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Â ðàáîòå ïîêàçàíî, ÷òî èììîáèëèçàöèîííî-áîëåâîå ñòðåññîðíîå âîçäåéñòâèå ïðè-

âîäèò ê èíòåíñèôèêàöèè ïðîöåññîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ, êîòîðàÿ âûðàæà-

åòñÿ â óâåëè÷åíèè êîíöåíòðàöèè ïåðâè÷íûõ è âòîðè÷íûõ ïðîäóêòîâ è ñíèæåíèè àê-

òèâíîñòè àíòèîêñèäàíòíûõ ôåðìåíòîâ â ìèòîõîíäðèÿõ ñåðäöà è ãîëîâíîãî ìîçãà

êðûñ, ÷òî ñîïðîâîæäàåòñÿ ðàçîáùåíèåì ïðîöåññîâ äûõàíèÿ è îêèñëèòåëüíîãî ôîñôî-

ðèëèðîâàíèÿ, îñëàáëåíèåì àíòèòðîìáîòè÷åñêîé è âàçîäèëàòèðóþùåé ôóíêöèè ýíäî-

òåëèÿ. Ïðîèçâîäíîå ãëóòàìèíîâîé êèñëîòû — ãëóôèìåò (29 ìã/êã âíóòðèáðþøèííî çà

10 ìèí äî ñòðåññèðîâàíèÿ) îãðàíè÷èâàåò ñòðåññîðíûå ïîâðåæäåíèÿ ìèòîõîíäðèé ñåð-

äöà è ìîçãà, íà ÷òî óêàçûâàåò ñíèæåíèå óðîâíÿ äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ, äèêåòîíîâ è ìà-

ëîíîâîãî äèàëüäåãèäà è ïîâûøåíèå àêòèâíîñòè êàòàëàçû, ñóïåðîêñèääèñìóòàçû è

ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçû, óâåëè÷åíèå ñîïðÿæåíèÿ äûõàíèÿ è îêèñëèòåëüíîãî ôîñôîðè-

ëèðîâàíèÿ â ìèòîõîíäðèÿõ, íîðìàëèçàöèÿ àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ è ãåìîñòàçà ïî

ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè êîíòðîëüíîé ãðóïïû ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: èììîáèëèçàöèîííî-áîëåâîé ñòðåññ; ãëóôèìåò; ìèòîõîíäðèàëüíàÿ

äèñôóíêöèÿ; ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå ëèïèäîâ; àðòåðèàëüíîå äàâëåíèå; ãåìîñòàç.

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Â ðàçâèòèè êëåòî÷íûõ ïîâðåæäåíèé ðàçëè÷íûõ îð-

ãàíîâ è òêàíåé ïðè ñòðåññ-ðåàêöèè îäíó èç ãëàâíûõ

ðîëåé èãðàåò ÷ðåçìåðíàÿ àêòèâàöèÿ ñòðåññ-ðåàëèçóþ-

ùèõ ñèñòåì: ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíî-íàäïî÷å÷íèêî-

âîé è ñèìïàòî-àäðåíàëîâîé. Ãëþêîêîðòèêîèäû è êàòå-

õîëàìèíû, îáðàçóþùèåñÿ ïðè ýòîì â áîëüøèõ êîëè÷å-

ñòâàõ, ñïîñîáñòâóþò óâåëè÷åíèþ ñêîðîñòè ðåàêöèé

ìåòàáîëèçìà, ÷òî ïðèâîäèò ê óñèëåíèþ îáðàçîâàíèÿ

ñóïåðîêñèä-àíèîíà (O
2

�–
) ÷åðåç I è III êîìïëåêñû öåïè

ïåðåíîñà ýëåêòðîíîâ (ÖÏÝ). Ðàçâèâàþùèéñÿ îêñèäà-

òèâíûé ñòðåññ ñïîñîáñòâóåò äàëüíåéøåìó íàðóøåíèþ

ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ìîëåêóëÿðíûõ ñòðóêòóð ìèòîõîíä-

ðèé. Ñóïåðîêñèä-àíèîíû ïîâðåæäàþò êîìïëåêñû I è II

ÖÏÝ ñ îáðàçîâàíèåì ñâîáîäíîãî ãèäðîêñèë-ðàäèêàëà

(OH
�
). Èç ñóïåðîêñèä-àíèîíà òàêæå îáðàçóåòñÿ ïåðîê-

ñèä âîäîðîäà (Í
2
Î

2
) [12, 19].

Â ñâîþ î÷åðåäü, ñòðåññ-èíäóöèðîâàííîå îáðàçîâà-

íèå àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà (ÀÔÊ) ìîæåò ñïîñîáñò-

âîâàòü ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè, êîòîðàÿ ÿâëÿåòñÿ

ýòèîëîãè÷åñêèì ôàêòîðîì àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè

è âíóòðèñîñóäèñòûõ òðîìáîçîâ [14, 16, 18].

Ââèäó ýòîãî, àêòóàëüíûì îñòàåòñÿ ïîèñê âåùåñòâ,

îãðàíè÷èâàþùèõ íåãàòèâíîå âëèÿíèå ñòðåññ-ðåàêöèè

íà ôóíêöèþ ìèòîõîíäðèé è ïðåäîòâðàùàþùèõ ðàçâè-

òèå îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà è ïîâðåæäåíèå îðãàíîâ è

òêàíåé. Ñðåäè òàêèõ ñîåäèíåíèé íåñîìíåííûé èíòå-

ðåñ ïðåäñòàâëÿþò ïðîèçâîäíûå ãëóòàìèíîâîé êèñëî-

òû. Ãëóòàìàò èçâåñòåí êàê ãëàâíûé âîçáóæäàþùèé

íåéðîìåäèàòîð ÖÍÑ, íî â ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêèõ íåéðîíàõ

îí ÿâëÿåòñÿ ïðåäøåñòâåííèêîì ÃÀÌÊ — ìåäèàòîðà

îäíîé èç íàèáîëåå ìîùíûõ ñòðåññ-ëèìèòèðóþùèõ

ñèñòåì. Êðîìå òîãî, èçâåñòíî î òåñíîì ôóíêöèîíàëü-

íîì âçàèìîäåéñòâèè ãëóòàìàò- è NO-åðãè÷åñêèõ ñèñ-

òåì. Ïîêàçàíî, íàïðèìåð, ÷òî ñòèìóëÿöèÿ L-ãëóòàìà-

òîì NMDA-ðåöåïòîðîâ â âåíòðàëüíîì ãèïïîêàìïå

ñïîñîáñòâóåò óâåëè÷åíèþ ñèíòåçà NO, ÷òî ïðèâîäèò ê

àêòèâàöèè ãóàíèëàòöèêëàçû è ñíèæåíèþ àðòåðèàëüíî-

ãî äàâëåíèÿ (ÀÄ) [17]. NMDA-ðåöåïòîðû è NO ñèñòå-

ìà ÿäðà ëîæà òåðìèíàëüíîé ïîëîñêè, âçàèìîäåéñòâóÿ

ìåæó ñîáîé, èíãèáèðóþò áðàäèêàðäè÷åñêèå áàðîðåô-

ëåêòîðíûå îòâåòû [11]. Ñíèæåíèå óðîâíÿ NO â êîðå

ãîëîâíîãî ìîçãà è ãèïïîêàìïå ïðèâîäèò ê ïðåîáëàäà-

íèþ âîçáóæäàþùèõ ïðîöåññîâ, ÷òî, âåðîÿòíî, ñâÿçàíî

ñ ãèïåðàêòèâíîñòüþ NMDA-ðåöåïòîðîâ, âûçâàííîé

îòñóòñòâèåì NO-îïîñðåäîâàííîãî ìîäóëèðóþùåãî

äåéñòâèÿ [13].

Â ñâÿçè ñ ýòèì öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâèëîñü

èçó÷åíèå âëèÿíèÿ ïðîèçâîäíîãî ãëóòàìèíîâîé êèñëî-

òû — ãëóôèìåòà íà ôóíêöèîíèðîâàíèå îêñèäàíòíîé
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ñèñòåìû, äûõàíèå ìèòîõîíäðèé ñåðäöà è ãîëîâíîãî

ìîçãà, ÀÄ è ãåìîñòàç ó ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû íà 32 áåëûõ áåñïîðîä-

íûõ êðûñàõ ñàìêàõ ìàññîé 200 – 250 ã, íàõîäÿùèõñÿ

âî âðåìÿ ñòðåññèðîâàíèÿ â ñòàäèè äèýñòðóñà. Æèâîò-

íûå áûëè ïîëó÷åíû èç ÔÃÓÏ “Ïèòîìíèê ëàáîðàòîð-

íûõ æèâîòíûõ Ðàïïîëîâî” (Ëåíèíãðàäñêàÿ îáëàñòü) è

ñîäåðæàëèñü â óñëîâèÿõ âèâàðèÿ ÂîëãÃÌÓ. Óõîä çà

íèìè îñóùåñòâëÿëè ñîãëàñíî ðåêîìåíäàöèÿì íàöèî-

íàëüíîãî ñòàíäàðòà Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè ÃÎÑÒ

Ð-53434 – 2009 “Ïðèíöèïû íàäëåæàùåé ëàáîðàòîðíîé

ïðàêòèêè”, ìåæäóíàðîäíûõ ðåêîìåíäàöèé “Åâðîïåé-

ñêîé êîíâåíöèè î çàùèòå ïîçâîíî÷íûõ æèâîòíûõ, èñ-

ïîëüçóåìûõ äëÿ ýêñïåðèìåíòîâ èëè â èíûõ íàó÷íûõ

öåëÿõ” (The European Convention, 1986). Ïðîòîêîë ýêñ-

ïåðèìåíòàëüíîãî èññëåäîâàíèÿ îäîáðåí Ðåãèîíàëü-

íûì íåçàâèñèìûì ýòè÷åñêèì êîìèòåòîì (ÃÓ Âîëãî-

ãðàäñêèé ìåäèöèíñêèé íàó÷íûé öåíòð) (ïðîòîêîë ¹

198 – 2014 îò 25.04.2014 ã.).

Áûëî ñôîðìèðîâàíî 4 ãðóïïû ïî 8 æèâîòíûõ â êàæ-

äîé: 1 — ãðóïïà ïîçèòèâíîãî êîíòðîëÿ (èíòàêòíûå

êðûñû); 2 — ãðóïïà íåãàòèâíîãî êîíòðîëÿ — ñòðåññè-

ðîâàííûå ñàìêè, ïîëó÷àâøèå 0,9 % ðàñòâîð õëîðèäà

íàòðèÿ (0,1 ìë/100 ã ìàññû êðûñû) â àíàëîãè÷íîì ñ

æèâîòíûìè îïûòíûõ ãðóïï ðåæèìå; 3 è 4 — îïûòíûå

ãðóïïû, â êîòîðûõ æèâîòíûì ñîîòâåòñòâåííî ââîäèëè

âíóòðèáðþøèííî çà 10 ìèí äî ñòðåññèðîâàíèÿ ïðîèç-

âîäíîå ãëóòàìèíîâîé êèñëîòû — ãëóôèìåò â äîçå

29 ìã/êã è ïðåïàðàò ñðàâíåíèÿ ôåíèáóò â äîçå 50 ìã/êã.

Ïî äàííûì íàøèõ ïðåäûäóùèõ èññëåäîâàíèé â ýòèõ

äîçàõ âåùåñòâà íàèáîëåå ýôôåêòèâíû [7]. Îáà ñîåäè-

íåíèÿ ñèíòåçèðîâàíû íà êàôåäðå îðãàíè÷åñêîé õèìèè

Ðîññèéñêîãî ãîñóäàðñòâåííîãî ïåäàãîãè÷åñêîãî óíè-

âåðñèòåòà èì. À. È. Ãåðöåíà, â èññëåäîâàíèè èñïîëüçî-

âàëè ïîðîøîê ýòèõ âåùåñòâ, ðàñòâîðåííûé â 0,9 %

ðàñòâîðå õëîðèäà íàòðèÿ, ââîäèëè 0,1 ìë ïîëó÷åííîãî

ðàñòâîðà íà 100 ã ìàññû æèâîòíîãî (ðèñ. 1).

Èììîáèëèçàöèîííî-áîëåâîé ñòðåññ ìîäåëèðîâàëè

ïóòåì ïîäâåøèâàíèÿ êðûñû çà äîðñàëüíóþ êîæíóþ

øåéíóþ ñêëàäêó íà 24 ÷ [3]. Ó âñåõ æèâîòíûõ äî è ïî-

ñëå ïîäâåøèâàíèÿ ðåãèñòðèðîâàëè ñðåäíåå àðòåðèàëüíîå

äàâëåíèå (ñðÀÄ) ñ ïîìîùüþ ïðèáîðà äëÿ íåèíâàçèâíîãî

èçìåðåíèÿ Kent Scientific Corporation (Êàíàäà).

Çàáîð êðîâè äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïîêàçàòåëåé ïëàçìåí-

íî-êîàãóëÿöèîííîãî çâåíà ãåìîñòàçà è àãðåãàöèè

òðîìáîöèòîâ ó âñåõ ãðóïï æèâîòíûõ ïðîâîäèëè èç

áðþøíîãî îòäåëà àîðòû. Êðîâü ñòàáèëèçèðîâàëè

3,8 % ðàñòâîðîì öèòðàòà íàòðèÿ â ñîîòíîøåíèè 9:1

(4,5 ìë:0,5 ìë). Îïðåäåëåíèå ïîêàçàòåëåé ãåìîñòàçà

îñóùåñòâëÿëè íà ïðîãðàììèðóåìîì îïòèêî-ìåõàíè÷å-

ñêîì êîàãóëîìåòðå Ìèíèëàá 701 ñ èñïîëüçîâàíèåì íà-

áîðîâ äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïðîòðîìáèíîâîãî âðåìåíè

(ÏÂ), ôèáðèíîãåíà (ÔÃ), àêòèâèðîâàííîãî ÷àñòè÷íîãî

òðîìáîïëàñòèíîâîãî âðåìåíè (À×ÒÂ) (ïðîèçâîäñòâî

ÍÏÎ ÐÅÍÀÌ, Ðîññèÿ). Àãðåãàöèþ òðîìáîöèòîâ èñ-

ñëåäîâàëè íà äâóõêàíàëüíîì ëàçåðíîì àíàëèçàòîðå íà-

ó÷íî-ïðîèçâîäñòâåííîé ôèðìû “Áèîëà” (Ìîñêâà, Ðîñ-

ñèÿ) ïî ìåòîäó Born G. â ìîäèôèêàöèè Ãàááàñîâà Ç. À.

è ñîàâò. [1]. Â êà÷åñòâå èíäóêòîðà àãðåãàöèè òðîìáî-

öèòîâ èñïîëüçîâàëè ÀÄÔ (“Reanal”, Âåíãðèÿ) â êîíå÷-

íîé êîíöåíòðàöèè 5 ìêÌ.

Ïîñëå çàáîðà êðîâè æèâîòíûõ äåêàïèòèðîâàëè, èç-

âëåêàëè ñåðäöå è ãîëîâíîé ìîçã, ïðîìûâàëè èõ ëåäÿ-

íûì ôèçèîëîãè÷åñêèì ðàñòâîðîì è ãîìîãåíèçèðîâàëè

â ñòåêëÿííîì ãîìîãåíèçàòîðå Ïîòòåðà. Ïîëó÷åííûå

ãîìîãåíàòû îðãàíîâ öåíòðèôóãèðîâàëè 10 ìèí (ñ îõ-

ëàæäåíèåì) ïðè 600 g äëÿ îñàæäåíèÿ äåáðèñà è íåðàç-

ðóøåííûõ êëåòîê. Íàäîñàäî÷íóþ æèäêîñòü âíîâü öåí-

òðèôóãèðîâàëè 20 ìèí íà ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòè

(8000 g). Ïîëó÷åííûé îñàäîê ðåñóñïåíäèðîâàëè è èñ-

ïîëüçîâàëè â êà÷åñòâå ìèòîõîíäðèàëüíîé ôðàêöèè

[15], â êîòîðîé ïîëÿðîãðàôè÷åñêèì ìåòîäîì ñ ïîìî-

ùüþ ýëåêòðîäà Êëàðêà ïðèáîðîì Ýêîíèêñ “Ýêñ-

ïåðò-01” (Ýêîíèêà, Ðîññèÿ) îïðåäåëÿëè èíòåíñèâíîñòü

äûõàíèÿ ïðè ââåäåíèè ðàçëè÷íûõ ñóáñòðàòîâ (ñóêöè-

íàòà, ìàëàòà), à òàêæå ïðîäóêòû ïåðåêèñíîãî îêèñëå-

íèÿ ëèïèäîâ è àêòèâíîñòü àíòèîêñèäàíòíûõ ôåðìåí-

òîâ. Êîíöåíòðàöèþ áåëêà îïðåäåëÿëè c èñïîëüçîâàíè-

åì êîììåð÷åñêîãî íàáîðà “Pierce™ BCA Protein Assay

Kit” (Thermo Scientific, ÑØÀ).

Ñîäåðæàíèå ïðîäóêòîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëè-

ïèäîâ (ÏÎË) — äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ è äèêåòîíîâ

âûðàæàëè â åäèíèöàõ îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè ïî ìîäè-

ôèöèðîâàííîé ìåòîäèêå Placer Z [10]. Êîíöåíòðàöèþ

ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà (ÌÄÀ) îïðåäåëÿëè ïî ìåòîäó

È. Ä. Ñòàëüíîé [8]. Àêòèâíîñòü ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçû

(ÃëÏ) îöåíèâàëè ïî óáûëè âîññòàíîâëåííîãî ãëóòà-

òèîíà â ðåàêöèè ñ 5,5’-äèòèî-áèñ-(2-íèòðîáåíçîéíîé

êèñëîòîé), êàòàëàçû — ïî ìåòîäèêå, îñíîâàííîé íà

ñïîñîáíîñòè ïåðîêñèäà âîäîðîäà îáðàçîâûâàòü îêðà-

øåííûé êîìïëåêñ ñ ìîëèáäàòîì àììîíèÿ [4, 6]. Ñóì-

ìàðíóþ àêòèâíîñòü ñóïåðîêñèääèñìóòàçû (ÑÎÄ) îöå-

íèâàëè ïî ñòåïåíè òîðìîæåíèÿ ðåàêöèè îêèñëåíèÿ

êâåðöåòèíà [5].

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè

â ïðîãðàììå Statistica 6.0 ñ èñïîëüçîâàíèåì ïàðàìåò-

ðè÷åñêîãî t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà äëÿ ïàðíûõ ñðàâíå-

íèé, ñ ïîïðàâêîé Áîíôåððîíè — äëÿ ìíîæåñòâåííûõ,

à òàêæå íåïàðàìåòðè÷åñêîãî êðèòåðèÿ Êðóñêåëà —
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Ðèñ. 1. Ñòðóêòóðíûå ôîðìóëû ãëóôèìåòà è ôåíèáóòà.



Óîëëèñà ñ ïîñò-õîê òåñòîì Äàííà. Íîðìàëüíîñòü ðàñ-

ïðåäåëåíèÿ îöåíèâàëè ïî êðèòåðèþ Øàïèðî — Óèëêà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ñòðåññîðíîå âîçäåéñòâèå ñïîñîáñòâîâàëî óâåëè÷å-

íèþ êîíöåíòðàöèè ïåðâè÷íûõ è âòîðè÷íûõ ïðîäóêòîâ

ÏÎË â ìèòîõîíäðèÿõ ñåðäöà è ìîçãà æèâîòíûõ, ïî

ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè ïàðàìåòðàìè èíòàêòíûõ

ñàìîê. Ó êðûñ, ïîëó÷àâøèõ èññëåäóåìûå ñîåäèíåíèÿ,

óðîâåíü äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ (ÄÊ), ÌÄÀ è äèêåòî-

íîâ â ñåðäöå è ìîçãå äîñòîâåðíî ñíèæàëñÿ (òàáë. 1).

Â ðåçóëüòàòå èììîáèëèçàöèîííî-áîëåâîãî âîçäåé-

ñòâèÿ àêòèâíîñòü àíòèîêñèäàíòíûõ ôåðìåíòîâ áûëà

äîñòîâåðíî íèæå îòíîñèòåëüíî ïîêàçàòåëåé êðûñ

ãðóïïû ïîçèòèâíîãî êîíòðîëÿ. Èñêëþ÷åíèå ñîñòàâëÿ-

åò àêòèâíîñòü êàòàëàçû â ìèòîõîíäðèÿõ ìîçãà — ó æè-

âîòíûõ âñåõ ãðóïï îíà îñòàâàëàñü áåç èçìåíåíèÿ. Ó

ñòðåññèðîâàííûõ ñàìîê, ïîëó÷àâøèõ ãëóôèìåò è ôå-

íèáóò, àêòèâíîñòü êàòàëàçû, ÃëÏ è ÑÎÄ óâåëè÷èâà-

ëàñü, ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè ïàðàìåòðàìè

êðûñ ãðóïïû íåãàòèâíîãî êîíòðîëÿ (òàáë. 1).

Óñòàíîâëåíî, ÷òî èììîáèëèçàöèîííî-áîëåâîé

ñòðåññ âûçûâàåò ó æèâîòíûõ êîíòðîëüíîé ãðóïïû èç-

ìåíåíèÿ äûõàòåëüíîé ôóíêöèè ìèòîõîíäðèé: óâåëè-

÷åíèå íà 20 % ñêîðîñòè ïîãëîùåíèÿ êèñëîðîäà ìèòî-

õîíäðèÿìè â îòñóòñòâèå ÀÄÔ (ñîñòîÿíèå V
4

ïî ×àíñó)

â ìîçãå (ðèñ. 2), à ïîñëå äîáàâëåíèÿ ÀÄÔ (ñîñòîÿíèå

V
3

ïî ×àíñó) — ñíèæåíèå íà 8,5 % ïðè èñïîëüçîâàíèè

ñóêöèíàòà, ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè èíòàêòíûõ

êðûñ (ðèñ. 3), â ðåçóëüòàòå ÷åãî êîýôôèöèåíò äûõà-

òåëüíîãî êîíòðîëÿ (îòíîøåíèå V
3
/V

4
) äîñòîâåðíî

óìåíüøàëñÿ íà 22 % äëÿ ìàëàòà è íà 17,5 % äëÿ ñóêöè-

íàòà ( p � 0,05) (ðèñ. 4). Â ìèòîõîíäðèÿõ ñåðäöà èçìå-

íåíèÿ èíòåíñèâíîñòè äûõàíèÿ ó ñòðåññèðîâàííûõ ñà-

ìîê êîíòðîëüíîé ãðóïïû áûëè åùå áîëåå âûðàæåíû.

Òàê, ñêîðîñòü ïîãëîùåíèÿ êèñëîðîäà â ñîñòîÿíèè V
4

ïðè îêèñëåíèè ìàëàòà äîñòîâåðíî ïîâûøàëàñü íà

29 % ( p � 0,05), ïðè îêèñëåíèè ñóêöèíàòà — íà 30 %
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Ðèñ. 2. Íåñòèìóëèðîâàííàÿ ñêîðîñòü ïîãëîùåíèÿ êèñëîðîäà (V
4
) ìèòîõîíäðèÿìè ìîçãà è ñåðäöà êðûñ ðàçíûõ ãðóïï.

Íà ãðàôèêå ïðåäñòàâëåíû ìåäèàíû ïîêàçàòåëåé áàçàëüíîé ñêîðîñòè ïîãëîùåíèÿ êèñëîðîäà ñ óêàçàíèåì ãðàíèö èíòåðêâàðòèëüíîãî ðàçìàõà è ãðàíèö

äèàïàçîíà, âêëþ÷àþùåãî 90 % çíà÷åíèé. Èçìåðåíèÿ ïðîâîäèëèñü ïðè èñïîëüçîâàíèè ìàëàòà/ãëóòàìàòà (a, c) è ñóêöèíàòà (b, d) â êà÷åñòâå ñóáñòðàòîâ

äëÿ äûõàòåëüíîé öåïè â ìèòîõîíäðèÿõ ìîçãà (a, b) è ñåðäöà (c, d).

Èçìåíåíèÿ ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíû ïî êðèòåðèþ Êðóñêåëà — Óîëëèñà ñ ïîñò-õîêîì Äàííà äëÿ ìíîæåñòâåííîãî ñðàâíåíèÿ, ð � 0,05:
#

îòíîñèòåëü-

íî èíòàêòíûõ æèâîòíûõ; * îòíîñèòåëüíî ãðóïïû ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ.



( p � 0,05), ñòèìóëèðîâàííàÿ ÀÄÔ ñêîðîñòü (V
3
) ñîîò-

âåòñòâåííî ñíèæàëàñü íà 14 è 21 % ( p � 0,05), äûõà-

òåëüíûé êîíòðîëü áûë ìåíüøå íà 36 è 29 % ( p � 0,05),

ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè æèâîòíûõ ãðóïïû ïîçè-

òèâíîãî êîíòðîëÿ (ðèñ. 2 – 4).

Ãëóôèìåò è ôåíèáóò îãðàíè÷èâàëè ïîâðåæäàþùåå

äåéñòâèå ñòðåññà íà ìèòîõîíäðèè. Èíòåíñèâíîñòü äû-

õàíèÿ ìèòîõîíäðèé ñåðäöà â ñîñòîÿíèè V
4

ïðè îêèñëå-

íèè ìàëàòà äîñòîâåðíî ñíèæàëàñü íà 22 % ïðè ââåäå-

íèè ãëóôèìåòà ( p � 0,05), ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëåì

êîíòðîëüíîé ãðóïïû ñòðåññèðîâàííûõ êðûñ, à ïðè

îêèñëåíèè ñóêöèíàòà äîñòîâåðíîå óìåíüøåíèå äàííî-

ãî ïàðàìåòðà íàáëþäàëîñü äëÿ îáîèõ ñîåäèíåíèé (íà

23,85 % äëÿ ôåíèáóòà è íà 24,3 % äëÿ ãëóôèìåòà,

p � 0,05) (ðèñ. 2). Â ñîñòîÿíèè V
3

ñêîðîñòü óòèëèçàöèè

êèñëîðîäà â ãðóïïàõ, ïîëó÷àâøèõ ôåíèáóò è ãëóôè-

ìåò, áûëà äîñòîâåðíî âûøå íà 15,8 è 12,3 % (p � 0,05),

÷åì ó ñàìîê ãðóïïû íåãàòèâíîãî êîíòðîëÿ, íî òîëüêî

ïðè èñïîëüçîâàíèè ìàëàòà (ðèñ. 3). Â ðåçóëüòàòå êîýô-

ôèöèåíò äûõàòåëüíîãî êîíòðîëÿ íà ôîíå ââåäåíèÿ ôå-

íèáóòà îêàçàëñÿ âûøå íà 34,8 % äëÿ ìàëàòà è íà

42,7 % äëÿ ñóêöèíàòà (p � 0,05) (ðèñ. 4). Ó æèâîòíûõ,

ïîëó÷àâøèõ ãëóôèìåò, òàêæå íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå

êîýôôèöèåíòà äûõàòåëüíîãî êîíòðîëÿ íà 45,7 % äëÿ

ìàëàòà è íà 40,3 % äëÿ ñóêöèíàòà (p � 0,05). Âëèÿíèå

äàííûõ ñîåäèíåíèé íà ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü

ìèòîõîíäðèé ìîçãà ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ ìåíåå

çíà÷èòåëüíî, íî ìîæíî îòìåòèòü, ÷òî äûõàòåëüíûé

êîíòðîëü â ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé ãëóôèìåò, áûë äîñòî-

âåðíî íà 22 % (p � 0,05) âûøå, ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëî-

ãè÷íûì ïàðàìåòðîì ãðóïïû ñàìîê, ïîëó÷àâøèõ ôè-

çèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð.

Ñòåïåíü àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ è êîíöåíòðàöèÿ

ôèáðèíîãåíà ó ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ áûëè

âûøå, ïî ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè ïàðàìåòðàìè

êðûñ ãðóïïû ïîçèòèâíîãî êîíòðîëÿ (p � 0,05), À×ÒÂ è
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Ðèñ. 3. Ñêîðîñòü ïîãëîùåíèÿ êèñëîðîäà ìèòîõîíäðèÿìè ìîçãà è ñåðäöà êðûñ ðàçíûõ ãðóïï ïîñëå äîáàâëåíèÿ ÀÄÔ (V
3
).

Íà ãðàôèêå ïðåäñòàâëåíû ìåäèàíû ïîêàçàòåëåé ñòèìóëèðîâàííîé ñêîðîñòè ïîãëîùåíèÿ êèñëîðîäà ñ óêàçàíèåì ãðàíèö èíòåðêâàðòèëüíîãî ðàçìàõà è

ãðàíèö äèàïàçîíà, âêëþ÷àþùåãî 90 % çíà÷åíèé. Èçìåðåíèÿ ïðîâîäèëèñü ïðè èñïîëüçîâàíèè ìàëàòà/ãëóòàìàòà (a, c) è ñóêöèíàòà (b, d) â êà÷åñòâå ñóá-

ñòðàòîâ äëÿ äûõàòåëüíîé öåïè, â ìèòîõîíäðèÿõ ìîçãà (a, b) è ñåðäöà (c, d).

Èçìåíåíèÿ ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíû ïî êðèòåðèþ Êðóñêåëà — Óîëëèñà äëÿ ìíîæåñòâåííîãî ñðàâíåíèÿ, ð � 0,05:
#

îòíîñèòåëüíî èíòàêòíûõ æèâîò-

íûõ; * îòíîñèòåëüíî ãðóïïû ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ.



ÏÂ óêîðà÷èâàëèñü (p � 0,05). Ïîä âëèÿíèåì ïðåïàðà-

òîâ íà ôîíå ñòðåññà ñòåïåíü àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ

ñíèæàëàñü, À×ÒÂ è ÏÂ óâåëè÷èâàëèñü, à óðîâåíü ôèá-

ðèíîãåíà óìåíüøàëñÿ, ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè

èíòàêòíûõ æèâîòíûõ êîíòðîëüíîé ãðóïïû (òàáë. 2).

Óðîâåíü ñðÀÄ ó æèâîòíûõ ãðóïïû ïîçèòèâíîãî

êîíòðîëÿ ñóùåñòâåííî íå èçìåíÿëñÿ. Ó 5 èç 8 ñòðåññè-

ðîâàííûõ ñàìîê, ïîëó÷àâøèõ ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñ-

òâîð, ïðèðîñò åãî ñîñòàâèë 18,9 % îòíîñèòåëüíî òàêî-

âîãî èíòàêòíûõ êðûñ (p � 0,05); ó 3 èç 8 — óðîâåíü ÀÄ

ñíèæàëñÿ ê 24 ÷ èììîáèëèçàöèè. Ïîêàçàòåëü çíà÷èìî

íå èçìåíÿëñÿ â ãðóïïàõ æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè

èññëåäóåìûå ñîåäèíåíèÿ (ðèñ. 5).

Òàêèì îáðàçîì, ñòðåññîðíîå âîçäåéñòâèå ïðèâîäèò

ê óñèëåíèþ íåñòèìóëèðîâàííîé ñêîðîñòè äûõàíèÿ

ìèòîõîíäðèé êàê â ñåðäöå, òàê è â ãîëîâíîì ìîçãå, êî-

òîðîå íå ñîïðîâîæäàåòñÿ óâåëè÷åíèåì ñêîðîñòè óòè-

ëèçàöèè êèñëîðîäà ïîñëå äîáàâëåíèÿ ÀÄÔ, ÷òî ñâèäå-

òåëüñòâóåò î ðàçîáùåíèè ïðîöåññîâ äûõàíèÿ è îêèñ-

ëèòåëüíîãî ôîñôîðèëèðîâàíèÿ. Âåðîÿòíî, ðàçâèòèþ

äèñôóíêöèè ìèòîõîíäðèé ñïîñîáñòâóåò ïîâðåæäåíèå

êîìïîíåíòîâ äûõàòåëüíîé öåïè àêòèâíûìè ôîðìàìè

êèñëîðîäà, îáðàçîâàíèå êîòîðûõ âîçðàñòàåò ïðè èí-

òåíñèôèêàöèè äûõàíèÿ [2, 20], ÷òî ïîäòâåðæäàåòñÿ

22 Â. Í. Ïåðôèëîâà è äð.
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Ðèñ. 4. Çíà÷åíèÿ äûõàòåëüíîãî êîíòðîëÿ (V
3
/V

4
) â ìèòîõîíäðèÿõ ñåðäöà è ìîçãà ñòðåññèðîâàííûõ êðûñ (Ì � �).

Ïîãëîùåíèå êèñëîðîäà ðåãèñòðèðîâàëè â ïðèñóòñòâèè ñóáñòðàòîâ ìàëàò/ãëóòàìàò (a, c) è ñóêöèíàò (b, d), â ìèòîõîíäðèÿõ ìîçãà (a, b) è ñåðäöà (c, d).

Èçìåíåíèÿ ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíû ïî êðèòåðèþ Êðóñêåëà — Óîëëèñà äëÿ ìíîæåñòâåííîãî ñðàâíåíèÿ, ð � 0,05:
#

îòíîñèòåëüíî èíòàêòíûõ æèâîò-

íûõ; * îòíîñèòåëüíî ãðóïïû ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ.
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Ðèñ. 5. Âëèÿíèå ãëóôèìåòà è ôåíèáóòà íà ñðÀÄ ñòðåññèðîâàí-

íûõ æèâîòíûõ.

* Èçìåíåíèÿ äîñòîâåðíû îòíîñèòåëüíî èíòàêòíûõ æèâîòíûõ (t-êðèòå-

ðèé Ñòüþäåíòà, p � 0,05);
#

èçìåíåíèÿ äîñòîâåðíû îòíîñèòåëüíî êîíòðîëüíîé ãðóïïû ñòðåññèðî-

âàííûõ êðûñ (t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà ñ ïîïðàâêîé Áîíôåððîíè, p � 0,05).



óâåëè÷åíèåì êîíöåíòðàöèè ïåðâè÷íûõ è âòîðè÷íûõ

ïðîäóêòîâ ÏÎË è ñíèæåíèåì àêòèâíîñòè àíòèîêñè-

äàíòíûõ ôåðìåíòîâ â ìèòîõîíäðèÿõ ñåðäöà è ìîçãà ïî

ñðàâíåíèþ ñ àíàëîãè÷íûìè ïîêàçàòåëÿìè èíòàêòíûõ

æèâîòíûõ. Ðàçâèâàþùèéñÿ îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ

ïðèâîäèò ê íàðóøåíèþ ôóíêöèîíèðîâàíèÿ ýíäîòåëèÿ

ñîñóäîâ è, î÷åâèäíî âñëåäñòâèå ýòîãî, ê èçìåíåíèþ

åãî àíòèòðîìáîãåííîãî ïîòåíöèàëà íà ïðîòðîìáîãåí-

íûé, âàçîäèëàòàöèè íà âàçîêîíñòðèêöèþ, ÷òî âûðàæà-

åòñÿ â óêîðî÷åíèè À×ÒÂ è ÏÂ, ïîâûøåíèè óðîâíÿ

ôèáðèíîãåíà è ñòåïåíè àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ, óâå-

ëè÷åíèè ñðÀÄ [14].

Âëèÿíèå ãëóôèìåòà íà îêñèäàíòíóþ ñèñòåìó 23

������� 
	 ������� ��"F���#� � F���%"#� �� ����=�#��� ����,#�=� " ,#$�,,�$�!���-; D�!�#�-; �	 � �(

Ãðóïïà æèâîòíûõ
Ñòåïåíü àãðåãàöèè

òðîìáîöèòîâ, %
À×ÒÂ, ñ ÏÂ, ñ

Ôèáðèíîãåí,

ã/ë

Èíòàêòíàÿ 25,0 � 2,5 16,3 � 0,9 23,2 � 1,9 3,3 � 0,3

Ñòðåññ + ôèçèîëîãè÷å-

ñêèé ðàñòâîð

31,1 � 3,5*

(24,4 %)

13,1 � 0,5*

(– 19,6 %)

18,6 � 0,9*

(– 19,8 %)

5,3 � 0,2*

(60,6 %)

Ñòðåññ + ãëóôèìåò 23,6 � 3,2
#

(– 24,1 %)

13,9 � 0,6

(6,1 %)

18,2 � 0,9

(– 2,1 %)

4,6 � 0,3
#

(– 13,2 %)

Ñòðåññ + ôåíèáóò 23,7 � 2,5
#

(– 23,8 %)

14,2 � 0,7
#

(8,4 %)

19,7 � 1,0

(5,9 %)

4,8 � 0,4
#

(– 9,4 %)

Ïðèìå÷àíèå: â ñêîáêàõ ïðåäñòàâëåíû % èçìåíåíèÿ ïîêàçàòåëåé â ãðóïïå ñòðåññ + ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð îòíîñèòåëüíî èíòàêòíûõ æèâîòíûõ;

â îïûòíûõ ãðóïïàõ — îòíîñèòåëüíî êðûñ ãðóïïû íåãàòèâíîãî êîíòðîëÿ.

* Èçìåíåíèÿ äîñòîâåðíû îòíîñèòåëüíî èíòàêòíûõ æèâîòíûõ (t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà, p � 0,05);
#

èçìåíåíèÿ äîñòîâåðíû îòíîñèòåëüíî êîíòðîëüíîé ãðóïïû ñòðåññèðîâàííûõ êðûñ (t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà ñ ïîïðàâêîé Áîíôåððîíè, p � 0,05).

������� �	 ������� ��"F���#� � F���%"#� �� ���<��#$�<�& �$��"�#�! ?�� � ��#�!��,# ��#���,����#�-; F�$���#�! ! ��#�;���*

$��; ,�$�<� � ��=�� ,#$�,,�$�!���-; D�!�#�-; �	 � �(

Èññëåäóåìûé

ïîêàçàòåëü
Îðãàí

Ãðóïïà æèâîòíûõ

Èíòàêòíàÿ
Ñòðåññ + ôèçèîëîãè-

÷åñêèé ðàñòâîð
Ñòðåññ + ãëóôèìåò Ñòðåññ + ôåíèáóò

ÌÄÀ, ììîëü/ìã áåëêà Ñåðäöå 7,11 � 1,79 9,30 � 0,79*

(30,8 %)

7,90 � 0,84
#

(– 15,0 %)

8,31 � 0,48

(– 10,6 %)

Ìîçã 12,59 � 1,75 17,30 � 1,11*

(37,4 %)

12,72 � 2,16
#

(– 26,5 %)

11,06 � 2,48
#

(– 36,1 %)

Äèåíîâûå êîíúþãàòû,

D233/ìã áåëêà

Ñåðäöå 2,78 � 0,22 3,14 � 0,18*

(12,9 %)

2,51 � 0,30
#

(– 20,1 %)

2,85 � 0,12

(– 9,2 %)

Ìîçã 2,10 � 0,18 2,48 � 0,23*

(18,1 %)

2,05 � 0,23
#

(– 17,3 %)

1,67 � 0,22
#

(– 32,7 %)

Äèêåòîíû, D278/ìã áåëêà Ñåðäöå 0,75 � 0,05 0,81 � 0,05*

(8,0 %)

0,68 � 0,05
#

(– 16,0 %)

0,73 � 0,07
#

(– 9,9 %)

Ìîçã 0,43 � 0,04 0,51 � 0,06*

(18,6 %)

0,44 � 0,03
#

(2,3 %)

0,39 � 0,06
#

(– 23,5 %)

Êàòàëàçà, ìã

H2O2/ìèí/ìã áåëêà

Ñåðäöå 12,98 � 1,99 9,00 � 0,74*

(– 30,7 %)

13,15 � 1,04
#

(46,1 %)

12,49 � 1,72
#

(38,8 %)

Ìîçã 8,12 � 1,18 8,22 � 2,10

(1,2 %)

8,77 � 1,61

(6,7 %)

8,59 � 1,59

(4,5 %)

ÃëÏ, ììîëü ãëóòàòèî-

íà/ìèí/ìã áåëêà

Ñåðäöå 51,58 � 8,96 28,96 � 4,23*

(– 43,8 %)

34,54 � 5,49

(19,3 %)

54,04 � 7,07
#

(86,6 %)

Ìîçã 16,16 � 2,64 12,30 � 1,87

(– 23,9 %)

15,57 � 3,50

(26,6 %)

18,03 � 3,11
#

(46,6 %)

ÑÎÄ, ó. å./ìã áåëêà Ñåðäöå 51,26 � 6,68 34,63 � 5,33*

(– 32,4 %)

39,57 � 5,60

(14,3 %)

51,36 � 6,17
#

(48,3 %)

Ìîçã 22,65 � 4,94 19,89 � 2,99

(– 12,2 %)

22,52 � 3,83

(13,2 %)

28,31 � 5,17
#

(42,3 %)

Ïðèìå÷àíèå: â ñêîáêàõ ïðåäñòàâëåíû % èçìåíåíèÿ ïîêàçàòåëåé â ãðóïïå ñòðåññ + ôèçèîëîãè÷åñêèé ðàñòâîð îòíîñèòåëüíî èíòàêòíûõ æèâîòíûõ;

â îïûòíûõ ãðóïïàõ — îòíîñèòåëüíî êðûñ ãðóïïû íåãàòèâíîãî êîíòðîëÿ.

* èçìåíåíèÿ äîñòîâåðíû îòíîñèòåëüíî èíòàêòíûõ æèâîòíûõ (t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà, p � 0,05);
#

èçìåíåíèÿ äîñòîâåðíû îòíîñèòåëüíî êîíòðîëüíîé ãðóïïû ñòðåññèðîâàííûõ ñàìîê (t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà ñ ïîïðàâêîé Áîíôåððîíè, p � 0,05).



Ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ãëóôèìåò, ïîêàçàòåëè

ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ìèòîõîíäðèé ñåðäöà è

ìîçãà óëó÷øàëèñü îòíîñèòåëüíî òàêîâûõ êîíòðîëüíîé

ãðóïïû ñòðåññèðîâàííûõ êðûñ: ñêîðîñòü V
4

ñíèæà-

ëàñü, à V
3

– óâåëè÷èâàëàñü, ÷òî ñîïðîâîæäàëîñü ïîâû-

øåíèåì êîýôôèöèåíòà äûõàòåëüíîãî êîíòðîëÿ. Ýòî

ñâèäåòåëüñòâóåò îá óñèëåíèè ñîïðÿæåíèÿ äûõàíèÿ è

îêèñëèòåëüíîãî ôîñôîðèëèðîâàíèÿ â ìèòîõîíäðèÿõ,

ñíèæåíèè âåðîÿòíîñòè óòå÷êè ýëåêòðîíîâ èç äûõà-

òåëüíîé öåïè, îáðàçîâàíèÿ ÀÔÊ è èíèöèàöèè ïðîöåñ-

ñîâ ÏÎË. Ïîñëåäíåå ïîäòâåðæäàåòñÿ òåì, ÷òî ó êðûñ

äàííîé ãðóïïû êîíöåíòðàöèÿ ÄÊ, ÌÄÀ è äèêåòîíîâ

áûëà íèæå, à àêòèâíîñòü êàòàëàçû, ÃëÏ è ÑÎÄ —

âûøå, ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè ñòðåññèðîâàííûõ

æèâîòíûõ êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Ñíèæåíèå èíòåíñèâ-

íîñòè îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà ïîä âëèÿíèåì ñîåäèíå-

íèé ñïîñîáñòâóåò, âåðîÿòíî, íîðìàëèçàöèè âàçîäèëà-

òèðóþùåé è àíòèòðîìáîòè÷åñêîé ôóíêöèé ýíäîòåëèÿ,

÷òî âûðàæàåòñÿ â îòñóòñòâèè ïðèðîñòà ñðÀÄ, âûðà-

æåííîì â ñíèæåíèè ñòåïåíè àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ è

â òåíäåíöèè ê ïðîëîíãèðîâàíèþ À×ÒÂ è ÏÂ, óìåíü-

øåíèþ êîíöåíòðàöèè ôèáðèíîãåíà. Î÷åâèäíî, ýòî

ñâÿçàíî ñ àíòèîêñèäàíòíûìè ñâîéñòâàìè, âûÿâëåííû-

ìè ðàíåå ó ãëóòàìèíîâîé êèñëîòû [9]. Êðîìå òîãî, ìî-

ëåêóëà ãëóôèìåòà âêëþ÷àåò â ñâîþ ñòðóêòóðó ÃÀÌÊ,

êîòîðàÿ, àêòèâèðóÿ ÃÀÌÊ-åðãè÷åñêóþ ñèñòåìó, ìîæåò

îãðàíè÷èâàòü ñòðåññîðíîå ïîâðåæäåíèå ìîçãà è ñåðäöà.

Îäíîíàïðàâëåííîå äåéñòâèå è ñîïîñòàâèìóþ ñ ãëó-

ôèìåòîì ýôôåêòèâíîñòü èìååò è ôåíèáóò. Îäíàêî â

ðàíåå ïðîâåäåííûõ ðàáîòàõ ïî èçó÷åíèþ âëèÿíèÿ ãëó-

ôèìåòà íà ôóíêöèîíàëüíûå ðåçåðâû ñåðäöà ñòðåññè-

ðîâàííûõ æèâîòíûõ ó íåãî áûëî âûÿâëåíî áîëåå âû-

ðàæåííîå êàðäèîïðîòåêòîðíîå äåéñòâèå [7]. Â íàñòîÿ-

ùåì èññëåäîâàíèè ïðåäñòàâëåíû äàííûå, êàñàþùèåñÿ

ìåõàíèçìà ýòîãî äåéñòâèÿ âåùåñòâ. Èññëåäóåìûå ïà-

ðàìåòðû ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî íå ðàçëè÷àþòñÿ â

ãðóïïàõ, ïîëó÷àâøèõ ôåíèáóò è ãëóôèìåò, ÷òî ïîçâî-

ëÿåò íàì ñäåëàòü çàêëþ÷åíèå î òîì, ÷òî ïðåèìóùåñòâà

â îãðàíè÷åíèè ïîâðåæäàþùåãî âëèÿíèÿ ñòðåññà íà

ìèîêàðä ó ãëóôèìåòà îáóñëîâëåíû åùå è èíûìè âëèÿ-

íèÿìè, îòëè÷àþùèìèñÿ îò ýôôåêòà ôåíèáóòà.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Èììîáèëèçàöèîííî-áîëåâîé ñòðåññ âûçûâàåò èí-

òåíñèôèêàöèþ ïðîöåññîâ ÏÎË è äèñôóíêöèþ ìèòî-

õîíäðèé êëåòîê ìîçãà è ñåðäöà ñàìîê êðûñ, î ÷åì ñâè-

äåòåëüñòâóåò óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè ÄÊ, ÌÄÀ, äè-

êåòîíîâ, ñíèæåíèå àêòèâíîñòè àíòèîêñèäàíòíûõ ôåð-

ìåíòîâ, íàðóøåíèå äûõàíèÿ è ñîïðÿæåíèÿ åãî ñ

îêèñëèòåëüíûì ôîñôîðèëèðîâàíèåì. Âûÿâëåíî òàêæå

óâåëè÷åíèå ñðÀÄ, ñòåïåíè àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ,

êîíöåíòðàöèè ôèáðèíîãåíà è óêîðî÷åíèå À×ÒÂ è ÏÂ

ó æèâîòíûõ êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïî ñðàâíåíèþ ñ èí-

òàêòíûìè, ÷òî ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíî îñëàáëåíèåì

âàçîäèëàòèðóþùåé è àíòèòðîìáîòè÷åñêîé ôóíêöèé

ýíäîòåëèÿ.

2. Ïðîèçâîäíîå ãëóòàìèíîâîé êèñëîòû — ãëóôèìåò

(29 ìã/êã, âíóòðèáðþøèííî çà 10 ìèí äî ñòðåññèðîâà-

íèÿ) îãðàíè÷èâàåò ïîâðåæäàþùåå äåéñòâèå ñòðåññà íà

ìèòîõîíäðèè ñåðäöà è ìîçãà êðûñ, êîíöåíòðàöèÿ ïðî-

äóêòîâ ÏÎË ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ñîåäèíåíèå,

ñíèæàåòñÿ, à àêòèâíîñòü ôåðìåíòîâ áîëåå âûðàæåíî ó

ÃëÏ è ÑÎÄ óâåëè÷èâàåòñÿ, ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòå-

ëÿìè ñòðåññèðîâàííûõ æèâîòíûõ êîíòðîëüíîé ãðóï-

ïû. Îòìå÷åíî îòñóòñòâèå èçìåíåíèé ñðÀÄ, óìåíüøå-

íèå ñòåïåíè àãðåãàöèè òðîìáîöèòîâ è êîíöåíòðàöèè

ôèáðèíîãåíà, ïîâûøåíèå À×ÒÂ è ÏÂ ó ñòðåññèðîâàí-

íûõ æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè ãëóôèìåò, ïî ñðàâíå-

íèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè ñàìîê ãðóïïû íåãàòèâíîãî êîí-

òðîëÿ.

3. Âûÿâëåííûé â ðàíåå ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèÿõ

áîëåå âûðàæåííûé êàðäèîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò ãëó-

ôèìåòà, ïî ñðàâíåíèþ ñ ôåíèáóòîì, ñâÿçàí, âåðîÿòíî,

íå ñ îãðàíè÷èâàþùèì âëèÿíèåì íà ïðîöåññû ÏÎË,

ïîâûøåíèåì àêòèâíîñòè àíòèîêñèäàíòíûõ ôåðìåí-

òîâ, óëó÷øåíèåì äûõàíèÿ ìèòîõîíäðèé, âàçîäèëàòè-

ðóþùåé è àíòèòðîìáîòè÷åñêîé ôóíêöèè ýíäîòåëèÿ, à

ñ èíûìè àñïåêòàìè ìåõàíèçìà äåéñòâèÿ.
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THE INFLUENCE OF GLUFIMET ON THE OXIDANT SYSTEM,

MITOCHONDRIAL RESPIRATION OF HEART AND BRAIN,

BLOOD PRESSURE, AND INDICES OF HEMOSTASIS

IN STRESSED ANIMALS
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It was found that the immobilization-painful stress in test rats resulted in the intensification of lipid peroxidation (LPO), which was reflected by the increased

concentration of primary and secondary LPO products and decreased activity of antioxidant enzymes in mitochondria of heart and brain. This is accompanied

by the uncoupling of oxidative phosphorylation and the weakening of antithrombotic and vasodilating endothelial functions. The administration of glufimet, a

derivative of glutamic acid, at a dose of 29 mg/kg (i.p.) 10 min prior to stress onset limits stress-induced damage in the mitochondria of rat heart and brain. This

is evidenced by a decrease in the level of diene conjugates, diketones, and malondialdehyde and an increase in the activity of catalase, superoxide dismutase,

and glutathione peroxidase, reduced uncoupling of the oxidative phosphorylation in mitochondria, normalization of blood pressure, and improvement of he-

mostasis as compared to untreated control group of stressed animals.

Keywords: immobilization-painful stress; glufimet; mitochondrial dysfunction; lipid peroxidation; blood pressure; hemostasis.
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