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Èññëåäîâàíà âîçìîæíîñòü ôàðìàêîëîãè÷åñêîé êîððåêöèè ýðèòðîïîýòèíîì îêñèäà-
òèâíîãî ñòðåññà, âûçâàííîãî äîêñîðóáèöèíîì, â ïî÷êàõ êðûñ. Äîêñîðóáèöèí ñíèæàåò
óðîâåíü âîññòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà è àêòèâíîñòü ãëóòàòèîí ðåäóêòàçû â ãîìîãåíàòå
ïî÷åê, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ðàçâèòèè îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà. Íà ñîäåðæàíèå áåëêî-
âûõ êàðáîíèëüíûõ ãðóïï äîêñîðóáèöèí íå ïîâëèÿë. Ýðèòðîïîýòèí óìåíüøèë ïðîÿâ-
ëåíèÿ îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà, âûçâàííîãî äîêñîðóáèöèíîì, â ïî÷êàõ êðûñ â ðåçóëüòàòå
ïîääåðæàíèÿ óðîâíÿ âîññòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà è èíäóêöèè àêòèâíîñòè ôåðìåíòîâ
ÍÀÄ(Ô)Í: õèíîí îêñèðåäóêòàçû 1 è ãëóòàòèîí ðåäóêòàçû.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ýðèòðîïîýòèí, äîêñîðóáèöèí, îêñèäàòèâíûé ñòðåññ, ïî÷êè

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Äîêñîðóáèöèí ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç øèðîêî èñïîëüçó-
åìûõ ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ïðåïàðàòîâ è â òîæå âðåìÿ
îäíèì èç íàèáîëåå òîêñè÷íûõ [3, 6]. Èññëåäîâàíèÿ ïî-
ñëåäíèõ ëåò âûÿâèëè äâà îñíîâíûõ ìåõàíèçìà öèòî-
òîêñè÷íîñòè äîêñîðóáèöèíà â îòíîøåíèè çäîðîâûõ
êëåòîê. Ïåðâûé ìåõàíèçì ñâÿçàí ñ åãî ðåäîêñ-öèêëè-
÷åñêîé àêòèâíîñòüþ âíóòðè êëåòêè. Ôëàâèíîâûå ðå-
äóêòàçû (öèòîõðîì Ð-450 ðåäóêòàçà, öèòîõðîì b5-ðå-
äóêòàçà, ÍÀÄÍ-äåãèäðîãåíàçà, êñàíòèí-îêñèäàçà) ñïî-
ñîáíû âîññòàíàâëèâàòü äîêñîðóáèöèí èç ôîðìû
õèíîíà äî ñåìèõèíîíà, ò.å. îñóùåñòâëÿòü îäíîâàëåíò-
íîå âîññòàíîâëåíèå. Â ôîðìå ñåìèõèíîíà äîêñîðóáè-
öèí ÿâëÿåòñÿ ñâîáîäíûì ðàäèêàëîì è ñïîñîáåí âîñ-
ñòàíàâëèâàòü êèñëîðîä äî ñóïåðîêñèä-àíèîí ðàäèêàëà,
îêèñëÿÿñü äî èñõîäíîé õèíîèäíîé ôîðìû [12].

Öèêë îäíîýëåêòðîííîãî âîññòàíîâëåíèÿ�îêèñëåíèÿ
äîêñîðóáèöèíà ìîæåò ôóíêöèîíèðîâàòü ïðîäîëæèòå-
ëüíîå âðåìÿ è âûçûâàòü âíóòðèêëåòî÷íûé îêñèäàòèâ-
íûé ñòðåññ, êîòîðûé ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ êîíöåíòðà-
öèè ãëóòàòèîíà âîññòàíîâëåííîãî (ÃSH) âíóòðè êëåò-
êè è, êàê ñëåäñòâèå, ê ñíèæåíèþ îêèñëèòåëüíî-âîññòà-
íîâèòåëüíîãî ïîòåíöèàëà [10]. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ñíè-
æåíèå âíóòðèêëåòî÷íîé êîíöåíòðàöèè ÃSH ìîæåò
çàïóñêàòü ìèòîõîíäðèàëüíûé ïóòü ðåàëèçàöèè àïîïòî-
çà [14, 16]. Â ðàáîòàõ ïîñëåäíèõ ëåò îòìå÷àåòñÿ, ÷òî
òîêñè÷åñêèé ýôôåêò àíòðàöèêëèíîâûõ àíòèáèîòèêîâ â
îòíîøåíèè íîðìàëüíûõ òêàíåé ðåàëèçóåòñÿ, â îñíîâ-
íîì, ÷åðåç èíäóêöèþ àïîïòîçà [3].

Âòîðîé ìåõàíèçì öèòîòîêñè÷íîñòè äîêñîðóáèöèíà
ñâÿçàí ñ âëèÿíèåì íà îáìåí æåëåçà. Äîêñîðóáèöèí
ñâÿçûâàåòñÿ ñ èîíàìè Fe2+, ôîðìèðîâàíèå ýòîãî êîìï-
ëåêñà ïðèâîäèò ê îáðàçîâàíèþ ãèäðîêñèëüíîãî ðàäè-
êàëà è èíèöèàöèè öåïíûõ ðåàêöèé ñ âûðàæåííûì ðàç-
âåòâëåíèåì. Àíòðàöèêëèíû ìîãóò ñïîñîáñòâîâàòü âû-

ñâîáîæäåíèþ èîíîâ Fe2+ èç ôåððèòèíà â ðåçóëüòàòå
âçàèìîäåéñòâèÿ ñ ýòèì áåëêîì ëèáî îïîñðåäîâàííî,
÷åðåç ãåíåðàöèþ ñóïåðîêñèä-àíèîí ðàäèêàëà è òåì ñà-
ìûì åùå áîëüøå óñóãóáëÿòü îêñèäàòèâíûé ñòðåññ
[12].

Èñõîäÿ èç ýòîãî, ìû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî ñíèçèòü
òîêñè÷íîñòü äîêñîðóáèöèíà ìîæíî ïóòåì ââåäåíèÿ
âåùåñòâ, ñïîñîáíûõ ïðåäîòâðàùàòü ðàçâèòèå äîêñîðó-
áèöèí-èíäóöèðîâàííîãî îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà.

Â ðÿäå ðàáîò áûëà ïðîäåìîíñòðèðîâàíà ñïîñîá-
íîñòü ýðèòðîïîýòèíà ïðåïÿòñòâîâàòü ðàçâèòèþ îêñè-
äàòèâíîãî ñòðåññà è çàïóñêó ïðîãðàììû àïîïòîçà ïðè
ðÿäå ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé, òàêèõ êàê èíôàðêò
ìèîêàðäà [13] è ãåìîððàãè÷åñêèé øîê [1].

Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâèëîñü èññëåäîâàíèå
âëèÿíèÿ ýðèòðîïîýòèíà íà äîêñîðóáèöèí-èíäóöèðî-
âàííûé îêñèäàòèâíûé ñòðåññ â ïî÷êàõ êðûñ.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Îïûòû ïðîâîäèëè íà 30 íåëèíåéíûõ áåëûõ êðû-
ñàõ-ñàìöàõ ìàññîé 220 – 250 ã. Æèâîòíûå áûëè ðàçäå-
ëåíû íà 3 ãðóïïû: 1 ãðóïïà –– èíòàêòíûå æèâîòíûå
(n = 10); 2 ãðóïïà –– æèâîòíûå (n = 10), êîòîðûì îäíî-
êðàòíî âíóòðèáðþøèííî ââîäèëè äîêñîðóáèöèí
(“Ôàðìñèíòåç”, Ìîñêâà) â äîçå 7,5 ìã�êã; 3 ãðóïïà ––
æèâîòíûå (n = 10), êîòîðûì çà 5 ìèí äî èíúåêöèè äî-
êñîðóáèöèíà âíóòðèâåííî ââîäèëè ýðèòðîïîýòèí
(Ýïîêðèí, ÔÃÓÏ ÃîñÍÈÈ Î×Á, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã) â
äîçå 1200 ÌÅ�êã.

Äåêàïèòàöèþ ïðåäâàðèòåëüíî íàðêîòèçèðîâàííûõ
(òèîïåíòàë – íàòðèé, 50 ìã�êã âíóòðèáðþøèííî) æè-
âîòíûõ ïðîâîäèëè ÷åðåç 24 ÷ ïîñëå ââåäåíèÿ äîêñîðó-
áèöèíà, äëÿ èññëåäîâàíèÿ çàáèðàëè ëåâóþ ïî÷êó.

Àêòèâíîñòü ãëóòàòèîí-S-òðàíñôåðàçû (ÃST) â ãîìî-
ãåíàòå òêàíè ïî÷åê îïðåäåëÿëè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷å-
ñêè ñ 1-õëîðî-2,4-äèíèòðîáåíçîëîì â êà÷åñòâå ñóáñò-
ðàòà è âûðàæàëè â ìêìîëü�ìèí�ìã áåëêà [9]. Àêòèâ-
íîñòü öèòîïëàçìàòè÷åñêîé ÍÀÄ(Ô)Í: õèíîí îêñèðå-
äóêòàçû 1 (ÍÕÎ1) â ãîìîãåíàòå òêàíè ïî÷åê îïðåäåëÿ-
ëè ìåòîäîì Ôèøåðà ñ 2,6-äèõëîðôåíîëèíäîôåíîëîì â
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1 Êàôåäðà ôàðìàêîëîãèè ñ êóðñîì êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè
(çàâ. –– Ñ. Ì. Íàïàëêîâà) è êàôåäðà òåðàïèè è ïðîôåññèîíà-
ëüíûõ áîëåçíåé (çàâ. –– À. Ì. Øóòîâ) ìåäèöèíñêîãî ôàêóëü-
òåòà Óëüÿíîâñêîãî ãîñóäàðñòâåííîãî óíèâåðñèòåòà, Óëüÿ-
íîâñê, 432700, óë. Ë. Òîëñòîãî, 42.



êà÷åñòâå ñóáñòðàòà è âûðàæàëè â ìêìîëü�ìèí�ìã áåë-
êà [8]. Àêòèâíîñòü ãëóòàòèîí ðåäóêòàçû (ÃÐ) â ãîìîãå-
íàòå òêàíè ïî÷åê îïðåäåëÿëè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêè
ïðè � = 340 íì è âûðàæàëè ÷åðåç êîëè÷åñòâî îêèñëåí-
íîãî ÍÀÄÔÍ â ìêìîëü�ìèí�ìã áåëêà [5].

Ñîäåðæàíèå áåëêîâûõ êàðáîíèëüíûõ ãðóïï â ãîìî-
ãåíàòå òêàíè ïî÷åê îïðåäåëÿëè ïî ìåòîäèêå R. L. Le-
vin è ñîàâò. ñ 2,4-äèíèòðîôåíèëãèäðàçèíîì è âûðàæà-
ëè â íìîëü�ìã áåëêà [11]. Êîíöåíòðàöèþ ãëóòàòèîíà
âîññòàíîâëåííîãî (ÃSH) â ãîìîãåíàòå òêàíè ïî÷åê
îïðåäåëÿëè â ðåàêöèè ñ 5,5’-äèòèî-áèñ-íèòðîáåíçîé-
íîé êèñëîòîé è âûðàæàëè â ìêìîëü�ìã òêàíè [7]. Êîí-
öåíòðàöèþ áåëêà â ïðîáàõ îöåíèâàëè ïî ìåòîäó Áðåä-
ôîðäà [4].

Ðåçóëüòàòû îáðàáàòûâàëè ñòàòèñòè÷åñêè ñ èñïîëü-
çîâàíèåì êðèòåðèÿ Ìàííà-Óèòíè. Ïîêàçàòåëè ïðåä-
ñòàâëåíû êàê Ì � SD. Ðàçëè÷èÿ ìåæäó ãðóïïàìè ñ÷è-
òàëè äîñòîâåðíûìè ïðè p < 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Äîêñîðóáèöèí âûçâàë ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè ÃSH
â òêàíè ïî÷åê ïî÷òè íà 30% ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíöåíò-
ðàöèåé ó èíòàêòíûõ æèâîòíûõ. Â ãðóïïå æèâîòíûõ,
êîòîðûì ïåðåä ââåäåíèåì äîêñîðóáèöèíà ââîäèëè
ýðèòðîïîýòèí, êîíöåíòðàöèÿ ÃSH â ãîìîãåíàòå ïî÷åê
ñòàòèñòè÷åñêè íå îòëè÷àëàñü îò êîíöåíòðàöèè â ãðóï-
ïå èíòàêòíûõ æèâîòíûõ, íî íà 78 % ïðåâûøàëà êîí-
öåíòðàöèþ ó êðûñ, êîòîðûì ââîäèëè òîëüêî äîêñîðó-
áèöèí (ðèñ. 1).

Àêòèâíîñòü ÃÐ â òêàíè ïî÷åê æèâîòíûõ, êîòîðûì
ââîäèëè òîëüêî äîêñîðóáèöèí, ñîñòàâëÿëà 62,1 �

8,04 íìîëü�ìèí�ìã áåëêà, ÷òî íèæå, ÷åì â ãðóïïå èí-
òàêòíûõ êðûñ (85,88 � 7,18 íìîëü�ìèí�ìã áåëêà) íà
27 % ( p < 0,05). Ââåäåíèå ýðèòðîïîýòèíà ïðåäîòâðà-
ùàëî âûçâàííîå äîêñîðóáèöèíîì ñíèæåíèå àêòèâíî-
ñòè ÃÐ â ïî÷å÷íîé òêàíè (ðèñ. 2).

Ââåäåíèå äîêñîðóáèöèíà íå âûçûâàëî äîñòîâåðíûõ
èçìåíåíèé àêòèâíîñòè ÍÕÎ1 â òêàíÿõ ïî÷åê ïî ñðàâ-

íåíèþ ñ èíòàêòíûìè æèâîòíûìè. Ïðè ââåäåíèè ýðèò-
ðîïîýòèíà àêòèâíîñòü ÍÕÎ1 óâåëè÷èëàñü íà 108,7 %
ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè
òîëüêî äîêñîðóáèöèí ( p < 0,01), è ñîñòàâèëà
0,77 � 0,176 ìêìîëü�ìèí�ìã áåëêà (ðèñ. 3).

Àêòèâíîñòü ÃSÒ â ãîìîãåíàòå òêàíåé ïî÷åê æèâîò-
íûõ âñåõ òðåõ ãðóïï ñòàòèñòè÷åñêè íå îòëè÷àëàñü. Ó
èíòàêòíûõ êðûñ îíà ñîñòàâëÿëà 0,105 � 0,025
ìêìîëü�ìèí�ìã áåëêà; â ãðóïïå æèâîòíûõ, êîòîðûì
ââîäèëè òîëüêî äîêñîðóáèöèí, 0,118 � 0,015
ìêìîëü�ìèí�ìã áåëêà è â ãðóïïå, â êîòîðîé äî ââåäå-
íèÿ äîêñîðóáèöèíà ââîäèëè ýðèòðîïîýòèí, 0,122 �

0,02 ìêìîëü�ìèí�ìã áåëêà ( p > 0,05).
Íå áûëî âûÿâëåíî äîñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé â ñîäåð-

æàíèè êàðáîíèëüíûõ ãðóïï áåëêîâûõ ìîëåêóë ó êðûñ,
êîòîðûì ââîäèëè ïðåïàðàòû, è èíòàêòíûõ æèâîòíûõ.
Â ïî÷å÷íîé òêàíè èíòàêòíûõ æèâîòíûõ èõ ñîäåðæà-
íèå ñîñòàâëÿëî 2,13 � 1,01 ìêìîëü�ìã áåëêà; ó æèâîò-
íûõ, ïîëó÷àâøèõ òîëüêî äîêñîðóáèöèí, 4,21 �

2,36 ìêìîëü�ìã áåëêà; à ó êðûñ, ïîëó÷àâøèõ ýðèòðî-
ïîýòèí äî ââåäåíèÿ äîêñîðóáèöèíà, 2,96 �

1,98 ìêìîëü�ìã áåëêà ( p > 0,05).
Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâó-

þò î òîì, ÷òî ââåäåíèå äîêñîðóáèöèíà ïðèâåëî ê ñíè-
æåíèþ êîíöåíòðàöèè ÃSH â ïàðåíõèìå ïî÷êè, ÷òî ñî-
ãëàñóåòñÿ ñ ëèòåðàòóðíûìè äàííûìè [6]. Ââåäåíèå
ýðèòðîïîýòèíà ïðåäîòâðàùàëî âûçâàííîå äîêñîðóáè-
öèíîì ñíèæåíèå ÃSH â òêàíè ïî÷åê, ÷òî ÿâëÿåòñÿ áëà-
ãîïðèÿòíûì ýôôåêòîì, âûÿñíåíèå ìåõàíèçìà êîòîðîãî
òðåáóåò äîïîëíèòåëüíîãî èññëåäîâàíèÿ. Âîçìîæíî,
òàêîé ýôôåêò ñâÿçàí ñ àêòèâàöèåé ýðèòðîïîýòèíîì
JAK�STAT ñèãíàëüíûõ ïóòåé, êîòîðûå ïðèíèìàþò
ó÷àñòèå â ïîääåðæàíèè âíóòðèêëåòî÷íîãî ðåäîêñ-ïî-
òåíöèàëà.

Ïîëîæèòåëüíûì ýôôåêòîì ýðèòðîïîýòèíà ÿâëÿåòñÿ
îáíàðóæåííàÿ íàìè àêòèâàöèÿ ÍÀÄ(Ô)Í: õèíîí îêñè-
ðåäóêòàçû 1. Ýòîò ôåðìåíò çàùèùàåò êëåòêè îò òîêñè-
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Ðèñ. 1. Âëèÿíèå äîêñîðóáèöèíà (Äîê) è ñîâìåñòíîãî ââåäåíèÿ
äîêñîðóáèöèíà ñ ýðèòðîïîýòèíîì (Ýïî), íà êîíöåíòðàöèþ âîñ-
ñòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà (ÃSH) â ãîìîãåíàòå ïî÷å÷íîé òêàíè.

Ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìû ñ ãðóïïîé: * — Äoê, p < 0,01, # — êîí-
òðîëü, p < 0,05.
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Ðèñ. 2. Âëèÿíèå äîêñîðóáèöèíà (Äîê) è ñîâìåñòíîãî ââåäåíèÿ
äîêñîðóáèöèíà ñ ýðèòðîïîýòèíîì (Ýïî) íà àêòèâíîñòü ãëóòàòè-
îí ðåäóêòàçû (ÃÐ) â ãîìîãåíàòå ïî÷å÷íîé òêàíè.

Ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìû ñ ãðóïïîé: * — Äoê, p < 0,001, # —
êîíòðîëü, p < 0,01.



÷åñêîãî âîçäåéñòâèÿ âåùåñòâ õèíîèäíîé ïðèðîäû ïó-
òåì îñóùåñòâëåíèÿ äâóõ-ýëåêòðîííîãî âîññòàíîâëå-
íèÿ õèíîíîâ äî ñòàáèëüíûõ ãèäðîõèíîíîâ. Òàêàÿ ðå-
àêöèÿ ñíèæàåò âîçìîæíîñòü îäíîýëåêòðîííîãî âîññòà-
íîâëåíèÿ äîêñîðóáèöèíà äî ñåìèõèíîíà [2]. Êðîìå
òîãî, ÍÕÎ1 îáëàäàåò ðÿäîì äðóãèõ çàùèòíûõ ôóíê-
öèé. Íàïðèìåð, ïîääåðæèâàåò â âîññòàíîâëåííîì ñî-
ñòîÿíèè êîýíçèì Q10 –– îäèí èç îñíîâíûõ àíòèîêñè-
äàíòîâ ìåìáðàí êëåòîê, è âîññòàíàâëèâàåò 
-òîêîôå-
ðîë ãèäðîõèíîí â 
-òîêîôåðîë, ó÷àñòâóÿ â äåòîêñèôè-
êàöèè ñóïåðîêñèä-àíèîí ðàäèêàëà [15]. Óâåëè÷åíèå
àêòèâíîñòè ÍÕÎ1 ïîëîæèòåëüíî îòðàæàåòñÿ íà ñïî-
ñîáíîñòè êëåòîê ïðîòèâîñòîÿòü äîêñîðóáèöèí-èíäó-
öèðîâàííîìó îêñèäàòèâíîìó ñòðåññó, òîãäà êàê ñíèæå-
íèå àêòèâíîñòè âûçûâàåò ïîâûøåííóþ ÷óâñòâèòåëü-
íîñòü ê âåùåñòâàì õèíîèäíîé ïðèðîäû, ê êîòîðûì îò-
íîñÿòñÿ âñå àíòðàöèêëèíîâûå àíòèáèîòèêè [2, 15].

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ââåäåíèå äîêñîðóáèöèíà ÷åðåç 24 ÷àñà ïðèâîäèò
ê ñíèæåíèþ óðîâíÿ âîññòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà è
àêòèâíîñòè ãëóòàòèîí ðåäóêòàçû â ãîìîãåíàòå ïî÷åê,
÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ðàçâèòèè îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà.

2. Ýðèòðîïîýòèí óìåíüøàåò ïðîÿâëåíèÿ îêñèäàòèâ-
íîãî ñòðåññà, âûçâàííîãî äîêñîðóáèöèíîì, â ïî÷êàõ
êðûñ çà ñ÷åò ïîääåðæàíèÿ óðîâíÿ âîññòàíîâëåííîãî
ãëóòàòèîíà è èíäóêöèè àêòèâíîñòè ôåðìåíòîâ
ÍÀÄ(Ô)Í: õèíîí îêñèðåäóêòàçû 1 è ãëóòàòèîí ðåäóê-
òàçû.

Èññëåäîâàíèå ïîääåðæàíî ãðàíòîì “Óíèâåðñèòåòû
Ðîññèè” ÓÐ.11.01.029.
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THE EFFECT OF ERYTHROPOETIN ON DOXORUBICIN-INDUCED
OXIDATIVE STRESS IN RAT KIDNEY

Yu. V. Saenko, A. M. Shutov, S. M. Napalkova, O. S. Selivanova, and E. Yu. Evstigneeva

Department of Medicine, Ul’yanovsk State University, ul. L. Tolstogo 42, Ul’yanovsk, 432700 Russia

The early nephrotoxicity manifestations (oxidative stress) caused by a single administration of doxorubicin in rats and the therapeutic effect of erythropoie-
tin have been studied. The introduction of doxorubicin leads to a decrease in the concentration of glutathione and the activity of glutathione reductase in rat kid-
neys, which is indicative of the development of oxidative stress. Erythropoietin restores glutathione content on the normal level. The pretreatment with erythro-
poietin reduces the doxorubicin induced damage in rat kidneys.

54 Þ. Â. Ñàåíêî è äð.
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Ðèñ. 3. Âëèÿíèå äîêñîðóáèöèíà (Äîê) è ñîâìåñòíîãî ââåäåíèÿ
äîêñîðóáèöèíà ñ ýðèòðîïîýòèíîì (Ýïî) íà àêòèâíîñòü
ÍÀÄ(Ô)Í:õèíîí îêñèäðåäóêòàçû 1 (ÍÕÎ1) â ãîìîãåíàòå ïî÷å÷-
íîé òêàíè.

Ðàçëè÷èÿ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìû ñ ãðóïïîé Äoê, * — p < 0,01.




