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Ì. ². Áîéêî, Ê. Ð. Íóð³ìàíîâ

Có÷àñí³ óÿâëåííÿ
ùîäî ïåðèôåðè÷íèõ ìåõàí³çì³â åðåêö³¿

Ðàññìîòðåíû ïåðèôåðè÷åñêèå ìåõàíèçìû ýðåêöèè è ðåãóëÿòîðíûé êîíò-
ðîëü çà íèìè. Èçó÷åíèå ïîñëåäíèõ ñòàëî âîçìîæíî áëàãîäàðÿ ñîâðåìåííûì
ôàðìàêîôèçèîëîãè÷åñêèì ìåòîäèêàì. Îñíîâíûì ìåõàíèçìîì ðàçâèòèÿ
ýðåêöèè ÿâëÿåòñÿ ðàññëàáëåíèå ãëàäêîìûøå÷íûõ ýëåìåíòîâ ïåùåðèñòûõ
òåë è êàâåðíîçíûõ àðòåðèé. Êëþ÷îì ê âîçíèêíîâåíèþ ïîñëåäíåé ÿâëÿåòñÿ
êîíöåíòðàöèÿ ñâîáîäíîãî ñàðêîïëàçìàòè÷åñêîãî êàëüöèÿ. Ìåäèàòîðû ýðåê-
öèè äåéñòâóþò ÷åðåç å¸ ñíèæåíèå, à èõ àíòàãîíèñòû, íàîáîðîò, ïîâûøà-
þò åå. Îñíîâíûì ïðîýðåêòèëüíûì ìåäèàòîðîì ÿâëÿåòñÿ îêñèä àçîòà (NO),
ýôôåêò êîòîðîãî îïîñðåäîâàí ñèñòåìîé ãóàíèëàòöèêëàçà � öÃÌÔ. Âàçî-
àêòèâíûé èíòåñòèíàëüíûé ïåïòèä è ïðîñòàãëàíäèí Å1 èãðàþò äîïîëíè-
òåëüíóþ ðîëü ïîñðåäñòâîì àäåíèëàòöèêëàçíîé ñèñòåìû. Ñðåäè èõ àíòàãî-
íèñòîâ íåîáõîäèìî íàçâàòü ýíäîòåëèí, âàçîïðåññèí, êàëüöèòîíèí è
íåéðîïåïòèä Y. Â ðàçâèòèè äåòóìåñöåíöèè ïðèíèìàþò ó÷àñòèå òàêæå
ôîñôîäèýñòåðàçû � ôåðìåíòû, ðàçðóøàþùèå öèêëè÷åñêèå ìîíîíóêëåî-
òèäû (öÃÌÔ è öAMÔ). Íàèáîëüøåé àêòèâíîñòüþ â ãëàäêîìûøå÷íûõ
ñòðóêòóðàõ ïîëîâîãî ÷ëåíà îáëàäàåò ôîñôîäèýñòåðàçà-5. Èíòåðåñ ïðåä-
ñòàâëÿþò ìåõàíèçìû ðåãóëÿöèè êàëüöèåâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè, à òàêæå
ôóíêöèîíèðîâàíèå îñîáûõ ìåæêëåòî÷íûõ êîíòàêòîâ � íåêñóñîâ. Ôàçíûå
èçìåíåíèÿ â äåÿòåëüíîñòè ñèñòåìû ðåãóëÿöèè è ñîîòâåòñòâåííûå êîëåáà-
íèÿ ãëàäêîìûøå÷íîãî òîíóñà îáåñïå÷èâàþò ñîãëàñîâàííîå òå÷åíèå ýðåêöèè.
Ïîíèìàíèå ïåðèôåðè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ýðåêöèè îáåñïå÷èëî ñîâðåìåííûå
óñïåõè è ïåðñïåêòèâû ëå÷åíèÿ ýðåêòèëüíîé äèñôóíêöèè.

Åðåêöiÿ � öå çáiëüøåííÿ ñòàòåâîãî ÷ëåíà çà îá�ºìîì âiäíîñíî ñòàíó ñïîêîþ
òà íàáóòòÿ ìåõàíi÷íî¿ òâåðäîñòi, íåîáõ³äíî¿ äëÿ ïðîâåäåííÿ ñòàòåâîãî àêòó.

Â³äîìî, ùî êëþ÷åì äî ðîçâèòêó åðåêö³¿ º òîíóñ ãåë³öèíîâèõ àðòåð³é òà
ãëàäåíüêî¿ ìóñêóëàòóðè êàâåðíîçíèõ ò³ë. Â³í çì³íþºòüñÿ ôàçíî ï³ä ÷àñ
åðåêö³¿. Çàëåæíî â³ä öüîãî çì³íþºòüñÿ êðîâîíàïîâíåííÿ êàâåðíîçíèõ ïðî-
ñòîð³â òà âèä³ëÿþòüñÿ íàñòóïí³ ôàçè åðåêö³¿ [1, 2, 107].

Ôàçà 0 � ôàçà ñïîêîþ. Ó ö³é ôàç³ ïåðåâàæàº òîíóñ ñèìïàòè÷íî¿ íå-
ðâîâî¿ ñèñòåìè: òåðì³íàëüí³ àðòåð³îëè òà ïå÷åðèñò³ ì�ÿçîâ³ ñòðóêòóðè ñêî-
ðî÷åí³. Êðîâîò³ê ÷åðåç êàâåðíîçí³ àðòåð³¿ ì³í³ìàëüíèé ³ çàáåçïå÷óº ò³ëüêè
òðîô³÷íó ôóíêö³þ. Ñïîñòåð³ãàºòüñÿ â³ëüíèé âåíîçíèé â³äò³ê ç êàâåðíîçíèõ
ò³ë. Ñòàòåâèé ÷ëåí çíàõîäèòüñÿ ó âèñÿ÷îìó ïîëîæåíí³.

Ôàçà 1 � ëàòåíòíà ôàçà. Ï³ñëÿ ñåêñóàëüíî¿ ñòèìóëÿö³¿ ïàðàñèìïàòè÷-
íèé òîíóñ ïî÷èíàº ïðåâàëþâàòè. Çíèæóºòüñÿ ðåçèñòåíòí³ñòü ãåë³öèíîâèõ
àðòåð³é òà êàâåðíîçíî¿ ãëàäåíüêî¿ ìóñêóëàòóðè, ùî âåäå äî çá³ëüøåííÿ ì³ñöå-
âîãî êðîâîòîêó. Ñòàòåâèé ÷ëåí ïîäîâæóºòüñÿ, àëå âíóòð³øíüîêàâåðíîçíèé
òèñê çàëèøàºòüñÿ íåçì³ííèì.

Ôàçà 2 � ôàçà òóìåñöåíö³¿. Â³äì³÷àºòüñÿ øâèäêå çá³ëüøåííÿ âíóòð³-
øíüîêàâåðíîçíîãî òèñêó âíàñë³äîê ïðèòîêó êðîâ³.
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Ôàçà 3 � ôàçà ïîâíî¿ åðåêö³¿. Çá³ëüøåí³ ïå÷åðèñò³ ò³ëà ïðèòèñêóþòü
âåíîçí³ ñóäèíè äî á³ëî÷íî¿ îáîëîíêè, çàøêîäæóþ÷è âåíîçíîìó â³äòîêó
(âåíîîêëþçèâíèé ìåõàí³çì). Âíóò³øíüîêàâåðíîçíèé òèñê ï³äâèùóºòüñÿ, àëå
º íà 10�20 ìì ðò. ñò. íèæ÷å çà ñèñòîë³÷íèé êðîâ�ÿíèé òèñê.

Ôàçà 4 � ñêåëåòíà, àáî ðèã³äíà ôàçà. Âïðîäîâæ ïîïåðåäí³õ òðüîõ ôàç
ñòàòåâèé ÷ëåí çá³ëüøóºòüñÿ â ðîçì³ðàõ òà íàáóâàº ðèã³äíîñò³. Â ö³é ôàç³
îçíà÷åí³ âëàñòèâîñò³ ïðîÿâëÿþòüñÿ ìàêñèìàëüíî. Âíóòð³øíüîêàâåðíîçíèé
òèñê ïåðåâèùóº ñèñòîë³÷íèé âíàñë³äîê äîâ³ëüíîãî ÷è ðåôëåêòîðíîãî ñêîðî-
÷åííÿ ³ø³îêàâåðíîçíèõ òà áóëüáîñïîíã³îçíèõ ì�ÿç³â. Êðîâîò³ê ÷åðåç êàâåð-
íîçí³ àðòåð³¿ â³äñóòí³é.

Ôàçà 5 � ïåðåõ³äíà ôàçà. Áàëàíñ âåãåòàòèâíî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè ñõè-
ëÿºòüñÿ íà êîðèñòü ñèìïàòè÷íî¿, âíàñë³äîê ÷îãî â³äáóâàºòüñÿ ñêîðî÷åííÿ
òðàáåêóëÿðíî¿ ãëàäåíüêî¿ ìóñêóëàòóðè òà ãåë³öèíîâèõ àðòåð³é. Àðòåð³àëü-
íèé êðîâîò³ê ñëàáêèé, àëå âåíîîêëþçèâíèé ìåõàí³çì ùå àêòèâíèé.

Ôàçà 6 � ôàçà ïî÷àòêîâî¿ äåòóìåñöåíö³¿. Ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïîì³ðíå çíè-
æåííÿ âíóòð³øíüîêàâåðíîçíîãî òèñêó ÷åðåç çìåíøåííÿ ïðèòîêó òà ïîëåã-
øåííÿ âåíîçíîãî â³äòîêó êðîâ³.

Ôàçà 7 � ôàçà äåòóìåñöåíö³¿. Âåíîîêëþçèâíèé ìåõàí³çì ³íàêòèâóºòü-
ñÿ. Âíóòð³øíüîêàâåðíîçíèé òèñê øâèäêî çìåíøóºòüñÿ, ñòàòåâèé ÷ëåí ïî-
âåðòàºòüñÿ äî ðîçñëàáëåíîãî ñòàíó.

Âèùå íàâåäåíå äîâîäèòü çâ�ÿçîê ì³æ ôàçíèìè çì³íàìè òîíóñó ãëà-
äåíüêîì�ÿçîâèõ ñòðóêòóð ÷ëåíà òà ð³âíîâàãîþ ó íåðâîâ³é ñèñòåì³. Ñåðåä ¿¿
ðåãóëþþ÷èõ ìåõàí³çì³â âèä³ëÿþòü õîë³íåðã³÷í³, àäðåíåðã³÷í³ òà íåàäðå-
íåðã³÷í³ íåõîë³íåðã³÷í³ (ÍÀÍÕ). Íà ðîçâèòîê åðåêö³¿ íàïðàâëåíà ä³ÿëüí³ñòü
ïàðàñèìïàòè÷íî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè, à ïðîöåñ äåòóìåñöåíö³¿ òà ñòàí ñïîêîþ
êîíòðîëþþòüñÿ ñèìïàòè÷íèì â³ää³ëîì [3, 4, 6, 7].

²ìïóëüñè íåðâîâî¿ ñèñòåìè ïåðåäàþòüñÿ íà ãëàäåíüêó ìóñêóëàòóðó çà
äîïîìîãîþ õ³ì³÷íèõ ïîñåðåäíèê³â � ìåä³àòîð³â. Âîíè âïëèâàþòü ãîëîâíèì
÷èíîì íà êîíöåíòðàö³þ â³ëüíîãî ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî êàëüö³þ. Îñòàíí³é,
íàä³éøîâøè äî öèòîïëàçìè êë³òèíè, âèêëèêàº àêòèâàö³þ ñêîðîòëèâèõ á³ëê³â
òà âëàñíå ñêîðî÷åííÿ. Ìåä³àòîðè ñèìïàòè÷íî¿ ñèñòåìè â ö³ëîìó âèêëèêà-
þòü çá³ëüøåííÿ âíóòð³øíüîêë³òèííîãî êàëüö³þ. Àöåòèëõîë³í, îêñèä àçîòó
(NO) òà íàòð³éóðåòè÷íèé ôàêòîð íàïðàâëåí³ íà çíèæåííÿ êîíöåíòðàö³¿
â³ëüíîãî ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî êàëüö³þ òà ðîçñëàáëåííÿ ãëàäåíüêîì�ÿçîâî¿
êë³òèíè (ÃÌÊ). ßêùî çíîâó ïîâåðíóòèñÿ äî ôàç åðåêö³¿, òî âèäíî, ùî ¿¿
ðîçâèòîê ïîâ�ÿçàíèé ñàìå ç ðîçñëàáëåííÿì ÃÌÊ, à ä³ÿ «ìåä³àòîð³â ðîçñëàá-
ëåííÿ» ìîæå ðîçãëÿäàòèñü ÿê ïðîåðåêòèëüíà.

Âíóòð³øíüîêë³òèííà ä³ÿ ìåä³àòîð³â îïîñåðåäêîâàíà âòîðèííèìè ïåðå-
äàò÷èêàìè (öèêë³÷íèìè ìîíîíóêëåîòèäàìè, ³íîçèòîë-òðèôîñôàòîì òîùî),
ùî âïëèâàþòü íà âì³ñò êàëüö³þ ó ñàðêîïëàçì³. Óçãîäæåíó ðîáîòó ãëàäåíü-
êîì�ÿçîâèõ ñòðóêòóð çàáåçïå÷óþòü îñîáëèâ³ ì³æêë³òèíí³ êîíòàêòè � íå-
êñóñè. ×åðåç íèõ ïîøèðþþòüñÿ ðåãóëþþ÷³ ³ìïóëüñè ó ãëàäåíüêîì�ÿçîâ³é
òêàíèí³ çà äîïîìîãîþ âòîðèííèõ ìåñåíäæåð³â òà ³îí³â. Âíàñë³äîê öüîãî
ñòâîðþºòüñÿ ºäèíèé ñèíöèò³é [33, 34] (ðèñ. 1). Òàêèì ÷èíîì, åðåêòèëüíà
ñêëàäîâà ÷îëîâ³÷î¿ ñòàòåâî¿ ôóíêö³¿ º ðåçóëüòàòîì ñêëàäíî¿ âçàºìîä³¿ ãëà-
äåíüêîì�ÿçîâèõ ñòðóêòóð ñòàòåâîãî ÷ëåíà òà íåðâîâî¿ ñèñòåìè.
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Có÷àñí³ óÿâëåííÿ ùîäî ïåðèôåðè÷íèõ ìåõàí³çì³â åðåêö³¿

Àäðåíåðã³÷í³ ìåõàí³çìè ðåãóëÿö³¿ åðåêö³¿. ßê áóëî çàçíà÷åíî âèùå,
ñèìïàòè÷íà ñèñòåìà êîíòðîëþº ïðîöåñ äåòóìåñöåíö³¿ òà ñòàí ñïîêîþ. Åêñ-
ïåðèìåíòàëüíî ïîêàçàíî, ùî ê³ëüê³ñòü α-àäðåíîðåöåïòîð³â íà ïîðÿäîê ïå-
ðåâèùóº ÷èñëî β-àäðåíîðåöåïòîð³â [77]. Ââàæàºòüñÿ, ùî ñêîðî÷åííÿ ÃÌÊ
êàâåðíîçíèõ àðòåð³é îïîñåðåäêîâàíî çäåá³ëüøîãî α2-ðåöåïòîðàìè, â òîé ÷àñ
êîëè ó òðàáåêóëÿðí³é ÃÌÊ ïåðåâàæàþòü α1-ðåöåïòîðè [52, 90]. Òà äëÿ
çàáåçïå÷åííÿ åðåêö³¿ íåîáõ³äíà ðåëàêñàö³ÿ îáîõ öèõ ñòðóêòóð.

Íàâåäåíå ï³äòâåðäæóþòü íàñòóïí³ äàí³: êëîí³äèí (âèá³ðêîâî ñòèìó-
ëþþ÷è α2-ðåöåïòîðè) áóâ ìåíø åôåêòèâíèì, í³æ ôåí³ëåôðèí òà íîðåï³-
íåôðèí (ñòèìóëÿòîð α1-ðåöåïòîð³â) äëÿ ñòèìóëÿö³¿ ñêîðî÷åíü ñìóæêè corpus
cavernosum ëþäèíè [33, 52, 73]; α1-áëîêàòîð (ïðàçîçèí) á³ëüø åôåêòèâ-
íèé, í³æ α2-áëîêàòîð (ðàóâîëüô³í) äëÿ áëîêàäè ñêîðî÷åíü ñìóæêè corpus
cavernosum [52, 90], à â ñåãìåíòàõ êàâåðíîçíèõ àðòåð³é åôåêòèâí³øèì áóâ
ðàóâîëüô³í; α-àäðåíîáëîêàòîð (ôåíòîëàì³í, òèðîêñàì³í) ïðè ââåäåíí³ â
corpus cavernosum âèêëèêàº òóìåñöåíö³þ òà åðåêö³þ [22, 24, 25, 26, 30], à
α-àãîí³ñò (íîðàäðåíàë³í) � äåòóìåñöåíö³þ [26]; âíóòð³øíüîêàâåðíîçíå ââå-
äåííÿ α2-áëîêàòîðà íå âèêëèêàëî åðåêö³¿, ï³äòâåðäæóþ÷è ïåðåâàãó α1-ðå-
öåïòîð³â ó ï³äòðèìàíí³ òîíóñó ÃÌÊ ïå÷åðèñòèõ ò³ë.

Ðîäèíó β-àäðåíîðåöåïòîð³â ïðåäñòàâëåíî çäåá³ëüøîãî β2-àäðåíîðåöåï-
òîðàìè [32, 41, 52]. ² õî÷à ïåðåâàæàþòü α-àäðåíîðåöåïòîðè, ³ñíóþòü ïî-
â³äîìëåííÿ ïðî äîñòàòíþ åôåêòèâí³ñòü òåðáóòàë³íó (β-àäðåíîáëîêàòîð) â
ë³êóâàíí³ ïåðñèñòóþ÷î¿ åðåêö³¿ ó âèïàäêó ïð³àï³çìó [92].

Õîë³íåðã³÷í³ ìåõàí³çìè ðåãóëÿö³¿ åðåêö³¿. Áåçïåðå÷íî, ùî õîë³íåðã³÷-
íà ñòèìóëÿö³ÿ íàïðàâëåíà íà ðîçâèòîê åðåêö³¿. Íàéá³ëüøå çíà÷åííÿ íà-
äàºòüñÿ ìîäóëþþ÷îìó âïëèâó ïàðàñèìïàòè÷íî¿ ³ííåðâàö³¿. Ïåðåäáà÷àþòü
òðè ìîæëèâ³ ìåõàí³çìè ä³¿ ïàðàñèìïàòè÷íî¿ ñèñòåìè ùîäî ðîçâèòêó òóìåñ-
öåíö³¿ òà åðåêö³¿: 1) âèêèä íîðàäðåíàë³íó (ÍÀ) ìîæå áóòè ïîðóøåíèì ÷åðåç
çáóäæåííÿ ìóñêàðèíîâèõ ðåöåïòîð³â íà àäðåíåðã³÷íèõ íåðâîâèõ òåðì³íà-
ëÿõ; 2) åôåêò ÍÀ áëîêóºòüñÿ ä³ºþ NO, ñåêðåòîâàíîãî åíäîòåë³ºì òà íåðâî-
âèìè çàê³í÷åííÿìè ÍÀÍÕ, ïðè çáóäæåíí³ ¿õ ÷åðåç ìóñêàðèíîâ³ ðåöåïòîðè;

Ðèñ. 1. Ì³æêë³òèíí³ êîíòàêòè � íåêñóñè.
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3) åôåêòó ÍÀ ïðîòèä³þòü ðåëàêñóþ÷³ ôàêòîðè õîë³íåðã³÷íèõ íåðâ³â � NO,
âàçîàêòèâíèé ³íòåñòèíàëüíèé ïåïòèä (Â²Ï) (ðèñ. 2).

Åêñïåðèìåíòàëüíèì ï³äòâåðäæåííÿì ââàæàþòü òàê³ ôàêòè: ó òêàíèíàõ
ñòàòåâîãî ÷ëåíà ëþäèíè âèíàéäåíî íåðâîâ³ âîëîêíà, ùî ïðè ñòèìóëÿö³¿
åëåêòðè÷íèì ïîëåì âèä³ëÿþòü ïîì³÷åíèé [3H] õîë³í [21]; â ³çîëüîâàíèõ
ñåãìåíòàõ êàâåðíîçíî¿ àðòåð³¿, ñêîðî÷åíî¿ ï³ä ä³ºþ ÍÀ, êàðáîõîë³íîâà ðå-
ëàêñàö³ÿ ò³ëüêè ó âèñîêèõ êîíöåíòðàö³ÿõ áóëà ìåíø åôåêòèâíà, í³æ ó êà-
âåðíîçí³é òêàíèí³; äåñòðóêö³ÿ åíäîòåë³þ ë³êâ³äóº ÷è çíà÷íî çìåíøóº ðå-
ëàêñàö³þ corpus cavernosum, âèêëèêàíó àöåòèëõîë³íîì [106]; â ³çîëüîâàíîìó
corpus spongiosum êàðáîõîë³í âèêëèêàâ ïîðóøåííÿ ñåêðåö³¿ [3H]ÍÀ ç àä-
ðåíåðã³÷íèõ íåðâ³â, ÿêó â³äíîâëþâàâ ñêîïîëàì³í [56]; àöåòèëõîë³í âèêëè-
êàâ ïîâíó åðåêö³þ; äàíèé åôåêò áóâ çìåíøåíèé àòðîï³íîì òà ë³êâ³äîâàíèé
ïîâíîþ áëîêàäîþ Ì- òà Í-õîë³íîðåöåïòîð³â [96].

Àëå âíóòð³øíüîêàâåðíîçíî ââåäåíèé âîëîíòåðàì àòðîï³í íå âïëèâàâ
íà åðåêö³þ, âèêëèêàíó ð³çíîìàí³òíèìè ñòèìóëàìè [108].

Íåàäðåíåðã³÷í³ íåõîë³íåðã³÷í³ ìåõàí³çìè ðåãóëÿö³¿ åðåêö³¿. Îñòàíí³ì
÷àñîì ñòàëî â³äîìî, ùî íåðâîâà ðåãóëÿö³ÿ åðåêö³¿ íå ìîæå áóòè ïîÿñíåíà
ïðîñòîþ âçàºìîä³ºþ ñèìïàòè÷íî¿ òà ïàðàñèìïàòè÷íî¿ ñèñòåì. Ç òêàíèí ñòà-
òåâîãî ÷ëåíà âèä³ëåíà ãðóïà ðå÷îâèí, ùî íå â³äíîñÿòüñÿ äî êëàñè÷íèõ ìå-
ä³àòîð³â: í³ äî õîë³íåðã³÷íèõ, í³ äî àäðåíåðã³÷íèõ. Ó çâ�ÿçêó ç öèì âèíèêëî
ïîíÿòòÿ ÍÀÍÕ-ñèñòåìè. Âîíà ìàº îñîáëèâ³ ìåä³àòîðè, ÿê³ ïðèâåðíóëè óâà-
ãó äîñë³äíèê³â ùîäî ñâîº¿ ðîë³ ó ïðîöåñ³ åðåêö³¿.Îñíîâíó ðîëü ñåðåä íèõ
â³ä³ãðàþòü îêñèä àçîòó (NO), âàçîàêòèâíèé ³íòåñòèíàëüíèé ïåïòèä (Â²Ï),
åíäîòåë³í (ET), ïðîñòàãëàíäèíè (ÏÃ).

Ðèñ. 2. Ðåãóëÿö³ÿ ãëàäåíüêîì�ÿçîâîãî òîíóñó.
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Ãîëîâíîþ ä³þ÷îþ ðå÷îâèíîþ ñåðåä ìåä³àòîð³â åðåêö³¿ º îêñèä àçîòó.
Äæåðåëîì NO º åíäîòåë³é òà ïàðàñèìïàòè÷í³ íåðâîâ³ çàê³í÷åííÿ. Ìåõàí³çì
ä³¿ NO ïîâ�ÿçàíèé ç àêòèâàö³ºþ ñèñòåìè ãóàí³ëàòöèêëàçà (ÃÖ) � öÃÌÔ
(äèâ. íèæ÷å). ¯¿ àêòèâàö³ÿ ïðèçâîäèòü äî çìåíøåííÿ êîíöåíòðàö³¿ â³ëüíîãî
ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî êàëüö³þ, ðîçñëàáëåííÿ ãëàäåíüêîì�ÿçîâèõ ñòðóêòóð
ñòàòåâîãî ÷ëåíà ³, â³äïîâ³äíî, äî åðåêö³¿. Êð³ì òîãî, ââàæàºòüñÿ, ùî NO
ìîæå áåçïîñåðåäíüî âèêëèêàòè â³äêðèòòÿ êàë³ºâèõ êàíàë³â òà ñòèìóëþâàòè
Na+, K+-ÀÒÔàçó. Îñòàíí³é ìåõàí³çì áóâ ïîêàçàíèé äëÿ òðàáåêóëÿðíî¿ ìóñ-
êóëàòóðè [51]. Na+, K+-ÀÒÔàçà ã³ïåðïîëÿðèçóº ìåìáðàíó, âíàñë³äîê ÷îãî
çàêðèâàþòüñÿ ïîòåíö³àëçàëåæí³ êàëüö³ºâ³ êàíàëè.

Ñèíòåçóºòüñÿ îêñèä àçîòó NO-ñèíòåòàçàìè (NOS � NO synthase) ç
àì³íîêèñëîòè àðã³í³íó çà ó÷àñòþ ìîëåêóëÿðíîãî êèñíþ. Âíàñë³äîê öüîãî
óòâîðþºòüñÿ àì³íîêèñëîòà öèòðóë³í òà NO [28, 29, 81, 82]. Êîôàêòîðàìè
ö³º¿ ðåàêö³¿ º í³êîòèíàì³äàäåí³íäèíóêëåîòèäôîñôàò (ÍÀÄÔ), àêòèâîâàíèé
³îíàìè êàëüö³þ êàëüìîäóë³í òà òåòðàã³äðîïòåðèäèí [11]. Îêðåìî ³ñíóþòü
NO-ñèíòåòàçè åíäîòåë³þ (eNOS) òà íåðâîâî¿ òêàíèíè (nNOS). Åíäîòåë³àëüíà
NOS àñîö³éîâàíà ç êë³òèííîþ ìåìáðàíîþ [46], à íåâðàëüíà � çíàéäåíà ó
öèòîçîë³ [29]. Àêòèâí³ñòü NO-ñèíòåòàç çàëåæèòü â³ä ïàðö³àëüíîãî òèñêó
ìîëåêóëÿðíîãî êèñíþ (pO2). Â ïðîöåñ³ åðåêö³¿ pO2 ï³äâèùóºòüñÿ ç ð³âíÿ,
áëèçüêîãî äî òàêîãî ó âåíîçí³é êðîâ³ (≈ 35 ìì ðò. ñò.), äî 100 ìì ðò. ñò.
(òîáòî â³äáóâàºòüñÿ àðòåð³àë³çàö³ÿ êðîâ³) [98]. Ó ñòàí³ ñïîêîþ (ïðè íèçü-
êîìó pO2) ñèíòåç NO ð³çêî ïðèãí³÷åíèé, ùî áëîêóº ðåëàêñàö³þ ÃÌÊ. Âè-
ñîêèé ð³âåíü pO2 â³äíîâëþº àêòèâí³ñòü NO-ñèíòåòàç.

Åêñïåðèìåíòàëüíå ï³äòâåðäæåííÿ: àíàëîãè L-àðã³í³íó (òàê³, ÿê
NG-í³òðîL-àðã³í³í òà ³í.) ³íã³áóþòü NOS òà ðåëàêñàö³þ ïå÷åðèñòî¿ òêàíèíè;
NO òà éîãî äîíàòîðè º ïîòóæíèìè àãåíòàìè, ùî ðîçøèðþþòü ïåí³ëüí³ àðòåð³¿
òà ðîçñëàáëÿþòü ñèíóñî¿äàëüí³ ÃÌÊ [66, 93]; ³ìóíîã³ñòîëîã³÷íî, ïîì³÷åíè-
ìè àíòè-eNOS òà àíòè-nNOS àíòèò³ëàìè, âèÿâëåí³ NO-ñèíòåòàçè â³äïîâ³äíî
â åíäîòåë³¿ ïåí³ëüíèõ àðòåð³é ³ òðàáåêóëÿðíî¿ òêàíèíè òà â àâòîíîìí³é íå-
ðâîâ³é ñèñòåì³; ùî áóëî ï³äòâåðäæåíî âèñîêîþ ôåðìåíòàòèâíîþ àêòèâí³-
ñòþ â³äíîñíî äî [3H]àðã³í³íó [28, 29]; íà ï³äòðèìêó óÿâëåíü ùîäî ïðî-
â³äíî¿ ðîë³ nNOS-ôðàêö³¿ ñâ³ä÷èòü òå, ùî ³çîëüîâàíà ïå÷åðèñòà òêàíèíà
â³äïîâ³äàëà ðåëàêñàö³ºþ íà åëåêòðè÷íå ïîäðàçíåííÿ íåðâ³â ï³ñëÿ äåñòðóêö³¿
åíäîòåë³þ, êð³ì òîãî, ðåàêö³ÿ íà àöåòèëõîë³í, áðàäèê³í³í òà ñóáñòàíö³þ Ð
áóëà â³äñóòíÿ, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ¿õ íåïðÿìó ä³þ ÷åðåç åíäîòåë³é [18, 71];
in vivo ïîêàçàíî, ùî ââåäåííÿ ³íã³á³òîð³â NOS [62, 28] ïðèãí³÷óº åðåêö³þ,
âèêëèêàíó ñòèìóëÿö³ºþ òàçîâèõ íåðâ³â, à ³íòðàêàâåðíîçíå ââåäåííÿ äîíà-
òîð³â NO ãðóïè âèêëèêàº åðåêö³þ [58, 85, 111].

Âèâ÷àºòüñÿ òàêîæ ïðÿìèé (öÃÌÔ-íåçàëåæíèé) ðåëàêñóþ÷èé âïëèâ
NO íà ñêîðîòëèâèé àïàðàò ÃÌÊ. Â ë³òåðàòóð³ îïèñàíî éîãî âàæëèâå çíà-
÷åííÿ â ðåàë³çàö³¿¿ ìåõàí³çìó ä³¿ îêñèäó àçîòó [10].

Äàí³, ÿê³ ïðèìåíøóþòü çíà÷åííÿ NO, ãîâîðÿòü ïðî ³ñíóâàííÿ òðàíñ-
ãåííèõ ë³í³é ìèøåé, ó ÿêèõ â³äñóòí³ eNOS è nNOS, ïðîòå âîíè çäàòí³ äî
ðîçìíîæåííÿ [63]. Öå ñâ³ä÷èòü ïðî ñêëàäíó àäàïòàö³þ ðîäó. Àëå, â äàíîìó
âèïàäêó, íåîáõ³äíî çâåðíóòè óâàãó íà òå, ùî äåô³öèò NO áóëî çàêëàäåíî
ãåíåòè÷íî òà ïðîÿâèâñÿ â³í ùå âíóòð³øíüîóòðîáíî, à åðåêòèëüí³ äèñôóíêö³¿
ïåðåäáà÷àþòü ïîñòíàòàëüíå óøêîäæåííÿ ñèñòåìè L-àðã³í³í/NO.
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Íàñòóïíîþ âàæëèâîþ ñêëàäîâîþ ÍÀÍÕ-ìåä³àòîð³â º íåéðîïåïòèäè.
Íàïðàâëåí³ñòü ¿õ ä³¿ ïîâ�ÿçàíà ÿê ç ðîçâèòêîì åðåêö³¿, òàê ³ ç³ çâîðîòíèì
ïðîöåñîì. Ðîçãëÿíåìî ¿õ çíà÷åííÿ òà îñíîâí³ âëàñòèâîñò³.

1) Ðîäèíà åíäîòåë³í³â ñêëàäàºòüñÿ ç âàçîêîíñòðèêòîðíèõ ïåïòèä³â,
íàéá³ëüø àêòèâíèé ç ÿêèõ åíäîòåë³í-1 (ÅÒ-1). ÅÒ ïîðÿä ç íîðàäðåíàë³íîì
ââàæàþòüñÿ îñíîâíèìè ìåä³àòîðàìè ïðîöåñó äåòóìåñöåíö³¿. Ñèíòåçóþòü ÅÒ
åíäîòåë³é òà ÃÌÊ ïå÷åðèñòèõ ò³ë [89, 60]. Ñêîðî÷åííÿ ÃÌÊ êàâåðíîçíèõ
ò³ë òà îäíîéìåííèõ àðòåð³é ï³ä ä³ºþ ÅÒ â³äáóâàºòüñÿ ï³ñëÿ åÿêóëÿö³¿, âíàñ-
ë³äîê ÷îãî åðåêö³ÿ ïðèïèíÿºòüñÿ. Âíóòð³øíüîêë³òèíí³ åôåêòè ÅÒ ùîäî
ðîçâèòêó äåòóìåñöåíö³¿ îïîñåðåäêîâàí³ äâîìà òèïàìè ðåöåïòîð³â ÅÒ-À òà
ÅÒ-Â, ïîâ�ÿçàíèìè ç ³íîçèòîë 3-ôîñôàòíèì êàñêàäîì (äèâ. íèæ÷å) [5, 61].
Êð³ì òîãî, ÅÒ ïîòåíö³þþòü åôåêòè êàòåõîëàì³í³â (íàïðèêëàä, ÍÀ [60]).
Âèä³ëÿþòü òàêîæ ÅÒ-Ñ ðåöåïòîðè, àêòèâàö³ÿ ÿêèõ ïðèçâîäèòü äî ñåêðåö³¿
NO, àëå çíà÷åííÿ öüîãî ÿâèùà íå çðîçóì³ëå äî ê³íöÿ [9, 115].

2) Â²Ï ïðèâåðíóâ äî ñåáå óâàãó ÿê ìîæëèâèé ìåä³àòîð åðåêö³¿. Äîâå-
äåíî, ùî éîãî çíàéäåíî ó ñóäèííèõ òà íåðâîâèõ ñòðóêòóðàõ ñòàòåâîãî ÷ëåíà
[17, 37, 50, 74, 99,114]. Áóëî íàâ³òü âèçíà÷åíî ê³ëüê³ñíó ïåðåâàãó íåðâîâèõ
âîëîêîí, ùî ì³ñòÿòü Â²Ï, íàä àäðåíåðã³÷íèìè âîëîêíàìè [50]. Ïîâ³äîì-
ëÿºòüñÿ ïðî îäíî÷àñíó íàÿâí³ñòü Â²Ï òà nNO-ñèíòåòàçè â òêàíèíàõ corpus
cavernosum [42], à òàêîæ Â²Ï òà àöåòèëõîë³íó ó ïàðàñèìïàòè÷íèõ âîëîê-
íàõ [38, 39, 68]. Íà ñìóæêàõ corpus cavernosum ëþäèíè [13, 17, 53, 56,
114], íà ïðåïàðàòàõ îãèíàþ÷èõ âåí, ñêîðî÷åíèõ ï³ä ä³ºþ ÍÀ [74], à òàêîæ
íà ïðåïàðàò³ ãëèáîêî¿ äîðñàëüíî¿ âåíè ñêîðî÷åíî¿ ÏÃF2α [13] òà ïðåïàðàò³
êàâåðíîçíî¿ àðòåð³¿ [53] Â²Ï âèÿâèâ ðåëàêñóþ÷èé åôåêò. Âïëèâ Â²Ï íà
ÃÌÊ îïîñåðåäêîâàíèé àäåí³ëàòöèêëàçíèì ìåõàí³çìîì [43]. Îäíàê íå-
çäàòí³ñòü Â²Ï âèêëèêàòè åðåêö³þ ïðè âíóòð³øíüîêàâåðíîçíîìó ââåäåíí³
çäîðîâèì âîëîíòåðàì [109] òà ÷îëîâ³êàì ç ³ìïîòåíö³ºþ [13, 70] ñâ³ä÷èòü
ïðî äîïîì³æíó ðîëü Â²Ï ÿê ÍÀÍÕ-ìåä³àòîðà.

3) Ââàæàºòüñÿ, ùî íåéðîïåïòèä Y (ÍÏY) áåðå ó÷àñòü ó äåòóìåñöåíö³¿
ñòàòåâîãî ÷ëåíà [49]. Íåðâè, ùî ì³ñòÿòü ÍÏY, áóëè çíàéäåí³ ó ïåí³ëüíèõ
òêàíèíàõ ëþäèíè. Íàéá³ëüøó ¿õ ê³ëüê³ñòü îïèñàíî â àäâåíòèö³¿ àðòåð³àëü-
íèõ òà âåíîçíèõ ñóäèí, à òàêîæ ñåðåä êàâåðíîçíèõ ÃÌÊ [36, 112]. Îäíàê
ïîâ³äîìëåííÿ ïðî ñêîðîòëèâèé åôåêò ÍÏY ñóïåðå÷ëèâ³. Òàê, Yajima òà
ñï³âàâò. [116], Hedlund òà Andersson [53] íå ñïîñòåð³ãàëè éîãî, à Kirkeby òà
ñï³âàâò. [75] çíàõîäÿòü êîíòðàêö³þ íà ñìóæêàõ ïåí³ëüíèõ âåí òà êàâåðíîç-
íèõ ò³ë.

4) Âàçîïðåñèí áóëî âèÿâëåíî ó êàâåðíîçí³é òêàíèí³ ëþäèíè ó êîíöåí-
òðàö³¿, ÿêà â 10 ðàç³â ïåðåâèùóº éîãî âì³ñò ó ïëàçì³ êðîâ³ [36]. Éîãî åôåê-
òè çâîäÿòüñÿ äî êîíòðàêö³éíîãî âïëèâó íà ÃÌÊ [36, 94]. Îäíàê àíòàãîí³-
ñòè âàçîïðåñèíó íå ïîïåðåäæàëè åëåêòðè÷íî âèêëèêàí³ ñêîðî÷åíííÿ corpus
cavernosum [36].

5) Êàëüöèòîí³í � âàçîäèëàòàòîð êàâåðíîçíèõ ñóäèí ëþäèíè [35, 64],
ÿêèé áóëî çíàéäåíî ó ñòðóêòóðàõ ñòàòåâîãî ÷ëåíà [100], ïðè âíóòð³øíüîêà-
âåðíîçíîìó ââåäåíí³ âèêëèêàâ äîñòàòíþ åðåêòèëüíó â³äïîâ³äü.

6) Ñóáñòàíö³ÿ Ð òà ñîìàòîñòàòèí òàêîæ ³ñíóþòü ó ñòðóêòóðàõ ñòàòåâîãî
÷ëåíà, àëå ¿õ çíà÷åííÿ äî ê³íöÿ íå çðîçóì³ëå.
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Øèðîêå âèêîðèñòàííÿ ïðîñòàãëàíäèíó E1 äëÿ ë³êóâàííÿ åðåêòèëüíèõ
äèñôóíêö³é ïðèâåðíóëî ùå á³ëüøó óâàãó äîñë³äíèê³â äî ïèòàííÿ ïðî éîãî
ô³ç³îëîã³÷íó ðîëü ó ìåõàí³çì³ åðåêö³¿. Ó corpus cavernosum ëþäèíè ñèíòå-
çóþòüñÿ ð³çíîìàí³òí³ åéêàçàíî¿äè [23] òà ì³ñòèòüñÿ ³íàêòèâóþ÷èé ¿õ ôåð-
ìåíò (15-ã³äðîêñèäåã³äðîãåíàçà) [87]. Ïðîñòàãëàíäèí Å1 ìàº ðåëàêñóþ÷èé
åôåêò [78], à òàêîæ ïîïåðåäæàº ñåêðåö³þ ÍÀ ç àäðåíåðã³÷íèõ çàê³í÷åíü
[80, 84]. Éîãî âíóòð³øíüîêë³òèííèì ïîñåðåäíèêîì º àäåí³ëàòöèêëàçíà ñè-
ñòåìà. ÏÃD2 ìàº çâîðîòíèé ìîäóëþþ÷èé åôåêò íà àäðåíåðã³÷í³ âîëîêíà
[80], à ÏÃF2α òà òðîìáîêñàí À2 (TxA2) º êîíñòðèêòîðàìè ÃÌÊ [54]. Òàêèì
÷èíîì, ïîõ³äí³ àðàõ³äîíîâî¿ êèñëîòè áåðóòü ó÷àñòü ÿê ó ïðîöåñ³ åðåêö³¿, òàê
³ äåòóìåñöåíö³¿.

Ç â³äîìèõ á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ ðå÷îâèí çâåðòàþòü íà ñåáå óâàãó ã³ñòàì³í
òà ñåðîòîí³í. Òêàíèíí³ áàçîô³ëè, ùî ñèíòåçóþòü ã³ñòàì³í, çíàéäåí³ ó êàâåð-
íîçí³é òêàíèí³ ëþäèíè [91]. Éîãî ñèíòåç òàêîæ ïîâ�ÿçóþòü ç åíäîòåë³ºì
[31]. ×åðåç Í1-ðåöåïòîðè ã³ñòàì³í âèêëèêàº êîíòðàêö³þ ÃÌÊ, à Í2-ðåöåï-
òîðè îïîñåðåäêîâóþòü ðåëàêñàö³þ [12]. Êð³ì òîãî, ã³ñòàì³í, ìîæëèâî, ñòè-
ìóëþº ñåêðåö³þ NÎ [69] åíäîòåë³ºì òà çäàòíèé ïîïåðåäæàòè ñåêðåö³þ ÍÀ
÷åðåç Í2-ðåöåïòîðè [79]. Ìàþ÷è ö³ âëàñòèâîñò³, ã³ñòàì³í âèêëèêàâ åðåêö³þ
ó âîëîíòåð³â [14, 40]. Ñåðîòîí³í âèêëèêàâ äîçîçàëåæíå ñêîðî÷åííÿ ì³î-
öèò³â ÷ëåíà áèêà [76], à òàêîæ ïîïåðåäæàâ çá³ëüøåííÿ âíóòð³øíüîêàâåð-
íîçíîãî òèñêó, ñòèìóëüîâàíå ïîäðàçíåííÿì öåíòð³â ñïèííîãî ìîçêó [45].

ÀÒÔ òà àäåíîçèí òàêîæ º ìåä³àòîðàìè ÍÀÍÕ-ñèñòåìè ó êàâåðíîçí³é
òêàíèí³. ¯õ ìåõàí³çì ä³¿ íå çàëåæèòü â³ä åíäîòåë³þ [27, 105]. ÀÒÔ [103] òà
àäåíîçèí [104] ïðè ³íòðàêàâåðíîçíîìó ââåäåíí³ ï³äâèùóþòü âíóòð³øíüîêà-
âåðíîçíèé òèñê òà âèêëèêàþòü åðåêö³þ ó ñîáàê.

Òàêèì ÷èíîì, ñèñòåìà ðåãóëÿö³¿ çàáåçïå÷óº ïåðåá³ã óñ³õ ôàç åðåêö³¿ çà
äîïîìîãîþ çëàãîäæåíî¿ âçàºìîä³¿ ¿¿ ñêëàäîâèõ ÷àñòèí. Ôàêòîðè, ùî íà-
ïðàâëåí³ íà ðåëàêñàö³þ ãëàäåíüêîì�ÿçîâèõ ñòðóêòóð ñòàòåâîãî ÷ëåíà, âèê-
ëèêàþòü ï³äâèùåííÿ âíóòð³øíüîêàâåðíîçíîãî òèñêó òà åðåêö³þ. Êîíòðàê-
òèëüí³ ðå÷îâèíè, íàâïàêè, çàáåçïå÷óþòü äåòóìåñöåíö³þ òà ï³äòðèìêó ñòàíó
ñïîêîþ. Ì³øåííþ, äî ÿêî¿ ïðèêëàäàºòüñÿ ¿õ ä³ÿ, º ãëàäåíüêîì�ÿçîâà êë³òè-
íà. Ìîæëèâ³ñòü âòðó÷àòèñÿ ç ë³êóâàëüíîþ ìåòîþ äî âíóòð³øíüîêë³òèííèõ
ñòðóêòóð âèíèêëà ï³ñëÿ äåòàëüíîãî âèâ÷åííÿ ¿¿ ðîáîòè. Ùîäî ìåõàí³çìó
åðåêö³¿, òî âàæëèâèìè º ÿê çàãàëüí³ ìîìåíòè ôóíêö³îíóâàííÿ ÃÌÊ, òàê ³
ñïåöèô³÷í³ äëÿ ñòàòåâîãî ÷ëåíà.

Ôîñôîðèëþâàííÿ ì³îçèíó òà òîíóñ ÃÌÊ. ßê ³ â ïîïåðå÷íîñìóãàñòî-
ìó ì�ÿç³, âì³ñò âíóòð³øíüîêë³òèííîãî â³ëüíîãî êàëüö³þ ðåãóëþº òîíóñ ãëà-
äåíüêî¿ ìóñêóëàòóðè. Ó ñòàí³ ñïîêîþ ð³âåíü ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî êàëüö³þ
ñêëàäàº 120�270 íìîëü/ë, òîä³ ÿê ó ïîçàêë³òèíí³é ð³äèí³ â³í êîëèâàºòüñÿ
ó ìåæàõ 1,5�2 ììîëü/ë. Öåé ãðàä³ºíò ï³äòðèìóºòüñÿ ìåìáðàííèì êàëüö³º-
âèì íàñîñîì òà Na+/Ca++-ïåðåíîñíèêîì. Íåðâîâà òà ãóìîðàëüíà ñòèìóëÿ-
ö³ÿ ìîæå â³äêðèâàòè êàëüö³ºâ³ êàíàëè, âíàñë³äîê ÷îãî êàëüö³é íàäõîäèòü
äî ñàðêîïëàçìè, ùî çíèæóº éîãî ãðàä³ºíò. Öå ï³äâèùåííÿ âì³ñòó ñàðêî-
ïëàçìàòè÷íîãî êàëüö³þ (ç 2�3 äî 550�700 íìîëü/ë) çàïóñêàº ôîñôîðè-
ëþâàííÿ ì³îçèíó òà íàñòóïíå ãëàäåíüêîì�ÿçîâå ñêîðî÷åííÿ (ðèñ. 3). Íà
â³äì³íó â³ä ïîïåðå÷íîñìóãàñòî¿ ìóñêóëàòóðè, äå êàëüö³é çâ�ÿçóºòüñÿ á³ëêîì,
àñîö³éîâàíèì ç òîíêèìè ô³ëàìåíòàìè (òðîïîí³íîì), ó ãëàäåíüêîì�ÿçîâ³é
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òêàíèí³ â³í ç�ºäíóºòüñÿ ç êàëüìîäóë³íîì. Öåé êàëüö³é-êàëüìîäóë³íîâèé êîì-
ïëåêñ àêòèâóº ê³íàçó ëåãêèõ ëàíöþã³â ì³îçèíó (ÊËËÌ). Îñòàííÿ êàòàë³çóº
ôîñôîðèëþâàííÿ ëåãêîãî ëàíöþãà ì³îçèíó (ËËÌ). Ôîñôîðèëüîâàíèé
ËËÌ àêòèâóº ÀÒÔàçó, ùî çàïóñêàº ðóõ ãîë³âîê ì³îçèíó (ïîïåðå÷í³ ìîñ-
òèêè) âçäîâæ àêòèíîâèõ ô³ëàìåíò³â, âèêëèêàþ÷è ñêîðî÷åííÿ ãëàäåíüêî-
ì�ÿçîâî¿ êë³òèíè. Çíèæåííÿ âì³ñòó êàëüö³þ âèêëèêàº äèñîö³àö³þ êîìïëåê-
ñó êàëüö³é � êàëüìîäóë³í � ÊËËÌ, â ðåçóëüòàò³ ÷îãî â³äáóâàºòüñÿ
äåôîñôîðèëþâàííÿ ËËÌ çà äîïîìîãîþ ôîñôàòàçè ëåãêèõ ëàíöþã³â ì³îçè-
íó (ÔËËÌ) òà ðîçñëàáëåííÿ ãëàäåíüêî¿ ìóñêóëàòóðè [88, 95, 110].

Ðåãóëÿö³ÿ êàëüö³ºâî¿ ÷óòëèâîñò³ òà çì³íè ãëàäåíüêîì�ÿçîâîãî òîíó-
ñó. Îñòàíí³ åêñïåðèìåíòè ïîêàçàëè, ùî ó ãëàäåíüêîìó ì�ÿç³ â³äíîøåííÿ
ñèëè ñêîðî÷åííÿ äî êîíöåíòðàö³¿ â³ëüíîãî ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî êàëüö³þ º
çì³ííîþ âåëè÷èíîþ òà çàëåæèòü â³ä ñïåöèô³÷íèõ ìåõàí³çì³â àêòèâàö³¿ [67,
101]. Íàïðèêëàä, α-àäðåíîì³ìåòèêè çá³ëüøóþòü éîãî, äåìîíñòðóþ÷è ñåí-
ñèá³ë³çóþ÷èé åôåêò. Öå ïîêàçàëî, ùî çà ïîñò³éíî¿ êîíöåíòðàö³¿ â³ëüíîãî
ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî êàëüö³þ ìîæå ñïîñòåð³ãàòèñÿ çì³íà ñèëè ñêîðî÷åííÿ.
Ñåíñèòèçóþ÷³ àãîí³ñòè áóëè îïîñåðåäêîâàí³ ãóàíîçèíòðèôîñôàò (ÃÒÔ) çâ�ÿ-
çóþ÷èì ïðîòå¿íîì, ùî àêòèâóº ïðîòå¿íê³íàçó Ñ òà àðàõ³äîíîâó êèñëîòó ÿê
âòîðèíí³ ìåñåíäæåðè [59]. Îñòàíí³ ³íã³áóþòü ôîñôàòàçó ëåãêèõ ëàíöþã³â
ì³îçèíó, ÷èì çá³ëüøóþòü êîíöåíòðàö³þ ôîñôîðèëüîâàíèõ ËËÌ. Òàêèì
÷èíîì, ïîÿñíþþòü ïîñèëåííÿ ì�ÿçîâîãî ñêîðî÷åííÿ, ï³ä ÷àñ ÿêîãî çà äîïî-
ìîãîþ ñó÷àñíèõ ìåòîä³â íå âèçíà÷àþòüñÿ çì³íè êîíöåíòðàö³¿ êàëüö³þ.

Êàëüö³ºâà äåñåíñèòèçàö³ÿ â³äáóâàºòüñÿ in vivo ïðè êîíöåíòðàö³¿ êàëü-
ö³þ, âèùî¿ çà íåîáõ³äíó äëÿ àêòèâàö³¿ ÊËËÌ. Òàêà âèñîêà êîíöåíòðàö³ÿ
êàëüö³þ àêòèâóº êàëüö³é-êàëüìîäóë³íçàëåæíó ïðîòå¿íê³íàçó ²², ÿêà â ñâîþ
÷åðãó çíèæóº àô³íí³ñòü ÊËËÌ äî Cà++-êàëüìîäóë³íó, ôîñôîðèëþþ÷è ¿¿
ñïåöèô³÷íèé öåíòð [83]. Òàêèì ÷èíîì, çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ÊËËÌ ïðè-
çâîäèòü äî ï³äâèùåííÿ äåôîñôîðèëþâàííÿ ì³îçèíó ôîñôàòàçîþ (ÔËËÌ)
òà äî íàñòóïíîãî çíèæåííÿ òîíóñó ãëàäåíüêîãî ì�ÿçà.

Ðèñ. 3. Ôîñôîðèëþâàííÿ ì³îçèíó òà ñêîðî÷åííÿ.

Ì. ². Áîéêî, Ê. Ð. Íóð³ìàíîâ
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Åëåêòðîìåõàí³÷íå ïîºäíàííÿ ó òîíóñ³ ÃÌÊ. Òðàíñôîðìàö³ÿ åíåðã³¿
åëåêòðè÷íîãî ³ìïóëüñó â ìåõàí³÷íå ñêîðî÷åííÿ ÃÌÊ ðîçãëÿäàºòüñÿ ÿê ïî-
íÿòòÿ åëåêòðîìåõàí³÷íîãî ïîºäíàííÿ. Ïðè öüîìó çì³íà êîíöåíòðàö³¿ êàëü-
ö³þ çóìîâëåíà êîëèâàííÿì ìåìáðàííîãî ïîòåíö³àëó. Ïîòåíö³àë ä³¿ òà òðè-
âàëà çì³íà ïîòåíö³àëó ñïîêîþ (ç �40 äî �70 ìÂ) â³äíîñíî ïîçàêë³òèííîãî
ïðîñòîðó â³äêðèâàþòü ïîòåíö³àëçàëåæí³ êàëüö³ºâ³ êàíàëè L-òèïó [65]. Â
ðåçóëüòàò³ êàëüö³é âõîäèòü ó ñàðêîïëàçìó â³äïîâ³äíî äî ãðàä³ºíòà êîíöåí-
òðàö³¿. Çì³íà ìåìáðàííîãî ïîòåíö³àëó ìîæå òàêîæ âïëèâàòè íà ³íø³ ìåì-
áðàíí³ êàíàëè. Òàê, β-àäðåíåðã³÷í³ çàñîáè ÷è íàòð³éóðåòè÷íèé ôàêòîð àê-
òèâóþòü êàë³ºâ³ êàíàëè çà äîïîìîãîþ öèêë³÷íèõ ìîíîíóêëåîòèä³â. Îñòàíí³
àêòèâóþòü ïðîòå¿íê³íàçè G òà A, ÿê³ ôîñôîðèëþþòü á³ëêè êàë³ºâèõ êà-
íàë³â ç íàñòóïíîþ ã³ïåðïîëÿðèçàö³ºþ êë³òèííî¿ ìåìáðàíè. Ã³ïåðïîëÿðèçà-
ö³ÿ ³íàêòèâóº êàëüö³ºâ³ êàíàëè L-òèïó, ùî ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ âõîäó
êàëüö³þ òà, â³äïîâ³äíî, ðîçñëàáëåííÿ ãëàäåíüêîãî ì�ÿçà [88, 95, 110].

Åêñïåðèìåíòàëüíèì ï³äòâåðäæåííÿì çàçíà÷åíîãî ââàæàþòü òàê³ äàí³:
çàñîáè, ùî â³äêðèâàþòü êàë³ºâ³ êàíàëè òà âèêëèêàþòü ã³ïåðïîëÿðèçàö³þ
(ï³íàöèäèë, í³êîðàíäèë) ïîïåðåäæàëè â³äêðèòòÿ ïîòåíö³àëçàëåæíèõ êàëü-
ö³ºâèõ êàíàë³â [86, 113] òà ïîñëàáëþâàëè êîíòðàêö³éíèé åôåêò ÍÀ òà ÅÒ-1
[57]; áëîêàòîðè êàëüö³ºâèõ êàíàë³â L-òèïó (äèëò³àçåì, í³ô³äèï³í) çíèæó-
âàëè ñêîðîòëèâèé åôåêò ÍÀ [47] òà ÏÃ [72] íà 50%.

Ôàðìàêîìåõàí³÷íå ïîºäíàííÿ ó òîíóñ³ ÃÌÊ. Ôàðìàêîìåõàí³÷íå ïî-
ºäíàííÿ ðîçóì³þòü ÿê ðåãóëÿö³þ òîíóñó ÃÌÊ çà äîïîìîãîþ âïëèâó íà êîí-
öåíòðàö³þ ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî êàëüö³þ áåç ïîïåðåäí³õ çì³í ìåìáðàííîãî
ïîòåíö³àëó. Ãîëîâíèì ìåõàí³çìîì ó äàíîìó âèïàäêó º óòâîðåííÿ ³íîçèòîë
1,4,5-òðèôîñôàòà (IÒÔ) òà ðåãóëÿö³ÿ êàëüö³ºâî¿ ÷óòëèâîñò³ (ðèñ. 4). Êð³ì
òîãî, ñïåöèô³÷í³ çàñîáè çäàòí³ àêòèâóâàòè êàëüö³ºâ³ êàíàëè L-òèïó ïðè ñòà-
ëîìó ìåìáðàííîìó ïîòåíö³àë³. Âíàñë³äîê öüîãî çðîñòàº êîíöåíòðàö³ÿ â³ëüíîãî
âíóòð³øíüîêë³òèííîãî êàëüö³þ òà â³äáóâàºòüñÿ ñêîðî÷åííÿ ÃÌÊ. Ð³çíî-
ìàí³òí³ àãîí³ñòè (α-àäðåíîì³ìåòèêè, àíã³îòåíçèí, âàçîïðåñèí) çâ�ÿçóþòüñÿ
ç³ ñïåöèô³÷íèìè ìåìáðàííèìè ðåöåïòîðàìè, ÿê³ ïîºäíàí³ ÷åðåç G-ïðîòå¿í ç
ôîñôîë³ïàçîþ Ñ (ÔË). Îñòàííÿ ã³äðîë³çóº ôîñôî³íîçèòîë 4,5-äèôîñôàò
(Ô²ÄÔ) ó 1,2-äèàöèëãë³öåðîë (ÄÃ) òà IÒÔ. Âîäîðîç÷èííèé IÒÔ çâ�ÿçóºòüñÿ
ç³ ñâî¿ì ñïåöèô³÷íèì ðåöåïòîðîì [19, 44] íà ìåìáðàí³ ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî
ðåòèêóëóìà (âíóòð³øíüîêë³òèííå äåïî êàëüö³þ). Òàê ÿê êîíöåíòðàö³ÿ êàëü-
ö³þ ðåòèêóëóìà ñòàíîâèòü ïðèáëèçíî 1 ììîëü/ë, òî êàëüö³é âõîäèòü äî
ñàðêîïëàçìè çà ãðàä³ºíòîì êîíöåíòðàö³¿ òà ïî÷èíàº ñêîðî÷åííÿ. Êð³ì òîãî,
öå ï³äâèùåííÿ êîíöåíòðàö³¿ êàëüö³þ àêòèâóº îñîáëèâ³ êàëüö³éçàëåæí³
êàëüö³ºâ³ êàíàëè, ùî äîäàòêîâî ïîëåãøóº éîãî âõ³ä äî ñàðêîïëàçìè [88, 95,
110].

Ôàðìàêîìåõàí³÷íå ðîçñëàáëåííÿ îïîñåðåäêîâóºòüñÿ âíóòð³øíüîë³òèí-
íèìè öèêë³÷íèìè íóêëåîòèäàìè òà ñèñòåìîþ ïðîòå¿íê³íàç. NO ä³º ÷åðåç
öèòîçîëüíó ãóàí³ëàòöèêëàçó [8], òîä³ ÿê ïåðåäñåðäíèé íàòð³éóðåòè÷íèé
ôàêòîð (ÏÍÔ) ä³º íà ìåìáðàííó ¿¿ ôîðìó. Ãóàí³ëàòöèêëàçà ãåíåðóº öÃÌÔ,
ÿêèé àêòèâóº ïðîòå¿íê³íàçó Ã (ÏÃÊ) òà ìåíøîþ ì³ðîþ, ïðîòå¿íê³íàçó À.
Öåé ìåõàí³çì ìàº ïð³îðèòåòíå çíà÷åííÿ, êð³ì òîãî îïèñàíèé ùå é äîïîì³æíèé.
×åðåç ñïåöèô³÷íèé ðåöåïòîð Â²Ï, ÏÃE1 òà β-àäðåíîì³ìåòèêè àêòèâóþòü
ìåìáðàííó àäåí³ëàòöèêëàçó (ÀÖ), ÿêà ãåíåðóº öÀÌÔ. Îñòàíí³é àêòèâóº
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Có÷àñí³ óÿâëåííÿ ùîäî ïåðèôåðè÷íèõ ìåõàí³çì³â åðåêö³¿

ïðîòå¿íê³íàçó À òà, ìåíøîþ ì³ðîþ, ïðîòå¿íê³íàçó Ã. Àêòèâîâàí³ ïðîòå¿í-
ê³íàçè, â ñâîþ ÷åðãó, ôîñôîðèëþþòü á³ëîê-³íã³á³òîð êàëüö³ºâî¿ ïîìïè íà
ìåìáðàí³ ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìà. Â ðåçóëüòàò³ ïîìïà çâ³ëüíÿºòüñÿ
â³ä ä³¿ ³íã³á³òîðà òà âì³ñò ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî êàëüö³þ çìåíøóºòüñÿ, â³äáóâà-
ºòüñÿ ðîçñëàáëåííÿ. Îäíî÷àñíî ïðîòå¿íê³íàçè àêòèâóþòü öèòîëåìíó êàëüö³-
ºâó ïîìïó, ùî òàêîæ âåäå äî çìåíøåííÿ êîíöåíòðàö³¿ êàëüö³þ [88, 95, 97].

Ôîñôîäèåñòåðàçè. Òàê ÿê ìîæëèâ³ñòü âèêîðèñòàííÿ ³íã³á³òîð³â ôîñ-
ôîäèåñòåðàç (ÔÄÅ) ó ë³êóâàíí³ åðåêòèëüíèõ äèñôóíêö³é íèí³ íàáóëà âàæ-
ëèâîãî çíà÷åííÿ, òî äåÿê³ ¿õ âëàñòèâîñò³ íåîáõ³äíî ðîçãëÿíóòè. Âíóòð³ø-
íüîêë³òèíí³ ïîñåðåäíèêè ðåãóëÿö³¿ òîíóñó ÃÌÊ � öÀÌÔ òà öÃÌÔ �
³íàêòèâóþòüñÿ ôîñôîäèåñòåðàçàìè â ïðîöåñ³ ã³äðîë³çó. Öÿ ðîëü ó ðåãóëÿö³¿
ãëàäåíüêîì�ÿçîâîãî òîíóñó òà ñïåöèô³÷í³ñòü äëÿ îêðåìèõ âèä³â òà òêàíèí
çðîáèëè ôîñôîäèåñòåðàçè ïðèâàáëèâîþ ì³øåííþ äëÿ ôàðìàêîëîã³÷íîãî
âòðó÷àííÿ. Ñåëåêòèâí³ ³íã³á³òîðè ³çîåíçèì³â âèêëèêàþòü ñïåöèô³÷íèé òêà-
íèííèé åôåêò. Âèä³ëåí³ ï�ÿòü ðîäèí ôîñôîäèåñòåðàç ãëàäåíüêèõ êë³òèí
[20]: Ñà+-êàëüìîäóë³íñòèìóëüîâàíà (ÔÄÅ-1), öÃÌÔ � ñòèìóëüîâàíà
(ÔÄÅ-2), öÃÌÔ-³íã³áîâàíà (ÔÄÅ-3), öÀÌÔ-ñïåöèô³÷íà (ÔÄÅ-4),
öÃÌÔ-ñïåöèô³÷íà (ÔÄÅ-5). Êð³ì òîãî, ðîäèíè ðîçä³ëåí³ íà ï³äðîäèíè. ¯õ
³äåíòèôèêàö³þ ïðîâîäèëè ïàðàëåëüíî ñèíòåçó ñïåöèô³÷íèõ àáî ÷àñòêîâî
ñïåöèô³÷íèõ ³íã³á³òîð³â. ÔÄÅ-3, ÔÄÅ-4 òà ÔÄE-5 � ³çîåíç³ìè áóëè çíàé-
äåí³ ó êàâåðíîçí³é òêàíèí³ ëþäèíè [98, 102]. Çà ôóíêö³îíàëüíîþ àêòèâí³-
ñòþ íàéá³ëüø åôåêòèâíîþ äëÿ ³íäóêîâàíî¿ ðåëàêñàö³¿ ââàæàþòü ÔÄE-5
[48]. Íàéá³ëüø â³äîìèì ç ³íã³á³òîð³â ôîñôîäèåñòåðàç º ñèëäåíàô³ë (Âiaãða),
õî÷à âæå ñèíòåçîâàí³ íîâ³ çàñîáè, íàïðèêëàä IC351 (³íã³á³òîð ÔÄE-5).

Âèñíîâêè

Îá�ºäíàí³ çóñèëëÿ äîñë³äíèê³â äîçâîëèëè óÿâèòè ïåðèôåðè÷í³ ìåõàí³çìè
åðåêö³¿ òà ðåãóëÿòîðíèé êîíòðîëü çà íèìè. Îñòàíí³ äàí³ îòðèìàí³ çàâäÿêè
âäîñêîíàëåíèì ôàðìàêîô³ç³îëîã³÷íèì ìåòîäèêàì. Îñíîâíèì ìåõàí³çìîì
ðîçâèòêó åðåêö³¿ º ðåëàêñàö³ÿ ãëàäåíüêîì�ÿçîâèõ åëåìåíò³â ïå÷åðèñòèõ ò³ë
òà êàâåðíîçíèõ àðòåð³é. Êëþ÷åì äî ðîçâèòêó îñòàííüî¿ º êîíöåíòðàö³ÿ â³ëüíî-
ãî ñàðêîïëàçìàòè÷íîãî êàëüö³þ. Ïðîåðåêòèëüí³ ìåä³àòîðè âèêëèêàþòü ¿¿
çíèæåííÿ, à ¿õ àíòàãîí³ñòè, íàâïàêè, � ï³äâèùåííÿ. Ãîëîâíèì ìåä³àòîðîì
åðåêö³¿ º îêñèä àçîòó (NO), âïëèâ ÿêîãî îïîñåðåäêîâóºòüñÿ ñèñòåìîþ ãóàí³-
ëàòöèêëàçà-öÃÌÔ. ²íø³, òàê³, ÿê âàçîàêòèâíèé ³íòåñòèíàëüíèé ïåïòèä, ïðî-
ñòàãëàíäèí Å1, âèêîíóþòü äîïîì³æíó ðîëü çà äîïîìîãîþ àäåí³ëàòöèêëàç-
íî¿ ñèñòåìè. Ñåðåä ¿õ àíòàãîí³ñò³â íåîáõ³äíî íàçâàòè åíäîòåë³íè, âàçîïðåñèí,
êàëüöèòîí³í òà íåéðîïåïòèä Y. Ó çâîðîòíîìó ðîçâèòêó åðåêö³¿ áåðóòü ó÷àñòü
òàêîæ ôîñôîäèåñòåðàçè � ôåðìåíòè, ùî ðóéíóþòü âòîðèíí³ ïîñåðåäíèêè
(öÃÌÔ òà öÀÌÔ). Íàéá³ëüø àêòèâíîþ ç íèõ ó ãëàäåíüêîì�ÿçîâèõ ñòðóê-
òóðàõ ñòàòåâîãî ÷ëåíà º ôîñôîäèåñòåðàçà-5. Ïåâíèé ³íòåðåñ ïðåäñòàâëÿþòü
³ ìåõàí³çìè ðåãóëÿö³¿ êàëüö³ºâî¿ ÷óòëèâîñò³ òà ôóíêö³îíóâàííÿ îñîáëèâèõ
ì³æêë³òèííèõ êîíòàêò³â � íåêñóñ³â. Ôàçí³ çì³íè ó ä³ÿëüíîñò³ ñèñòåìè ðå-
ãóëÿö³¿ â³äîáðàæàþòüñÿ ó êîëèâàíí³ ãëàäåíüêîì�ÿçîâîãî òîíóñó, ùî ðàçîì
çàáåçïå÷óº çëàãîäæåíèé ïåðåá³ã åðåêö³¿.
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Ñïîä³âàºìîñü, ùî ðîçóì³ííÿ ïåðèôåðè÷íèõ ìåõàí³çì³â åðåêö³¿ â³äêðèº
øëÿõ äî íîâèõ ïàòîô³ç³îëîã³÷íèõ òà òåðàïåâòè÷íèõ ïåðñïåêòèâ åðåêòèëüíî¿
äèñôóíêö³¿.
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THE MODERN CONCEPT
OF THE PERIPHERAL ERECTILE MECHANISMS

The article describes the peripheral mechanisms of erection and control over them.
This knowledge has been acquired as a result of the recent development of
pharmacological research designed to study the regulation of erectile smooth muscle
tone. Smooth muscle fibres of the corpora cavernosa and arteries supplying the penis
relax in response to a reduction of intracellular calcium. This relaxation allows both
an increase of the blood flow to the penis and opening of sinusoid spaces. Cyclic
nucleotides, cGMP and cAMP, are intracellular messengers of the mediators acting
on smooth muscle fibres and regulating these intracellular calcium movements. Nitric
oxide (NO) increases the intracellular cGMP concentration that triggers relaxation.
Other proerectile mediators, such as vasoactive intestinal polypeptide, prostaglandin
E1, are of the secondary importance. In contrast, neurotransmitters of the sympathetic
nervous system (norepinephrine), neuropeptide Y, and endothelin induce contraction
of cavernous smooth muscle fibres, thereby opposing erection. Oxygenation of the
cavernous tissue is also an important factor in the regulation of local mechanisms of
erection. Regulation of calcium sensitivity as well as functioning of intracellulare
contact � gap junction are of certain interest. A better understanding of the peripheral
pharmacology of erection opens the way to new pathophysiological and therapeutic
prospects in the broad context of erectile dysfunction.
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