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Çàïîðîæñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò (ã. Çàïîðîæüå)

Äàííàÿ ðàáîòà âûïîëíåíà â ñîîòâåòñòâèè ñ ïëà-
íîâîé íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîé ðàáîòîé êàôåäðû 
êëèíè÷åñêîé ôàðìàêîëîãèè, ôàðìàöèè, ôàðìàêîòå-
ðàïèè è êîñìåòîëîãèè Çàïîðîæñêîãî ãîñóäàðñòâåí-
íîãî ìåäèöèíñêîãî óíèâåðñèòåòà «Êë³í³êî-á³îõ³ì³÷-
í³ àñïåêòè ä³àãíîñòèêè òà êîðåêö³¿ åíäîòåë³àëüíî¿ 
äèñôóíêö³¿ ó îñ³á ç ñåðöåâî-ñóäèííîþ ïàòîëîã³ºþ» 
(¹ ãîñðåãèñòðàöèè: 0108U005111). 

Âñòóïëåíèå. Íà ïðîòÿæåíèè ïîñëåäíèõ äåñÿòè-
ëåòèé èññëåäîâàíèÿ ñâîéñòâ îêñèäà àçîòà (NÎ) ïî-
êàçàíî, ÷òî ýòî ðåàêöèîííàÿ ìîëåêóëà èãðàåò ðîëü 
âàæíîãî ðåãóëÿòîðà ìíîãèõ ìåòàáîëè÷åñêèõ è ôè-
çèîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ â îðãàíèçìå. Âûÿñíåíèå 
áèîôèçè÷åñêèõ è áèîõèìè÷åñêèõ àñïåêòîâ äåéñòâèÿ 
ýòîãî ñîåäèíåíèÿ ÿâëÿåòñÿ äî ñèõ ïîð àêòóàëüíîé è 
íåäîñòàòî÷íî èññëåäîâàííîé ïðîáëåìîé [5]. 

Îäíèì èç âàæíåéøèõ âîïðîñîâ îñòàåòñÿ ðîëü 
NÎ â ðàáîòå è ðåãóëÿöèè êàðäèîâàñêóëÿðíîé ñè-
ñòåìû [6, 11]. Èìåþòñÿ ìíîãî÷èñëåííûå äàííûå î 
ïðîÿâëåíèè âàçîäèëàòàòîðíîé àêòèâíîñòè ïóòåì 
ðåãóëÿöèè òîíóñà ñîñóäîâ, à òàêæå óìåíüøåíèÿ ïî-
ñëåäñòâèé èøåìèè îðãàíîâ è òêàíåé, ïåðåõâàòà ñó-
ïåðîêñèäíûõ ðàäèêàëîâ, ïîÿâëÿþùèõñÿ âî âðåìÿ 
ðåïåðôóçèè ïðè íàñûùåíèè òêàíè ìèîêàðäà êèñëî-
ðîäîì ïîñëå ïðîäîëæèòåëüíîãî íàðóøåíèÿ êðîâîñ-
íàáæåíèÿ [2, 4]. Ìåõàíèçìû îáðàçîâàíèÿ NÎ (êàê 
ôåðìåíòàòèâíûå, òàê è íåôåðìåíòàòèâíûå) â óñëî-
âèÿõ íàðóøåíèÿ è âîññòàíîâëåíèÿ êðîâîñíàáæåíèÿ 
îðãàíîâ àêòèâíî èññëåäóþòñÿ â íàñòîÿùåå âðåìÿ. Â 
ïîñëåäíåå âðåìÿ ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî òàêèå ôàêòîðû, êàê 
ïðîäîëæèòåëüíîñòü äåéñòâèÿ ãèïîêñèè, îïðåäåëÿ-
þò – ñíèæàþòñÿ ëè ïîñëåäñòâèÿ èøåìèè ïîñëå âîñ-
ñòàíîâëåíèÿ êðîâîòîêà èëè ïðîèçîéäåò ñòèìóëÿöèÿ 
îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà [4, 8]. 

Ïîä âëèÿíèåì NO íàáëþäàåòñÿ îêèñëåíèå òè-
îëîâ ñ îáðàçîâàíèåì íèòðîçîòèîëîâ [1]. Â ïëàçìå 
êðîâè îáíàðóæèâàþòñÿ íèòðîçîòèîëû öèñòåèíà, 
àëüáóìèíà, à â êëåòêàõ – íèòðîçîòèîëû ãëóòàòèî-
íà, öèñòåèíèëãëèöèíà, ðàçëè÷íûõ áåëêîâ, âêëþ÷àÿ 
î÷åíü âàæíûå äëÿ ðåãóëÿöèè ïðîëèôåðàòèâíîé àê-
òèâíîñòè êëåòîê è èõ àïîïòîçà [10, 12]. NO – ñâîáîä-
íûé ðàäèêàë, âûçûâàþùèé ýíäîòåëèéçàâèñèìóþ 
âàçîäèëàòàöèþ, èíãèáèðóþùèé àãðåãàöèþ òðîìáî-
öèòîâ, àäãåçèþ ëåéêîöèòîâ ê ýíäîòåëèþ è ïðîëèôå-
ðàöèþ ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê ñîñóäèñòîé ñòåíêè 
[6, 8]. NO ïîñëå êîíúþãàöèè ñ ñóïåðîêñèäàíèîíîì 
íàïðàâëÿåòñÿ ïî ðàçëè÷íûì ïóòÿì ïðåîáðàçîâàíèÿ 

ïåðîêñèíèòðèòà, âêëþ÷àÿ íèòðîâàíèå áåëêîâ, îáðà-
çîâàíèå íèòðîçîòèîëîâ, â òîì ÷èñëå íèòðîçîòèîëîâ 
ãîìîöèñòåèíà [13-15]. ×àñòü ýòèõ ïðîäóêòîâ ïðèâî-
äèò ê óñèëåíèþ îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà è ñâåðòû-
âàåìîñòè êðîâè, òðîìáîîáðàçîâàíèþ. Â óñëîâèÿõ 
íàðàñòàþùåãî îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà çà ñ÷åò ãåíå-
ðàöèè àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà ÷àùå íàáëþäàåòñÿ 
ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ýíäîòåëèàëüíîé NO-ñèíòàçû 
è ãëóòàòèîí-ïåðîêñèäàç [15]. Êðîìå òîãî, ñàì NO 
ïðåäñòàâëÿåò ïàðàìàãíèòíóþ ìîëåêóëó, ò. å. ñâî-
áîäíûé ðàäèêàë, è ïðè íåáëàãîïðèÿòíûõ óñëîâèÿõ 
ìåòàáîëèçìà ñïîñîáåí âûçâàòü òàê íàçûâàåìûé 
íèòðîçèëèðóþùèé ñòðåññ (íèòðîçàòèâíûé, íèòðî-
çèðóþùèé) [11]. 

Â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî ñíèæåíèå óðîâíÿ ãëóòàòèîíà 
è àíòèîêñèäàíòíûõ ôåðìåíòîâ ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç 
âåäóùèõ ôàêòîðîâ â ðàçâèòèè ïðîöåññîâ íå òîëüêî 
èøåìè÷åñêîé áîëåçíè ñåðäöà, íî è ñòàðåíèÿ [5, 7], 
áîëüøîé èíòåðåñ âûçûâàþò îöåíêà ðîëè íèòðîçà-
òèâíîãî ñòðåññà è ãëóòàòèîí-çàâèñèìûõ ðåàêöèé. 
Ïîýòîìó èçó÷åíèå îêèñëèòåëüíîãî è íèòðîçàòèâíî-
ãî íàïðÿæåíèÿ, à òàêæå ëîêàëüíûõ òèîë-äèñóëüôèä-
íîé è NO-åðãè÷åñêîé ñòðåññ-ëèìèòèðóþùèõ ñèñòåì 
ïðè ÈÁÑ, îñîáåííî â ñòàðøèõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ, 
ÿâëÿåòñÿ âåñüìà àêòóàëüíûì è ïåðñïåêòèâíûì. Ó÷è-
òûâàÿ áîëüøóþ ôóíêöèîíàëüíóþ íàãðóçêó äàííûõ 
ìåòàáîëè÷åñêèõ ñèñòåì, ìîæíî ïðåäïîëàãàòü, ÷òî 
ðåãóëÿöèÿ ìåæêëåòî÷íûõ è ñèñòåìíûõ âçàèìîäåé-
ñòâèé, ñâÿçàííûõ ñ èçìåíåíèåì ïðîäóêöèè NÎ è èç-
ìåíåíèÿìè àíòèîêñèäàíòíîãî ñòàòóñà îðãàíèçìà, 
îêàæåòñÿ âåñüìà ýôôåêòèâíûì ñïîñîáîì â ïàòîãå-
íåòè÷åñêîì ïîäïîðå ìåäèêàìåíòîçíîé òåðàïèè. 

Öåëü ðàáîòû – èçó÷åíèå çàêîíîìåðíîñòåé ïà-
òîôèçèîëîãè÷åñêîé ñîïðÿæåííîñòè ìåòàáîëèçìà 
îêñèäà àçîòà è ïàðàìåòðîâ òèîë-äèñóëüôèäíî-
ãî áàëàíñà ïðè ÈÁÑ ó ëèö ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî 
âîçðàñòà. 

Îáúåêò è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ. Îáñëåäî-
âàí 121 áîëüíîé ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà, 
êîòîðûå íàõîäèëèñü íà ëå÷åíèè è îáñëåäîâàíèè â 
êëèíèêå ÊÓ «Çàïîðîæñêàÿ îáëàñòíàÿ êëèíè÷åñêàÿ 
áîëüíèöà» ÇÎÐ â ðàìêàõ âûøåóêàçàííîé íàó÷íî-
èññëåäîâàòåëüñêîé ðàáîòû, ñ äèàãíîçîì ñòàáèëü-
íàÿ ñòåíîêàðäèÿ íàïðÿæåíèÿ ²²-²²² ôóíêöèîíàëüíîãî 
êëàññà (îïðåäåëÿëñÿ ñîãëàñíî êðèòåðèÿì, ïðåäëî-
æåííûì Êàíàäñêîé Àññîöèàöèè Êàðäèîëîãîâ) áåç 
êëèíè÷åñêè çíà÷èìîé ñîïóòñòâóþùåé ïàòîëîãèè, 
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ñðåäíèé âîçðàñò 77,12±0,71 ëåò, 53 æåíùèíû. Âñå 
èñïûòóåìûå äàëè äîáðîâîëüíîå ñîãëàñèå íà âêëþ-
÷åíèå èõ â èññëåäîâàíèå. Â èññëåäîâàíèå íå âêëþ-
÷àëèñü áîëüíûå ñ êëàïàííûìè ïîðîêàìè ñåðäöà, 
íàðóøåíèÿìè ðèòìà ñåðäöà è ïðîâîäèìîñòè, ñ 
ýíäîêðèííîé ïàòîëîãèåé, ñ ñèìïòîìàòè÷åñêèìè 
àðòåðèàëüíûìè ãèïåðòåíçèÿìè. Â ðàìêàõ ãðóïïû 
êîíòðîëÿ áûë îáñëåäîâàíî 33 ïðàêòè÷åñêè çäîðî-
âûõ ÷åëîâåêà áåç êëèíè÷åñêè çíà÷èìîé êàðäèîâà-
ñêóëÿðíîé ïàòîëîãèè è ðåëåâàíòíûõ ðàçëè÷èé ïî 
âîçðàñòó ñ ãðóïïîé áîëüíûõ (71,33±1,36 ëåò). Âñå 
ïàöèåíòû ïîëó÷àëè àöåòèëñàëèöèëîâóþ êèñëîòó, 
íèòðàòû, ñòàòèíû, áåòà-áëîêàòîðû. 

Îïðåäåëåíèå ñòàáèëüíûõ ìåòàáîëèòîâ ìîíîêñè-
äà àçîòà â òêàíÿõ ãîëîâíîãî ìîçãà ïî Ãðèññó (Ïðèí-
öèï ìåòîäà – ñòàáèëüíûìè ìåòàáîëèòàìè ìîíîîê-
ñèäà àçîòà – ÿâëÿþòñÿ íèòðèòû, êîòîðûå, ðåàãèðóÿ 
ñ ðåàêòèâîì Ãðèññà, îáðàçóþò ñòîéêèé îêðàøåííûé 
êîìïëåêñ, èìåþùèé ìàêñèìóì ïîãëîùåíèÿ ïðè 
äëèíå âîëíû 540 íì). Îáÿçàòåëüíûì â èññëåäîâà-
íèå ñèñòåìû îêñèäà àçîòà ÿâëÿåòñÿ îïðåäåëåíèå 
àêòèâíîñòè/ýêñïðåññèè NOS, äëÿ îïðåäåëåíèÿ 
îáùåé àêòèâíîñòè êîòîðîé èñïîëüçâàëè ôëþîðîìå-
òðè÷åñêèé ìåòîä îïðåäåëåíèÿ åå àêòèâíîñòè (Ïðèí-
öèï ìåòîäà – â êàòàëèçèðóåìîé NO-ñèíòàçîé ðåàê-
öèè îáðàçîâàíèÿ ìîíîîêñèäà àçîòà èç àðãèíèíà, 
ïðîèñõîäèò ñòåðèîìåòðè÷åñêîå îêèñëåíèå ÍÀÄÔÍ, 
ðåãèñòðèðóÿ êîòîðîå ïðè 340 íì, ìîæíî îöåíèâàòü 
àêòèâíîñòü äàííîãî ôåðìåíòà). 

Îïðåäåëåíèå íèòðîòèðîçèíà ïðîâîäèëè ñïåê-
òðîôîòîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì Ëîáûøåâà È. È. 
Ôëþîðîìåòðè÷åñêè îöåíèâàëè â ïëàçìå óðîâåíü 
âîññòàíîâëåííîãî (ÃËÓâ) è îêèñëåííîãî ãëóòàòèîíà 
(ÃËÓî), ñ ïîñëåäóþùèì ðàñ÷åòîì èõ ñîîòíîøåíèÿ. 

Èññëåäóåìûå âåëè÷èíû ïðåäñòàâëåíû â âèäå: 
âûáîðî÷íîå ñðåäíåå çíà÷åíèå±ñòàíäàðòíàÿ îøèá-
êà ñðåäíåãî çíà÷åíèÿ. Íîðìàëüíîñòü ðàñïðåäåëå-
íèÿ îöåíèâàëè ïî êðèòåðèÿì Kolmogorov-Smirnov 
(D), Lilliefors è Shapiro-Wilk (W). Â ñëó÷àå ðàñïðå-
äåëåíèÿ, îòëè÷àþùåãîñÿ îò íîðìàëüíîãî, èëè 
àíàëèçà ïîðÿäêîâûõ ïåðåìåííûõ èñïîëüçîâàëè 
Mann-Whitney U äëÿ 2-õ íåñâÿçàííûé âûáîðîê, äëÿ 
áîëüøåãî ÷èñëà âûáîðîê– êðèòåðèé Kruskal-Wallis 

H ñ äàëüíåéøèì ñðàâíåíèåì ïî Games-Howell. Ðå-
çóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ îáðàáîòàíû ñ ïðèìåíåíèåì 
ñòàòèñòè÷åñêîãî ïàêåòà ëèöåíçèîííîé ïðîãðàì-
ìû «STATISTICA® for Windows 6. 0» (StatSoft Inc., 
¹ AXXR712D833214FAN5) íà êàôåäðå ìåäèöèíñêîé 
èíôîðìàòèêè ÇÃÌÓ, à òàêæå «SPSS 16. 0», «Microsoft 
Excel 2003». Îòäåëüíûå ñòàòèñòè÷åñêèå ïðîöåäóðû 
è àëãîðèòìû ðåàëèçîâàíû â âèäå ñïåöèàëüíî íà-
ïèñàííûõ ìàêðîñîâ â ñîîòâåòñòâóþùèõ ïðîãðàì-
ìàõ [3]. Ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëÿëè â âèäå: ñðåäíåå 
çíà÷åíèå±ñòàíäàðòíàÿ îøèáêà ðåïðåçåíòàòèâíî-
ñòè ñðåäíåé âåëè÷èíû. Äîñòîâåðíûìè ñ÷èòàëè ðàç-
ëè÷èÿ ïðè óðîíå çíà÷èìîñòè<0,05. 

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé è èõ îáñóæäåíèå. 
Ïðåäâàðèòåëüíî ìû ðàññ÷èòàëè 50 ïåðñåíòèëü âñåõ 
çíà÷åíèé ñîîòíîøåíèÿ ÃËÓâ/ÃËÓî, êîòîðîå ñîñòà-
âèëî 5,5 ó. å. 

Â òàáëèöå ïðèâåäåíû äàííûå àíàëèçà ìåòàáî-
ëèçìà îêñèäà àçîòà è íèòðîçèðóþùåãî ñòðåññà ó îá-
ñëåäîâàííûõ ëèö â çàâèñèìîñòè îò ñîñòîÿíèÿ òèîë-
äèñóëüôèäíîãî áàëàíñà. Ïðè ñîîòíîøåíèè ÃËÓâ/
ÃËÓî íèæå 5,5 îòìå÷àëîñü ìàêñèìàëüíîå ñíèæåíèå 
óðîâíÿ íèòðàòîâ – ðàçíèöà ñ àíàëîãè÷íûìè äàííû-
ìè ëèö ñ áîëåå âûñîêèì ñîîòíîøåíèåì ÃËÓâ/ÃËÓî 
ñîñòàâèëà 28,71% (p<0,05), ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé 
ðàçëè÷èÿ áûëè åùå áîëåå ñóùåñòâåííûìè, ñîñòà-
âèâ 52,11% (p<0,05). Ó ïàöèåíòîâ ñ áîëåå âûñîêèì 
ñîîòíîøåíèåì ÃËÓâ/ÃËÓî ðàçíèöà â ñðàâíåíèè ñ 
êîíòðîëüíîé ãðóïïîé ñîñòàâèëà 32,82% (p<0,05). 
Ïîäîáíàÿ äèíàìèêà áûëà âûÿâëåíà äëÿ ñèíòàçû îê-
ñèäà àçîòà – ó ïàöèåíòîâ ñ áîëåå íèçêèì ñîîòíîøå-
íèåì ÃËÓâ/ÃËÓî ðàññìàòðèâàåìûé ïîêàçàòåëü áûë 
íèæå, ÷åì ó ëèö ñ áîëåå âûñîêèì ïîêàçàòåëåì ÃËÓâ/
ÃËÓî íà 34,19% (p<0,05), à òàêæå ÷åì â êîíòðîëüíîé 
ãðóïïå íà 55,41% (p<0,05). Ïî ìåðå ñíèæåíèÿ ñîîò-
íîøåíèÿ ÃËÓâ/ÃËÓî ó ïàöèåíòîâ îñíîâíîé ãðóïïû 
îòìå÷åí ïðîãðåññèâíûé ðîñò ñîäåðæàíèÿ íèòðîòè-
ðîçèíà, êîòîðûé ó ïàöèåíòîâ îñíîâíîé ãðóïïû áûë 
äîñòîâåðíî âûøå, ÷åì â êîíòðîëüíîé íà 105,67% 
(p<0,05) è 84,93% (p<0,05) ñîîòâåòñòâåííî ïðè íèç-
êîì è âûñîêîì ñîîòíîøåíèè ÃËÓâ/ÃËÓî. 

Îòìå÷åíà äîñòîâåðíàÿ ðàçíèöà ïî äàííî-
ìó ïîêàçàòåëþ ìåæäó ïàöèåíòàìè ñ ðàçëè÷íûì 

Òàáëèöà

Ìåòàáîëèçì îêñèäà àçîòà è ïàðàìåòðû íèòðîçèëèðóþùåãî ñòðåññà îáñëåäîâàííûõ 
ëèö â çàâèñèìîñòè îò âûðàæåííîñòè íàðóøåíèÿ òèîë-äèñóëüôèäíîãî áàëàíñà Ì±m 

(95%-äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë)

Ïîêàçàòåëè
Áîëüíûå ÈÁÑ

Â öåëîì ïî ãðóïïå 
ÈÁÑ (n = 121)

Êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà
(n = 31)ÃËÓâ/ÃËÓî > 5,5 ó. å. 

(n = 83)
ÃËÓâ/ÃËÓî < 5,5 ó. å. 

(n = 38)

Íèòðàòû, ìêìîëü/ë
18,46±0,39
(17,69-19,23)*

13,16±0,36
(12,43-13,88) * #

16,8±0,36 (16,07-
17,53)*

27,48±0,90 (25,69-
29,27)

NOS, ìêìîëü ÍÀÄÔ/
ìèí. /ã áåëêà

6,26±0,20
(5,86-6,65)*

4,12±0,20
(3,72-4,51) * #

5,58±0,17 (5,23-
5,93)*

9,24±0,5 
(8,24-10,24)

Íèòðîòèðîçèí, 
íÌîëü/ë

269,27±2,27
(264,74-273,81)*

299,47±3,67
(292,13-306,81) * #

278,76±2,31 
(274,13-283,38)*

145,61±15,15 
(115,31-175,92)

Ïðèìå÷àíèå: * – îòëè÷èÿ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìû (p<0,05); # – îòëè÷èÿ ñ ãðóïïîé ñ ÃËÓâ/ÃËÓî >5,5 ó. å. ñòàòèñòè÷åñêè 

çíà÷èìû (p<0,05). 
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ñîîòíîøåíèåì ÃËÓâ/ÃËÓî, êîòîðàÿ ñîñòàâèëà 
11,22% (p<0,05). Òàêèì îáðàçîì, ó áîëüíûõ ñ ÈÁÑ 
ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà ïî ìåðå óâåëè÷å-
íèÿ âûðàæåííîñòè íàðóøåíèé òèîë-äèñóëüôèäíîãî 
áàëàíñà çàôèêñèðîâàíû èçìåíåíèÿ ìåòàáîëèçìà 
îêñèäà àçîòà â âèäå ñíèæåíèÿ ñîäåðæàíèÿ íèòðà-
òîâ, ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè NO-ñèíòàçû, à òàêæå ðîñò 
ñîäåðæàíèÿ íèòðîòèðîçèíà. Ýòè èçìåíåíèÿ õàðàê-
òåðèçóþò ïðîãðåññèðîâàíèå ýíäîòåëèàëüíîé äèñ-
ôóíêöèè ó äàííîé êàòåãîðèè ïàöèåíòîâ. Ýòî ïîçâî-
ëÿåò çàêëþ÷èòü, ÷òî ôîðìèðîâàíèå ýíäîòåëèàëüíîé 
äèñôóíêöèè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî àññîöèèðóåòñÿ 
ñ íèçêèì ôóíêöèîíàëüíûì ïîòåíöèàëîì ãëóòàòèî-
íîâîãî çâåíà ñèñòåìû àíòèîêèñëèòåëüíîé ñèñòåìû 
è ñ íåâîçìîæíîñòüþ àäåêâàòíîãî ïîïîëíåíèÿ ïóëà 
âîññòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà. 

Ïðè èçó÷åíèè ïàòîãåíåòè÷åñêèõ àñïåêòîâ ôîð-
ìèðîâàíèÿ íàðóøåíèÿ ôóíêöèîíàëüíîãî ýíäîòåëèÿ 
â ïðîöåññå ôîðìèðîâàíèÿ åãî äèñôóíêöèè ó áîëü-
íûõ ÈÁÑ è îöåíêè íå òîëüêî ñòåïåíè/íàïðàâëåí-
íîñòè, íî è õàðàêòåðà çàâèñèìîñòè, îïèñûâàþùåé 
ôóíêöèîíàëüíóþ âçàèìîñâÿçü ìåæäó ÷èñëîâûìè 
ïåðåìåííûìè, ìû ïðîâåëè ðåãðåññèîííûé àíàëèç, 
ïðè êîòîðîì â ðåãðåññèîííóþ ìîäåëü â êà÷åñòâå 
íåçàâèñèìîé ïåðåìåííîé (ïðåäèêòîðà) âêëþ÷àëè 
ïàðàìåòðû òèîë-äèñóëüôèäíîãî áàëàíñà (çíà÷åíèÿ 
ñîîòíîøåíèÿ âîññòàíîâëåííîãî ê îêèñëåííîìó ãëó-
òàòèîíó), à â êà÷åñòâå çàâèñèìîé ïåðåìåííîé, ïîä-
âåðæåííîé âëèÿíèþ ñî ñòîðîíû íåçàâèñèìîãî àðãó-
ìåíòà, èñïîëüçîâàëè ïîêàçàòåëü êîíöåíòðàöèîííîé 
âåëè÷èíû íèòðîòèðîçèíà. 

Êàê ñâèäåòåëüñòâóþò äàííûå, ïîëó÷åííûå â 
õîäå ðåãðåññèîííîãî àíàëèçà (ðèñ. 1), âçàèìîñ-
âÿçü ìåæäó âåëè÷èíîé ÃËÓâ/ÃËÓî è çíà÷åíèåì 
íèòðîòèðîçèíà íàèáîëåå àäåêâàòíî õàðàêòåðèçî-
âàëà ìîäåëü ðåãðåññèè ëîãàðèôìè÷åñêîãî âèäà 
íèòðîòèðîçèí = 373,2425-117,911*log

10
(Õ), R = 0,49, 

R2 = 0,24, íîðìèðîâàííûé R2 = 0,23 ïðè ïðè F = 14,29 
p<0,001. Ïðè çíà÷åíèÿõ ÃËÓâ/ÃËÓî ìåíåå 6 óñë. åä. 

ïðàêòè÷åñêè âñå çíà÷åíèÿ íèòðîòèðîçèíà ïðåâûøà-
ëè 260 íÌîëü/ë. 

Ýòî ïîçâîëÿåò îòìåòèòü, ÷òî óðîâåíü ÃËÓâ/ÃËÓî, 
ñîãëàñíî ðàññ÷èòàííîìó êâàäðàòè÷íîìó óðàâíå-
íèþ, îïðåäåëÿåò îêîëî 23% îáùåé äèñïåðñèè âåëè-
÷èíû íèòðîòèðîçèíà. Ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò ïðî âàæ-
íîå ïàòîãåíåòè÷åñêîå çíà÷åíèå íàðóøåíèå îáìåíà 
òèîëîâ ïîä âëèÿíèåì îêñèäàòèâíûõ ïðîöåññîâ â 
ðàçâèòèè íèòðîçèðóþùåãî ñòðåññà ñ íàêîïëåíèåì 
íèòðîòèðîçèíà. 

Òàêèì îáðàçîì, ó áîëüíûõ ñ ÈÁÑ ïîæèëîãî è 
ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà ïî äàííûì ëàáîðàòîðíûõ èñ-
ñëåäîâàíèé, âûÿâëåíû èçìåíåíèÿ ñî ñòîðîíû íè-
òðîçèðóþùåãî ñòðåññà, êîòîðûå ñîïðîâîæäàëèñü 
ñíèæåíèåì ñîäåðæàíèÿ â ïëàçìå êðîâè íèòðàòîâ, 
ñíèæåíèåì àêòèâíîñòè NOS, à òàêæå ïîâûøåíèåì 
ïëàçìåííîé êîíöåíòðàöèè íèòðîòèðîçèíà. Óêà-
çàííûå èçìåíåíèÿ ó äàííîé êàòåãîðèè ïàöèåíòîâ 
ïðîãðåññèâíî íàðàñòàëè ñ âîçðàñòîì, ñíèæåíèåì 
òîëåðàíòíîñòè ê ôèçè÷åñêîé íàãðóçêå, óõóäøåíèåì 
àêòèâíîñòè àíòèîêñèäàíòíûõ ñèñòåì. Ïðîâåäåí-
íûé áèíàðíûé ðåãðåññèîííûé àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî 
ó áîëüíûõ ÈÁÑ ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà, 
êëþ÷åâîé ìàðêåð îêèñëèòåëüíîé äåñòðóêöèè îêñè-
äà àçîòà – 3-íèòðîòèðîçèí – äîñòîâåðíî, ñîãëàñíî 
ëîãàðèôìè÷åñêîé çàâèñèìîñòè, ñíèæàåòñÿ ïî ìåðå 
ðîñòà óðîâíÿ ÃËÓ. 

Àíàëèç âîçìîæíûõ ôàêòîðîâ äåòåðìèíèðîâà-
íèÿ òîëåðàíòíîñòè ê ôèçè÷åñêîé íàãðóçêå ïîñëå 
òåðàïèè, íåçàâèñèìî îò ñõåìû ëå÷åíèÿ, ñîãëàñíî 
ðàññ÷èòàííûì çíà÷åíèÿì îòíîøåíèÿ øàíñîâ è èõ 
äîâåðèòåëüíûõ èíòåðâàëîâ, ïîêàçàë, ÷òî îäíèìè èç 
âîçìîæíûõ ïðåäèêòîðîâ ïîâûøåíèÿ òîëåðàíòíîñòè 
ê ôèçè÷åñêîé àêòèâíîñòè ÿâëÿåòñÿ ïåðâîíà÷àëü-
íî âûñîêèé óðîâåíü ñîîòíîøåíèÿ ÃËÓâ è íèçêèé – 
3-íèòðîòèðîçèíà (ðèñ. 2). 

Ýòî óêàçûâàåò íà ôóíêöèîíàëüíóþ íåäîñòàòî÷-
íîñòü ñèñòåì àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû è ãåíåðàöèè 
îêñèäà àçîòà íà ôîíå ïîâûøåííîé èíòåíñèâíîñòè 
îêñèäàòèâíûõ ïðîöåññîâ, â óñëîâèÿõ ñíèæåíèÿ êîí-
öåíòðàöèè ñòàáèëüíûõ ìåòàáîëèòîâ îêñèäà àçîòà è 
íåñáàëàíñèðîâàííûõ èçìåíåíèé â ñèñòåìå àíòèîê-
ñèäàíòíîé çàùèòû è ÿâëÿåòñÿ ïðåäðàñïîëàãàþùèìè 

 = 373,2425-117,911*log10(x)
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Ðèñ. 1. Ðåçóëüòàòû ðåãðåññèîííîãî àíàëèçà âçàèìîñ-
âÿçè ìåæäó êîíöåíòðàöèåé íèòðîòèðîçèíà è ôðàêöèé 

ãëóòàòèîíà ó áîëüíûõ ÈÁÑ ïîæèëîãîè ñòàð÷åñêîãî 
âîçðàñòà. 

Ðèñ. 2. Ïðåäèêòîðû ïîâûøåíèÿ òîëåðàíòíîñòè 
ê ôèçè÷åñêîé íàãðóçêå (áîëåå 350 ì ñîãëàñíî 

6 ìèí. òåñòó). 
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ôàêòîðàìè ðàçâèòèÿ ñíèæåíèÿ òîëåðàíòíîñòè ê ôè-
çè÷åñêîé íàãðóçêå ïàöèåíòîâ ïîæèëîãî è ñòàð÷å-
ñêîãî âîçðàñòà ñ ÈÁÑ. 

Âûâîäû. 
1. Ïîëó÷åííûå äàííûå ïîêàçàëè, ÷òî ïðè ÈÁÑ 

ó ïàöèåíòîâ ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà ñ 
áîëåå âûðàæåííûìè ïðîÿâëåíèÿìè òèîë-äèñ-
óëüôèäíîãî äèñáàëàíñà (ñîîòíîøåíèå ÃËÓâ/ÃËÓî 
ìåíåå 5,5 ó. å.) èìååò ìåñòî çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå 
ñèíòåçà îêñèäà àçîòà è àêòèâàöèÿ íàðóøåíèÿ åãî 
áèîäîñòóïíîñòè ñ ýëåâàöèåé óðîâíÿ íèòðîòèðîçèíà 
ñûâîðîòêè êðîâè. 

2. Ôîðìèðîâàíèå ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíê-
öèè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî àññîöèèðóåòñÿ ñ íèç-
êèì ôóíêöèîíàëüíûì ïîòåíöèàëîì ãëóòàòèîíîâîãî 
çâåíà ñèñòåìû àíòèîêèñëèòåëüíîé ñèñòåìû è ñ íå-
âîçìîæíîñòüþ àäåêâàòíîãî ïîïîëíåíèÿ ïóëà âîñ-
ñòàíîâëåííîãî ãëóòàòèîíà ïëàçìû. 

3. Ïî äàííûì ïðîâåäåííîãî ðåãðåññèîííîãî 
àíàëèçà îòìå÷åíî âàæíîå ïàòîãåíåòè÷åñêîå çíà÷å-
íèå íàðóøåíèå îáìåíà òèîëîâ ïîä âëèÿíèåì îêñè-
äàòèâíûõ ïðîöåññîâ â ðàçâèòèè íèòðîçèðóþùåãî 

ñòðåññà ñ íàêîïëåíèåì íèòðîòèðîçèíà ïðè ÈÁÑ ó 
ïàöèåíòîâ ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà. 

4. Îäíèì èç âîçìîæíûõ ïðåäèêòîðîâ ïîâûøåíèÿ 
òîëåðàíòíîñòè ê ôèçè÷åñêîé àêòèâíîñòè ïðè ÈÁÑ ó 
ïàöèåíòîâ ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà ÿâëÿ-
åòñÿ ïåðâîíà÷àëüíî âûñîêèé óðîâåíü ñîîòíîøåíèÿ 
ÃËÓâ è íèçêèé – íèòðîòèðîçèíà ñûâîðîòêè êðîâè. 

5. Ôóíêöèîíàëüíàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü ñèñòåì àí-
òèîêñèäàíòíîé çàùèòû è ãåíåðàöèè îêñèäà àçîòà 
íà ôîíå ïîâûøåííîé èíòåíñèâíîñòè îêñèäàòèâíûõ 
ïðîöåññîâ, ñíèæåíèÿ êîíöåíòðàöèè ñòàáèëüíûõ 
ìåòàáîëèòîâ îêñèäà àçîòà è íåñáàëàíñèðîâàííûõ 
èçìåíåíèé â ñèñòåìå àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû ÿâ-
ëÿåòñÿ ïðåäðàñïîëàãàþùèìè ôàêòîðàìè ðàçâèòèÿ 
ñíèæåíèÿ òîëåðàíòíîñòè ê ôèçè÷åñêîé íàãðóçêå 
ïàöèåíòîâ ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà ñ ÈÁÑ. 

Ïåðñïåêòèâû äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé. Â 
äàëüíåéøåì ïåðñïåêòèâíûìè íàïðàâëåíèÿìè ÿâëÿ-
åòñÿ îïòèìèçàöèÿ êîððåêöèè ìåòàáîëèçìà òèîëîâ è 
îêñèäà àçîòà ïóòåì ïðèìåíåíèÿ íîâûõ ìåòàáîëèòî-
òðîïíûõ êàðäèîïðîòåêòîðîâ. 
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Pathophysiological Association Nitrozative Stress and Plasma Thiols Effects at Coronary Artery Disease 

in Older Patients

Vorobieva O. A. 

Summary. The study of patterns of pathophysiological conjugation metabolism of nitric oxide and the parameters 

of the thiol-disulfide balance at CAD in elderly and senile patients. It is shown that with increasing of thiol-disulfide im-

balance significantly reduced nitric oxide bioavailability and its elevation to the nitrotirozin level. One of the predictors 

of increased tolerance to physical activity in elderly patients with CAD it is initially high levels of glutathione ratio and low 

concentration of serum nitrotirozin. 
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