äåé ñò âèè ñî îò âåò ñò âó þ ùèõ ëå ÷åá íûõ ñðåäñòâ íà
êîì ï ëåêñ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ñè ñ òåì è íà ðàç ëè÷ íûå çâå -
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íüÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ñè ñ òå ìû, à åñ ëè ïî ñëåä íÿÿ èìå åò
âû õîä íà ïå ðè ôå ðèþ, òî è íà èç ìå íåí íûå îð ãà íû-ìè -
øå íè, êî òî ðûå ÿâ ëÿ þò ñÿ êî íå÷ íû ìè çâå íü ÿ ìè ïà òî -
ëî ãè ÷å ñêîé ñè ñ òå ìû íåð âíî-ñî ìà òè ÷å ñêèõ ðàñ -
ñòðîéñòâ.

Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé ïîä ÷åð êè âàë, ÷òî ñà ìè ïî ñå -
áå ëå ÷åá íûå âîç äåé ñò âèÿ äà ëå êî íå âñå ãäà ëèê âè äè ðó -
þò áî ëåçíü. Âàæ íîå çíà ÷å íèå èìå åò àê òè âà öèÿ åñ òå -
ñò âåí íûõ ñà íî ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå õà íèç ìîâ. Íà îñíî âå
îá ùå áè î ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðèí öè ïà àí òà ãî íè ñòè ÷å ñêèõ îò -
íî øå íèé â ðå ãó ëÿ öèè ôóí ê öèé Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé
ïðåä ëî æèë ïî íÿ òèå àíòè ñè ñòå ìû, ïðå äó ïðåæ äà þ -
ùåé ôîð ìè ðî âà íèå èëè ãè ïå ðàê òè âà öèþ ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêîé ñè ñ òå ìû è èìå þ ùåé çíà ÷å íèå åñ òå ñò âåí íî ãî ñà -
íî ãå íå òè ÷å ñêî ãî ìå õà íèç ìà, ïðî òè âî äåé ñò âó þ ùå ãî
ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé ñè ñ òå ìå è ó÷à ñò âó þ ùåé â åå ëèê âè äà -
öèè.

Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé ðàç âèë òå î ðèþ ñëå äî âûõ ðå -
àê öèé â ïà òî ëî ãèè, îñíî âû êî òî ðîé áû ëè çà ëî æå íû
àêà äå ìè êîì ÐÀÌÍ À.Ä. Ñïå ðàí ñêèì. Ã.Í. Êðû æà -
íîâ ñêèé ïî êà çàë, ÷òî ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå ïðî öåñ ñû, èõ
ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå ñè ñ òå ìû è äå òåð ìè íàí òû îñòàâ ëÿ þò
ïî ñëå ñå áÿ â âè äå ñëå äà ñòðóê òóð íî-ôóí ê öè î íà ëü íûå
èç ìå íå íèÿ, ñêðû òûå áëà ãî äà ðÿ ïëà ñ òè ÷å ñêèì è êîì -
ïåí ñà òîð íûì ìå õà íèç ìàì. Ïðè ïà òî ãåí íûõ âîç äåé ñò -
âè ÿõ, íà ðó øà þ ùèõ ñà íî ãå íå òè ÷å ñêèå ìå õà íèç ìû è
óñè ëè âà þ ùèõ ñêðû òûå ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå èç ìå íå íèÿ,
ïî ñëåä íèå ìî ãóò ðå àê òè âè ðî âà òü ñÿ è, â ðå çó ëü òà òå,
âîç íè êà åò ðå öè äèâ áî ëåç íè.

Ïî íÿ òèå ýí äî ãå íè çà öèÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ -
ñîâ, ââå äåí íîå Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèì, îáî çíà ÷à åò èí -
äóê öèþ è äå ÿ òå ëü íîñòü ýí äî ãåí íûõ ìå õà íèç ìîâ, êî -
òî ðûå âîç íè êà þò íà îïðå äå ëåí íîé ñòà äèè ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêî ãî ïðî öåñ ñà ïîñ ëå ïåð âè÷ íî ãî ïà òî ãåí íî ãî âîç äåé -
ñò âèÿ. Ìå õà íèç ìû ýíäîãå íè çà öèè ôîð ìè ðó þò ñÿ è
ðå à ëè çó þò äà ëü íåé øåå ðàç âè òèå ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî -
öåñ ñà íå çà âè ñè ìî îò ýòè î ëî ãè ÷å ñêî ãî ôàê òî ðà, õî òÿ
ïðî äîë æà þ ùå å ñÿ ïà òî ãåí íîå âîç äåé ñò âèå ñïî ñîá ñò âó -
åò åãî ðàç âè òèþ. Ýí äî ãå íåç ÿâ ëÿ åò ñÿ îá ùå ïà òî ëî ãè -
÷å ñêîé çà êî íî ìåð íî ñòüþ è îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ, â òîé èëè
èíîé ñòå ïå íè, ïðè ðàç ëè÷ íûõ ôîð ìàõ ïà òî ëî ãèè â
ðàç íûõ ñè ñ òå ìàõ, îð ãà íàõ, òêà íÿõ è êëåò êàõ. Îñî áåí -
íî îí âû ðà æåí â íåð âíîé ñè ñ òå ìå èç-çà åå ñòðóê òóð -
íî-ôóí ê öè î íà ëü íûõ îñî áåí íî ñòåé è îãðîì íîé ïëà ñ -
òè÷ íî ñòè.

Ñî ãëàñ íî êîí öåï öèè îá îá ùåé è ðå ãè î íà ëü íîé
òðî ôè ÷å ñêèõ ñè ñ òå ìàõ, íåé ðîí, èí íåð âè ðó å ìàÿ èì
ñî ìà òè ÷å ñêàÿ êëåò êà è ñâÿ çàí íûå ñ íåé ðî íîì ãëè î öè -
òû ñî ñòàâ ëÿ þò ðå ãè î íàð íóþ òðî ôè ÷å ñêóþ ñè ñ òå ìó
èëè ðå ãè î íàð íûé òðî ôè ÷å ñêèé êîí òóð, âíóò ðè êî òî -
ðî ãî ïðî èñ õî äèò ïî ñòî ÿí íûé âçàè ìî îá ìåí òðî ôè ÷å -
ñêè ìè âå ùå ñò âà ìè ìåæ äó öåí ò ðîì è ïå ðè ôå ðèåé, à
òàê æå ìåæ äó íåé ðî íà ìè. Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé ñôîð -
ìó ëè ðî âàë ïî íÿ òèå «ïà òîò ðî ôî ãå íû», êî òî ðûå ó÷à -

ñò âó þò â èí äóê öèè óñòîé ÷è âîé ãè ïå ðàê òèâ íî ñòè íåé -
ðî íîâ, â âîç íèê íî âå íèè è ãè áå ëè íåé ðî íîâ. Íåé ðîò -
ðî ôè ÷å ñêàÿ ñåòü îáó ñëîâ ëè âà åò âîç ìîæ íîñòü ðàñ ïðî -
ñòðà íå íèÿ ïà òîò ðî ôî ãå íîâ èç ïåð âè÷ íî ãî ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêî ãî î÷à ãà ïî íåð âíîé ñå òè, ÷òî ñî çäà åò ïðåä ïî ñûë êè 
äëÿ ãå íå ðà ëè çà öèè ïà òî ëî ãè ÷å ñêî ãî ïðî öåñ ñà.

Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé ñôîð ìó ëè ðî âàë ïðèí öèï ïå -
ðå ìå æà þ ùåé ñÿ àê òèâ íî ñòè. Ñî ãëàñ íî ýòî ìó ïðèí -
öè ïó, ôóí ê öè î íè ðî âà íèå êëå òîê, à òàê æå âíóò ðè êëå -
òî÷ íûõ ñòðóê òóð, îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ íå íå ïðå ðûâ íî, à ñ
ïå ðå ìå æà þ ùåé ñÿ àê òèâ íî ñòüþ. Ïðè ýòîì ñî îò íî øå -
íèå ôóí ê öè î íè ðó þ ùèõ ñòðóê òóð è ñòðóê òóð, íà õî äÿ -
ùèõ ñÿ â ñî ñòî ÿ íèè ïî êîÿ, ïî ñòî ÿí íî èç ìå íÿ åò ñÿ â õî -
äå âû ïîë íå íèÿ ôóí ê öè î íà ëü íîé íà ãðóç êè.

Äðó ãîé îá ùå áè î ëî ãè ÷å ñêèé ïðèí öèï, ïðèí öèï
äâîéñòâåí íîé ôóí ê öè î íà ëü íîé ïî ñûë êè áûë îáî -
ñíî âàí íà ïðè ìå ðå íåð âíîé ñè ñ òå ìû. Ñî ãëàñ íî ýòî ìó
ïðèí öè ïó, â ïî òî êå ïî ñòó ïà þ ùåé ê íåé ðî íó èí ôîð ìà -
öèè èìå þò ñÿ êàê âîç áóæ äà þ ùèå, òàê è òîð ìîç íûå
ïî ñûë êè, ÷òî îáåñ ïå ÷è âà åò òîí êóþ ðå ãó ëÿ öèþ äå ÿ òå -
ëü íî ñòè íåé ðî íà. Íà ðó øå íèå äâîé ñò âåí íîé ôóí ê öè î -
íà ëü íîé ïî ñûë êè ÿâ ëÿ åò ñÿ îä íèì èç òè ïî âûõ ïà òî ëî -
ãè ÷å ñêèõ ïðî öåñ ñîâ â íåð âíîé ñè ñ òå ìå. Ïðè íà ðó øå -
íèè òîð ìîç íî ãî êîì ïî íåí òà ðàñ òîð ìà æè âà åò ñÿ è ñòà -
íî âèò ñÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêè âû ðà æåí íûì âîç áóæ äà þ ùèé
êîì ïî íåíò. Äâîé ñò âåí íàÿ ôóí ê öè î íà ëü íàÿ ïî ñûë êà
îñó ùå ñò â ëÿ åò ñÿ âî âñåõ ñè ñ òå ìàõ îð ãà íèç ìà, â ÷à ñò íî -
ñòè, èí òåã ðà òèâ íûõ — ýí äîê ðèí íîé è èì ìóí íîé, à
òàê æå âî âíóò ðè êëå òî÷ íîé óñè ëè òå ëü íîé ñè ñ òå ìå.
Â êàæ äîé ñè ñ òå ìå åå îñó ùå ñò â ëÿ þò ïðè ñó ùèå åé ìå -
õà íèç ìû.

Íå òî ëü êî íåé ðî íû, íî è ýí äîê ðèí íûå êëåò êè,
êëåò êè èì ìóí íîé ñè ñ òå ìû, ñî ìà òè ÷å ñêèå êëåò êè, à
òàê æå èõ îð ãà íåë ëû íà õî äÿò ñÿ ïîä ïî ñòî ÿí íûì, òî íè -
÷å ñêèì òîð ìîç íûì êîí ò ðî ëåì. Êîí ò ðîëü ñíè ìà åò ñÿ
ïðè âîç íèê íî âå íèè âîç áóæ äå íèÿ êëåò êè ôóí ê öè î íà -
ëü íî çíà ÷è ìû ìè ñòè ìó ëà ìè.

Òå î ðå òè ÷å ñêèå ðàç ðà áîò êè ïî ñëó æè ëè îñíî âà íè åì
äëÿ ââå äå íèÿ Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèì ìíî ãî ÷èñ ëåí íûõ
íî âûõ ïî íÿ òèé è òåð ìè íîâ. Åãî çíà ÷è òå ëü íûì âêëà -
äîì â ñî âðå ìåí íóþ ïà òî ôè çè î ëî ãèþ ñòà ëî ñî çäà íèå
îá ùåé ïà òî ôè çè î ëî ãèè íåð âíîé ñè ñ òå ìû.

Îïè ñàí íûå âû øå íà ó÷ íûå äî ñòè æå íèÿ áû ëè áû
íå âîç ìîæ íû áåç ðà áî òû òâîð ÷å ñêî ãî êîë ëåê òè âà.
Ãåîð ãèé Íè êî ëà å âè÷ îá ëà äàë óäè âè òå ëü íîé ñïî ñîá -
íî ñòüþ ïîä áè ðàòü òà ëàí ò ëè âûõ ñî òðóä íè êîâ è îáú å -
äè íÿòü èõ â åäè íûé êîë ëåê òèâ. Îí ñî çäàë áî ëü øóþ
íà ó÷ íóþ øêî ëó, ãëàâ íûì íà ïðàâ ëå íè åì ðà áî òû êî òî -
ðîé ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðîá ëå ìû îá ùåé ïà òî ëî ãèè, îá ùåé ïà -
òî ôè çè î ëî ãèè è ïà òî ôè çè î ëî ãèè íåð âíîé ñè ñ òå ìû.
Ê åãî øêî ëå ïðè íàä ëå æèò ìíî æå ñò âî ñïå öè à ëè ñòîâ
ðàç ëè÷ íî ãî ïðî ôè ëÿ: ïà òî ôè çè î ëî ãîâ, íå âðî ëî ãîâ,
ïñè õè àò ðîâ, íåé ðî õè ìè êîâ, áèî ëî ãîâ. Ìíî ãèå åãî
ó÷å íè êè ñòà ëè èç âå ñò íû ìè ó÷å íû ìè, ðó êî âî äè òå ëÿ ìè
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íà ó÷ íûõ öåí ò ðîâ, êà ôåäð, ëà áî ðà òî ðèé. Îíè ðà áî òà -
þò â ðàç ëè÷ íûõ ãî ðî äàõ Ðîñ ñèè, íà Óêðà è íå, â Áå ëà -
ðó ñè, Óç áå êè ñòà íå, Àçåð áàé äæà íå, Àð ìå íèè, Ìîë äî -
âå.

Âàæ íûì ýòà ïîì äëÿ ïî íè ìà íèÿ è îïðå äå ëå íèÿ ìå -
ñ òà ïà òî ôè çè î ëî ãèè íà ñî âðå ìåí íîì ýòà ïå äëÿ
Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêî ãî è åãî åäè íî ìûø ëåí íè êîâ ñòàë
Ó÷ ðå äè òå ëü íûé êîí ã ðåññ Ìåæ äó íà ðîä íî ãî îá ùå ñòâà
ïî ïà òî ôè çè î ëî ãèè (In ter na ti o nal So ci e ty for Pat hop hy -
si o lo gy) (Ìî ñê âà, 1991). Èìåí íî â ïå ðè îä åãî ïîä ãî -
òîâ êè âû êðè ñ òàë ëè çî âà ëîñü ïî ëî æå íèå î ïà òî ôè çè î -
ëî ãèè êàê èí òåã ðà òèâ íîé íà ó êå — ìåñ òî ïà òî ôè çè î -
ëî ãèè êàê òå î ðå òè ÷å ñêîé îñíî âû ìå äè öè íû, ìî ñ òà
ìåæ äó áà çèñ íû ìè äèñ öèï ëè íà ìè è êëè íè ÷å ñêîé ìå -
äè öè íîé. Òîã äà æå âïåð âûå ïðîá ëå ìà ïà òî ëî ãèè ðå -
ãó ëÿ öèè áû ëà ñôîð ìó ëè ðî âà íà êàê îá ùàÿ èäåé íàÿ
îñíî âà Êîí ã ðåñ ñà. Ïðå çè äåí òîì Êîí ã ðåñ ñà è ïåð âûì
Ïðå çè äåí òîì ñî çäàí íî ãî íà Êîí ã ðåñ ñå Ìåæ äó íà ðîä -
íî ãî îá ùå ñòâà ïî ïà òî ôè çè î ëî ãèè ñòàë Ã.Í. Êðû æà -
íîâ ñêèé.

Â 1994 ã. Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé ñî âìå ñò íî ñ ÿïîí -
ñêè ìè êîë ëå ãà ìè îð ãà íè çî âàë Ìåæ äó íà ðîä íûé æóð -
íàë «Pat hop hy si o lo gy».

Íà ðÿ äó ñ íà ó÷ íîé, Ã.Í. Êðû æà íîâ êèé ïðî âî äèë
ïî èñ òè íå îãðîì íóþ íà ó÷ íî-îð ãà íè çà öè îí íóþ ðà áî òó.
Îí âíåñ çíà ÷è òå ëü íûé âêëàä â îð ãà íè çà öèþ è ïðî ãíî -
çè ðî âà íèå ìå äè êî-áèî ëî ãè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé, êî îð -
äè íà öèþ äå ÿ òå ëü íî ñòè íà ó÷ íûõ ó÷ ðåæ äå íèé Àêà äå ìèè 
ìå äè öèí ñêèõ íà óê, áó äó ÷è íà ïðî òÿ æå íèè 10 ëåò àêà -
äå ìè êîì-ñåê ðå òà ðåì îò äå ëå íèÿ ìå äè êî-áèî ëî ãè ÷å ñêèõ
íà óê Àêà äå ìèè ìå äè öèí ñêèõ íà óê, ñî âåò íè êîì Ïðå çè -
äè ó ìà ÐÀÌÍ (1995—2001 ãã.).

Íà ïðî òÿ æå íèè äâóõ ïî ñëåä íèõ äå ñÿ òè ëå òèé àêà -
äå ìèê ÐÀÌÍ Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé ÿâ ëÿë ñÿ Ïðå çè -
äåí òîì Âñå ñî þç íî ãî, íû íå Ðîñ ñèé ñêî ãî îá ùå ñòâà ïà -
òî ôè çè î ëî ãîâ. Â òå ÷å íèå äëè òå ëü íî ãî âðå ìå íè, áó äó -
÷è Ïðå çè äåí òîì Ðîñ ñèé ñêî ãî îá ùå ñòâà ïî èçó ÷å íèþ
áî ëè, âíåñ íå î öå íè ìûé âêëàä â èñ ñëå äî âà íèÿ çà êî íî -
ìåð íî ñòåé ðàç âè òèÿ ïà òî ëî ãè ÷å ñêîé áî ëè, Ðå çó ëü òà òû 
ìíî ãî ëåò íåé íà ó÷ íîé ðà áî òû àêà äå ìè êà ÐÀÌÍ
Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêî ãî îò ðà æå íû áî ëåå ÷åì â 800 ïóá -
ëè êà öè ÿõ, â òîì ÷èñ ëå â äâóõ äå ñÿò êàõ êà ïè òà ëü íûõ
ìî íî ãðà ôè ÷å ñêèõ òðó äîâ, èìå þ ùèõ íå ïðå õî äÿ ùóþ
öåí íîñòü äëÿ áèî ìå äè öèí ñêîé íà ó êè.

Áî ëåå 50 ëåò Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé ó÷à ñò âî âàë â
ðó êî âîä ñò âå âå äó ùèì ìå äè êî-áèî ëî ãè ÷å ñêèì æóð íà -
ëîì íà øåé ñòðà íû — «Áþë ëå òåíü ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü -
íîé áèî ëî ãèè è ìå äè öè íû», ÿâ ëÿë ñÿ çà ìå ñòè òå ëåì
ãëàâ íî ãî ðå äàê òî ðà æóð íà ëà «Ïà òî ãå íåç», ÷ëå íîì
ðåä êîë ëå ãèé æóð íà ëîâ «Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ
è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ», «Ðîñ ñèé ñêî ãî æóð íà -
ëà áî ëè», æóð íà ëà «Íåé ðî èì ìó íî ëî ãèÿ» è äðó ãèõ ïå -
ðè î äè ÷å ñêèõ èç äà íèé, ÷ëå íîì ðå äàê öè îí íî ãî ñî âå òà
ìåæ äó íà ðîä íî ãî æóð íà ëà «Pat hop hy si o lo gy».

Îðè ãè íà ëü íûå èñ ñëå äî âà íèÿ Ãåîð ãèÿ Íè êî ëà å âè -
÷à óäî ñ òî å íû âû ñøåé íà ãðà äû Ðîñ ñèé ñêîé àêà äå ìèè
ìå äè öèí ñêèõ íà óê — ïðå ìèè è ìå äà ëè Í.È. Ïè ðî ãî -
âà. Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé íà ãðàæ äåí ðÿ äîì ìå äà ëåé
çà ðó áåæ íûõ íà ó÷ íûõ îá ùåñòâ. Åãî âå ñî ìûé âêëàä â
íà ó êó îò ìå ÷åí îð äå íà ìè ÑÑÑÐ — Îð äå íîì «Äðóæ -
áû íà ðî äîâ» è Îð äå íîì «Çíàê Ïî ÷å òà».

Àêà äå ìèê ÐÀÌÍ Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé ñî çäàë
äåé ñò âó þ ùóþ íà ó÷ íóþ øêî ëó ïî îá ùåé ïà òî ëî ãèè è
ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ïà òî ôè çè î ëî ãèè íåð âíîé ñè ñ òå -
ìû, çà âî å âàâ øóþ ïðè çíà íèå â Ðîñ ñèè è çà ðó áå æîì.
Ïîä åãî íà ó÷ íûì ðó êî âîä ñò âîì çà ùè ùå íî ñâû øå
60 äîê òîð ñêèõ è êàí äè äàò ñêèõ äèñ ñåð òà öèé.

Çà âû äà þ ùè å ñÿ óñïå õè â âîñ ïè òà íèè ìî ëî äûõ
ó÷å íûõ Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé áûë íà ãðàæ äåí Âû ñøèì
Ïî ÷åò íûì Çíà êîì ÂËÊÑÌ.

Ã.Í. Êðû æà íîâ ñêèé — ó÷à ñò íèê Âå ëè êîé Îòå ÷å -
ñò âåí íîé âîé íû è Ïà ðà äà Ïîáå äû.

Íå ó òî ìè ìàÿ ñà ìî îò âåð æåí íàÿ äå ÿ òå ëü íîñòü Ãåîð -
ãèÿ Íè êî ëà å âè ÷à Êðû æà íîâ ñêî ãî, åãî ñìå ëîñòü è ðå -
øè òå ëü íîñòü â íà ó êå è íà îá ùå ñòâåí íîì ïî ïðè ùå —
îá ðà çåö áåç çà âåò íî ãî ñëó æå íèÿ Äå ëó è Îòå ÷å ñò âó.

Åãî òà ëàíò Ó÷å íî ãî, Âîñ ïè òà òå ëÿ, Îð ãà íè çà òî ðà è 
ëè÷ íîå îáà ÿ íèå ñíè ñ êà ëè ïðè çíà íèå, óâà æå íèå è ëþ -
áîâü âñåõ, êî ìó ïî ñ÷à ñò ëè âè ëîñü îá ùà òü ñÿ è ðà áî òàòü 
ñ íèì.

Ñâåò ëàÿ ïà ìÿòü îá Ó÷å íîì è ×å ëî âå êå ñ áî ëü øîé
áóê âû íà âñåã äà ñî õðà íèò ñÿ â íà øèõ ñåð ä öàõ.

Êîë ëå ãè, ó÷å íè êè, ðåä êîë ëå ãèÿ 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».

ÏÀÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÀß ÔÈÇÈÎËÎÃÈß È ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀß ÒÅÐÀÏÈß. — 2013. — ¹3

ISSN 0031-2991 95



Ïðà âè ëà îôîð ì ëå íèÿ ñòà òåé äëÿ ïóá ëè êà öèè â æóð íà ëå
«Ïà òî ëî ãè ÷å ñêàÿ ôè çèî ëî ãèÿ è ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íàÿ òå ðà ïèÿ»

1. Ñòà òüè, îôîð ì ëåí íûå áåç ñî áëþ äå íèÿ óêà çàí -
íûõ ïðà âèë, ê ðàñ ñìîò ðå íèþ íå ïðè íè ìà þò ñÿ. 

2. Âñå ïðè ñëàí íûå ðà áî òû îáÿ çà òå ëü íî ïðî õî äÿò
ýòàï íà ó÷ íî ãî ðå öåí çè ðî âà íèÿ, ðå äàê öèÿ îñòàâ ëÿ åò çà 
ñî áîé ïðà âî ñî êðà ùå íèÿ ïóá ëè êó å ìûõ ìà òå ðè à ëîâ è
àäàï òà öèè èõ ê ðóá ðè êàì æóð íà ëà.

3. Â ðå äàê öèþ íà ïðàâ ëÿ þò ñÿ 2 ýê çåì ï ëÿ ðà ðó êî ïè ñè,
êî òî ðûå ñî ïðî âîæ äà þò ñÿ íà ïðà âè òå ëü íûì ïè ñü ìîì ó÷ -
ðåæ äå íèÿ, çà âå ðåí íûì îò âåò ñò âåí íûì ëè öîì, íà èìÿ
ãëàâ íî ãî ðå äàê òî ðà æóð íà ëà. Ê ðó êî ïè ñè ïðè ëà ãà åò ñÿ
ýëåê ò ðîí íûé íî ñè òåëü (äèñê — CD), ñî äåð æà íèå êî òî -
ðî ãî äîë æíî áûòü èäåí òè÷ íûì ïðè íòåð íîé ðàñ ïå ÷àò êå.

4. Òåêñò ïå ÷à òà åò ñÿ â òå ñ òî âîì ðå äàê òî ðå Word
øðèô òîì Ti mes, 14 êåã ëåì, ÷å ðåç 1,5 èí òåð âà ëà íà ëè -
ñ òå À4. Ïî ëÿ âåð õ íåå è íèæ íåå — 2,5 ñì, ïî ëå ñëå âà
— 3,5 ñì, ïî ëÿ ñïðà âà — 1,5. Çà ïðå ùà åò ñÿ èñ ïî ëü çî -
âà íèå àâ òî ìà òè ÷å ñêèõ ïå ðå íî ñîâ. Âíè çó ñïðà âà ïðî -
ñòàâ ëÿ åò ñÿ íó ìå ðà öèÿ ñòðà íèö. 

5. Îáú åì îðè ãè íà ëü íûõ ñòà òåé íå äîë æåí ïðå âû øàòü
8 ñòðà íèö; îá çî ðîâ — 15; êðàò êèõ ñî îá ùå íèé — 3 ñòðà -
íè öû. Èñê ëþ ÷å íèå — çà êàç íûå îáîá ùà þ ùèå ñòà òüè,
îáú åì êî òî ðûõ îãî âà ðè âà åò ñÿ ðåä êîë ëå ãèåé ñ àâ òî ðîì.

6. Îôîð ì ëå íèå òè òó ëü íîé ñòðà íè öû:
= èìÿ, îò ÷å ñò âî, ôà ìè ëèÿ(è) àâ òî ðà(îâ);
= íà çâà íèå ñòà òüè (áåç àá áðå âè à òó ðû);
= ïîë íîå îôè öè à ëü íîå íà çâà íèå ó÷ ðåæ äå íèÿ è åãî

ïîë íûé ïî÷ òî âûé àä ðåñ;
= ïðè íàä ëåæ íîñòü àâ òî ðîâ ê ó÷ ðåæ äå íèþ îáî çíà -

÷à åò ñÿ íàä ñòðî÷ íûì èí äåê ñîì â ïî ðÿä êå óïî ìè íà íèÿ.
7. Îðè ãè íà ëü íàÿ ñòà òüÿ äîë æíà ñî äåð æàòü ðàç äå ëû:
= ââå äå íèå (êðàò êîå îáî ñíî âà íèå öå ëè);
= ìå òî äè êà (ñ ÷åò êèì, ëåã êî âîñ ïðî èç âî äè ìûì

îïè ñà íè åì);
= ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå;
= ëè òå ðà òó ðà.
8. Ê îðè ãè íà ëü íîé ñòà òüå íå îá õî äè ìî ïðè ëî æèòü

ðå çþ ìå ñ êëþ ÷å âû ìè ñëî âà ìè (íà ðóñ ñêîì è àí ã ëèé -
ñêîì ÿçû êàõ). Ðå çþ ìå äîë æíî îò ðà æàòü îñíîâ íîå ñî -
äåð æà íèå ðà áî òû. Â íà ÷à ëå ðå çþ ìå ïðè âî äÿò ñÿ:
ÓÄÊ, ôà ìè ëèè àâ òî ðîâ, çà òåì íà çâà íèå ñòà òüè. Ðå -
çþ ìå ïå ÷à òà åò ñÿ íà îò äå ëü íîé ñòðà íè öå.

9. Ñòà òüÿ òùà òå ëü íî âû âå ðÿ åò ñÿ àâ òî ðîì(àìè):
ôîð ìó ëû, òàá ëè öû, äî çû âè çè ðó þò ñÿ àâ òî ðà ìè íà ïî -
ëÿõ, ëà òèí ñêèå è ãðå ÷å ñêèå áóê âû ïî ìå ÷à þò ñÿ íà ïî -
ëÿõ (ëàò., ãðå÷.).

10. Ñòà òüÿ ïîä ïè ñû âà åò ñÿ âñå ìè àâ òî ðà ìè. Íà îò -
äå ëü íîé ñòðà íè öå óêà çû âà þò ñÿ ïîë íûå ñâå äå íèÿ îá
àâ òî ðàõ: ó÷å íàÿ ñòå ïåíü, ó÷å íîå çâà íèå, äîë æíîñòü,
êà ôåä ðà, îò äå ëå íèå, ïî÷ òî âûé è ýëåê ò ðîí íûé àä ðå ñà
âñåõ ó÷ ðåæ äå íèé, òå ëå ôî íû.

11. Êî ëè ÷å ñò âî ãðà ôè ÷å ñêî ãî ìà òå ðè à ëà äîë æíî áûòü ìè -
íè ìà ëü íûì. Âñå öèô ðî âûå äàí íûå äîë æíû ñî ïðî âîæ äà òü ñÿ
ñî îò âåò ñò âó þ ùè ìè åäè íè öà ìè â ñè ñ òå ìå åäè íèö ÑÈ.

12. Òàá ëè öû äîë æíû áûòü êîì ïàê ò íû ìè, íà çâà -
íèÿ äîë æíû òî÷ íî ñî îò âåò ñò âî âàòü ñî äåð æà íèþ ãðàô. 
Ñî êðà ùå íèÿ ñëîâ íå äî ïó ñ êà åò ñÿ. Äàí íûå òàá ëèö íå

äîë æíû äóá ëè ðî âà òü ñÿ ãðà ôè êà ìè è ïî âòî ðÿ òü ñÿ â
òåê ñòå ñòà òüè.

Îáÿ çà òå ëü íî óêà çà íèå ìå òî äîâ, ïðî ãðàìì ñòà òè -
ñòè ÷å ñêîé îá ðà áîò êè ìà òå ðè à ëà.

13. Â ôîð ìó ëàõ äîë æíû áûòü ÷åò êî ðàç ìå ÷å íû âñå 
ýëå ìåí òû: ëà òèí ñêèå áóê âû — ñè íèì, ãðå ÷å ñêèå —
êðàñ íûì; èí äåê ñû íàä ñòðî÷ íûå (À1) è ïîä ñòðî÷ íûå
(À1), áóê âû ïðî ïèñ íûå (À) è ñòðî÷ íûå (à), ñõîä íûå
áóê âû è öèô ðû (Î, áóê âà, 0, öèô ðà).

14. Àá áðå âè à òó ðà äî ïó ñ êà åò ñÿ òî ëü êî ïðè ïåð âî íà -
÷à ëü íîì óïî ìè íà íèè ñ óêà çà íè åì ïîë íî ãî íà çâà íèÿ.

15. Öè òè ðó å ìàÿ ëè òå ðà òó ðà ïðè âî äèò ñÿ â àë ôà âèò íîì
ïî ðÿä êå íà îò äå ëü íîì ëè ñ òå. Â ñòà òüå, â êâàä ðàò íûõ
ñêîá êàõ, äà åò ñÿ ññûë êà íà ïî ðÿä êî âûé íî ìåð èñ òî÷ íè êà.
Â ñïè ñ êå ëè òå ðà òó ðû ñíà ÷à ëà óêà çû âà þò ñÿ îòå ÷å ñò âåí íûå 
àâ òî ðû, ïî òîì èíî ñòðàí íûå. Ðà áî òû îòå ÷å ñò âåí íûõ àâ òî -
ðîâ, îïóá ëè êî âàí íûå íà èíî ñòðàí íûõ ÿçû êàõ, ïî ìå ùà þò -
ñÿ ñðå äè ðà áîò èíî ñòðàí íûõ àâ òî ðîâ â îá ùåì àë ôà âèò íîì 
ïî ðÿä êå, à ðà áî òû èíî ñòðàí íûõ àâ òî ðîâ, îïóá ëè êî âàí íûå 
íà ðóñ ñêîì ÿçû êå — ñðå äè ðà áî ò îòå ÷å ñò âåí íûõ àâ òî ðîâ
â îá ùåì àë ôà âèò íîì ïî ðÿä êå.

Åñ ëè öè òè ðó þò ñÿ íå ñêî ëü êî ðà áîò îä íî ãî àâ òî ðà,
èõ íóæ íî óêà çû âàòü â õðî íî ëî ãè ÷å ñêîì ïî ðÿä êå.
Ñòàòüÿ, íà ïè ñàí íàÿ êîë ëåê òè âîì àâ òî ðîâ (áî ëåå 4 àâ -
òî ðîâ), ïî ìå ùà åò ñÿ â ñïè ñ êå ëè òå ðà òó ðû ïî ôà ìè ëèè
ïåð âî ãî àâ òî ðà, ïðè ýòîì óêà çû âà þò ñÿ åùå äâà àâ òî ðà, 
à äà ëåå ñòà âèò ñÿ «è äð.». Åñ ëè àâ òî ðîâ âñå ãî 4, òî óêà -
çû âà þò ñÿ âñå àâ òî ðû. Ïî ñëå ôà ìè ëèè àâ òî ðîâ ïðè âî -
äèò ñÿ ïîë íîå íà çâà íèå ñòà òüè, èñ òî÷ íèê, ãîä, òîì, íî -
ìåð, âû ïóñê, ñòðà íè öû (îò è äî); äëÿ êíèã, ñáîð íè êîâ,
àâ òî ðå ôå ðà òîâ è äèñ ñåð òà öèé îáÿ çà òå ëü íî óêà çàòü èõ
òî÷ íîå íà çâà íèå, èç äà òå ëü ñò âî, ãî ðîä, ãîä.

Êíè ãà, íà ïè ñàí íàÿ êîë ëåê òè âîì àâ òî ðîâ (áî ëåå 4 ÷å -
ëî âåê), ïî ìå ùà åò ñÿ â ñïè ñ êå ïî åå íà çâà íèþ, à äà ëåå ÷å -
ðåç êî ñóþ ÷åð òó óêà çû âà þò ñÿ ôà ìè ëèè òðåõ àâ òî ðîâ,
äà ëåå ñòà âèò ñÿ «è äð.». Â ìî íî ãðà ôè ÿõ èíî ñòðàí íûõ àâ -
òî ðîâ, èç äàí íûõ íà ðóñ ñêîì ÿçû êå, ïî ñëå íà çâà íèÿ êíè -
ãè ÷å ðåç äâîå òî ÷èå óêà çû âà åò ñÿ ñ êà êî ãî ÿçû êà ñäå ëàí
ïå ðå âîä. Ññûë êè íà íå î ïóá ëè êî âàí íûå ðà áî òû, ðà áî òû
äëÿ îãðà íè ÷åí íî ãî ïî ëü çî âà íèÿ, äèñ ñåð òà öèè, ðà áî ÷èå
äî êó ìåí òû ÂÎÇ íå äî ïó ñ êà þò ñÿ.

16. Íà ïðàâ ëå íèå â ðå äàê öèþ ðà áîò, îïóá ëè êî âàí -
íûõ â äðó ãèõ èç äà íè ÿõ èëè æå ïî ñëàí íûõ äëÿ ïå ÷à òè
â äðó ãèå ðå äàê öèè, íå äî ïó ñ êà åò ñÿ.

17. Ñòà òüè, îôîð ì ëåí íûå íå ïî ïðà âè ëàì, âîç âðà -
ùà þò ñÿ àâ òî ðàì áåç ðàñ ñìîò ðå íèÿ.

18. Ðó êî ïè ñè, íå ïðè íÿ òûå ê ïå ÷à òè, àâ òî ðàì íå
âîç âðà ùà þò ñÿ.

19. Äà òîé ïî ñòóï ëå íèÿ ñòà òüè ñ÷è òà åò ñÿ âðå ìÿ ïî ñòóï ëå -
íèÿ åå îêîí ÷à òå ëü íî ãî (ïå ðå ðà áî òàí íî ãî) âà ðè àí òà.

20. Ïëà òà ñ àñ ïè ðàí òîâ çà ïóá ëè êà öèþ ðó êî ïè ñåé
íå âçè ìà åò ñÿ.

Ñòà òüè íà ïðàâ ëÿ þò ñÿ ïî àä ðå ñó: 125315, Ìî ñê âà,
óë.Áàë òèé ñêàÿ, 8. ÓÐÀÌÍ ÍÈÈ îá ùåé ïà òî ëî ãèè è
ïà òî ôè çè î ëî ãèè ÐÀÌÍ. Ðå äàê öèÿ 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».
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