
ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2007, Ò. 53, ¹ 316

ÓÄÊ 616.858+612.73+611.018.74

Ñ.Î. Òàëàíîâ, Ì.Ì. Òêà÷åíêî, Î.Â. Áàç³ëþê, Ë.Ã. Ñòåïàíåíêî, Â.Ô.Ñàãà÷

Âïëèâ åíàëàïðèëó íà âàçîìîòîðí³ ðåàêö³¿
ó ùóð³â ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì äîôàì³íó
â ìåçåíöåôàëî-ñòð³àòí³é ñèñòåì³

Íà èçîëèðîâàííûõ ñîñóäèñòûõ ïðåïàðàòàõ ïîêàçàíî, ÷òî ó êðûñ ñ õðîíè÷åñêèì äåôèöèòîì
äîôàìèíà â ìåçåíöåôàëî-ñòðèàòíîé ñèñòåìå ìîçãà (ìîäåëü ãåìèïàðêèíñîíèçìà) óãíåòàþòñÿ
ýíäîòåëèéçàâèñèìûå ðåàêöèè ñîñóäèñòûõ ãëàäêèõ ìûøö (ÃÌ). Òàê, â 4 ðàçà óìåíüøàåòñÿ àìïëèòóäà
ðàññëàáëåíèÿ ÃÌ ãðóäíîãî îòäåëà àîðòû ïîä äåéñòâèåì ýíäîòåëèéçàâèñèìîãî âàçîäèëàòàòîðà
àöåòèëõîëèíà. Ïðè ýòîì â 3,5 ðàçà âîçðàñòàåò ëàòåíòíûé ïåðèîä ðåàêöèé. Â òî æå âðåìÿ â
îòâåò íà äåéñòâèå ýíäîòåëèéíåçàâèñèìîãî àãîíèñòà íèòðîïðóññèäà íàòðèÿ ðàññëàáëåíèå ÃÌ
àîðòû ñîõðàíÿåòñÿ â ïîëíîì îáúåìå. Êðîìå òîãî, â 2,5 ðàçà óìåíüøàåòñÿ ïðèðîñò àìïëèòóäû
ôàçíûõ ñîêðàùåíèé ÃÌ âîðîòíîé âåíû ïðè åå ðàñòÿæåíèè. Ýòî ñîïðîâîæäàåòñÿ óâåëè÷åíèåì
æåñòêîñòè ñîñóäèñòîé ñòåíêè. Ó æèâîòíûõ ñ ìîäåëüþ ãåìèïàðêèíñîíèçìà, êîòîðûå â òå÷åíèå
ìåñÿöà ïðèíèìàëè ñ åäîé ýíàëàïðèë (20 ìã/êã), ÷àñòè÷íî âîññòàíàâëèâàþòñÿ ñîêðàòèòåëüíûå
ðåàêöèè ÃÌ: âäâîå âîçðàñòàåò àìïëèòóäà åíäîòåëèéçàâèñèìîãî ðàññëàáëåíèÿ àîðòû, âòðîå
óìåíüøàåòñÿ ëàòåíòíûé ïåðèîä ðåàêöèè, óâåëè÷èâàåòñÿ ïðèðîñò àìïëèòóäû ôàçíûõ ñîêðàòè-
òåëüíûõ îòâåòîâ âîðîòíîé âåíû íà ðàñòÿæåíèå, óìåíüøàåòñÿ æåñòêîñòü ñîñóäèñòîé ñòåíêè.
Äåëàåòñÿ âûâîä, ÷òî â óñëîâèÿõ äåôèöèòà öåðåáðàëüíîãî äîôàìèíà óõóäøàåòñÿ ôóíêöèî-
íàëüíîå ñîñòîÿíèå ýíäîòåëèÿ è óãíåòàåòñÿ ýíäîòåëèéçàâèñèìîå ðàññëàáëåíèå ñîñóäèñòûõ
ÃÌ. Ââåäåíèå ýíàëàïðèëà ñóùåñòâåííî âîññòàíàâëèâàåò óêàçàííûå ñîñóäèñòûå ðåàêöèè.
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ÂÑÒÓÏ

Âåãåòàòèâí³ ðîçëàäè, ÿê â³äîìî, ÷àñòî
ñóïðîâîäæóþòü õâîðîáó Ïàðê³íñîíà, â
îñíîâ³ ïàòîãåíåçó ÿêî¿ ëåæèòü äåô³öèò
äîôàì³íó (ÄÀ),  êîòðèé âèâ³ëüíþºòüñÿ
íåéðîíàìè í³ãðî-ñòð³àòíî¿ ñèñòåìè. Âåãåòà-
òèâíà äèñôóíêö³ÿ ïðîÿâëÿºòüñÿ çàçâè÷àé ó
âèãëÿä³ îðòîñòàòè÷íî¿ ã³ïîòåíç³¿, ïîðóøåíí³
ôóíêö³¿ êèøå÷íèêà òà ñå÷îâîãî ì³õóðà,
ñåáîðå¿, ïîñèëåíí³ ïîòîâèä³ëåííÿ, ã³ïåðñà-
ë³âàö³¿ òîùî [15, 20, 30].

Ïàðê³íñîí³çì � öå ïàòîëîã³ÿ, ùî ïðèòà-
ìàííà ëþäÿì ïîõèëîãî â³êó: ¿¿  ïî÷àòîê
âèíèêàº ó äðóã³é ïîëîâèí³ øîñòîãî [18], à
çà îñòàíí³ìè äàíèìè â ñåðåäèí³ ñüîìîãî
[21] äåñÿòèð³÷÷ÿ æèòòÿ. Òîìó á³ëüø³ñòü
äîñë³äíèê³â îñíîâíîþ ïðè÷èíîþ âåãåòà-
òèâíèõ ïîðóøåíü ïðè ö³é ïàòîëîã³¿ ââà-

æàþòü ñàìå â³êîâ³ çì³íè.
Íàìè áóëî ïîêàçàíî, ùî ó ìîäåëüíèõ

åêñïåðèìåíòàõ ó ùóð³â ç õðîí³÷íèì äåô³öè-
òîì ÄÀ ïîðóøóþòüñÿ åíäîòåë³éçàëåæí³
ñêîðî÷óâàëüí³ ðåàêö³¿ ñóäèííèõ ãëàäåíüêèõ
ì�ÿç³â (ÃÌ) [7, 8], ïðîòå ìåõàí³çìè öèõ
óøêîäæåíü óñå ùå íåç�ÿñîâàíî. Â³äîìî, ùî
äåô³öèò öåðåáðàëüíîãî ïóëó ÄÀ ñóïðî-
âîäæóºòüñÿ îêñèäàòèâíèì ñòðåñîì [19, 31,
33] ³ çìåíøåííÿì âì³ñòó îêñèäó àçîòó (NO)
[9] ó òêàíèíàõ ñóäèí, ùî ìîæå ìàòè ïåâíèé
âïëèâ íà ¿õ ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí. Òîìó
ìåòà íàøî¿ ðîáîòè ïîëÿãàëà ó âèâ÷åíí³
ñêîðî÷óâàëüíèõ ðåàêö³é ñóäèí ó ùóð³â ç
õðîí³÷íèì äåô³öèòîì ÄÀ í³ãðî-ñòð³àòíî¿
ñèñòåìè, à òàêîæ ó ç�ÿñóâàíí³ ìîæëèâîñò³
êîðåêö³¿  òàêèõ ðîçëàä³â çà äîïîìîãîþ
³íã³á³òîðà àíã³îòåíçèíïåðåòâîðþâàëüíîãî
ôåðìåíòó åíàëàïðèëó, ÿêèé, ÿê â³äîìî, ìàº
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àíòèîêñèäàíòíèé ³ NO-ñòèìóëþâàëüíèé
åôåêòè [17, 32].

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Äîñë³äè ïðîâåäåíî íà 6-ì³ñÿ÷íèõ ùóðàõ
ë³í³¿  Â³ñòàð�Ê³îòî.  Ñóäèíí³ ïðåïàðàòè
îòðèìóâàëè ç ãðóäíîãî â³ää³ëó àîðòè òà
âîð³òíî¿ âåíè ï³ñëÿ äåêàï³òàö³¿ òâàðèí ³
ðîçòèíó ÷åðåâíî¿ òà ãðóäíî¿ ïîðîæíèí;
ñòàíäàðòíèé ðîç÷èí Êðåáñà (ðÍ ³ òåìïåðà-
òîðà  ó  ìåæàõ íîðìè) .  Ñêîðî÷óâàëüíó
àêòèâí³ñòü ñóäèííèõ ÃÌ ó ðåæèì³, ÿêèé áóâ
áëèçüêèé äî ³çîìåòðè÷íîãî, ðåºñòðóâàëè çà
äîïîìîãîþ ìåõàíîåëåêòðè÷íîãî ïåðåòâî-
ðþâà÷à 6ÌÕ1Ñ.

Àîðòó íàð³çàëè íà ñåãìåíòè çàâøèðøêè
2�2,5 ìì ³ ìàñîþ 2�3 ìã ç óðàõóâàííÿì
öèðêóëÿðíî¿ îð³ºíòàö³¿ ¿õ ãëàäåíüêîì�ÿ-
çîâîãî øàðó. Ïðåïàðàò ðîçòÿãóâàëè ç ñèëîþ
10�15  ìÍ.  Àêòèâàö³þ ÃÌ âèêëèêàëè
äîäàâàííÿì ó áóôåðíèé ðîç÷èí íîðàäðå-
íàë³íó (ÍÀ, 10-5 ìîëü/ë; �Sigma�, ÑØÀ).
Àìïë³òóäà ðîçñëàáëåííÿ ÃÌ ïðè ä³¿ àöåòèë-
õîë³íó éîäèäó (ÀÕ, 10-6 ìîëü/ë; �Sigma�,
ÑØÀ) àáî í³òðîïðóñèäó íàòð³þ (ÍÏ, 10-4

ìîëü/ë; �Sigma�, ÑØÀ) âèçíà÷àëè â³äíîñíî
ñòàëîãî ñêîðî÷åííÿ, âèêëèêàíîãî ä³ºþ ÍÀ
(ïëàòî); ð³âåíü òàêîãî ñêîðî÷åííÿ ïðèéìàëè
çà 100 %. Âèçíà÷àëè òàêîæ ëàòåíòíèé
ïåð³îä ðåàêö³¿ ÃÌ íà ââåäåííÿ àãîí³ñò³â.

Ñìóæêè âîð³òíî¿ âåíè çàâäîâæêè 3�5
ìì, çàâòîâøêè 1�1,5 ìì ³ ìàñîþ 1�2 ìã
ï³ääàâàëè ïî÷àòêîâîìó ïîïåðåäíüîì ó
ïàñèâíîìó ðîçòÿãóâàííþ ç ñèëîþ 2,0�2,5
ìÍ ïðîòÿãîì 30 õâ. Äàë³ ïðåïàðàòè äîçî-
âàíî ðîçòÿãóâàëè ç ñèëîþ äî 14 ìÍ ³ ðåºñò-
ðóâàëè çì³íó àìïë³òóäè ôàçíèõ ñêîðî÷åíü
äëÿ âèçíà÷åííÿ çàëåæíîñò³ äîâæèíà � ñèëà
ÃÌ. Îäíî÷àñíî âèì³ðþâàëè äîâæèíó ïðå-
ïàðàòó çà äîïîìîãîþ îêóëÿðíîãî ãâèíòîâî-
ãî ì³êðîìåòðà. Ðîçðàõîâóâàëè äîâæèíó ì�ÿ-
çà ïðè ìàêñèìàëüíîìó ñêîðî÷åíí³ òà éîãî
æîðñòê³ñòü, ùî º ñï³ââ³äíîøåííÿì ïðèðîñòó
ñèëè ñêîðî÷åííÿ äî çì³íè äîâæèíè ñóäèííîãî
ïðåïàðàòó ïðè éîãî ðîçòÿãóâàíí³ [12].

Òâàðèí ïîä³ëèëè íà 3 ãðóïè. Äî ² (êîíò-
ðîëü) ââ³éøëè ³íòàêòí³ òâàðèíè (7 ùóð³â),
äî ²² � òâàðèíè (7 ùóð³â) ç õðîí³÷íèì
äåô³öèòîì  ÄÀ (ìîäåëü ãåì³ïàðê³íñîí³çìó),
äî ²²² � òâàðèíè (5 ùóð³â) ç õðîí³÷íèì
äåô³öèòîì ÄÀ, ÿê³ ïðîòÿãîì 30 ä³á îòðèìó-
âàëè ç ¿æåþ åíàëàïðèë (20 ìã/êã).

Õðîí³÷íèé äåô³öèò ÄÀ âèêëèêàëè çà
äîïîìîãîþ îäíîá³÷íîãî ðóéíóâàííÿ ÄÀ-
åðã³÷íèõ íåéðîí³â êîìïàêòíî¿ ÷àñòèíè
÷îðíî¿ ñóáñòàíö³¿, çóìîâëåíîãî ì³êðî³í�ºê-
ö³ÿìè 8 ìêã ñåëåêòèâíîãî íåéðîòîêñèíó
6-ã³äðîêèäîôàì³íó â ë³âèé ëàòåðàëüíèé
âèñõ³äíèé ïåðåäíüîìîçêîâèé ïó÷îê [29]. Ó
äîñë³ä³ áðàëè ò³ëüêè òâàðèí ç ñóòòºâîþ
(á³ëüøå í³æ 90 %) äåãåíåðàö³ºþ ÄÀ-åðã³÷íî¿
ñèñòåìè ë³âî¿ ï³âêóë³ ÷åðåç 3�4 ì³ñ ï³ñëÿ
ââåäåííÿ íåéðîòîêñèíó.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ

Ðåºñòðàö³ÿ ñêîðî÷óâàëüíèõ ðåàêö³é ÃÌ
ãðóäíîãî â³ää³ëó àîðòè. Ñóäèíí³ ïðåïàðàòè
àîðòè êîíòðîëüíèõ ùóð³â ðåàãóâàëè íà
àïë³êàö³¿ ÀÕ (ðèñ. 1,1) ³ ÍÏ òèïîâèìè ðåàê-
ö³ÿìè ðîçñëàáëåííÿ ÃÌ. Àìïë³òóäà ðîç-
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Ðèñ. 1. Ðåàêö³¿ íà ä³þ àöåòèëõîë³íó ïðåàêòèâîâàíèõ
íîðàäðåíàë³íîì ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â ãðóäíîãî â³ää³ëó àîðòè:
1 � êîíòðîëüí³ òâàðèíè; 2, 3 � ùóðè ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì
äîôàì³íó (ð³çí³ òèïè ðåàêö³é); 4 � òâàðèíè ç äåô³öèòîì
äîôàì³íó, ÿê³ ïðîòÿãîì 30 ä³á îòðèìóâàëè ç ¿æåþ
åíàëàïðèë. Ïåðåðèâ÷àñòà ë³í³ÿ â³äïîâ³äàº âèõ³äíîìó
(âíèçó) ³ çàäàíîìó (çâåðõó) ð³âíþ àêòèâàö³¿ ãëàäåíüêèõ
ì�ÿç³â, òåìíà ë³í³ÿ � òðèâàëîñò³ ä³¿ àöåòèëõîë³íó. Ñòð³ëêîþ
ïîçíà÷åíî ïî÷àòîê ä³¿ íîðàäðåíàë³íó
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ñëàáëåííÿ ó â³äïîâ³äü íà ä³þ ÀÕ â ñåðåä-
íüîìó 66,4 % ± 3,0 %, à íà ä³þ ÍÏ � 87,4 % ±
2,4 % âåëè÷èíè ñêîðî÷åííÿ, âèêëèêàíîãî
âïëèâîì ÍÀ (ðèñ.2,à,á). Ëàòåíòíèé ïåð³îä
ðåàêö³é ïðè öüîìó ñòàíîâèâ 39,3±4,6 ³ 33,9 ñ
± 7,2 ñ â³äïîâ³äíî (äèâ. ðèñ. 2,â,ã).

Ó òâàðèí ²² ãðóïè ò³ëüêè ó 60 % âèïàä-
ê³â ñïîñòåð³ãàëè ³ñòîòí³ ðîçñëàáëåííÿ ÃÌ
àîðòè íà ä³þ ÀÕ. Ó ðåøò³ äîñë³ä³â ðåºñòðó-
âàëè ³íâåðòîâàí³ ðåàêö³¿, òîáòî ðîçñëàá-
ëåííÿ àáî çîâñ³ì íå ðîçâèâàëîñü,  àáî
òðàíñôîðìóâàëîñü ó êîíñòðèêòîðíó â³äïî-
â³äü àìïë³òóäîþ íå á³ëüøå 10�17 % â³ä
çàäàíîãî ð³âíÿ àêòèâàö³¿ ÃÌ (äèâ. ðèñ. 1,2
³ 1,3) òîä³, ÿê íà ââåäåííÿ ÍÏ ÃÌ àîðòè ó
100 % âèïàäê³â ðåàãóâàëè ðîçñëàáëåííÿì.
Ïðè÷îìó àìïë³òóäà ðîçñëàáëåííÿ íà ââå-
äåííÿ ÀÕ ³ ÍÏ ñòàíîâèëà â ñåðåäíüîìó
16,4±3,4 (P<0,001 â³äíîñíî êîíòðîëþ) ³ 83,7 %
± 4,5 % (P>0,05), à ëàòåíòíèé ïåð³îä â³äïî-

â³äåé � 144,6±24,6 (P<0,001) ³ 104,6 ñ ± 5,1 ñ
(P<0,001) â³äïîâ³äíî (äèâ. ðèñ. 2).

Ó òâàðèí ²²² ãðóïè ââåäåííÿ ÀÕ âèêëè-
êàëî ðîçñëàáëåííÿ ÃÌ ó 50 % äîñë³ä³â ç
ñåðåäíüîþ àìïë³òóäîþ 45,6 % ± 10,0 %
(P<0,05 â³äíîñíî äî ²² ãðóïè). Âîíî áóëî
äîñèòü ñòàëèì ³ óòðèìóâàëîñü ïðîòÿãîì
óñüîãî ïåð³îäó âïëèâó àãîí³ñòà (äèâ. ðèñ.
1,4). Ó 35,7 % äîñë³ä³â òàêîæ ñïîñòåð³ãàëîñÿ
ðîçñëàáëåííÿ ÃÌ, àëå éîãî àìïë³òóäà íå
ïåðåâèùóâàëà 15�20 %. Òàêå ðîçñëàáëåííÿ
áóëî òðàíçèòîðíèì ³ íàäàë³ çì³íþâàëîñÿ
òðèâàëèì ñêîðî÷åííÿì ÃÌ àìïë³òóäîþ 30�
65 %.  Ó ðåøò³  äîñë³ä³â  àïë³êàö³ÿ  ÀÕ
âèêëèêàëà ëèøå ñêîðî÷åííÿ ÃÌ. Íà ä³þ ÍÏ
ÃÌ ãðóäíî¿ àîðòè ó 100 % äîñë³ä³â â³äïî-
â³äàëè ñòàëèì ðîçñëàáëåííÿì. Éîãî àìïë³-
òóäà â ñåðåäíüîìó ñòàíîâèëà 116,0 % ± 5,6 %
(P<0,001). Ïðè öüîìó ëàòåíòíèé ïåð³îä
â³äïîâ³äåé  íà  ä ³þ ÀÕ ³  ÍÏ ñòàíîâèâ

Ðèñ. 2. Àìïë³òóäà ðîçñëàáëåííÿ (à, á) òà ëàòåíòíèé ïåð³îä ðåàêö³é (â, ã) ãëàäåíüêèõ ì�ÿç³â àîðòè íà ä³þ àöåòèëõîë³íó
(à, â) ³ í³òðîïðóñèäó (á,  ã): 1 � êîíòðîëüí³ òâàðèíè; 2 � òâàðèíè ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì í³ãðî-ñòð³àòíîãî äîôàì³íó;
3 � òâàðèíè ç äåô³öèòîì äîôàì³íó, ÿê³ ïðîòÿãîì 30 ä³á îòðèìóâàëè ç ¿æåþ åíàëàïðèë. *P<0,05; **P<0,001

Âïëèâ åíàëàïðèëó íà âàçîìîòîðí³ ðåàêö³¿ ó ùóð³â
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37,8±7,7 (P<0,001) ³ 38,3 ñ ±6,1 ñ (P<0,001)
â³äïîâ³äíî (äèâ. ðèñ. 2).

Ðåºñòðàö³ÿ àêòèâíèõ ðåàêöié ÃÌ âîð³ò-
íî¿ âåíè. Ó òâàðèí ² ãðóïè äîäàòêîâå ðîçòÿ-
ãóâàííÿ ïðåïàðàò³â âîð³òíî¿ âåíè ïðèçâî-
äèëî äî çá³ëüøåííÿ àìë³òóäè ôàçíèõ ñêîðî-
÷åíü. Íàéá³ëüøèõ çíà÷åíü öåé ïðèð³ñò ñÿ-
ãàâ ïðè ñèë³ äîäàòêîâîãî ðîçòÿãóâàííÿ 8 ìÍ.
Ïðèð³ñò àìïë³òóäè ôàçíèõ ñêîðî÷åíü ÃÌ ïðè
öüîìó ñòàíîâèâ ó ñåðåäíüîìó 153,4 % ± 11,2 %
â³äíîñíî âèõ³äíîãî çíà÷åííÿ. Íàäàë³ ðîçòÿãó-
âàííÿ ñóïðîâîäæóâàëîñÿ çìåíøåííÿì ñèëè
ñêîðî÷åííÿ ñóäèííèõ ñìóæîê (ðèñ. 3,à,1).

Ó ùóð³â ²² ãðóïè ïðèð³ñò ñèëè ôàçíèõ
ñêîðî÷åíü ÃÌ áóâ äîñòîâ³ðíî ìåíøèì,
ïðè÷îìó ìàêñèìàëüíèõ çíà÷åíü â³í ñÿãàâ
ïðè ñèë³ äîäàòêîâîãî ðîçòÿãóâàííÿ 6 ìÍ ³
ñòàíîâèâ 57,5 % ± 12,7 % (Ð<0,001 â³äíîñ-
íî êîíòðîëþ). Ïîäàëüøå çá³ëüøåííÿ ñèëè
ðîçòÿãóâàííÿ òàêîæ ñóïðîâîäæóâàëîñÿ
çìåíøåííÿì ïðèðîñòó àìïë³òóäè ôàçíèõ
ñêîðî÷åíü ÃÌ âîð³òíî¿ âåíè (ðèñ. 3,à,2).

Ó òâàðèí ² ² ²  ãðóïè ñïîñòåð³ãàëîñÿ
äîñòîâ³ðíå ï³äâèùåííÿ ôàçíî¿ ñêîðî÷ó-
âàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ñóäèííèõ ÃÌ ïîð³âíÿíî
ç òàêèìè ðåàêö³ÿìè ó ùóð³â ²² ãðóïè, õî÷à

âîíî ³ íå äîñÿãàëî êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü.
Ìàêñèìàëüíèé ïðèð³ñò àìïë³òóäè ñêîðî-
÷åíü ïðè ñèë³ äîäàòêîâîãî ðîçòÿãóâàííÿ 8 ìÍ
³ ñòàíîâèâ 98,3 % ± 14,3 % (Ð<0,05 â³äíîñíî
²² ãðóïè; äèâ. ðèñ. 3,à,3).

Çìåíøåííÿ ïðèðîñòó àìïë³òóäè ôàçíèõ
ñêîðî÷åíü â³äáóâàëîñü ó ðåçóëüòàò³ çá³ëü-
øåííÿ æîðñòêî ñò³  ñóäèííèõ ÃÌ.  Òàê ,
ìàêñèìàëüíå çíà÷åííÿ æîðñòêîñò³ ïðè ñèë³
ðîçòÿãóâàííÿ 14 ìÍ ñòàíîâèëî 57,7±7,5,
96,0±13,8 (Ð<0,05, â³äíîñíî êîíòðîëþ) ³
71,5 ìÍ.ìã-1.ìì-1 ± 6,9 ìÍ.ìã-1.ìì-1 (Ð>0,05
ùîäî êîíòðîëþ ³ II ãðóïè) â³äïîâ³äíî ó ²�
²²² ãðóïàõ òâàðèí (äèâ. ðèñ. 3,á).

ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ïîêàçàëè, ùî ó ùóð³â
ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì öåðåáðàëüíîãî ÄÀ
â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíèìè òâàðèíàìè
ðîçñëàáëåííÿ ÃÌ àîðòè íà ââåäåííÿ åíäî-
òåë³éçàëåæíîãî àãîí³ñòà ÀÕ â³äòâîðþºòüñÿ
ò³ëüêè ó ÷àñòèí³ (60 %) âèïàäê³â. Ïðè
öüîìó àìïë³òóäà ðîçñëàáëåííÿ çìåíøóºòüñÿ
ìàéæå ó 4 ðàçè, à ëàòåíòíèé ïåð³îä ðåàêö³¿
çðîñòàº ó 3,5 ðàçà. Âîäíî÷àñ ó â³äïîâ³äü íà

Ðèñ. 3. Çì³íà àìïë³òóäè ôàçíèõ ñêîðî÷åíü (à) ³ æîðñòêîñò³ (á) ñóäèííèõ  ïðåïàðàò³â âîð³òíî¿ âåíè ùóð³â ïðè
ðîçòÿãóâàíí³: 1 � êîíòðîëüí³ òâàðèíè; 2 � òâàðèíè ç õðîí³÷íèì äåô³öèòîì í³ãðî-ñòð³àòíîãî äîôàì³íó; 3 � òâàðèíè ç
äåô³öèòîì äîôàì³íó, ÿê³ ïðîòÿãîì 30 ä³á îòðèìóâàëè ç ¿æåþ åíàëàïðèë. Ïî îñ³ àáñöèñ ïîêàçàíà ñèëà äîäàòêîâàíîãî
ðîçòÿãóâàííÿ (ìÍ)

Ñ.Î. Òàëàíîâ, Ì.Ì. Òêà÷åíêî, Î.Â. Áàç³ëþê, Ë.Ã. Ñòåïàíåíêî, Â.Ô.Ñàãà÷
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ââåäåííÿ åíäîòåë³éíåçàëåæíîãî âàçîäè-
ëàòàòîðà ÍÏ ðîçñëàáëåííÿ â³äòâîðþºòüñÿ ç
íåçì³ííîþ àìïë³òóäîþ. Îäíàê ëàòåíòíèé
ïåð³îä ðåàêö³¿ çá³ëüøóºòüñÿ âòðè÷³. Îòæå,
ö³ ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî ó ùóð³â ç
õðîí³÷íèì äåô³öèòîì ÄÀ ìåçåíöåôàëî-
ñòð³àòíî¿ ñèñòåìè ÃÌ àîðòè íå âòðà÷àþòü
çäàòíîñò³ äî ðîçñëàáëåííÿ: óøêîäæóþòüñÿ
ò³ëüêè ò³ ðåàêö³¿, ùî ðåàë³çóþòüñÿ çà ó÷àñòþ
åíäîòåë³þ.

Êð³ì òîãî, ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü ïîêà-
çàëè, ùî ó ùóð³â ç äåô³öèòîì öåðåáðàëüíîãî
ïóëó ÄÀ ñêîðî÷óâàëüí³ â³äïîâ³ä³ ÃÌ âî-
ð³òíî¿ âåíè ñÿãàþòü ìàêñèìàëüíîãî çíà÷åí-
íÿ ïðè ìåíø³é ñèë³ ðîçòÿãóâàííÿ. Ïðè
öüîìó ïðèð³ñò àìïë³òóäè ôàçíèõ ñêîðî÷åíü
çìåíøóºòüñÿ ó  2 ,5  ðàçà ,  ùî º  ïðÿìèì
íàñë³äêîì ï³äâèùåííÿ ì�ÿçîâî¿ æîðñòêîñò³.

Îäíèì ç ìåõàí³çì³â ïîðóøåííÿ åíäî-
òåë³éçàëåæíèõ ³ NO-³íäóêîâàíèõ ðåàêö³é ó
ùóð³â ç óøêîäæåíîþ ÄÀ-åðã³÷íîþ öåðåá-
ðàëüíîþ ñèñòåìîþ ìîæå áóòè íåñòà÷à NO.
Òàê, íàïðèêëàä, â³äîìî, ùî ïîðóøåííÿ
ôóíêö³¿ åíäîòåë³þ ³ çìåíøåííÿ ïðèðîñòó
àìïë³òóäè ñêîðî÷åíü ïðè ðîçòÿãóâàíí³ òà
çá³ëüøåíí³ æîðñòêîñò³ ì³îêàðäà ìîæå áóòè
ïðÿìèì íàñë³äêîì ïðèãí³÷åííÿ ñèíòåçó NO
[26, 35]. Ðàí³øå íàìè áóëî ïîêàçàíî [9],
ùî ó ùóð³â ç ìîäåëþ ãåì³ïàðê³íñîí³çìó ó
ñóäèíàõ, ïëàçì³ êðîâ³ òà åðèòðîöèòàõ  çíè-
æóåòñÿ àêòèâí³ñòü NO-ñèíòàçè òà çìåí-
øóºòüñÿ âì³ñò ñòàá³ëüíîãî ìåòàáîë³òó NO

 
�

NO
2

-. Êð³ì òîãî, ïðåìåäèêàö³ÿ äîíîðîì NO
í³òðîãë³öåð³íîì [7] òà L-àðã³í³íîì [8] (îñòàí-
í³é ÿê â³äîìî, º ïîïåðåäíèêîì  á³îñèíòåçó NO),
ìîæå ÷àñòêîâî â³äíîâëþâàòè óøêîäæåíí³ ñó-
äèíí³ ðåàêö³¿ ó ùóð³â ç äåô³öèòîì ÄÀ.

²íøîþ ïðè÷èíîþ ñóäèííî¿ äèñôóíêö³¿
ìîæå áóòè âïëèâ ïðîäóêò³â îêñèäàòèâíîãî
ñòðåñó [22]. Â³äîìî, ùî ðåàêòèâí³ ôîðìè
êèñíþ â³ä³ãðàþòü âàæëèâó ðîëü ó ïàòîãåíåç³
õâîðîáè Ïàðê³íñîíà [19,  31,  33] .  Ïðè
ïàðê³íñîí³çì³ àêòèâóºòüñÿ ïåðåêèñíå îêèñ-
íåííÿ ë³ï³ä³â (ÏÎË) ³ çíèæóºòüÿ àêòèâí³ñòü
ôåðìåíò³â àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè [19].
Ä³éñíî, ó êðîâ³ õâîðèõ íà ïàðê³íñîí³çì

ï³äâèùóºòüñÿ âì³ñò ïðîäóêò³â ÏÎË [5].
Ïîêàçàíî ,  ùî â ³ëüí³  ðàäèêàëè êèñíþ
íåãàòèâíî âïëèâàþòü íà åíäîòåë³îöèòè òà
àêòèâí³ñòü ¿õ ôåðìåíò³â [24], ùî ìîæå
ñòàòè ïðè÷èíîþ ïåâíèõ çì³í ñêîðî÷óâàëü-
íèõ ðåàêö³é ñóäèííèõ ÃÌ.

Íàäõîäæåííÿ ó åíäîòåë³àëüí³ êë³òèíè
L-àðã³í³íó, íåîáõ³äíîãî äëÿ ñèíòåçó NO
[34], ³ ïðîäóêö³ÿ ñóïåðîêñèäíèõ àí³îí³â
[23, 28] çàëåæàòü â³ä ð³âíÿ ìåìáðàííîãî
ïîòåíö³àëó.  Ïðè ñòàíàõ,  ùî ñóïðîâîä-
æóþòüñÿ  åíäîòåë³àëüíîþ äèñôóíêö³ºþ
(àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ [1], öóêðîâèé ä³àáåò
[2] ³ ñòàð³ííÿ [10]) ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ïîðó-
øåííÿ åëåêòðè÷íèõ ðåàêö³é åíäîòåë³àëüíèõ
êë³òèí ó â³äïîâ³äü íà ââåäåííÿ ÀÕ. Òîìó º
â³ðîã³äíèì, ùî ïðèãí³÷åííÿ ïðîäóêö³¿ NO,
âíàñë³äîê çìåíøåííÿ ñóáñòðàòà äëÿ éîãî
ñèíòåçó òà ïîñèëåíà ãåíåðàö³ÿ ðåàêòèâíèõ
ôîðì êèñíþ ïðè õðîí³÷íîìó äåô³öèò³ ÄÀ
ìåçåíöåôàëî-ñòð³àòíîãî ïîõîäæåííÿ ìîæå
áóòè ïåâíîþ ì³ðîþ çóìîâëåíà ïîðóøåííÿì
åëåêòðè÷íèõ ðåàêö³é åíäîòåë³þ.

Íàø³ äîñë³äè ïîêàçàëè, ùî ó ùóð³â,
ÿêèì ïðîòÿãîì ì³ñÿöÿ äî ¿æ³ äîäàâàëè
åíàëàïðèë, ÷àñòêîâî â³äòâîðþâàëèñÿ ñêîðî-
÷óâàëüí³ ðåàêö³¿ ñóäèííèõ ÃÌ. Òàê, ìàéæå
óäâ³÷³ çá³ëüøèëàñü àìïë³òóäà åíäîòåë³é-
çàëåæíîãî ðîçñëàáëåííÿ ÃÌ àîðòè ³ ìàéæå
ó 4 ðàçè çìåíøèâñÿ ëàòåíòíèé ïåð³îä òàêèõ
ðåàêö³é. Ïðè öüîìó íà 30 % ï³äâèùèëàñü
àìïë³òóäà â³äïîâ³äåé íà ââåäåííÿ åíäîòåë³é-
íåçàëåæíîãî àãîí³ñòà. Êð³ì òîãî, çìåíøó-
âàëàñÿ æîðñòê³ñòü ñóäèííî¿ ñò³íêè, ÷àñòêîâî
â³äíîâëþâàëèñü àêòèâí³ ìiîãåíí³ ðåàêöi¿
âîð³òíî¿ âåíè. Âñå öå ñâ³ä÷èòü ïðî íîðìàë³-
çóþ÷èé âïëèâ åíàëàïðèëó íà óøêîäæåí³
âíàñë³äîê õðîí³÷íîãî äåô³öèòó öåðåáðàëüíîãî
ÄÀ ñêîðî÷óâàëüí³ ðåàêö³¿ ñóäèííèõ ÃÌ.

Â³äîìî, ùî åíàëàïðèë ïðèçâîäèòü äî
ïîñèëåííÿ ïðîäóêö³¿ NO [17]. Âîäíî÷àñ â³í
ìîæå âèñòóïàòè ³ ÿê àíòèîêñèäàíò [32].
Éìîâ³ðíî, öåé ïðåïàðàò çàáåçïå÷óº ñàìå
NO-ñòèìóëþâàëüíó é àíòèîêñèäàòèâíó
ä³þ. Çà ë³òåðàòóðíèìè äàíèìè, ³íã³á³òîðè
àíã³îòåíçèíïåðåòâîðþâàëüíîãî ôåðìåíòó

Âïëèâ åíàëàïðèëó íà âàçîìîòîðí³ ðåàêö³¿ ó ùóð³â
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ïîë³ïøóþòü ôóíêö³þ åíäîòåë³þ ïðè ñòàíàõ,
ùî ñóïðîâîäæóþòüñÿ ¿¿ ïîðóøåííÿì [13].
Ö³ àãåíòè ïîêðàùóþòü ïîêàçíèêè åíäî-
òåë³éçàëåæíîãî ðîçñëàáëåííÿ ñóäèííèõ ÃÌ
ó ùóð³â ç ã³ïåðòåíç³ºþ [14, 27], ïðè åêñïå-
ðèìåíòàëüíîìó ä³àáåò³ [6, 11], àòåðîñêëå-
ðîç³ [16], à òàêîæ çà óìîâ ñòàð³ííÿ [25].
Êð³ì òîãî, ïîêàçàíî, ùî åíàëàïðèë â³äíîâ-
ëþº àìïë³òóäó òà ïðîëîíãîâàíèé õàðàêòåð
ÀÕ-³íäóêîâàíî¿ ã³ïåðïîëÿðèçàö³¿ åíäîòå-
ë³àëüíèõ êë³òèí àîðòè ùóð³â ç ðîçëàäàìè
åíäîòåë³éçàëåæíèõ ñóäèííèõ ðåàêö³é [3].

Àíàë³ç îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â ñâ³ä÷èòü
ïðî òå, ùî ïðè õðîí³÷íîìó äåô³öèò³ ÄÀ â
í³ãðî-ñòð³àòí³é ñèñòåì³ â³äáóâàºòüñÿ ïîðó-
øåííÿ åíäîòåë³àëüíîãî êîìïîíåíòà ðåãóëÿö³¿
ñóäèííîãî òîíóñó. Éìîâ³ðíî, ùî ïðè÷èíîþ
öüîãî ìîæå áóòè çìåíøåííÿ âì³ñòó NO òà
ïîñèëåíà ãåíåðàö³ÿ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â êèñíþ.
Âîäíî÷àñ åíàëàïðèë çàâäÿêè ñâî¿ì àíòèîêñè-
äàíòíèì ³ NO-ñòèìóëþâàëüíèì âëàñòèâîñ-
òÿì ìîæå ñóòòºâî â³äíîâëþâàòè  ïðèãí³÷åí³
ñóäèíí³ ðåàêö³¿.

S.A. Talanov, M.N. Tkachenko, O.V. Baziljuk,
L.G. Stepanenko, V.F. Sagach

INFLUENCE  OF  ENALAPRYL  ON  VASCULAR
MOTOR REACTIONS OF RATS WITH
CHRONIC DEFICIENCY OF DOPAMINE IN THE
MESENCEPHALO-STRIATAL SYSTEM

The results of experiments on isolated preparations of aorta
and portal vein of rats with chronic deficiency of mesencephalo-
striatal dopamine have shown that endothelium-dependent
reactions of dilatation were inhibited. If rats with dopamine de-
ficiency received enalapryl (20 mg/kg) these reactions partly
recovered. A possible conclusion may be that in conditions of
cerebral dopamine deficiency the functional state of endothe-
lium got worse, and endothelium-dependent dilatation of vascu-
lar smooth muscles was inhibited. The use of inhibitor of angio-
tensin-converting enzyme enalapryl resulted in a significant
restoration of the above vascular reactions.

Bogomoletz Institute of Physiology, National Academy of
Science of Ukraine, Kyiv
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