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Çàëåæí³ñòü äîâæèíà � ñèëà
ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â òà ñèñòåìà îêñèäó àçîòó
çà óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó

 Íà èçîëèðîâàííûõ ïîëîñêàõ âîðîòíîé âåíû êðûñ ïîêàçàíà ðîëü õðîíè-
÷åñêîãî äåôèöèòà öåðåáðàëüíîãî äîôàìèíà, âûçâàííîãî ïîâðåæäåíèåì
ìåçîñòðèàòíîé äîôàìèíåðãè÷åñêîé ñèñòåìû ìîçãà 6-ãèäðîêñèäîôàìèíîì
è âêëàä ñèñòåìû îêñèäà àçîòà â ðåàëèçàöèþ çàâèñèìîñòè äëèíà � ñèëà
ñîñóäèñòûõ ãëàäêèõ ìûøö. Âûÿâëåíî ñóùåñòâåííîå ñíèæåíèå ñîêðàòè-
òåëüíûõ îòâåòîâ è óâåëè÷åíèå æåñòêîñòè ñîñóäèñòûõ ãëàäêèõ ìûøö
ïðè èõ ðàñòÿæåíèè â óñëîâèÿõ õðîíè÷åñêîãî äåôèöèòà ìåçîñòðèàòíîãî
äîôàìèíà. Ïîêàçàíî èõ ÷àñòè÷íîå âîññòàíîâëåíèå ïîñëå äëèòåëüíîãî
ââåäåíèÿ æèâîòíûì ïðåäøåñòâåííèêà îêñèäà àçîòà � L-àðãèíèíà. Ñõîä-
íûå èçìåíåíèÿ îòìå÷åíû íà ôîíå áëîêàäû NO-ñèíòàçû è äîáàâëåíèÿ
L-àðãèíèíà ïðè ïåðôóçèè ñîñóäèñòûõ ïðåïàðàòîâ èíòàêòíûõ æèâîò-
íûõ. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ñíèæåíèå ñîñóäèñòîé ðåàêòèâíîñòè â óñëî-
âèÿõ õðîíè÷åñêîãî äåôèöèòà ìåçîñòðèàòíîãî äîôàìèíà îáóñëîâëåíî óã-
íåòåíèåì ñèíòåçà ýíäîòåëèåì îêñèäà àçîòà, à L-àðãèíèí ìîæåò áûòü
èñïîëüçîâàí äëÿ êîððåêöèè íàáëþäàþùèõñÿ ñîñóäèñòûõ ðàññòðîéñòâ.

Âñòóï

Ñòàð³ííÿ òà ð³çí³ ïàòîëîã³÷í³ ñòàíè (àòåðîñêëåðîç, ã³ïåðòåíç³ÿ, ðåïåðôóç³éí³
ïîøêîäæåííÿ, ³øåì³ÿ òîùî) ñóïðîâîäæóþòüñÿ ñòðóêòóðíèìè òà ôóíêö³îíàëü-
íèìè çì³íàìè ä³ÿëüíîñò³ ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè [8, 10�12, 21]. Çà öèõ
óìîâ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïîòîâùåííÿ ñóäèííî¿ ìåä³àëüíî¿ îáîëîíêè, çá³ëüøåííÿ
ðîçì³ðó ãëàäåíüêîì�ÿçîâèõ êë³òèí ³ âì³ñòó êîëàãåíó â ñò³íö³ ñóäèí, ùî ïðè-
çâîäèòü äî ï³äâèùåííÿ ¿¿ æîðñòêîñò³ [11, 15]. Ïîêàçàíî ïðèãí³÷åííÿ ñêî-
ðî÷óâàëüíèõ ðåàêö³é ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ïðè ðåàë³çàö³¿ çàëåæíîñò³
äîâæèíà � ñèëà çà óìîâ åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ã³ïåðõîëåñòåðèíåì³¿ òà ñïàäêî-
âî¿ àðòåð³àëüíî¿ ã³ïåðòåíç³¿ [8,10].

Îñòàíí³ì ÷àñîì ïîêàçàíî, ùî åíäîòåë³é òà á³îëîã³÷íî àêòèâí³ ðå÷îâèíè
åíäîòåë³àëüíîãî ïîõîäæåííÿ, ÿê âàçîäèëàòàòîðíî¿ (ïðîñòàöèêë³í, îêñèä àçî-
òó), òàê ³ âàçîêîíñòðèêòîðíî¿ ä³¿ (åíäîòåë³í, òðîìáîöèòàêòèâóþ÷èé ôàêòîð)
áåðóòü ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ ñóäèííîãî òîíóñó òà ôîðìóâàíí³ ñóäèííèõ ðåàêö³é
[3, 7, 9, 19, 22]. Ñòàð³ííÿ òà ïàòîëîã³÷í³ ñòàíè ÷àñòî ñóïðîâîäæóþòüñÿ çì³íîþ
âèâ³ëüíåííÿ NO ³ ïîðóøåííÿì áàëàíñó ì³æ âàçîäèëàòàòîðíèìè òà âàçîêîíñò-
ðèêòîðíèìè ôàêòîðàìè. Ïîêàçàíî, ùî çà öèõ óìîâ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïðèãí³÷åííÿ
åíäîòåë³éçàëåæíèõ âàçîäèëàòàòîðíèõ ðåàêö³é òà çì³íà ñêîðî÷óâàëüíèõ ðå-
àêö³é ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ïðè ðîçòÿãóâàíí³ [8, 10, 12]. Â³êîâ³ çì³íè
ñóïðîâîäæóþòüñÿ çíèæåííÿì ñèíòåçó öåðåáðàëüíîãî äîôàì³íó òà éîãî ìåòà-
áîë³ò³â âíàñë³äîê çìåíøåííÿ ê³ëüêîñò³ äîôàì³íåðã³÷íèõ íåéðîí³â ó ìåçîñòð³-
àòóì³ ìîçêó [17]. Ïðè ðóéíóâàíí³ á³ëüøå í³æ 80% äîôàì³íåðã³÷íèõ íåéðîí³â
ç�ÿâëÿþòüñÿ ñèìïòîìè ïàðê³íñîí³çìó, ÿê³ âèÿâëÿþòüñÿ â ïîðóøåíí³ ðóõ³â,
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ïîñòàâè òà òîíóñó ì�ÿç³â [1, 2]. Â³äîìî, ùî ïðè çàõâîðþâàíí³ ïàðê³íñîí³ç-
ìîì ó ëþäèíè ñïîñòåð³ãàþòüñÿ âàçîìîòîðí³ ðîçëàäè [23], ó òâàðèí çà óìîâ
õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó (ìîäåëü ïàðê³íñîí³çìó) çìåí-
øóþòüñÿ àêòèâí³ñòü NO-ñèíòàçè, âì³ñò NO2

� ó ð³çíèõ òêàíèíàõ ³ ïðèãí³÷ó-
þòüñÿ åíäîòåë³éçàëåæí³ âàçîäèëàòàòîðí³ ðåàêö³¿ ñóäèí [5]. Ââåäåííÿ ïîïå-
ðåäíèêà á³îñèíòåçó îêñèäó àçîòó L-àðã³í³íó ìîæå ïðèçâîäèòè äî ÷àñòêîâî¿
êîðåêö³¿ ñóäèííèõ ïîðóøåíü ïðè ð³çíèõ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàíàõ [9, 18, 19].

Ìåòà íàøî¿ ðîáîòè ïîëÿãàëà ó âèâ÷åíí³ çì³í ðåàêö³¿ äîâæèíà � ñèëà
ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ³ ðîë³ ñèñòåìè L-àðã³í³í � îêñèä àçîòó â ðåàë³çàö³¿
ö³º¿ çàëåæíîñò³ â ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿçàõ çà óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó
ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó.

Ìåòîäèêà

Åêñïåðèìåíòè ïðîâåäåíî íà ñóäèííèõ ïðåïàðàòàõ âîð³òíî¿ âåíè 6�8-ì³ñÿ÷íèõ
ùóð³â-ñàìö³â ë³í³¿ Â³ñòàð ìàñîþ 280�380 ã. Çä³éñíåíî äâ³ ñåð³¿ äîñë³ä³â. Ó
ïåðø³é ñåð³¿ äîñë³äæóâàëè òðè ãðóïè òâàðèí: I ãðóïà � ³íòàêòí³ òâàðèíè
(êîíòðîëü); II � òâàðèíè ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó;
III � òâàðèíè ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó, ÿê³ îäåðæó-
âàëè êîæíó äîáó L-àðã³í³í (25 ìã/êã, âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî, ô³ðìè «Sigma»,
ÑØÀ) âïðîäîâæ 1,5 ì³ñ. Òâàðèí, ÿêèõ äîñë³äæóâàëè â ²² ñåð³¿ åêñïåðèìåíòó
ðîçä³ëèëè òàêîæ íà òðè ãðóïè: I ãðóïà � ³íòàêòí³ òâàðèíè (êîíòðîëü); II �
òâàðèíè, ñóäèíí³  ïðåïàðàòè  ÿêèõ ïåðôóçóâàëè  ç äîäàâàííÿì ³íã³á³òîðà
NO-ñèíòàçè ìåòèëîâîãî åô³ðó Nω-í³òðî-L-àðã³í³íó (L-NÀME, 10�5 ìîëü/ë,
ô³ðìà «Sigma», ÑØÀ); III � òâàðèíè, ñóäèíí³ ïðåïàðàòè ÿêèõ ïåðôóçóâàëè
ç äîäàâàííÿì L-àðã³í³íó (10�6 ìîëü/ë) ï³ñëÿ ä³¿ L-NÀME (10�5 ìîëü/ë).
Õðîí³÷íèé äåô³öèò ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó (ìîäåëü ïàðê³íñîí³çìó) ó òâàðèí
â³äòâîðþâàëè çà äîïîìîãîþ îäíîñòîðîííüîãî ïîøêîäæåííÿ ìåçîñòð³àòíèõ
äîôàì³íåðã³÷íèõ ïðîåêö³é çë³âà íåéðîòîêñèíîì 6-ã³äðîêñèäîôàì³íîì (6-ÃÎÄÀ,
40 ìã/êã, âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî, ô³ðìè «Sigma», ÑØÀ). ×åðåç 1,5�2 ì³ñ
ï³ñëÿ â³äòâîðåííÿ ìîäåë³ òâàðèí âèêîðèñòîâóâàëè ó äîñë³äæåííÿõ. Äëÿ êîíò-
ðîëþ ì³ðè óðàæåííÿ ùóðàì ââîäèëè àãîí³ñò äîôàì³íîâèõ ðåöåïòîð³â � àïî-
ìîðô³í (0,5 ìã/êã, âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî). Ó òâàðèí âòðàòà íà óðàæåíîìó
áîö³ ïîíàä 95 % äîôàì³íåðã³÷íèõ íåéðîí³â ó ÷îðí³é ñóáñòàíö³¿ òà 91 % ó
âåíòðàëüíîìó òåãìåíòàëüíîìó ïîë³ ïðîÿâëÿëàñü ó âèãëÿä³ 7�8 êîíòðëàòå-
ðàëüíèõ îáåðò³â çà 1 õâ ïðîòÿãîì 30 õâ ï³ñëÿ ââåäåííÿ àãîí³ñòà [4]. Ó öüîìó
äîñë³äæåíí³ âèêîðèñòîâóâàëè òâàðèí ç àíàëîã³÷íèìè õàðàêòåðèñòèêàìè. Ñó-
äèíí³ ïðåïàðàòè äîâæèíîþ 3�5 ìì, çàâòîâøêè 1�1,5 ìì ³ ìàñîþ 1�2 ìã
îòðèìóâàëè ç âîð³òíî¿ âåíè ïå÷³íêè òâàðèí ï³ñëÿ äåêàï³òàö³¿ òà â³äêðèòòÿ
÷åðåâíî¿ ïîðîæíèíè. Ñóäèíí³ ñìóæêè âì³ùóâàëè ó òåðìîñòàòîâàíó ïåðôó-
ç³éíó êàìåðó îá�ºìîì 1 ìë, äå ¿õ ï³ääàâàëè ïî÷àòêîâîìó ïàñèâíîìó ðîçòÿãóâàí-
íþ ñèëîþ 2�2,5 ìÍ ³ âèòðèìóâàëè 30 õâ. Ïðåïàðàòè ïåðôóçóâàëè ðîç÷èíîì
Êðåáñà ïðè 36,4�37 °Ñ.

Ñêîðî÷óâàëüíó àêòèâí³ñòü ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â âèâ÷àëè çà äî-
ïîìîãîþ ìåõàíîåëåêòðè÷íîãî ïåðåòâîðþâà÷à 6ÌÕ1Ñ ó ðåæèì³, ÿêèé áóâ
áëèçüêèé äî ³çîìåòðè÷íîãî. Ñìóæêè äîçîâàíî ðîçòÿãóâàëè äî 8�14 ìÍ ³ ðåº-
ñòðóâàëè çì³íó àìïë³òóäè ôàçíèõ ñêîðî÷åíü äëÿ îòðèìàííÿ çì³í çàëåæíîñò³
äîâæèíà � ñèëà ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ñóäèí. Çà äîïîìîãîþ îêóëÿðíîãî ãâèíòî-
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âîãî ì³êðîìåòðà ÌÎÂ-1-15× âèì³ðþâàëè äîâæèíó ñìóæîê. Ðîçðàõîâóâàëè
äîâæèíó ì�ÿçà, ÿêà õàðàêòåðíà äëÿ éîãî ìàêñèìàëüíîãî ñêîðî÷åííÿ (Lmax) ³
æîðñòê³ñòü ì�ÿçà, ùî º ñï³ââ³äíîøåííÿì ïðèðîñòó ñêîðî÷óâàëüíî¿ ñèëè äî
çì³í äîâæèíè ñóäèííîãî ïðåïàðàòà ïðè éîãî ðîçòÿãóâàíí³ [14]. Îáðîáêó ðå-
çóëüòàò³â çä³éñíþâàëè ìåòîäîì âàð³àö³éíî¿ ñòàòèñòèêè ç âèêîðèñòàííÿì êðè-
òåð³þ t Ñòüþäåíòà.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ

Äîäàòêîâå ðîçòÿãóâàííÿ ñìóæîê âîð³òíî¿ âåíè ùóð³â (ïðè âèõ³äíîìó ðîçòÿã-
íåíí³ � 2�2,5 ìÍ) ñèëîþ 1�14 ìÍ ïðèçâîäèëî äî çá³ëüøåííÿ àìïë³òóäè
ôàçíèõ ñêîðî÷åíü òà æîðñòêîñò³ ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â.

Ïåðøà ñåð³ÿ äîñë³äæåíü. Ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ òâàðèí ïðèð³ñò ñèëè ñêî-
ðî÷åíü ïðè ðîçòÿãóâàíí³ ñóäèí áóâ ³ñòîòí³øèì ³ íàéá³ëüøèõ çíà÷åíü (Lmax)
â³í ñÿãàâ ïðè ñèë³ ðîçòÿãóâàííÿ 8 ìÍ. Ïðèð³ñò àìïë³òóäè ôàçíèõ ñêîðî÷åíü
ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ç³â ïðè ö³é ñèë³ ðîçòÿãóâàííÿ ñòàíîâèâ 153,44% ±
± 11,21 % â³äíîñíî âèõ³äíîãî çíà÷åííÿ (ðèñ. 1, à). Ïîäàëüøå ðîçòÿãóâàííÿ
ñóïðîâîäæóâàëîñÿ çìåíøåííÿì ñèëè ñêîðî÷åíü ñóäèí.

Ó òâàðèí II ãðóïè ïðèð³ñò ñèëè ñêîðî÷åíü ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â
áóâ çíà÷íî ìåíøèì. Ìàêñèìàëüíèõ çíà÷åíü â³í ñÿãàâ ïðè çá³ëüøåíí³ ñèëè
ðîçòÿãóâàííÿ äî 6 ìÍ ³ ñòàíîâèâ 57,5% ± 13,97% â³äíîñíî âèõ³äíîãî çíà÷åí-
íÿ, ùî â³äïîâ³äàº Lmax (äèâ. ðèñ. 1, à). Öå âêàçóº íà çìåíøåííÿ âåëè÷èíè
â³äïîâ³ä³ â³äíîñíî êîíòðîëþ íà äîçîâàíå ðîçòÿãóâàííÿ ó òâàðèí çà óìîâ õðî-
í³÷íîãî äåô³öèòó ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó ³ ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî ìàêñèìàëü-
íå çíà÷åííÿ ñêîðî÷óâàëüíî¿ â³äïîâ³ä³ ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ó ùóð³â ç
õðîí³÷íèì äåô³öèòîì ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó äîñÿãàºòüñÿ ïðè ìåíø³é ñèë³
ðîçòÿãóâàííÿ, í³æ ó êîíòðîëüí³é ãðóï³.

Òàêèì ÷èíîì, ó òâàðèí II ãðóïè âñòàíîâëåíî çì³ùåííÿ ë³âîðó÷ êðèâî¿
àìïë³òóäà ôàçíèõ ñêîðî÷åíü � ñèëà äîçîâàíîãî ðîçòÿãóâàííÿ ñóäèííèõ ãëà-
äåíüêèõ ì�ÿç³â. Ïîäàëüøå çá³ëüøåííÿ ñèëè ðîçòÿãóâàííÿ (ç 6 äî 14 ìÍ)
ïðèçâîäèëî äî çìåíøåííÿ ïðèðoñòó àìïë³òóäè ôàçíèõ ñêîðî÷åíü ñóäèííèõ
ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â.

Ó òâàðèí III ãðóïè âèÿâëÿºòüñÿ äîñòîâ³ðíå ï³äâèùåííÿ ôàçíî¿ ñêîðî÷ó-
âàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ïîð³âíÿíî ç II ãðóïîþ. Ìàê-
ñèìàëüíèé ïðèð³ñò àìïë³òóäè ôàçíèõ ñêîðî÷åíü ó III ãðóï³ äîñÿãàâñÿ ïðè
ñèë³ ðîçòÿãóâàííÿ 11 ìÍ, 85,14 % ± 4,19 %, îäíàê â³í áóâ çíà÷íî ìåíøèì,
í³æ ó òâàðèí I ãðóïè, àëå á³ëüøèì ïîð³âíÿíî ç òâàðèíàìè II ãðóïè. Öå ñâ³ä÷èòü
ïðî òå, ùî ó òâàðèí ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó ââåäåí-
íÿ ïîïåðåäíèêà îêñèäó àçîòó � L-àðã³í³íó ïðèçâîäèòü äî çá³ëüøåííÿ ñêîðî-
÷óâàëüíî¿ â³äïîâ³ä³ ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â íà ðîçòÿãíåííÿ ³ Lmax ïðè
öüîìó äîñÿãàºòüñÿ ïðè á³ëüø³é ñèë³ ðîçòÿãóâàííÿ, í³æ ó ãðóï³ òâàðèí, ÿêèì
íå ââîäèëè L-àðã³í³í.

Òàêèì ÷èíîì, ñêîðî÷óâàëüí³ â³äïîâ³ä³ ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ó
òâàðèí ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó, ÿê³ îòðèìóâàëè
L-àðã³í³í áóëè á³ëüø çíà÷íèìè ³ äîñÿãàëèñÿ ïðè á³ëüø³é ñèë³ ðîçòÿãóâàííÿ
í³æ ó òâàðèí, ÿê³ éîãî íå îòðèìóâàëè. Ðàí³øå íàìè áóëî ïîêàçàíî, ùî çìåí-
øåííÿ ïðèðîñòó àìïë³òóäè ñêîðî÷åíü ì³îêàðäà ïðè ðîçòÿãíåíí³ ìîãëî áóòè
çóìîâëåíå ï³äâèùåííÿì éîãî æîðñòêîñò³ âíàñë³äîê ïðèãí³÷åííÿ ñèíòåçó îêñèäó
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àçîòó [20]. Ó äàí³é ðîáîò³ íàõèë êðèâî¿, ùî â³äîáðàæàëà çì³íè æîðñòêîñò³
ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ïðè ðîçòÿãóâàíí³ áóâ äîñòîâ³ðíî á³ëüøèì äëÿ
òâàðèí II ãðóïè ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì (äèâ. ðèñ. 1, á). Ìàêñèìàëüíå çíà÷åííÿ
æîðñòêîñò³ ó êîíòðîëüíèõ òâàðèí ïðè ñèë³ ðîçòÿãóâàííÿ 14 ìÍ ñòàíîâèëî

Ðèñ. 1. Çì³íà àìïë³òóäè ôàç-
íèõ ñêîðî÷åíü (à) ³ æîðñòêîñò³
(á) ñóäèííèõ ïðåïàðàò³â âîð³ò-
íî¿ âåíè ùóð³â ïðè ðîçòÿãó-
âàíí³: 1 � êîíòðîëü, 2 � òâà-
ðèíè ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì
ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó, 3 �
òâàðèíè ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì
ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó, ÿê³
îäåðæóâàëè êîæíó äîáó L-àð-
ã³í³í.

a

á

Çàëåæí³ñòü äîâæèíà � ñèëà ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â
òà ñèñòåìà îêñèäó àçîòó çà óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó
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57,72 ìÍ⋅ìã�1⋅ìì�1 ± 7,5 ìÍ⋅ìã�1⋅ìì�1, à â II ãðóï³ � 96,03 ìÍ⋅ìã�1⋅ìì�1 ±
± 13,78 ìÍ⋅ìã�1⋅ìì�1, òîáòî íà 68 % á³ëüøå. Öå ñâ³ä÷èëî ïðî çíà÷íå ï³äâè-
ùåííÿ æîðñòêîñò³ ñóäèí ó òâàðèí çà óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçîñòð³àòíîãî
äîôàì³íó. Ó òâàðèí III ãðóïè ï³ñëÿ ââåäåííÿ L-àðã³í³íó íàõèë êðèâî¿ æîðñò-
êîñò³ ñóäèí áóâ ³ñòîòíî ìåíøèì, í³æ ó òâàðèí II ãðóïè ³ â³í óæå äîñòîâ³ðíî
íå â³äð³çíÿâñÿ â³ä ðåçóëüòàò³â I ãðóïè. Öå ñâ³ä÷èëî ïðî çìåíøåííÿ æîðñò-
êîñò³ ñóäèí ó òâàðèí çà óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó
ï³ä âïëèâîì ââåäåííÿ L-àðã³í³íó.

Ðàí³øå íàìè ïîêàçàíî çíà÷íå ïðèãí³÷åííÿ NO-ñèíòàçè, çíèæåííÿ âì³ñòó
NO2

�
 ó ð³çíèõ òêàíèíàõ ³ åíäîòåë³éçàëåæíèõ âàçîäèëàòàòîðíèõ ðåàêö³é çà

óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó [4, 5], òîìó äëÿ ç�ÿñó-
âàííÿ ìåõàí³çì³â çìåíøåííÿ ñêîðîòëèâèõ â³äïîâ³äåé ñóäèí íà ðîçòÿãóâàííÿ
³ çá³ëüøåííÿ ¿õ æîðñòêîñò³ çà óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçîñòð³àòíîãî äî-
ôàì³íó (íà ìîäåë³ ïàðê³íñîí³çìó) ³ âèçíà÷åííÿ ðîë³ ñèñòåìè îêñèäó àçîòó â
ðîçâèòêó âèùå çàçíà÷åíèõ çì³í ðåàêö³é ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ïðîâå-
äåíî äðóãó ñåð³þ äîñë³äæåíü.

Äðóãà ñåð³ÿ äîñë³äæåíü. Ó II ãðóï³ òâàðèí ïðèãí³÷åííÿ NO-ñèíòàçè
ïðèçâîäèëî äî ³ñòîòíîãî çìåíøåííÿ ïðèðîñòó ñèëè ñêîðî÷åíü ñóäèííèõ ãëà-
äåíüêèõ ì�ÿç³â (ðèñ. 2, a). Ìàêñèìàëüíèé ïðèð³ñò ñêîðî÷åíü ïðè öüîìó ñòà-
íîâèâ ëèøå 20,57% ± 4,12% ³ äîñÿãàâñÿ â³í ïðè ñèë³ ðîçòÿãóâàííÿ 2 ìÍ.
Äîäàâàííÿ ïðè ïåðôóç³¿ L-àðã³í³íó (III ãðóïà) ïðèçâîäèëî äî ï³äâèùåííÿ
ïðèðîñòó ñèëè ñêîðî÷åíü ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ³ ìàêñèìàëüíå éîãî
çá³ëüøåííÿ ñïîñòåð³ãàëîñÿ ïðè ñèë³ ðîçòÿãóâàííÿ 4 ìÍ. Ïîäàëüøå çá³ëüøåí-
íÿ ñèëè ðîçòÿãóâàííÿ (äî 14 ìÍ) ñïðè÷èíÿëî çìåíøåííÿ ïðèðîñòó àìïë³òó-
äè ôàçíèõ ñêîðî÷åíü ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â. Òàêèì ÷èíîì, ïðèð³ñò
ñêîðî÷óâàëüíèõ â³äïîâ³äåé ñóäèí íà ðîçòÿãóâàííÿ ñóòòºâî çìåíøóâàâñÿ ïðè
ïðèãí³÷åíí³ ñèíòåçó îêñèäó àçîòó ³ äåùî â³äíîâëþâàâñÿ ïðè äîäàâàíí³
L-àðã³í³íó. Ñõîæ³ çì³íè æîðñòêîñò³ ñóäèí ï³ä âïëèâîì áëîêàäè ñèíòåçó îê-
ñèäó àçîòó ³ ïðè ñòèìóëÿö³¿ éîãî ñèíòåçó çà äîïîìîãîþ L-àðã³í³íó ñïîñòåð³-
ãàëèñü ó öèõ ãðóï òâàðèí (äèâ, ðèñ.2, á). Äîäàòêîâå ðîçòÿãóâàííÿ ñóäèííèõ
ïðåïàðàò³â ç ñèëîþ (äî 14 ìÍ) ïðèçâîäèòü äî çá³ëüøåííÿ æîðñòêîñò³ ñóäèí-
íèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â äî 205,33 ìÍ⋅ìã�1⋅ìì�1 ± 34,67 ìÍ⋅ìã�1⋅ìì�1 ó II ãðóï³
òâàðèí ³ äî 119,82 ìÍ⋅ìã�1⋅ìì�1 ± 10ìÍ⋅ìã�1⋅ìì�1 ó III ãðóï³.

Íàõèë êðèâî¿ æîðñòêîñò³ ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â çà óìîâ ïåðôóç³¿
L-NÀME º äîñòîâ³ðíî á³ëüøèì í³æ ó êîíòðîë³, à çà óìîâ ïåðôóç³¿ L-àðã³í³íó
ï³ñëÿ ä³¿ L-NÀME � ìåíøèì í³æ íà ôîí³ ïåðôóç³¿ L-NÀME.

Çàëåæí³ñòü äîâæèíà �ñèëà ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â � öå çäàòí³ñòü ì�ÿç³â
áóäü-ÿêîãî òèïó ïðè ðîçòÿãóâàíí³ çá³ëüøóâàòè ñêîðîòëèâå íàïðóæåííÿ áåç
äîäàòêîâî¿ àêòèâàö³¿ ïðîöåñ³â, ÿê³ ïîâ�ÿçàí³ ç³ çáóäæåííÿì ³ ñêîðî÷åííÿì.
². Ì. Ñå÷åíîâ âèçíà÷èâ öþ çäàòí³ñòü ÿê «äîðîãîö³ííó âëàñòèâ³ñòü ì�ÿç³â»
[13]. Ç³ çá³ëüøåííÿì äîâæèíè ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â, ñèëà ñêîðî÷åíü, ÿêó âîíè
çäàòí³ ðîçâèâàòè, çá³ëüøóºòüñÿ äî ìàêñèìóìó ïðè îïòèìàëüí³é äîâæèí³, à
ï³ñëÿ ïåðåðîçòÿãóâàííÿ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â öÿ ñèëà çìåíøóºòüñÿ.

Åíäîòåë³é ïðè ä³¿ ð³çíèõ àãîí³ñò³â ³ ï³ä âïëèâîì ìåõàí³÷íèõ ôàêòîð³â
âèâ³ëüíÿº âàçîêîíñòðèêòîðí³ òà âàçîäèëàòàòîðí³ ôàêòîðè [3, 7, 9, 21, 22].
Ìåõàí³÷í³ âïëèâè íà åíäîòåë³é ïðîÿâëÿþòüñÿ ïðè ðîçòÿãóâàíí³ ñóäèííî¿ ñò³íêè
òà ïðè çì³íàõ âíóòð³øíüîñóäèííîãî òèñêó. Îñòàíí³ âèêëèêàþòü äåôîðìàö³þ
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öèòîñêåëåòó åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí ³ ïðèçâîäÿòü äî âèâ³ëüíåííÿ âàçîàêòèâ-
íèõ ðå÷îâèí, ÿê³ âïëèâàþòü íà ñêîðî÷óâàëüí³ ðåàêö³¿ ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ
ì�ÿç³â. Îáìåæåí³ñòü öèõ âïëèâ³â ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïðè ð³çíèõ ïàòîëîã³÷íèõ
ñòàíàõ. Ðàí³øå íàìè áóëà ïîêàçàíà ìîäóëþþ÷à ä³ÿ ðå÷îâèí åíäîòåë³àëüíîãî
ïîõîäæåííÿ íà ñêîðî÷óâàëüí³ ðåàêö³¿ ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ó ðåàë³-
çàö³¿ çàëåæíîñò³ äîâæèíà � ñèëà [6].

Ðèñ. 2. Çì³íà àìïë³òóäè ôàç-
íèõ ñêîðî÷åíü (à) ³ æîðñòêîñò³
(á) ñóäèííèõ ïðåïàðàò³â âîð³ò-
íî¿ âåíè ùóð³â ïðè ðîçòÿãó-
âàíí³: 1 � êîíòðîëü, 2 � íà
ôîí³ ïåðôóç³¿ L-NAME, 3 �
äîäàâàííÿ L-àðã³í³íó íà ôîí³
ïåðôóç³¿ L-NAME.

a

á

Çàëåæí³ñòü äîâæèíà � ñèëà ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â
òà ñèñòåìà îêñèäó àçîòó çà óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó
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Îòæå, âèùåçãàäàí³ ôàêòè òà ðàí³øå îòðèìàí³ íàìè äàí³ ïðî çìåíøåííÿ
àêòèâíîñò³ NO-ñèíòàçè, âì³ñòó NO2

� ó ð³çíèõ òêàíèíàõ ³ çíèæåííÿ åíäîòåë³é-
çàëåæíèõ âàçîäèëàòàòîðíèõ ðåàêö³é ñóäèí çà óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçî-
ñòð³àòíîãî äîôàì³íó ó òâàðèí [5] óêàçóþòü íà òå, ùî çì³íè ñêîðî÷óâàëüíèõ
ðåàêö³é ³ ï³äâèùåííÿ æîðñòêîñò³ ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ïîâ�ÿçàí³ ç
ïðèãí³÷åííÿì ñèíòåçó NO çà öèõ óìîâ. Â³äîìî, ùî îêñèä àçîòó óòâîðþºòüñÿ
â åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèíàõ ç L-àðã³í³íó ï³ä âïëèâîì NO-ñèíòàçè òà éîãî
ââåäåííÿ ìîæå ïðèçâîäèòè äî ïîñèëåííÿ ñèíòåçó îêñèäó àçîòó ³ ÷àñòêîâî¿
êîðåêö³¿ ñóäèííèõ ïîðóøåíü ïðè ð³çíèõ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàíàõ [9, 16, 18, 19].
Îòðèìàí³ íàìè ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü, ùî çà óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçî-
ñòð³àòíîãî äîôàì³íó ïðîëîíãîâàíå ââåäåííÿ òâàðèíàì L-àðã³í³íó ÷àñòêîâî
â³äíîâëþº ñêîðî÷óâàëüí³ ðåàêö³¿ òà íîðìàë³çóº ï³äâèùåíó æîðñòê³ñòü ñóäèí-
íèõ ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â. Ïîä³áí³ çì³íè ñêîðî÷óâàëüíèõ ðåàêö³é òà æîðñòêîñò³
â³äì³÷åí³ íàìè òàêîæ íà ôîí³ ïðèãí³÷åííÿ NO-ñèíòàçè òà äîäàâàííÿ L-àðã³-
í³íó ïðè ïåðôóçóâàíí³ ñóäèííèõ ïðåïàðàò³â ³íòàêòíèõ òâàðèí.

Òàêèì ÷èíîì, ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî çíèæåííÿ ñóäèííî¿ ðåàêòèâíîñò³
çà óìîâ õðîí³÷íîãî äåô³öèòó ìåçîñòð³àòíîãî äîôàì³íó çóìîâëåíî ïðèãí³÷åí-
íÿì ñèíòåçó îêñèäó àçîòó åíäîòåë³ºì, à L-àðã³í³í ìîæíà âèêîðèñòîâóâàòè
äëÿ êîðåêö³¿ ñóäèííèõ ðîçëàä³â, ÿê³ ñïîñòåð³ãàþòüñÿ çà öèõ óìîâ.

Ïîäÿêà: Àâòîðè âèñëîâëþþòü ùèðó âäÿ÷í³ñòü Ì. Ì. Îëåøêó òà
Ñ. Î. Òàëàíîâó çà äîïîìîãó â ìîäåëþâàíí³ ïàðê³íñîí³çìó ó òâàðèí.

V. F. Sagach, M. N. Tkachenko, M. V. Shapoval

LENGTH-TENSION RELATION IN VASCULAR SMOOTH MUSCLE
AND NITRIC OXIDE PATHWAYS IN A CHRONIC MESOSTRIATAL
DOPAMINE DEFICIENCY

This study investigated the influence of the chronic cerebral dopamine deficiency
after 6-hydroxydopamine lesions of dopaminergic mesostriatal system and NO
pathways on the length-tension relation in vascular smooth muscles to their
distension. Experiments were performed on isolated strips of rat portal vein. The
results indicate that the attenuated contraction responses and the increased stiffness
of vascular smooth muscles to the distension in a chronic mesostriatal dopamine
deficiency. It was found that these responses may be, in part, normalized after a
long-term L-arginine administration. The same changes were marked in the responses
of intact vascular strips after the inhibition of NÎ-synthase activity and L-arginine
perfusion. It has been suggested that, in a chronic mesostriatal dopamine deficiency,
the reduced vascular reactivity was due to the decreasing of NO synthesis by
endothelium and L-arginine could be used in the treatment of these vascular
disorders.

A.A. Bogomoletz Institute of Physiology,
National Academy of Sciences of Ukraine, Kiev
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