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Monoepagusoa anmuokcuoanm 2n1ymamuor MOOOACUHUHE XYHcatipadam
buocenmu3u, QYHKYUALAPU, 8a Mypau Xui Xyrcaupaiapoan YuKuuL musumu
HOPMAJ Xamod UnnoO0CMOMUK CIMPecc Wapoumiapuoa ypeanuieax.

Xozupeu kynoa OyHEHUH UUPUK UIMUL MAOKUKOM MAPKA3IApUOA MUPUK
Xyarcaripa yumonaazmacuoa2yu MemaodoIumiap 6a yiapHune Oupiamiu Meccenicep
CUCHAL MOJIEKYAANap cugamuoacu poiu maokux KUIUHMoKoa. byrapoan oupu —
enymamuon (GSH) — mpunenmuo (camma-2nymamuiyucmeuniuyun) mysuiumiuea
9ea 6yauob, bapya Mmupux xyscaupanapoa yupauouean 3pKun muo 8a Kyuu
MOJEKYIAP AHMUOKCUOAHM XUCOOAaHaAoU. Y Oup Kanua 6uoi02uk Hapaéniapoa
UMUPOK 9MUD, KCEHOOUOMUKIAPHU KAUMAPUIUUUHY MAbMUHAAUOU,
2uoponepokcuoasa gaoiiucuny bapmapagh >maou 6a Yumo3o.ji OKCULIapuodu
CYIbGUSUOPUTL SPYNNATIAPHUHS KAUMAPUTISAH XOAAMUHU CAKIad mypuuioa
UMUPOK 3Maou

Momnoepagus puzuonoeus ea buoguszuxka coxacuoa, Hymiaoan Ouoao2us
Mmavaum uyHaiuwu baxaiaepusm manabanapu 8a buogusuxa , 00am éa
xatighonnap usuonocuscu UYHAIUUY MASUCMPAHMIAPUHU OUODU3UKA, XYoHcaupa
UYKU CUSHANIAUW MEXAHUSMAAPU (PAHIAPUHU YP2AHULL YYYH MYAHCATLIAHSAH.

Macvyn myxappup:
Taxkpuzuunap: buonozua gpannapu ooxmopu,
bamowoe Asazoex Puckynosuu(Ham/[V)
Kumé pannapu ooxkmopu

Boiimupsaes Azamam Hynuuesuy (HamMTH)

Monorpadusa “Manzapanu OOFAOPUYMINK Ba KYKalaM30pIalITUPHUIL KadeIpacCuHUHT
2018 #un naru connm Ba “Kumépwmii rexnonorus” dakynpreruauar 2018
Hun Jaru COHJIM Ga€HHOMaapyuaa Kypubd YMKWITaH Ba YKyB-yCIyoui
KEHralra TaBCHs dTHJITaH.

MoHnorpadus MyxaHIUCIUK-TEXHOJIOTHSI HHCTUTYTH YKyB-ycinyouit Kenrammuunr 2018
17070)1 naru COHJIM WUFMJIMINIIA MyXOKaMa dTHIINO, YOI STHINTA PyXcaT
STUJITaH.
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KHUCKAPTMA CVY3JIAP PYUXATH
ABC —(ATP-binding cassette (ABC) membrane proteins)- mem6pana

okcuiiapu ATdaza

ABCC/MRP — mem6pana okcmin ATdaza, AT® ruaponusu xucodura
XyKalpagaH OpTaHUK aHUOHJIAPHU Tl

BAPTA — 1,2-6uc (O-amunodenokcu)stan-N,N,N,N,-rerpaanerar kuciaora
Bptlp, (bile pigment transporter-1) — cappo murMeHTH TpaHCIOPTEPH
CFT1 — xyxaiipa kynbTypacu (1uctuk (pudpo3 Omitan orpuran
OemMopJiapaH OJIMHTaH)

CFTR — uuctux ¢pubpo3 TpaHCIIOPT PETYISATOPU

DCPIB — 4-(2-0ytun-6, 7-muxiop-2-uukionenTu |-uanan-1-oH-5-m)
OKCUMOM KUCTIOTacH

DMSO — numetnicyab()oKCcH I

DTNB — 5,5-nutuo6uc 2-HuTpoOeH30i KUcIoTa

FasL (Fas ligand) — TpancMeMOpaHa OKCHIIN

Fas-CJIS Ba APO-1 — anonto3 penientopiap

GSH — rnyratnoH (raMma-riayTaMUIIUCTEUITIIULIIH)

GSSH — riyratron aucynbdua

HEPES — N-2-ruapokcustanmnunepa3u-N,-2-3TaH-CylIb()oH KuciaoTa
Hgtlp (high affinity glutathione transporter in yeast) — auutku 3amMOypyruia
TJTyTaTHOH TaIllyBUX TPAHCIIOPTEpIIap

Jurkat — omam neiikoMunus kacamuruaa T - muMdoIUT Xyxaipanapu
JUHUSICH

MES — 2-(mopdonmno)3Tan cyabhoH KUCIOTacH

MRP — (multidrug resistance associated proteins)- Typsu Xuwi 10pu
MOJanapra KapirminK KHITyBUYA OKCHUIIAP TYPyXHU

NADPH — HukotuHaneHuHanaykiaeotua gocdar

NMDA — N-metun-D-acnaprar
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PPB — 5 autpo-2-3 -peHmImnponuiaMuHOOEH301 KUCI0Ta

Raji xyxaitpanapu — tamku pocharunencepus kam 6ynrad muM@onut
Xy XKaupacu

RVD — perynsarop xaxm KamMaluim

RyR1 — puanoaus peuentopu

SITS — 4-anetamu10-4-U30THOIIMAHATOCTUIOCH-2,2-TUCYTH(OKHUCIIOTA
SLC22A/OAT — MeMOpaHa OKCHJIM aHUOHJIAp, YIyH HATPUKTra OOFIINK

TPAHCTIOPTEPIAP TYPYXH

SLCO/OATP — opranuk aHUOH TaIlyBYH ITOJIUITHITTH]]

TNB — 5-tno6uc 2-HuTpoOeH30i Kucaora

TNF-a, (tumor necrosis factor) — ycma Hekpo3u OMHITH

Ycflp (yeast cadmium factor-1.) — aunTkuga KagMUKH OMUIIH

ATO® — anenoszuntpudocdar

16-uAM® — qubytupmi-u-AMO

JHK — 1e30KcupuOOHYKIEUH KUCIOTa

MKS571 — cyndunnepo3oH Ba mpoOeHeIu/I

HMAI" — N-metun-D-rinytamun

11-AM® — nuknuk ageHo3nHMOHOGoChaT

OI'TA — 3TUICHTIIMKOIb-OMC-aMUHOATHIITETPAAIETAT KHCIIOTa

OJITA — >TuneHinaMuHTUTpaaLETaT KUCI0Ta



KHUPHUII

Kaxonna OYryHru KyHJa ayTOKpPUH Ba IMapakpuH CHUTHAN Y3aTHIJIHILN
*)apaéHuaa OupiraMun MecCceHkKep cudaTuaa Xykaipa WIKd METa0OIUTIApUHUHT
WIITUPOKUHM  aHUKJIAIra  OaFulUIaHraH  TAaJIKUKOTJIAp  COHM  OPTHUILIHU
Ky3atuiMokaa. Kymmanan, Oy WyHanumiga Oakapuiral TaJIKUKOTJIAp opacujia
ATP Ba miyramMar KHCIOTAJIAPUHUHT POJIMHM TAIKHUK S3THUINra KaTTa 3bTUOOp
KapaTwiMoKaa. MabiiyMku, Oapua Tupuk Xyxkadpaaap ATP wmonexymnacuHu
sHeprust MmanOau cudaTuaa Typiau OUONOTHK skapaéHiuapaa uuuiataau. JlekuH, o3
mukgopgaaru ATP xyxalipagan Tamkapucura Typiad (U3HOJOTHK XoJjaTiapa
yukapwiaau. [espnu Oapua Typraru Xyxkaiipanap catxuna ATPau cnenudux
Tap3na OOFJIOBUM TypuHIpruk P, penentopnap Mapxyn OViaub, XyxkalpaaaH
yukkad ATP mry peunentopnap Ounan OoffiaHaau Ba HATWXKaJa CUTHAJ XysKakpa
uyKapucura ysatuinaau. [JyrtamaT KuciaoTtacu xam XyKailpa WYKH MEeTaObOJUTH
OynuOrvHa KoJMaid, 0amky Xykailpa TalllKapuCUra YuKapuiaau Ba rIyTaMaT3pruK
MOHOTPON Ba META0OTpPON pelenTopiap OpKald XyKalpanaapapo CHrHaj
y3aTWIMIINAA HIOTUPOK dTaau. [lypuHIpruk Ba TIIyTaMaTdpruKk CUTHAI
Y3aTWIUIIKN TYpiau XWil (PU3MOJIOTHMK Ba MATOPU3MOJIOTHK Xojariapaa Oyipak,
IOpaK Ba MU TYKMMaJlapJia KaTTa axamusiTra ara.

XO3Upru KyHJa IyHEHHHI WUPUK WIMHH TaIKUKOT MapKas3japujaa TUPHUK
XyKalipa IUTOIIa3MacHIard MEeTabOIUTIap Ba YJIAQPHUHT OMpJaM4d MECCEHKEp
CUTHAJI MoJIeKyJanap cudaTugard poju TaJIKUK KUIuHMOKIa. bynapman Oupu —
rinytatioH (GSH) — tpunentun (raMMa-riryTaMUILUCTEUITIUMIUH) TYy3UIUIINTA
sra OynuO, Oapua TUPHUK XyXkKailpanapaa ydpalaural SpKHH THOJ Ba KyWH
MOJIEKYJISIp aHTHOKCHUJAHT XuUcoOnaHaau. Y Oup KaHua OHMOJIOTHK >Kapa€Hiiapja
UIITUPOK ~ ATHUO,  KCEHOOMOTHUKJIApDHW  KaWTApWIMIIMHUA  TabMHHJIANIH,
ruaporepokcuaasa (HaosauruHu OapTtapad STaau Ba ILMTO30J OKCUJUIapHaaru
CyabUruapuyl TpynnajapHUHT KaWTapwiraH XOJaTUHU cakiad Typuinga
UIITUPOK ATAN.

MaMHaKaTI/IMI/IS,Z[a XO3UPpIru KyHJaa WIMHUM Ba HWHHOBAIIUA IOTYKJIapUHHU



aManuérra SKOpUM STUIIHMHT caMapaiu yCcyJulapu sipaTWiIMOKaa. Maszkyp
WyHanmuiia amanra OLIMPWITaH AAacTypuidl dYopa-Tagdupiap acocuaa MyausH
HaTWKajlapra, >XyMmilaJaH, OKCWIIAp XOCWJI KWJIAJWTaH HaHO-TIOpaJiap, HOH
KAHAJNIAPMHE ~ AHUKJANI OOpacuja HaTWKanapra OSpUIIMIIH. Y30eKHCTOH
PecniyOnukacunu siHaja pUBOXKJIAHTUPHIN OYyitmua XapakaTiiap CTpaTeruscujia
«UJIMUN-TAIKUKOT Ba HMHHOBAIUS (AOJMATHHM parOaTiaHTHpPHUIL, WIMUANA Ba
WHHOBAIlMsl  IOTYKJApUHM  aMalnuérra  JKOpUHA  JTUIIHUHT  caMmapaliv
MEXaHU3MIIAPUHU SIpaTHUID» TaKWIJIaHraH, OyHIa XysKaipa Tallkd MyXUTHIAaru
IyTAaTHOHUHUHT PO Ba TuMdouns XykalpagapuaH YUKHII WYJUTapyd aHUKJIaIl
MyXHUM WJIMHKA-aMaliuil axaMUsT KacO 3Taiu.

V36exucron Pecry6mukacu Ipesunentunnnr 2011 imn 28 Hos6pnaru K-
1652-con « COFIMKHU CaKIanl TH3UMHUHU UCI0X, KWIHIITHU STHA/Ia 9yKYpJIariTHPHIIT
yopa-Taaoupiapu tyrpucuaa» ru Kapopu Ba 2017 #iun 7 geBpanmaru [1D-4947-
coH «Y36eKUCTOH PecniyOnukacunu siHajga pUBOXKIIAHTUPHUIN OYViinya Xapakatiap
cTpaTerusicu Tyrpucuga» ru @apMoHu xamjia MasKyp (paosusTra TEruinum OoIiKa
MEBEPUN-XYKYKUM XyoKaTiaapaa OelruiiaHrad BazuQalapHd aMalra OLIWPHINTra
yii0y MOHOrpadusi MyaiisiH Japaxaja Xu3maT KUJIaau.

XO03Upru KyHJa AyHEHMHI WHPUK WIMHM TAJIKUKOT MapKasjiapuaa xyKaupa
WYKMA Ba TAlIKK TIYTATHOHWHUHT POJU OYyinya m3naHunuiap oiubd OopuiMokia
(Zhang, Forman, 2017; Franco, Cidlowski, 2014). Oxwupru iwniapaa
TIIYTATUOHHUHT XyXKalpanard (QyHKIUSJIApUHU Ba YHUHT XYXaWpalaH YUKW
MEXaHU3MJIAPUHU YpraHuliga ce3uwiapiv ITyKIapra Spulliuian. by puBoKIaHUII
MATY-KIIaMIl, QJIyOPECIIEHT Ba MHTUOUTOP TaXJWJ KaOW STHTU TaAKUKOT yCyJIIapu
UIUTa0 YUKUIUIIH OWjaH OOFIIHK.

MIAX nasnatmapuna K.II. Bacunenko, E.b. byposa, B.I'. Antonos, H.H.
Huxonbckuit, A.Il. baBpuna, B.A. Mouun, C.JI. ManuHOBCKas TOMOHHJAH
TJIYTATAOHHUHT ~ UMYHOMOJYJISITOPIMK ~ XYCYCUSTH OuwiaH OOFIMK — WIMHIMA
U3JIaHuIUIap oaud OopuiiMokaa. Bupok, spuiMiran OTyKJIapra KapaMmaciat,
XyKaWpanapJaH TIyTaTHOH YUKWII MEXaHWU3MJIapu OwiiaH OOFIMK Oup KaTop

caBoJUIap €YUMCHU3 KOJIMOK/Ia



PecniyOnukamusna  TIyTaTHOH ~ MOAJACHMHUHT  Xy)KalipagaH  YWKHII
MEXaHU3MJIApH TAJKWK KWJIMHMAaraH. XyCyCaH, OCMOTHK CTpPeCC IIapoOUTHIA
daomTaHyBYM aHWOH KaHAJUIADUHWHT MaH(WA  3apsylaHTaH  TIyTaTHOH
MOJJTACHHUHT TPAHCIOPTHUIIATH POJIM JKaxOH angabuéruma EpuTUiaMarad Ba IIIy
cababman ymOy WIMHIA H3JTaHUITHUHT aCOCHA MaB3yCHHHU TAIKWJI STaJWTraH
TAQAKAKOTJIADHU aMajira OIIUPHIN J0J3ap0, WIMHI-aMaluii axaMusTra osra
xXucoOIaHaIu.

TankuKOT HaATWKaJApUHUHT WIMHA aXaMUSATH  THMOIUT IIUTO30JUIAaH
XyKalipa TaIllKd MYXUTHTa HOpMaJl M30TOHUK IIAPOUTHAA, XaMIa THTIOOCMOTHK
CTpecc TabCUPHIA TIYTATHOHHUHT YMKUAIITUHU TYIITYHHINA aXaMHsITTa dra. Yoy
JKapaCHHUHT KWHETUK MapaMeTpiapd XamJa YHHUHT Xxapoparra OOFIHUKJIUTU
[UIyTaTHOH YWKUIIMHWHT OWp HeUTa TypJard MEXaHW3MJIaph MaBXYIUTHIaH
nanonat 6epaau. ['myTaTMoOH YMKUIIKIA XaKMra OOFJIMK TalllKy YTKa3yBUYaH aHHUOH
kaHaMHUHT acocuil poiu, xamaa ABCC/MRP, SLCO/OATP Ba SLC22A/OAT
TPaHCTIOPTEPIAPHUHT Ce3UIapId UITHPOKHA aHUKJIAII OMIaH U30XJIaHA/IH.

TanKuKOT HATWKAJAPUHUHT aMallid  aXaMHUATH IIYHAAKH  TaIKAKOT
HaTWKalap acocHjaa TIYTaTHOH YUKHWINMHUHT SHTH Ba caMapaid TabCcHpra 3ra
WHTUOUTOPJIIAPUHUHT  Kami HTWIMIIKM MyMKHH. TaJIKMKOTMMH3a AacocaH
KYJUIAHWITaH TUMOUMTIAPD TUMYyCAardk WMMYH CTaTyYCMHUHT  MapKa3ui
UIITUPOKYNCUIUDP. XO3UPTH TAaWTAa XyKalpa TalKapucuaard TIyTaTHOHHWHT
HOpMaJl (PU3MOJIOTHK IIAPOWT/Aa Ba MATOJIOTHS >KapaCHUJAard MUMMYH >KaBOOHU
MAKWUTAHTHPUIITUAATH ~ POJAM Xl  SXIIM  TyIIyHWIMaraH. [ JyTatwoH
YUKAIIAHAHT  (papMakoJIOTHK ~ Mojjajap &paaMuaa  MOIYJSIIUSACH  SIHTH
UMMYHOCTHUMYJISITOp Ba HWMMYHOCYIIpECCOpiiap SpaTWIMIIA Ba TMATOJIOTHK
)apaCHiapaa WMMYHHOTEPAMMSIHUHAT MyXAM acocu Oynamm. Jlemak, onmHTaH
HaTWXKalap amMaiuii papmakosiorus Ba Tepanusaa Karra axamusTra sra. byHmax
TalIKapu, HaTWXaJlapAaH OJUN YKyB IOpTiapH Tanabanapu y4yH Oumodusnka Ba
busnosnorus daHIapuaaH JapcluKiap, YKyB KyUIaHMaJIapy SPATHINIA Ba Ma3Kyp

peaMeTIIapAan napc Oepui skapaéHuaa yHyMin GoiianaHuin MyMKHH.



| BOB. XY KAWPAJIAP MUKH BA TAIIKA MYXUTHIA
TTYTATAUOHUHT AXAMUSATH BA VHUHT BUOCUHTE3H

1.1. TuMyCHMHI AaHATOMUSICH BA (PU3HOJIOTHUSICH.

Tumyc (aiipucuMOH 0€3) Cys Kk KyMUTHM CHHIapd MMMYHOT€HE3HHHI MapKazui
opranu xucobmsaHagu. Tumyc Oapya yMypTKaJIM XailBOHJIapAa y4pauau, JIEKHH
YHUHI LIAKJIM Ba JKOWIAHMIIM Typauya Oyiauiid MyMKHH. IHCOH opraHusmmia
TUMYyC MKKH OyrnakaaH moopar OymuO, y Kykpak Kadacu Tyl CYSITHHHHI FOKOpHU
kucMuga xonnamrad. Cyzapanu0 ropyBUWIap Ba KylulapJa 3ca y ojJaria Kyl
3aHKUPCUMOH KypUHHUIIra sra Oynu0, OyMMHHUHT MKKM Tapapuia >KONIallraH.
TuMyc HMKKM acCUMMETpHMK OyJjakuyajgap/aH TallKWil TomnraH Oynu0, Oy HUKKH
Oynakyanap ypracujgaH Oup-Oupu OwiaH Tyramran Oynagud. Xap Oup
OyJaKyaHUHT OCTKM KMCMHU YCTKH KMCMHUTa HUcOaTaH KeHIpok Oynanu. Xap Oup
Oynakya NyCTJIOK Ba MuUs KuUcMaaH wuoOopar. Tumyc TaHacum y3ura xoc
YCUMTAaCUMOH IIAKJUIM 3MUTENNAN Xy)KalipanapJaH TallKWJI TONTaH. ODNUTEIHall
yCUMTalap €TWJIMaraH TUMOLMTIApHU ypad, XyIAu Ky4yuO TypraHra yxIIaiJu.
yHuHr y4yH ynap pam3uil MabHOJA «3Hara Xy)aipajgapu» HOMHHHU OJITaH.
[TycTiok kariaM KMYMK TuMdouuTiap, SbHA TUMOLMTIAP OWJaH JUK TyJa. YIap
MOP(QOJIOTUK >KMXaTJaH OOILIKAa TyKHUMayap JUMQPOUUTIApUAaH (apK KUIMANUIH.
Mus kaTiaMaa TUMOLMTIAPHUHT 3UWIMTH, Oup MyH4a TyOaH. Tumycma ryx
JKOMJAITraH MypTaK MapKasjgapu ydypamMauad. Mus KaTjJaMHHUHT OSIHATEIHAI
XyXaipanapy KOMIIAKT XOJIaTAAard OpoJYaJlapHU — TUMYC TaHAadaJlapuHU XOCHII
kuinaau. by opranna addupent nmumpa tomupnapu iyk. Tumyc ab3ora KoH
TOMUpJIApUTa TYTAalIMO KUPraH, MOCTraTIMOHAp CUMIATUK acad Toyajapu OWIaH
TyTamrad. bynnait Tyrammuim acad Ba UMMYH CHCTEMaJlapUHUHT O€BOCUTA y3apo

TabCUP ITULLI OMIOHEHTIPUAAH OUPUAUDP.

TuMyc xaxmMu XalBOHJapHUHT ¢&mura Ba Typura Oormmk. by ab30
XaWBOHHUHT JKWHCUW ETWIMII JaBpUrada Karrajamub, CyHrpa KUYUKJIAIIaIH.

YMmymuii macca sca Tyrwiuipiad Oonuiad 1ouMo  KaMmaub Oopaau, aMmo



OyTyHnail yk Oynub kermaiinu. Macanan, Kagamyll TUMYyCIapyuaa TYTHIAITHHHT
ONTUHYM xadTacura kenud Kyn aumdbounsa xyxadpanap naiino oynanu, ssHu 200
MJIH. YH ONTHMHYM xadTacura Keiaranjga Xyxailpamap coHu 4 MapTa Kamasiu.
Acocan numpona xykaipanap/iaH TalIKWI TONTaH XHBOHIAp TUMYycHaa OynapiaH

TalIKapyu JACHIPUTIN, STIUTEIUAN XyKaiipanap Ba Makpodariap yupaiu.

TuMOLMTIApHUHT *Kajan KyNaluilyd MYCTJIOK KaTjamjaa amMalra OIIaju.
[IlynuHr yuyH, Oy KaTJIaMHUHT MUTO3 TEMITH 3HT IOKOPHU XUCOOJIaHaIU. Y JIApHUHT
XyKaipa 1ukim 6op yru 3-6 coar nuuaa Oynu6 yraau. Koprukan mumdouutiap
eTUIMaraH xuco0nanuO, erunrannapu T-nmumdountiapra ainanuO, nactiad mMus
KHCMHIa KEMHH 3ca KOHTa yTaau. Tumyc koHra T-nmuM@ounTtiapaan Tamkapy siHa
ropMoHaJI Mojjanap xaM yukapaau. by rapmonnap T-numdbonuTiapHd eTUITraH
auMdonuTiaapra aiinanumura épaam oepaau [63]. Kon TuMycra cysk KymMugarua
acoc XyxaWpamapuHu oju0 kemanud. Ynap 0e3 OylakdaJapUHUHT IYCT KaTjiam
AIUTENHANl XyXKalpasap OujlaH KyImIWJIagd Ba TUMYC TapMOHJIapu EplaMmuja
Tpanchopmanusiianagu.  T-muMpOIUTIApHUHT  XOCWJI  OyJMIIM  KapaéHu
HAMOpUOHAJ PUBOKJIIAHUII AaBpUAAaH OonuiaHaau. TuMmud snuTenuicu xucobura
allpucUMOH Oe3iap TapkuOMAa ajoxuja MHUKPOYpaM XOCHJI KWiIaau. Yiap y3
HaBOaTtuga  T-TUMQOIUTIAPHUHT  alWIaHUINNIa TabCHp  Kypcaragud. |-
Xy)KapaJapHUHT TUMYyCTa KUPHUIIHIAH Ooluiad eTwiral XykalpajlapHUHT
ab30JIapJaH YMKHILITraya y3apo XapakaTJapHUHT Kyl coHU T-xykalipagapHHUHT
allJJaHUIIMHA ~ KOMIUIEKC  JKapa€Hjlapura TabCcup  KWiagu. TumMmycnaru
muMPuUUTIapHUHT nponudepanus xkapa€Hd Te3 Kedaad, ammo OyHaa T-
TUM@OLUT KYpUHHUILIKIArK XaMMa XyKapanap KyudMaau, yIapHUHT KyTUIapy 11y
EpHUHI y3uJa Xalok Oynamu. bymuaum >xapaéHu xap Xwi MeMmOpaHa
OKCWJUIADUHUHT MaXMYWHHU y3 HWYUra OJIaJy Ba YJIAPHUHT SHr acocuiicu T-
xyxavipanapaunr penentopu (TXP) xucobmanamu. TXP-O0y aumep xonatumaru
MeMOpaHa OKCUIIM XUCOOJIaHUO, TY3WIUIIN )KUXaTUAaH aHTUTEIaHu dcnataau. by
pPELENTOPHUHT acOCUM (PYHKIMSCH THCTOMAHCYOJUKHUHT OOII KOMIUJIEKCH OWIaH

Ooranran HENTH/T (dbparMeHTIapuHU TaHMIIIAH HOOpaT.



bomkapyBun  remmap O6om  kommuiekcu  (BI'B)  Gapua  saponm
XyXallpaJapHUHT TIIKU F03aCHAa >KOMIamran Mmemopananu okcuinaup. CTpykTypa
KUXaTUIaH y rerepoauMmep OynauO, Ty3ynuiuu OyiiMya aHTUTEIAHW 3CIATaM.
bI'buunr wkkn cuHdu MabayMm. YJapHUHT OupuHuM cuHPU XamMMma
XyXallpaJapHUHI  TapkuOuza yupaiinu. VYmnapra aMm@ouutiap, IEHIAPUT
XyXaijpagap Ba Makpodarimap Kupagud. Ab30JapHU KyyupuO yTKasumia
TyKUMaHUHT KyIIWIMaciuk xomatu T-xyxaiipanapuunr bI'bra wHucbaran
peakuusinapu €pnamuga OynuO yranu. LlyHuHr yuyHOy peuentop TyKumaiap

KYIIMJIMACJIIMTHHUHT daHTUTCH XOJIaTH I[e6 XaM atajaaau.

1.2. TAyTaTHOH MOJJIACHHUHT YMYMUH XapaKTePUCTUKACH BA YHUHT

OmocHuHTe3 Ny

I'nymamuon (GSH) — Ttpunentun (raMma-riayTaMUATIIACTEUHTIIALIMH )
Ty3WiIuIIMra sra 0ynu0, Oapya TUPHUK XyXalpajlapAa ydpalurad 3pKUH THOJ Ba
KyHH MOJICKYJISIp aHTHOKCHUAAHT XucoOnmaHamu. [ayratvoH (2-amuuo-5-{[2-
[(kapOoKcuMeTHIT)aMHIHO |- 1-(MepKamToMeTHI )-2-0KCOITHII |aMUHO | -5-0OKCOTICHTaH
KuclIoTacu. [JIyTaTMOH UMCTEMHHMHI aMHHO TpyNmacu Ba TJIyTaMaTHUHT

KapOOKCHJI TpyIIacu opacuaa nentua 0or xocwui Kuianu (1.1- pacwm).

SH
0O 0 0
H
N
HO \ OH
NH, O

1.1-pacm.

I'myraTnoHHUHT cTPYKTYpa dopmyacu.

HI/ICTCI/IH KOJIAurugaru THOJI TPYIIIa KaﬁTHPYBanHHK XycCycusdaTura sra
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[1; 271-6; 7; 56-0]. ['myratnoH MoOJIeKyJIacH Y3ujaa ydra 3JeMEHTap 3apsara —
TpunenTuAHUHT N-TepMuHan KucMmuaa mycoat, C-yunnara Man@uii Ba TiyTaMHUH
KHCIIOTa KOJIIUFU coxacuaa mMaHuil 3apsanara sra xucoOiaHaau. MoseKyJlaHUHT
ymymuii 3apsamun —1 ra tenr. V3P ®A dusmonorus Ba OHOPU3NKA HHCTHTYTH
Mournekynsap Ouodusnka gadoparopuscu Xogumiapu Ttomonuman Molecular
Modeling Pro mactypu €paamuna riayTaTUOHHUHT MOJIEKYJISIP MOJCIHMHU SIpaTuo,
MOJIEKyJa YIIYaMUHM aHUKJIaHTaH. byHaa mosekyna uy3wiran xonna 1,47 HMm X
1,01 um x 0,956 HM YM3UKIU YI4amild MapajulieNienuIera KouIaHuu MyMKUH
(1.2.A-pacm). DHeprussHI MUHHMAJUTAIITAPHIN HUCOATaH KWUYUKPOK IIAKI Xam
MaBxyauruau kypcaru0, y 0,978 um x 1,12 um x 1,03 HM napamuienenuneara
xornamann (1.2.b-pacm). By WMKku makiara ypradya reoMeTpuk (SbHH yuaia
VIIYaMHHUHT KynaiTMacuaaH KyO WIAU3 YWMKApuO, YHUHT SPMU OJMHTAH[IA)
xucobnanran 0,56 Ba 0,52 HM Ta TeHr Vypraua paauyciap MOC 3SKaHJIWTU

AHUKJIaHI'aH

1.2-pacwm.
I'nyraTHOHHMHI 4Yy3WJIraH KOH(MOPMALUMACHHUHI (PAa30BHMHA KYPUHUIIHU

(A) Ba koMnakT KoHpopmMauusscuHUHT (pa3oBuii KypuHuu (b).

V3yn dopmacu ymuammapu: 1,47 X 1.01 x 0.956 am ypraua paguycu (1/2) (1,47 X
1,01 x 0,956 um) (1/3) = 0.56 um. 3uu dopmacu yaaammapu: 0,978 x 1,12 x 1,03
HM, ypraya pamuycu (1/2) (0,978 x 1,12 x 1,03) (1/3) = 0,52 um ra TeHr.
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I'myramun  anmudatuk kucimora OYnuO, a30T ajJMalIMHYBHAA MYXHM
xucoOmanagn. Y  HeMpoMenuaTopiau AaMHHOKHCIOTa OYnubd, «Ky3FaTyBud
AMUHOKHUCIIOTANIap» BaKWIMAUP. [JIyramMar aHUOHU HEUPOHJIAPHUHT CHEIUpUK
peuentopiapu 6uiian 00FJIaHUO, HEPB UMITYJIbCIAPUHH OCPUITUIIHNIA KyAa MyXUM
[98; 407-6; 99; 154-6]. I'myratoH QuaBoNpPOTEH TIIyTaTHOHPEIYKTa3a
UIITUPOKHIA OKCHJJTAHA]IH. Kaitrapunran TJIyTaTUOH PUTPOIUT
XyKaupaJapuHUHT acocum AHTUOKCHUJIAHTU 6ymuo, KalTapuJIral
METreMOTJIOOMHHUHT (YHKIMOHAN (aoja TeMOTIOOMHra YTUMHAa KOPEPMEHT
xucobnanaau. Kaltapunran riayTaTHOH €pAamMuia BOJOpPOJA TMEPOKCUA Ba
TUIPOTEPOKCHU JETOKCUKALMATA yUpailau. DpUTPOLUT XyKaipanapuja siHa Oup
MYyXUM XHUMOSI (PEPMEHTU — Oy OJTHUHIYTYPT CaKJIOBYM IIyTaTHOHIEPOKCHIAa3a
yupaiiau. Kalitapunran TiiyTaTHOH Ba TJIyTaTHOHIEPOKCHIA3a JIUMOMEPOKCUATa
alimaHagu Ba Oy OMoOCTpyKTypara XaB(Jud TabCUp ATaau. ['JyTaTHOH 3axupacu
acocaH y3uaa OJITUHTYTYPT CaKJIOBYM aMHUHOKHCIIOTaJIap XUCOOUTa TYaaau. Y HUHT
AHTUOKCUJAHTIIMK XYCYCUSITUHU TIyTaTUOHIEPOKCHAA3a, TIIyTaTUOHPEAYKTa3a Ba
rynratuoHTpacepasa (QepMeHTIIapu Karanuznaiinu. [nmyratmoHnepokcuiasa
TapKuOUTra OJTUHTYTYPT KHUPUO, JUNUAJIApAArd TUIPOTEPOKCUT OOFIApUHUHT
KaMaWWIIMIa acoCHi poJib YHHaWau. [yraTmoHpenykraza TIiyTaTUOHHUHT
KaWTapuirad MakInHU aKTHB X0JiAa yiuiad Typaau [ 12; 165-0, 19; 14-6 ].

KOxopua TakuaaHraHUIeK, TITyTaTHOH TUPUK OpraHu3MIIapAa yHUBepcad,
MYXUM aHTUOKCUAAHT XUCcOOJaHuO, OMp KaHua OMOJIOTHK >kKapaHiap/ia UIITUPOK
Tanu. Y Oapua opraniapaa MaBXKyl, )KyMmjaJaH kurap, Oylpak, OIIKO30H OCTH
0e3u, KY3HUHI IIOX MapAacu Ba raBxapuja OoIlIKa opraHjapra HHUCOAaTaH HOKOPH
KOHIIEHTparusiga yupaiiau. JKurap xykadpacuaa HUCOATaH KYMNpPOK TIIyTaTHOH
MaBxkyn (10 MM  arpoduma) Oymagm, Oy »dSca KCEHOOMOTHKIAPHUHT
JETOKCUKALMACUAA MOJIEKYJIapHUHT Kyn  capdianumu  Tydaitnu  0ynuo,
KCCHOOMOTHKIIAp TJIyTaTHOH KOHBIOTATIApU MIAKIUAA XyKallpalapJaH Maxcyc
AT®azanap épnamuna umkapuiaaau [65; 29543-6]. O3 mMukgOopAard riyTaTHOH

XyKalpajiapapo MyXHTAA XaM  y4palld MYMKHH. HNHuTtepctunman
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CYIOKJIMK/Ia TIYyTaTHOH KOHIICHTpAaMsICH OWp Heya MKM HU TamKWi 3Tajw,
miazManga dca Oy MUKIOp OofaTAa WKKA MapTa Kynm Oynaaw. AWHHM MalTaa ymka
AMUTEIMUCUHY KOIIJIOBYHM IOTNKA CYIOKJIMK KaTJIaMHU/Ia TIYTaTHOH KOHIEHTPALHMICH
taxmuHaH 400 MxM 6ynu6, Oy onauit MHTEpCTUIIMYMTra HUCOaTaH UKKH MapoTala
Ky xucoOnaHaau. byHra ymka »SnuTeNnuiick 103a KaBaTHjJga HWHTEHCHUB Ta3
aIMaIIuHyBU pyi Oepuimm cabab OViamO, HATWXKala KyWIM OKCHJJIOBUM CTPECC
comup Oymamu. Illy cababmu anpBeoNaNapHUHT HBOHUTETHAN XyKaipagapu
TIIYTAaTUOHHU XYXalpa TallKd MYXUTUTa CEKpelus KUiaau Ba Oy OpKald Y3UHU
SPKHUH paJMKaJLTN OKCHJUIAHHIIIaH XUMos Kutaau [44; 14337-6; 144, 304-6].

JInmponosTHK OOUUTAHFUY XyXKallpajlap CysK KyMUTruaa mnaigo 0ynuo, KoH
OKuMHU Ousian Oupra tumycra 6opaau. by epna ynap mponudepanusira yupao,
MO3UTUB Ba HETaTUB CEJICKLMsAA capajaHaau. YJIApHUHT Ky KUCMH arloIlTo3
HaTWXacuaa HOOyn OYianu Ba akaTruHa eTwirad, T-perentopra sra Oyiarad Ba
V3 aHTUreHIapu OujiaH TabCUpJalMaraniapu etwirad T-mumdonutiap cudaruaa
KOH OKuMmHra uyukapunaau [131; 412-0] . I'myraTHOH MMMYH THU3UMAA MYXUM
KyWId aHTUBUPYC XYCyCHSITUTa dra. Y ycMa KacajUIMrura Kapiid Ky4dJd areHT
xucoOmanaau. Y okurapaa JeTokcudukaius kapaHua MIITHUPOK ITAJU.
['TyTaTHOH OKCWJUIApHU XHUMOSI KWJIYBYM AHTHOKCUJJIOBUM OYIMO, HYKJICHH
kucinota cunHtesm Ba JIHK xypwmmumpga xam MmyxuM Oynran XyxkaiipaBuit
OKCHJIJTAaHUII — KAUTapHIIAIN TOTeHIMAINHK yiuiad typaau [18; 238-0; 30; 315-6;
64; 64-6]. 'myratTnoH Moaacu Kapuill >kapaHUHN CEKWHJIAINTHPaau. Y KOHJaru
KU3WI KOH XyXXallpaJIapHUHT OYTYHJIIUTUHM XUMOSI KWJIaJd, MUSHUHT HOpMall
byHkuuscuH  yuuiad  Typajnu, OpPraHM3MHMHI ~ MMMYH  >KaBoOuza
TUMQOIUTIAPHUHT (YHKIIMOHAT aKTUBIUTHHKM OomnkapuO Typaau [84; 45-0; 85;
1399-6].

AcocaH, KaWTapuiraH TJIyTaTHOH KYmjaad YCHUMIIMK, MHUKPOOPTaHU3M Ba
Typiu TUPUK XyKaipanapnaa yupaiau. Opranu3mzaa O0IIKa OpraHuK Mojaajiapra
HUCOAaTaH MUKJIOPHU IOKOpHW OYiaau Ba IUTO30J11a KOHIEHTpanusicu 1-2 MM Hu
Talkui 3Tand. [ myratnoH nucynbdui OOFJIapHH KalTapaaud Ba H30MEpHU3aIvs

KWJ1aau, Q)epMCHT Ba OKCHJLIAp Q)aonnnrnra TabCHUP KuJ1agau, opraHusmMjaa
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IIUCTCHHHUHT 3aXupacH xucobnananu [6; 47-0; 8; 7889-0].

[TyTaTHOHHWHT MYXUM aQHTHOKCHJIAHTIWK XYCYCHSATH OpPTaHU3MIATH
bu3noNoruKk >kapa€Hiapjard MIITUpPOKUAa KypuHamu. OBKAT-xa3M  KHJIMII
CHUCTeMAacHuJa aHTHOKCHJIAHTIMK Ba3u(acu TIYyTaTHOHHUHT HHAOTEH Ba O3yKa
OpKaJIM OIIKO30H-MYaK Hynura TYIIUIIM, Y epAa MHTMYKa MYaK MIWILIKMK MapJacu
OwiaH TabCHUpJAIIMIIMA Ba SPKUH PATUKAIIN OKCHUJJIAHUII MaxCyJOoTIapuaaH
XUMOSUTAHUILN WYITApUHU KYpUO YMKUII OUJIaH TYIIUHTUPUIA/IH.

CyramuzyBumnap opranusmuaa GSH cuHTe3naHagurad SHI MyXHM OpraH —
x)urap xucobOmanamu. JXurapma opraHm3maard (QU3HOJIOTUK Ba OWOXHMHSBUN
xkapaéunap yuyH 90% rimyratmoH cuHTe3naHaad. OWIMK MauThaa >Kurapnaa
TIIyTATUOHHUHT MUKJIOpPH 2 MapTa KaMas/id Ba OBKATJaHTAaHJIaH CYHT Y3 XOJura
Kantagu. [ TyTaTHOHHUHT XOCWII OYIUININM 03WK-OBKAT TapKUOUIArW UCTCHHHUHT
MUKaopura O6ornuk Oynamau. JXurapjaaH TiyTaTUOHHUHT KOH Ijla3Macura Ba YT
CYIOKJIUTHTA YTHIIN TJMKOTEH Ba Ba30MPECCHH OpKaiu ctumysuiaHaau [2; 501-0;
6; 48-6]. ['myTatnon cuHTe3n MHTUOUpIAHCA, )KUTap/ia, KOH IUla3MacH Ba yMyMaH
opranmsMja MukIopu kKamasgu. Ckener  MycKyJUlapu — y3ujaa  ramma-
DIyTaMWiITpaHcnenTuaasa (epMeHTH (AOJUIMTMHUHT  KaMaluimd — xucooOura
mia3Majia TIIyTaTHOHHM Cakjaiau, >kurap Ba Oyipakiapaa d5ca Ijia3Majiaru
TJIyTaTHOH KaMaWMIKM XWUCOOWra raMMa-riyTaMuiTpaHcnenTuaasa Qaomuru
opranu [9; 183-0].

Opranmsmzaa YT CYIOKJIWTA OPKAJIW TIYTaTUOHHUHT TYpPJM KaHBIOTATIApH
TalIWJIaAN Ba YHUHT KCEHOOMOTHKIIApra Kapuiu JCTOKCUKAIMICH amalira OIIajIH.
['myratnoH-S-TpaHcdepa3a TIOYyTaTHOH Ba  KYIIad  KCEHOOMOTHKJIAPHHWHT
eKTpodusl  MeTaboNMUTIapyU OpacuJard peakuusHu KaTaiu3naau, OyHaa
JIMTaHIJIAPHUHT TUAPOPHIUTMTH OPTaIH Ba )KHUrapra TallHJIUIImM ocoramraay [118;
380-0]. KonstorarnapuuHr (epMeHTIIap TabCHUPUAArH JErpajalusacy 3 0ocKudaa
oopau:

1- ramma-rimyramunTpascdepasza raMmma-TJIyTaMHI dbparMeHTHHH
napyanainam («y3amn»);

2- AunenTuja3a TIUIAH  KOJJIUFUHU HYKOTaIu;
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3- N-aumntpancgepasza UCTEHHIIN KaHBIOTaTJIapHU MEpPKaNTyp

KHCIIOTacuraua aneruuianmy [5; 12-6].
Hopmana cyTamusyBumiap KOH IUIa3Macuaa TJIYTaTUOHHUHT —KaWTapuiraH
XoJlaTura Kaparanjga, okcujuianran gumep GSSG xomath KampoK  yuypaiau.
Oxcummanunum crpecc kurapaa GSSG xocun Oyiuiura Ba KOHra TYIIWIIWTA
o6 kenaau. GSSG opTulM TUIa3Ma OKCHIUIApU Ba TYKUMa XyKaWpalapuHUHT
0azonaTepan MeMOpaHa OKCUJUIAPUAATH THOJ TPYXJIAPUHUHT OKCHJIJIAaHHILIUTA Ba
yIIapHUHT HHaKTUBaIuscura cabad o6ynanu [20; 192-6; 52; 883-6].

['myTaTHOH riyTaMar KUciaTa, MUCTeWH Ba TIMIIMHHUHT, UKKUA (PepMEHTATHB
O0ocknyma WKk MoJiekyna AT® capdnanumm Hatmwkacuma Xocwn Oymaam (1.3-
pacMm). ['myratnon kymuiad OMOJOTHK >KapadHiapja WIITUPOK ITAAU , KyMJaJaH
okcun Ba JIHK cuHTE3HM, MOJIEKYJSIp TPAHCIOPT Ba PEIOKC CUTHAIHA3ALMSICHIA.
AWHHMKCAa TJIYTaTUOHHU DOPKUH paJWKaUIapHU Ba KHUCJIOPOJHUHI  aKTUB
(dbopmanapuHu KalTapuill XyCyCUTH MyXUM axamustra sra [36; 896-0; 63; 2-6]. ¥
XyKaillpa MYKM MYyXUTHJA OKCUJIAHTIIAp Japa)kaCMHU CakjiIad TypyBUM HHJOTEH
AHTUOKCUAAHTAUP. [JIyTaTHOH KUCIApOAHUHT (aon Oupukmaiapu OuiaH
OKCUJIIAHUIIl JkapaCHUAa TJIyTaTHOH TMEpoKcuaaza (QepMEHTH UIITUPOKUIA
okcuiann0, GSSH Hu Ba cyBHHM xocun Kuiaau. Kadtapunuimn skapaéHuia
TJIyTaTHOH PEeNyKTa3a TIYyTaTHOH AuUCylIduIIaH TIIyTaTHOH XOCWUT Kuiamu. by
*apa€H KUCIApOJHUHT aKTUB OMpPUKMANTapUHU (PU3MOJIOTHK Japakaaa CakIaiau.
[y cababnu TiIyTaTHOH Xy’Kalpa OKCHIAHUII-KaWUTUPWIMII THU3UMHIIA MYXUM
pon ViHaiinu. GSH/GSSH napaxkacu xykaiipa OKCHIJIAHUIL KaWTapUIIMII
XOJIATHHHHT KypcaTruuu xucobananu [62; 3-0; 123: 160-0].

AHMKJIQHUILINYA, KUTrap/ard yTaTHOHHUHT 50-60%u YT CYyIOKJINTYA OpKaJin
TAaIMIagd. YT CYIOKIMTH TAPKUOWIArd IJIYTaTHOH MHTUYKA —HYAKIArd
MEPOKCUJIAHTaH EFJIADHUHT METa0OJIMK Y3rapuiluiapujia MyXUM KauTapyBYH
xucobnanagu [6; 48-6; 29; 304-0]. I'myTaTMOHHUHT AHTUOKCHUJIAHT CHUCTEMAaCU
XyKalipaHu OKCUJIJIAHUIIIM CTpPEecclaH XuMosiiaiau. by xumosanuin acocaH 3
xu1 ¢pepMeHTaTuB iyn Ouian kedaau. bymap cynmepokcuaaucmyrasa, kaTajiasa Ba

[IyTaTUOHIIEPOKCHIa3a. bynna cynepokcuapanukamiap, BOAOPO.
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MIEPOKCH]] Ba OPTaHUK THAPOIICPOKCHIIap KaTapmianu [76; 145-6].

Glutamine
Cysteine
Y

Glutamate

ATP

£C63.2.2

ADP + Pi

Y

61-gluta myl—cystein9

ATP

Glycine

EC6.323
ADP + Pi

Y

Reduced Glutathione (GSH)

EC1.11.1.9 EC1.8.1.7

Glutathione Peroxidase Glutathione Reductase
(GSH-PX) (GSR)

Oxidized Glutathione (GSSG)

1.3 pacm.
FayraTnonHudr xocua oyamm oockuumiaapu. (Rosilene C. R., Wei Zhang.,
Eduard P.A.van Wijk., Thomas Hankemeier., Rawi Ramautar., Jan van der Greef .
Cellular glutathionelevels in HL-60 cells during respiratory burst are not correlated
with ultra-weak photonemission // Journal of Photochemistry & Photobiology. —

2017. - V. 17. — P. 160-167).
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['myTaTtmos, TTyTaTHOHIEPOKCUAA3a, rIyTaTHOHTpaHchepasa,
riytatuonpenykraza Ba HAJI®OH riyTtaTuoH aHTHOKCHUIAHT CUCTEMACHHHU XOCHJI
KUJIaJIu. ['unponepokcuIIapHUHT TIIyTaTHOHIIEPOKCH1a3a Ba
rIyTaTHOHTpaHcepasza Epaamuia KalTapIIAINY TEPOKCHITIAHUIITHIHAT CyCaWHIIN
Ba YHUHT MKKHJIAaM4Yd METa0OJIMTIAPUHUHT f03ara KEJIUIIMHU TabMHUHIIANWTH.
[TepOKCHUTAHUIITHUHT WKKUJIAMYHA MaxCyJoTjJapW Ba OKCHIUIAHTAH MOJIaiap
TIIyTaTHOHTpaHc(depa3a TabCUpHUAA 3apapcu3iaHTupuiaan. [ myTtaTnoH OwiaH
Ooupramukaa ymolOy (QEepMEeHT IUNUIIAPHUHT TEPOKCUIIA OKCUTAaHUIIIMHUHT
3axapiii MaxcCyJoTiapuHu Kaubrorartinaiau [21; 807-0; 22; 699-6; 34;951-0; 40;
768-0].

Kymnab xyxkaipanapjna riayTaTHOHHUHT Mukaopu 1-2 MM 6ymmu6, GSH
AKCIIOPT KuiaauraH renatonutiapaa 10 MM raga eragum [35; 15091-6; 46; 1650-
6]. Ilmazmama GSH wMukpomomsap wMukgopaa Oymaau, aMmo 0ab3u
Xy’KallpaJlapHUHT TalllKi MyXUTH/IA SMUATEIUN XyXKalpaiapu cekpeuuscu Tydanam
GSH muknopu OyHaan aH4ya opTuk Oyiuim MyMmkuH [38; 156-0]. [uctuk ¢pudpos
(MyKOBHCIIU03) Kacamuru Ouian orpuran 0emopnapaa GSH Hopmara nucOaTan
KaM CeKpenwsl KuinHaau. YeKyBumiapaa, SbHU YIKa F03acCH a30T OKCHIIapy Ba
H,O, Oumnan tynran wHconmapna, GSH cekpenuscu kaMm Oynaad Ba JTOMMHMA
syMEIaHum Kysatwinaay [122; 360-6; 142; 110-6]. Mana mryHmaii xosatiapaa
HOCI (runoxyiopua) snuTeNuil XyXkalpalapuHUHT OKCHJUIApUHU Ba MeMOpaHa
JUTUJIAPUHN OKCUJITIANIN Ba OPTaHU3M YUYH XaB(uiu OYiran Ouprukmanap XOoCHi
oymumwura omub kenmagu. Iluctuk ¢udpozga GSH HuHr xaBo Oyuumurura
cekperusicu CFTR okcunuuuHT MyTtanuscu Tydannu keckuH nacasau [89; 1981-
0; 106; 262-6]. CFT1 xyxaiipa xkyasTypacuaa (L{uctuk ¢Gubpo3 OumaH orpurax
OemopiyiapgaH ojuHraH) xaBo OVnummrura uukyBud GSH cekpenmsicn xyna
KaMJINTW Ky3atuirad. Arap my Xxyxaiipamapra CFTR okcwin cyHbuil paBuIga

kuputuica GSH  cekpenusacu  MHUKIOpPU HOpMal XyKailpaga Ky3aTWIraH
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napaxarada omanu [66; 30452-6; 68; 1695-0; 75; 435-0 ]. bomka ¥mika
KacaJUIMKJIapuaa, MacaidaH uauonatuk Vymka ¢uoposmma xam GSH Muknopu
KaMuru Kysatuiras [43; 101-0].

OxcHaTtuB CTpecc KacaJUIMKIIAPUHU J1aBOJallia Iia3MaTUK MeMmOpaHaJaH
ytyBun GSH TpaHcnopTvHM TYIIyHUII MyXUM axamusitra sra [ 39; 18-6; 41; 509-
0]. Xyxkaiipa TamKyd KUCMUJArd XoJiaT OWJlaH MYKU KUCMHUJATM XOJIaT KECKHUH
dapx kumanu. Mwutoxonapusnga GSH amonro3 Ba HeEkpo3ra Kapii MyXHM
Bocutaaup [50; 696-60]. Snpoma Xxyxkaiipa Oymuaumumaa GSH Myxum pojHH
VitHaiinu. GSH TpancmopTtu >xurap MeTOOONM3MH Ba MAaTOJOTHACHTa OOFIIMK
Kapa€nnapaa kyn ypranwirad. Kymunnuk xysxkaiipagaru GSHHUHT aHTHOKCHTAHT
xumosich GSH HMHr mepokcuiaza OWJIACMHUHUHT 3 ab30CcH Ba OUTTAa MEPOKCH
penokcuH ToMmoHumaH TabmuHmaHamm [99; 153-6; 51; 929-6;]. Maskyp
dbepmentiiap GSHuu H;O, Ounan Oynran peakmuscuHu kartanusnad, H,O Ba
GSSHra aitnantupaau. ®epment aktuB xonataa 6ynumu yayH GSH tpancdepasa
aHopranuk Qochar (Pi)um Ttama® xmmagm [55; 488-0; 109; 6404-6].
®dochomunuarunponeporcus; GSH-nepokcumaza (PHO6Px éxu GPx4 typnapn)
EpaamMuia UMK aTKoroJilaprada Kartapuiaam [76; 145-0].

Kynna® kceHOOMOTHMK  OWpUKMAJTapHUHT  OpPraHM3MIaH  YHUKApUIUO
o0opuwmimn GSH Ounan KoHbBIOTAlMACH IHMaKiauAa Ky3aTwiaad. by skapaéu
MeMOpaHaHUHI akKTUB TpaHcnoptepiapu Oynran MRP  Tomonumpman amanra
ompuanu [15; 760-6; 87; 374-6; 120; 86-6].

JleMak, TIyTaTUOHHUHT AHTUOKCUAAHT CHUCTEMAcHu XyxXaWpaHU OKCHIJIN
CTpECCIAaH XUMOSJIAWIA, YHUHT KaMaluIM €KW MYKOJUWIIW KUJJAN MaTOJOTHK

XoJIatiiapra ojiu0 Keyajiu.

§1.3. Xyxkaiipa M4KM IJIYTATHOH MOJJACHHUHT OMOJIOTHK POJIN

Kaitrapunran GSH kynnad xykaiipa MUK OHMOXMMHUK >KapaéHiapuia
MyxuM pon yuHangu. Xycycan, GSH JIHK cunte3nna, XyXahpa  LUKIU

OomIKapyBuaa, OKCHUJIOBUM TabCHUPra KapIlu Kypariia, XyxKanpa THOJI
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KaTapuiaum  kapa€HIapuaa, OHAOTEH Ba OK30TCH PEAKTUB  Mojajiap
JETOKCU(UKAUACHIA, ITMCTEUH TPAHCTIOPTHU/IA UINTUPOK dTaau [96; 2-6 97; 1126-
0 ]. by Tpunmentua y4yyH sHa KyIIMM4Ya poJUlap TeHiap uQoIaJaHUIINHUA
(9KCTIpecCUsiCHHM) OOIIKAPHIIL, YHAOTCH Ba SK30T€H MOJIEKyJIaJapHUHT MeMOpaHa
TpaHCHOpTHIA MINTUPOK 3Tamu [88; 67-0; |. GSH cuHTE3n, YHHHT XOCHIIaiapH
dbepmeHTaTUB Kartabanu3MH Ba IUIa3MaTUK MeMmOpaHaJaru TPaHCIOPTHUHT
OOTKAPUIIMIIN, OUpraaukaa Y-TIIyTaMuI [UKIMHA Tamkwi dtagu [92; 323-0; 95;
2413-6]. GSH xap Oup Xyxkalpaga CHHTE3JIaHaIu, JEKUH, IOKOpHUJIa
TabKUJIAHTAHUJICK JKUTAP MUKIOPUN KUXATHAAH aCOCUHN XYyl XUCOOIaHA M.

AT®ra O0fIHMK IUTO30J (PEPMEHTIIAPU Y-TIIyTAMUILUCTEMH CUHTETa3a Ba
TIIyTaTHOH cuHTeTazanap TomMoHuaaH GSH xyxkalipa wuujga cuHTe3ldaHaau. Y
acocan Xxyxaiipa wuuga (98%) kahrtapuiran makiaga (GSH), 6ab3zan sca
okcuanran makiaga (GSSG) Ba OGomka makimapaa xaMm yupaiau [119; 640-6;
136; e0123418-6]. Cunre3nanrangan cyHr GSH xyxkaiipa wumpgaru Oorka
opra”Homjjiapra 0OpwIagu, Iy >KyMjaJaH MHUTOXOHAPHS Ba JHAOINIA3MATHK
Typra [72; 20-6]. Xyxaipa Tamku myxurura ynkapuinradn GSH Oomika xyskaiipa
Ba TYKUMajap TOMOHMJAH HIUIATWIaaUd. Xyxkahpa wuuga to3 Oepamguran GSH
cuntesunan ¢apkiau paBunga GSH gerpagamnusicu xyskaiipa Tamkapucuma pyi
Oepaju, yiap y-riIyTaMuil TpaHCIIeNTHaa3a €K Y-TIyTaMIl Tpancdepasza 1ed xam
HOMJIAHA[IA. Y-TAyTaMHWJI TpaHCHENTHAa3a KYIuad »>NUTeNuid TYyKuMmanapuia
anmuKall CUpTAa KYI MUKAOpAA MaBxXyJ OYyiaub, 11y »KymuialaH »Xurap Ba €F
Xyxaipanapuaa yuapaau [16; 1469-6; 140; 148-06].

Tupuk opranusmiapaa KedaauraH MyXuM (U3HOJIOTHK Ba OMOKMMEBUI
xkapa€Hmapgan Oupu — amonTo3 XuUCOONaHaau. AmNONTo3 — XyXKalWpaHUHT
JacTypialITHPWITaH yiuuMu OyiauO, Tepmun 1972 imn Kepp Tomonuman [86;
27912-6; 116; 111-6] danra kuputHiaraH OYauO, >KapaéHHUHT XapaKTepiu
oenrmnapu — GochaTuaUICEpUH JUMUIUHUHT IUTOIUIA3MATHK MeMOpaHaHWHT
WYKM KaBaTHUJaH TallKW KaBaTWra YWKWIIH, MHUTOXOHJPHUS MeMOpaHajapuapo
TpaHCTIOPTU OpKamu 1uToXpoM C HUHT NUTOIIA3Mara YHWKHUIIHN, [THUCTCHHIN

NPOTEUHA3ANIAPHUHT (Kacmasa) (paoyutaHMILM, KUCIOPOJIHUHT ¢daon
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MIAKJUTAPUHUHT XOCHJT OY U, IMTOTUIa3MaTHK MeMOpaHaaa OypTMadanap maio
OynmuimM, XyXalpa XaXMUHUHI KUCKApUIIM, HYKJIEOCOMa YydacTKajaapHapo
aaponarn JIHK unimapuHUHT y3WIUIIM, XPOMATUH KOHJICHCALMSACH, SIPOHUHT
KucMmitapra axpammmu (pparmMeHTanus), XyKalWpaHUHT aroNTOTHK TaHavaiap
XOCWJI KWIyBuUM Iydakyanapra (pparmeHtamusicu ro3ara kemamu [101; 39591-0;
104; 1394-6; 134; 39411-0].

AmonTo3 TuTa3MaTUK MeMOpaHaJaru perenTopiap TabCUpHUAa OOIITaHAIH.
Xyxahipa YIUMUHUHT Oy TuUnHU Ycma Hekpo3u daktopuHuHr (TNF-o, tumor
necrosis factor) penenropiiap rypyxura KHpyBYH, HOOYJ KHJIYBUH pPEIICIITOpIIap
tabcupuga — Fas-CAS €xku APO-1 ro3ara kenagu. Fas-oxkcwim mna3zmaTHk
MeMOpaHaa MaBxKya OYiaub, Typyiu opraH TYKMMalapuaa (TUMYC, KUrap, pak,
Oyipaknapnaa) ypranwiarad. YHuHr auraian FasL nurotokcuk T-nmumdoumrtiap
(T-xumnep) Ba tabumii kwiep xyxkaipaigap (NK, natural killer) ounan Gupra
JKCTIpeccusiiaHagn. by uWKku Xykaiipa Typu Oup-Oupuman dapkianaau. T-
Xykalipa HHQEKIUsUIaHTaH Xy>Kaipanu HOOy KWUIHIIIAH OJIMH Tal€prapiauKiaaH
yTamu, Tabuuii kuiutepiap Oy »kapaéHma KatHammainum [23; 47-0; 27; 6950-0;
102;861-0].

Fas ra 6ornuk anonrosna uToTokcuk T-muMdonutiap Bupyc Ba OakTepus
OwiraHn wHOUUUpIAHTaH XYyXaWpara Tabcup Kwica, H-xkuinepnap yema
XyKalipajgapura TabCcUp Kuwiaad. by amomnro3 muMdonuTiap TOMeOoCTa3WHU
oomkapaau. FasL kympok KY3HHMHT 110X MapaacH, Kamaiak napjaa, KUIPUKCUMOH
XyKaipanapu, ypyFaoH QOUHKYISp Xy)apanapuia yupaid. YMyMaH ojrasia,
SULTUFJIAHUINTa MOMUJT OpraHjap Ky3 Ba JpKakiap >KMHCUN Oe3u XucoOJiaHaJIu.
Arap xacammmknaa (aommanran T-mumdornmtinap Oy oprannmapra kupca, FasL
yJapra Kapiii Xy>KyM KWIaJu Ba Xykaipamap Hooyn 6ymanu [13; 403-6; 53: 931-
0].

Opranm3mzaa TIIyTaTHOH MUKIOPHUHHHT Y3TapUIIM  alonTo3ra TabCHpP
KWIKIIA  OJIUMJIAp TOMOHHUJAH VpraHwimbd kenuHMmokaa. Mabiaymku, FasL
Ky3raryBun amonto3 penentopu CJI 95/Apo-1 peuentopu Owian OoriiaHraH

Oynmub, WMMyH TroMeocTa3ga MyxXuM poJl O6axkapamu. Fas penentopuHuHr
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OomkapyBu Oy3WIUIIM ycMa Ba ayTOMMMYH JUMQOINpoaudepaTuB CHUHIPOM
MeTacrasura oo kenaau [59; 673-6; 61; 2-0].

XyXailpana riiyTaTUOH MUKJIOPUHUHT KaMaluIlu cTpecc €K OUpPOH Moja
cabab xykailipa YIMMHUHH [o3ara KenTupaad. [JIyTaTHOH KaMaWuWIM Ba aromnTo3
opacuja OOFJIUKIMK YpraHuiranjaa, riayTaTHOH Xy)KalpaHW amomnTO3/JaH CakJad
KOJIaJy JieraH fos maitgo oynmu [67; 36071-0], ammo Oy MEXaHW3M TYlaluruya
ypranunmarad. Anonro3 naituaa Xyxaipagaru GSH kamaiiuinug, TIIyTaTHOH
aKTUB TPAHCHOPTUHUHT (aAOJJIAaHUIIM OujaH Keyajau Ba Oy aronTO3HUHT
pPUBOKJIAaHHMIIUTA KyMakamany [71; 946-0; 74; 8058-0].

['myTaTHOHHMHT KamailumM 3pTa amnonrto3gaH xabap Oepaau. Keitmnru
TaIKUKOTIAp/Aa TIIYTaTHOH aKPaIUIIU, KUCIOPOJAHHUHT (aon OUpUKMaTapUHUHT
naigo OYiaWImM Ba amONTO3HUHT PHUBOXKIAHUIN JKapaéHIAPWHUHT OOFIHMKIUTH
yprauunran [38; 155-6 94; 76-6]. Xyxalpaaa TiTyTaTHOHHUHT KaMalnuO KEeTHIIU
KUCIIOPOTHUHT (aosi OUpUKMallapura KUPYBUYHM BOJOPOJ MEPOKCHU, CYNEPOKCHU]T
aHWOH, TUAPOKCUI PaTUKaId Ba JMIUJ MEPOKCUAN HIIIa0 YMKApUIIUIIUTAa OJINO
kenamu [130; 173-6]. Llly Ounan Oupra KHCIOPOJHUHT (aos OWpHKMaiapura
KApIIM AaHTHOKCUAAHTIMK WyKonaau. GSH xamailumm KuciaopoIHHUHT (aoit
OWpUKMaTapUHUHT WNIa0 yukapwinmura cabad Oymamu. lllyHucu Ku3WKKWH,
Xykaripanapapo rokopu wmukgopaaru Tuoid (GSH Ba N-amertun 1ucTewH)
amoONTO3HUHT OJIMHU OJIaIu. ATMONTO3 IOKOPM IIAK/UIaHTaH >kapaéH OYauo,
OMOKMMEBUN Ba MOP(HOJIOTHK Y3rapuill KETMa-KeTJIUTH OWJIaH XapakTepiaHau.
ATIONTO3HUHT WJIK OOCKHYN KHCIIOPOTHUHT (a0l OMpPUKMaJIapHHUHT MaKTAaHUIIINA
OunaH xapakTepiaHaau, OyHIa XyXKaipagard HOHJIM TOMEOCTa3, Xykahpa
KUCKapHIlM, MeMOpaHa JIMMHUA KaBaTUHUHT WYKOJUINK KaOW y3rapuiiiap ro3ara
kemaau. Keukwm dasacm sca, kacmaza Ba DJHAOHYKJIea3ajlap aKTHUBIAHUIIM,
amoONTOTUK TaHaya NIAK/UTAHWUINK Ba Xy>KapaHUHT (parMeHTIapra aKpayiuiiu
OwIiaH XapaKTepiaHau.

GSH typnu koHmeHTpanusana OYauid HEeWpoJEereHepaTuB Ba €MOH Ycma
KacaJUTMKIIApUIaH JajojaT Oepamu. Typiaum amonToTHUK Xojariapra >KaBoOaH

XyXkaiipa HOOyn Oymaum mporpeccuscuaa xyxaipanapapo GSH itykonanm,
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wiasmMa MmemOpaHacu OwinaH OofnaHanu Ba okcuananuin (aommanaaun. GSH
KaMalWIIM KUCIAPOIHUHT (aoa OUpUKMaIapyuHU MIAKIAHUIINA Ba OKCUTAHUIILIN
cTpecc yuyH MHIuKarop 0ynub xucobnananu. Kuuuk tuon cananran GSH xumos
KUJYBUM AHTHOKCUIAHT cudatuia SpKUH paguKaiap XUcoOMra OKCHIAJIAHHO,
XyXalpana OKCHUAJAHUII-KAWTapuiauml OallaHCMHM OeNrmiamijga MyXuM POl
Yitnaiinm [22; 699-6;, 28; 419-6; 37; 749-06;, 70; 500-0 ].

FasL. xocun xwumyBum amonto3ga GSH oxkumum GSH/OA  wonwmra
anmamuHaad. by aca mmasma  MemOpanacu  atpodumarm GSH  Ounan
ANEKTPOKUMEBUN TpanueHTra O0ornmuk. Ymyman onranna GSH nuroszonga 90%
spkuH xonma Oymamu. GSH ¢usuonoruk pH wHu mandwmiira y3raptupanum Ba
Xykaripa nungara Mmanduii noreniman — 30-60 MB raua 6opaau [10; 2-0].

Hemak, GSH kamaiiuim THON y3rapuluid peakuusuiap cabad anonTOTHK
SH3UMJIAPHUHT (DAOJUIUTMHUA Ky4aWTHUpaaW, THOJ Y3TrapullUId pPeakuusiap HOH
KaHaJUlapy Ba Xy)KalipajapJarl HOHJIM TOMEOCTa3HM OOlLIKapaau, Kacmasza Ba

SHAOHYKJICa3aJIapHU (a0JUIAHTUPAIH.

§1.4 Xy:xaiipa TalIKA MYXUTHIATH TJIYTATHOH MOJIACUHUHT
OMOJIOTHK POJIH

I'myratnon (GSH) Vy3WHUHI aHTUOKCHUAAHTIMK Ba JPKUH paJuKaJJIapHU
Hurnb onumn kabu Oup KaHuya QPyHKIUSIapU Xap TOMOHJIaMa YyKyp YpraHuiras.
Oxupru wmnapaa GSHHUHT HEpB THU3MMHUJATH SIHTM Bazudaiapy aHUKJIAH[W,
apHd GSH KymmMuya HEHpOMOIAYISTOP Ba HEUPOTPAHCMUTTEp cHdaTUAA XaM
daonmusIT KypcaTMIIM MYMKHH JeTaH TaxMuHiap maiino Oynmau. Kynruna
tagkukoraapaa GSHHuHT aiiHaH yma OXUprd MKKUTAa (PYHKUUSCUHHU aHUKJIAII
yayH wu3jaHunuiap onud Oopunmmam [78; 889-0, 92; 323-6, 93; 3143-6]. by
V3JIAHUIILIAP Y4YH panuonurasy Oofnari, CUHAITHUK axXpanuui,
ANEKTPO(PU3MONIOTUK KaWUT Kwindin Kkabu ycymiapaaH —(Qoipananwigud. by

tagkukornapaa GSHuam NMDA penentopu Ounan y3apo tabcupu Ba GSH Hu
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HEepB (PaoNUATATA TABCUPUHUHT XapaKTEPUCTHKACU KypuO uukwigu. OJuHTaH
HaTIKanap myHu kypcataauku, GSH y3uHUHT raMMa-TiyTaMUH KOJAUFU OWiIaH
MOHOTpOM TIyTamaT penentopiapura Oornanaau [77; 617-6]. GSH mukpomossip
KOHIICHTpalUsiaapaa Ky3raTyBUM aroHUCT OWiiaH YpuH ajaMalivMHaau. byHra
Vxmam wmoxysinusuiap NMDA  peanentopy KaHal OKCWUIAPUHU OYMIITUHU
kypcatud Oepau, Oy ¢daoauar HopMaa Ba aHOpPMajl CHHONTUK ¢aonusaraa
ce3napiu poiib yitHarmu [ 82; 153-0].

GSHHMHr »pKUH pagukaiap/iaH To3adaml Ba3udacu KYMUUIUK HEpB
TYKAMaJlapuaa aHWKJIaHTaH. BUpOK HepB THM3MMHIa aHTHOKCUAAHTIIUK POJIH Kya
IOKOpHY OYnvild MyMKUH. bup KaH4a siuru taakukotiapaa GSH HuHr Oup katop
HEBPOJIOTHK KacayuIMKJIapra OOFJIUKIWTY aHUKJTaHIU Ba ImyHAaH ke GSHHuHT
HEPB TU3UMUJIATH POJIMHU YPraHUIIra KU3UKUI optan. Taxmuuad 50 W ONauH
W.F.Loamis Ba H.L. Lenhoff GSH nuHr runpanapga curian TpaHCIyKIMsIarua
posvHu Taxpubanapaa anukiamrad [78; 889-6]. CyramusyBumnapna GSH
HEHPOTPAHCMUTTEP AKPAIUIIMHUHT OMp KaHYa >KUXATJIApUHU Y3WJa >KaMIIai]iu.
bup katop ky3zatunuiap GSHHUHT HEpB cucTeMacua CUTHAI TPAHCIYKIUACHUIATH
poimHu  Kypcatu6 Oepagu. GSHHuMHr HepB Xyxalipajapura TabCHUPUHU
ypraHuiia YHUHT OolllKa Mojjanap OujaH TabCUpU XaM ypranuinau. bawizu Oup
tagkukoTiaapaa GSHHUHT TaypuH Moajgacu OujaH OWprajaukiaa TabCUPH KypuoO
yukuirad. TaypuH (2-aMMHO3TaHCyNb(paT KUCIOTA) XamMma THPUK XalBOH
XyKaWpanapuja oAUl OJITUHTYTYPT CAaKJIOBUYM MHTHOMTOP aMUHOKHUCIIOTa OYn0
Oapua xyxkarpanapnaa Tapkairas [79; 75-6; 99; 153-0, 100; 407-6;]. By moxna must
XyKalpajlapua HOKOPY KOHIIEHTpAlMsAJa MaBXKyJ;,; AacoCaH OHTOICHETHK
PUBOKIIAHUII JAaBPHUIA YHUHT KOHIEHTPAIMSICH aCOCHM KY3FaTyBUMd TPAHCMUTTEP
— rayramarnan om0 keramu [103; 77-6; 105; 1285-6]. Y cyBma smioBYH
XalBOHJIApJa KAJAUMIU OCMOPETYJISITOP POJIMHM Oakapca KypYKIWKAA SIIOBYA
XalBOHJIAp MHUSCHIA XaM Xyaud w1y QYHKIUsIapHu Oaxkapaau ne0 TaxMuH
KWIMHaAU. bolika TOMOHIaH oJu0 Kaparahja TaypuH MeMOpaHajaH XJIOpHUT
VTUIINTa TabCUP KWIAAW, YHUHI TabCUPUIA HEWPOHANI Ky3FaTyBUWJIAPHUHT

THIIEPIOJIAPU3AIMACH Ba MHrHOUpaaHuin pyi Oepamu [80; 617-0].
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['myTraTnoH Ba TJIyTaTHOH OKCHAM CTpeccra Kaplid 3HT acOCHHA XHMOS
xucobnaHaay Ba mepudepuK opraHiapaa, OOm MUsga KUCIOPOJHWHT aKTHB
dbopmanapu Owradn Ttabcupnamanu [81; 163-6]. I'myTaTHOHHWHT wWiIrapuaaH
MabJIyM OyJIraH aHTHOKCUAAHTIMK XOCCAaCHAaH Keaud YMKUO YHU X03upaa Typid
XWJI OKCUAAHTIM CTpecc Xojatnapu, [lapkuHCOH, AnblreiiMep KacajUIMKJIapu,
CYpyHKaJu 4Yapyall CHHIPOMH, M30(peHusi Ba OOIIKa KacayUIMKIapAa KYIiall
MyMKHH €0 TaxMuH KuiuHMOKAa [83; 347-0]. I'myTaTMOHHHMHT aHWKJIAHTaH
HEHPOMOJYJIATOP Ba HEHPOMEIUATOPIMK POJM YHUHT HEPB XykKallpalapuHu
XUMOSI KWJIHMII XYCYCUSITUHU aKC ATUPHINA MyMKUH. TaypuHra yXmral, Xykaipa
TaIIKapUCUIAru TIyTaTHOH XaM HOpMal HEHWPOH XyKalpalaph pPUBOKIAHUIIN
y4yH 3aMuH sipataau. by xuxatmap GSH mapkasuii HEpB TH3MMUAA TIyTamar
YTUIIMHUHAT OOIIKAPYBUTA TabCHUP JTHINM MYMKHWH JCTaH KOHICTIHSIHHU KyJIa0-
KyBBatTiaiau [128; 560-0; 129; 45-6].

Taypun Ba GSH Oup xaHya ymMymuil y3ura Xociukiapra sra Oynaran Oup
naiitga GSH y3MHUHT HEWpONpPOTEKTOPIMTMHU HadakaT y3u, Oaaku TaypUHHH,
TaypUH CaKJIOBYU MOJYJISATOP MHTEPHEHPOHJIAPAAH aXpai0 YUKHUII YaCTOTACUHU
NAaCAaTHPUIIK OpKAJM DSPUIIMII MYMKHH. PuBOXIaHa€TraH rumoTagamyca
OyHmait y3apo TabCUpHU HCOOTIANI Y4YyH TJIYTaTHOH Ba  TJIyTaTHOH
xocunajgapuauar K wonura tabcupu ypranwiran [14; 936-6]. bynnan tamkapu
TyTaTHOHHUHT  IOpaK  XyXKalpajlapura TabCHpW  YpraHWITaHIa  YHHUHT
XyKalpagaru MUKJIOPUHU Y3rapuiy Xyxkaipa uill (haoausTUra Ba sioBYaHIUTUra
KaTTa TabCUp KypcaTuilyd aHukianradH [138; 38-0]. Maskyp umga, Muokapn
uHQpaKTra ydparaH KaJdamyll [Opard MUOLIMTIAPUIAH TIyTaTHOH YHUKHUIIWHU
yprauunarad. Muokap/i KacaJUIMKJIapyd acoCaH CTPECC Ba IOpaK WYKU TUIUMUIATU
*apa€HIapHu Oy3WIMIIM OKMOaTHAa KenuO 4YMKUIIM aHukiaHau [56; 201-0, 57;
1914-6]. CymomusyBumiap Xyxaipaiapuaa, TIIyTaTHOH MUKJIOPUHUHT Y3rapHIly
MHUOKap/l KacaJUIMKJIApUHU KenuO yukuiura cabad 6ynanu. MacanaH, riiyTaTHOH
opak  QaonusaTHAa Y3 axamuaTHra o3ra OyiaraH Oup KaHua MOJJIaJlapHU
HeHTpayana UIITHPOK STajH. bynnan TaIKapH, TJIyTaTHOH

TUAPOINIEPOKCHNIapHU OapTapad 3THIIAA XaM acocuid pon  VyiHahau. CyHrTH
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TAQAKUKOTJIAp IIYyHU KYPCATAUKH, XyKalpajard TIIyTaTHOH MHUKIOPH HH(QpaKT
KaCaJUIMTUHU  KenuO dukuimdra OeBOCHUTa TabCUp Kypcaragu. Maskyp
TaAKUKOTJIap/a, KajaMmyll IOparuHu MHQPaKT KacajuIMrura y4dpaTtwiuO, yHIaru
TIIyTaTUOH MUKIOpHU Yrnuanrad. Kamamyin roparu uHdpakT OuiaH KacajlaHTaHIa
IJyTaTUOH MUKIOPHM KECKMH Tap3Ja KaMaluO KEeTraHiuru Ky3aTWIraH.
['myTaTHOHHMHT OOLIKAPMIIMII MEXaHU3MJIAPUHU AaHUKJIAIl MaKcaauaa WHCYJIUH
TAbCUPUHU TEKIIUPUO KYpUITaHJAa MHCYJIWH Aua0eTra yuyparaH KajiaMmyliapa
IJIyTaTUOH MUKAOPMHM HOpMasulamTupuiira €paam OepraH. AMMO, MH(pakTra
yuparal kKaigamymn topak xyxkadpamapura 100-300 MM unCcynuH 1060pud, 5-6
coaTAaH KEHMH TEKIUPWITaHWAa, TIyTaTHOH MHUKIOPUHHU Y3rapMaraHjiuru
aHMKJIaHraH. Takkocnaml ydyH IIyHU alTUII MyMKHHKH, CYHbUI MHCYJIUH OujaH
Iy XO0JIaT TaKpOpJIaHTaH[Aa, TIIyTaTHOH MUKAOPH omagu. Xyjoca KWIHO HIyHU
aiTuin MyMKUHKH, 10 MKM CyHBHI MHCYJIWH TJIyTaTUOH MUKIOPUHU OILIWIINIra
onu6 kenaau. byHnan tamkapu, riyTaTHOH MUKIOPUTa MUPYBATIAPHUHT TabCUPU
xaM Yypranwiaran OymuO, S5MM nupyBaT KacaJUIMKKa Yy4yparaH Kajamylll
MUOLIMTIApUJA TIYyTaTHOH MHUKIOPUHM owmummra ¢&pnam Oepaau. byHnan
TaIIKapH, TUXJIOPAlETATHUHT TabCUPHHHM XaM ypraHwirasga, Oy Mojajga mupyBat
JETHIpOoreHa3anu akTtuBatopu OYnubd, 1,5MM nuxmopanerar Xykadpaaaru

TJIyTaTHOH MHUKJIOPHUHU OIIMIIKMIa MyKOOUH Tabcup Kypcaramu [55; 488-6].

§1.5. XyxkaiipagaH xys;kaipa Taliku MyXUTUTa TJIYyTATHOH MOUIACHHUHT
YUKUIIM Ba YHUHT MeXaHU3MH

KaifTapunran rayTaTuoH Kymiad XyxkalpaBuil ikapaéHiapia MyXHM
axamusATra ora, yHMHI Xy’Kalpa MYMJa Ba TAIKAPUCHUAA KOHLEHTPALMACU JOMMO
oup Mebépna OVnaam. Xyxalpa HYMAArd TIIYTaTHUOH KOHIEHTPALMICH WKKH
MEXaHU3M OpKajdu OOUIKapwialu: CHUHTE3JaHMII TE3JIUTU Ba XyKalpaaaH
YUKApPWIMIIA. XO3MPrM KyHrada CyTOMHU3YyBUWIAD Xy’KapacuaaH TIIyTaTUOH
YUKUIIUTra OMp KaHua OKCWJIIap >KaBoOrap SKaHJIMIM YpraHWa, aHUKIaHUIIAYa

IJIyTaTUOH  TpPAHCHOpTEpJapu ¥y3ura Xoc Xycycustinu Oynmub, Oup KaHua
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Bazudanapuu Oaxapaaun. ABCC/MRP memOpana okcuimapuHUHT 6apya Typiapu
GSH rammmmuga Ba romeoctazuna Bocutaunaup. MRP oxcummapu dakar GSH
YUKUIIKMAAa BocUTaud OynuOrmHa KoiamaciaH, yiaap GSHHuHr oxcuiaHuin
Maxcynotriapu  (rmyratuod  gucyndum  (GSSG), rayTaTHOHHUHT — MeTaj
KOMILJIEKCIIapH), XaMmja OOIlIKa TIyTaTHOH KOHIOTaTJapuHU XaMm Tamwmiiau [ 21;
807-6 24; 517-6; 25; 1735-0].

IOxopuna  TabkuIaHTaHUACK, KaTapuwiraH TCIOyTaTHOH  XyKailpa
MeTtoObomm3Muia, auddepeHnanusacuga  Ba - anonrosra  cabab  OyiyBuun
KACAJUTMKIIAPHU KEIUO YMKUIINAA, )KyMIIaJIaH: paK, KapHuIl KacaJUIMKJIApH, I0paK-
KOH TOMUD, SJUFIaHUII, MMMYH Ba HEpPB OOILIKApyBU MATOJOTHUAICUA MYXUM POJIb
YUAHAUIU.

GSH xyxalipa OWATO30JMIa CUHTE3JaHAI, JIEKWH YHUHI Iap4yaJlaHUIIN
dakar xyxaiipa TamKapuaard Myxurtaa pyu Oepamu. JKurap Xyxainpamapuaa
cuntesnanrad GSH 1okopu Te3nuk OuiiaH KOH Ila3Macura Ba YT mydarura yTaiu.
[Mapuu GSH monexynacu TpaHcnopTepiapu KyJa kam Oyicana, XO3Upru KyHraua
onunarad Mawbirymoniapaa ABCC/MRP memOpana okcuiuiap Oy skapaéHia MyXUM
poib ViHamm anukiaanau [31; 661-0; 33; 537-0; 43; 101-6; 45; 579-0]. Lllynra
kapamaii GSH kosbtoratinapu tpaHcnoptd, GSH TamyBUMIapHUHT MOJIEKYJISIP
yXmanumry, (QyHKIIMOHAN XapakTepUCTHKacuiaaru ¢Gapk sSXImd YpraHuiMan
Koamokaa. CyramusyBumiapHUHT Oapua Xyxadpanapuaa GSHHuHT ainanuim
OupuHun OynMuO T1Ia3MaTUK MeMOpaHa OpKalu XyKaipaigapapo OYIIIMKKa
yTummaan Oouutanaad, OUpoK MexaHnu3M TYIuK ypranwiMmarad. GSH tammnuiy,
YHUHT TapKUOUJAru aMMHOKHUCIOTAIApHU OOIIIKa TYKUMajapra eTKa3ulll, Jopuiap
JIETOKCUKAIMACH, OOIIKa OHHAOTEH Ba HK30TeH MaHOAJapHUHT PEAKTUB
OMpUKManapy, OKCUJIOBUM CTPECCAAH XMMOsJIAll Ba YT myaru CylOKIUTH YUyH
3apyp. Oxuprm  mawaymoriapra kaparanga ABCC/MRP  memOpana
OKCWJUITApUHUHT 0ab3u OMp ab3ojapu Ba Iy OWIaH Oupra OpraHUK aHHUOH
tarryBud nonunentua SLCO /OATP owunacuHHMHT ab3oyiapu Oy »kapaéHaa xucca
kymaan. Kymmanan ABCC/MRP owunacununr 12 ab3ocuman Oemiracu, sSbHU

MRP1, MRP2, MRP4, MRP5 Ba CFTR xyxaiipamgad riyTaTMOH YUKHIINUTa
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BOCUTAaUWIMK Kunaau. bynnan tamkapu OATP ouyacMHUHT MKKM  ab30CH
kamamym  Oatpl Ba Oatp2 riyTaTHOH TpaHcHapTepiapura yXIIaluIura
anukimanrad. Auntkunapaa ABC Ycflp u Bptlp oxkcumnapun GSHHUM mmuTo3omnman
Bakyosara ytkazaau, Hgtlp sca GSHHmM mnasmatuk mMemOpaHacuIaH YTHINIWHU
oomkapaau [46; 1650-6; 111; 5232-6; 112; 171-6]. I'myTaTHOHHHUHT KaTTa
MUKIOpIa ynKapuaniy siHa Jurkat (omam neiikoMuuus kacanuruaa T- aumM@oruT
Xyxaipanapu juHHAICH) T-mumbonuTiapu THHUSICHHUHT Fas-IMrana TtabcHpuaa
amoNTUK YIUIIM TMalTHIa XaMm Ky3aTwiaad. by skapaéHHUHT (apMOKOJIOTHK
TaakukoTinapu 1yHu kypcaraguru, SLCO/OATP owunacu TtpancnopTepiapu
IyTaTHOH YWKHUIIHAAA WINTHPOK JTamu [65; 29542-6; 133; 738-6]. bynna
XYyKalpaHUHT amnoNTOTHK YJIMMHU YYyH FOKOPH KOHILIEHTpalUsiapia amnolnTO3HU
WHTUOUPIIOBYM XY>Kapa TalllKU TJIyTaTUOHU MYXHMM 5Mac, 0ajiKku, Xyxalpa naunaa
KaiiTa TUKJIAHTAH TJIYTaTHOH XyKaipa WYKW CHUCTEMaJapUHUHT (YHKIIMOHAT
XOJIATUHU CakKJoBYM 3apypuil daktop cudatuga myxumaup. GSH tpancnopTu
HUcOaTaH aHMKJIAHraHaurura kapamad, GSHHUHT Monekynsp aapaxanaru
TPAHCIIOPTEPJIAPUA XAKHIA MabIyMOTIap KaM. MablyMOTHUHI KaMJIUTH aCOCaH
KaTop amajiui Ba Ha3zapui derapananuiap Owiad wuzoxjanuO, ynap GSH
TPAaHCHIOPTEPJIAPUHUHT  (PYHKIIMOHAI Ba  MOJIEKYJSIp  XapaKTepPUCTHUKACUHU
TYHIYHTUPHUII Oupo3 Mymikyn. bupunum dakrop XyxkaipagaH TIyTaTHOHHU
YUKHUIIUAA UIITAPOK ITYBYM TPAHCTIOPTEPIAPUHMU TAJIKUK KWJIMII OoIlKaiapra
nucoOaran kuimammruaa [107; 393-6; 121; 374-6; 132; 193-0]. Xo3upru maitraua
XyKaipaiapja 3KCIOPTHU OakapyBUM OKCHJUIAP XAaKWJa MabIyMOTJIap KaMJIUTH
(ABCpnan Ttamkapu) [47; 438-0 48; 523-0; 120; 86-6], GSH tpancnoptuHu
yerapajoBud HWHTHOMTOpJIAp acocujia XyXalpa WUYKH KOHIICHTpalUsIIapHU
aHUKJIalll MYMKHWH SMACJIMTHJIa Ba yjap Xyxalpa WYKH XOJaTUHU Y3rapTUPHUIIN
mymkuaimuruaa. [ysagaint kum6, GSHHUHT XapakTepuCTUKACUHUA Oy TPHUIICTITH
OomkapyBun Oomika OMOXMMHK Kapa€Hiapra Ba (U3MOJOTUK (DyHKIUsIIapra
TabCUpP OTMACAAaH aHUKJIAIl MYMKWH 5Mmac. M3onsuusuianran wmeMOpaHa
nydakuanapunad QoimamaHUIl adpuM YeKJIalUlapHUu eHTHuira &paam Oep.u,

JeKUH  MKKWIAMYMA  TPAHCIOPTEPJIAPHUHT TPAHCIOPTUHU HYKOJUIIUTA OJHO
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Kenaau. YHJAaH Talkapyu MemOpaHa mydakdyacuHu Taiépnam mydakya TYFpu EKu
TeCKapu TOMOHUJAH KenuO YMKUIM Typaliam ONMHTaH HAaTWKaJIAPHUHT
Tax)IMIIMHKA ~ yuraimamrupand. HWkkunumaad, GSH Ttpancnoprepnapu mact
camapagopiukHu Hamo€H 3tamu [108; 259-6; 111; 5232-6; 112; 171-6]. lllynnait
Kb, Tabumii xonma GSH xyxkaiipamapna 1-10 MM atpoduna Gymanu, JIEKUH
ylap 3apapjlaHMaraH Xyskailpajmapujaa €kd mMeMOpaHa mydakuyaiapujia ymdaiiaa
MYIIKYJUTAK TyFaupanu [113; 723-6; 114; 417-6].

Oxopuna  takujiaraHUMU3ACK, XyKaiipajgap  arnonro3  JkapaéHura
yuparanna ynapaad GSH uukaau Ba ymOy ¢akt myHu kypcaraainku, ABCC/MRP
okcriniap GSH uukumura skaBoorap [73; 14337-0]. OpraHuk aHHOH TallyBYd
(SLCO/OATP) nonunentuiapy MeMmOpaHaJaH JHJIOTEH Ba HK30T€H OpPraHUK
KOMIIOHEHTJIap TAlIWINIINUAA MyXuM. by TanmyBumnap riyTaTnoHHHE KaOyn Kuiaau
Ba opranuk anuonra awnantupanu. GSH axpamumu SLCO/OATP cyGcerpatu
CaHaJIraH TaypOXOJIMK KHUCJIOTa TOMOHHIaH Ky4asiu [54; 488-6; 58; 213-0].

Hemak, SLCO/OATP GSH wu GSH/OA wonura y3raptupud, YHHHT
MUKJIOPH Kamairad, XyKalpaHuHT JAcTypJIAIITUPWITAH YIuMUra oiud Kenaau
[23; 48-0]. Jurkat xy»xaiipanapu Fas aHTHUTaHa Ba IIUKIOCIOPHUH-CE3YBYH aIlONTO3
xapaéauaa xyxaiipa naku GSH vu 75-80% Hu Tamkapura uukapud ro0opaiu.
Takkocnam yuyH Raji xyxaiipamapu (spHH Tamku (ocdaTuaeicepuara Kam
Oynran muM@oIUT XyKakpa) JTUHUACH aronTo3 kapaéuuna GSH uukapmaiiay Ba
Oy XyXKaipamapjga OOIIKa aronTOTHK OMIJIIAp XaM CeKWH Ky3aTujaad. by
xapa€HHu MRP 1HuHT xoinammiy Ba QyHKuusaaru Gapku KenaTupuOd duKapaiu.
Jurkat xyxaiipanapuga MRP1 oxcunm nnazmaruk MmemOpaHaja >koiiamrad Ba Oy
xykaripanap MRP cyOGcTpaTu KallenHHM 3KCIOPT KUJagu. ATONTO3 *)apaCHuaa
CYHBUU paBHIIJa XyXKalpara KUPUTHITAH KaJICHHHUHT YHWKHUIIH KYyYasiH.
Takocnam yayn Raji xyxkaipanapuga MRP okcumapu mia3MaTHK MeMOpaHaaa
KyJa KaM MHUKAopAa OYiaub, amonTo3 mapouTiapuia KaIIeHHHN YHKAPHUIIA XaM
KaM Ky3aTwiaad. by miyHu Kypcataguku, ymly Xykaipanap IUia3MaTHK
MeMmOpanacuaa Qyakiuponaar MRP oxkcwmmapu kam Mukaopaa Masxynd. Jurkat

XyJKalpanapu amnomnro3 »KapaéHura ydparaHjaru IIyTaTHOH
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YUKUIIMHA OPTaHUK aHUOH TpaHcnoptu unruduropiaapu MK571 (cyndunneposon
Ba nmpoOeHenua) ToMmMoHuAaH wuHruOupnanaau. Kymmmua paBumpa PHK
unTepdeperusicu Ounan MRP okcuwiapu 3Kcmpeccusick KaMaWTHpWITaHIa
amnonTo3 MAapouTiIapuia TIyTaTHOH YMKWIIM XaM Kam Oynanu. By myHra panmn
oynamuku riryratioH yukuimuaa MRP 1 okcunu umrupok 3taau [24; 517-0; 25;
1735-6, 117; 681-6].

ArmnonTo3 jkapaéHura ydyparal XyXadpajap TallKH MYyXHUTra TIJIyTaTUOH
YUKAPAJH, JICKUH [IYTaTHOH SKCIIOPTH Ba amoNTO3 Kapa€HU MEXAHU3MU TYJIHK
ypramwimarad. UYyHKM TJIyTaTHOH KYINIMHA Xy)KaupaBuM >Kapa€HIapHU
Oomkapaau. Xykaipa HUKY NIyTaTHOHUHUHT KaMaluM Oy »xapa€HiapHu Oy3aau
[42; 1164-6;]. AmonTo3 >xapaéHuaa TIIyTATHOH YUKHUIIA XyXalpa YIUMHHUHT
onnuii gaBoMu Oyica Xam ImyHaail (akt Oopku, crnenuuK arnonTOTUK CHUTHAI
Hymnapura Ba Xykalipa KOMIIOHEHTJApUHUHI Y3ura Xoc Oy3wiIMIIura Kepak
oymamu [ 49; 56-0; 69; 117-6]. Macaman TrIyTaTHOHUHUHT KaMalWIIN
KHCIIODOJHUHT  pEaKTUB  Typjapu  €paaMuud  Meccemxkepinap  cudaruna
UIUTOBYMJIAPUHUHT OLIMIIMra €KUM MHUTAXOHApHal Oy3WIMII Ba aroNTO3HU
Te3nammmura  onub kenaau. HOkopupa aWTHO YTraHMMHU3IEK, TIIyTaTHOH
YUKUAIIMAA TPAHCIOPT OKCWJUIAPU MINTHPOK JTUIIM MYMKHH, YyHKH MAaxcyc
(dapmakosorusi OpKajau MHrHOMpIall anonTo3 apaéHuAa TIIyTaTHOH YUKUIIMHU
KaMalTUpaad Ba amonTo3 >KapaéHUHU CEeKUHJamMiura onud kenaau. by
MabaymMoOT/Iap IyHU Kypcaraauku OATP ownacu oOkcwuiapu amnonTOTHK
IIIyTaTUOH YMKUIIMra >xaBoOrap. bazan xomatnapaa rayratuoH uyukumm MRP
OWJIACHM OKCHJIJIapy TOMOHHMJIAaH amaira omupuiagun ned xucobnanaau. Oxupru
MAabJIYMOTJIAp ILIYHU KYpCaTAMKHU Xy’KaupajdapHUHI anonto3 xapaéuuga MRP
OWJIacH OKCWUIApW TIyTaTHOH YuKuiura skaBobOrap oskaH, OATP owunacu
OKcHJUIapu Oy skapaéHaa HINTUPOK dTMaiiau [17; 689-6; 18;238-6; 135; 3-6].

GSH Ba GSH xocunamapyHMHI CHHTE3M Ba KaTOOOJIM3MHU 7Y-TIIyTaMMII
LUKIIMra TErHIUIM OYNraH Iuia3MaTUK MeMOpaHa SH3UMAaTHK TpaHCHopTepiapu
TYIUIaMu  opkKanu Oomkapunumuaa kypuHaaun. GSH wu wMuTOXOHIpHS Ba

OHAOOIIIIa3MaTUuK T}”/pra TPAHCIIOPTUHHUHI MECXAaHU3MHU AaHHUKJIIaHMaraH, amMMoO
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0ab3u rumnoresanap MaBxkyna. byilpak Ba kurap MHUTaXOHJpHUSICHIIA YTKa3WJITaH
0ab3u Oup TAAKUKOTIAp IIYHH KYpcaTaJWKH TUKApOOKCUIAT Ba OKCUTIyTapatr
tamypuniap GSH HU MUTOXOHIpHUS WYKKM MeMOpaHacHJaH YTUIIUIa Xucca
Kymaau. AMMo Oyiipak Ba »xurap Xyxaiipasapu wmutoxonapuscunaru GSH
TPaHCHOPTUHUHT (apKy HIYHJAKH, YHJa KYIIMMYa HOMablyM TallyBuWjap Xam
oop ne6 dapaz KuauHaIW. DHAOIUIA3MATHUK TYpJa oiud OOpHiraH TaJaKUKOTJIap
myHu kypcatauku GSH vy tammmumm RyR1 (puanonuH peunentopu)ra OOFIHK
oymumuy OwnaH TymyHTHpwiIaan. Masxya mapoutna RyR1 - GmokaTopnapu
kyunuiranga GSH uumkmmm ky3atuiamaranu Oy opranemtana GSH Tpancnoptu

RyR1 6unan 6upra 6ynaau ne6 ¢pukp ropurum mymkuH [11;42927-6 ].

GSHuauHr XyXalpagaH YUKAPUIWII MEXaHU3MHHUHT KUWWHIIMTUTA
KapamaciaH UWKKM Typjard IoiazmMatuk  meMOpanagaH GSH — uukapuin

MeXaHU3MJIApH YpraHWiranjia, Kyiuaaruiap anukiaanrad [26; 109-6]:

1. GSH Ttpancnoptuma MRP  okcwuiapuHuHr posiu  Saccharomyces
cerevisiae 3amOypyrua yprauuiran [32; 537-0; 36; 896-0; 137; 62-0;]. Kymmmua
paBuiga 3aMOypyr Tpancnoptepu Bptlp (Ycflp nunr romosoru) xam GSH
TpaHcnoptuaa uTUpoK staau. Yynku Bptlp Ba Ycflp crTpykrypaBuii Ba
dbynkuonan >xuxarnmaH MRP okcwimapura romonor xucobnaHamud. by mryHwm
KypcaTaauku cyTamusyBumiap xyxanpanapugad GSH yukumm MRP1 Ba MRP2

TOMOHHUIaH TabMuHIaHaau [115; 33449-06].

2. Kanamym Oatplcunycounnan opranuk tpancnoprep 6ynn6 GSH opranuk
APUTYBUMJIAP BOCUTAYMCH (QJIMAIUTUPYBUM) cUdaTHaa HILIAIIM KYpCaTHITaH.
AMMO OXMpry TAIKUKOTIAp IIyHU Kypcarauku ogaMHUHT Oatp oxcwiutapu GSH

TPAHCIIOPTH MEXaHU3MHUA POJH HYK Oymuim mymkus [139; 210-6].

Oxopuna Taxyiuia KuwiMHraH anabueér MamyMOTIapuAaH IIYHH XyJoca

KWJIIIINMHA3 MYMKUWHKH, TIIYTaTUOHHUHIT HOPpMaAJI mapouTiaaru Ba
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TUIOOOCMOTHK ~ CTpecC TabCUpPUAA UYMKHUII >kapaCHM anabuérna aedapiu
éputunmaran. llynra acocnanran xonga, Ou3 Kyiuaaru TaxpuOaiapHU OJMO

OOpIuK.
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11 BOB. XY KAUPAJIAPHU A’KPATHUE OJIAIIL, I TYTATUOHHHA
MUKJIOPU BA TABCUP MEXAHU3MJIAPUHU AHUKJIALL
YCYJUIAPH

§2.1. TagKUKOT MaTepuaLIapu
Nmau Gakapuinia Kydujaard KAMEBUN IpenapaTiiap Ba peakTHUBIApJaH

doinamanuaan: TayTaTHoH, riyTathoH peaykraza, NADPH (Oriental Yeast
Anonms), DTNB, MES, HEPES, SITS, NPPB, mnpoGenenun, Ttaypaxonar
KHCJIOTaCH, TIMOCHKIAMHA, (DIOpPETHH, TaJOJUHUYM, TaMOKCHU(peH, T0-TAMO,
dopckonuH, Teopmwmiua (Sigma, AKII), DCPIB (Tocris, AKII), ammubaoTHIITYp
kuciaoracu, HucratuH (Wako, Smonus). Komram Oomka peaktuBiap: D/TA,
OI'TA, KH,PO, CaCl,, MgCl,, NaCl, KCIl, rmoko3a Poccusima wumuiabd
yukapwirad. Qoiigananmwiran 6apya peakTuBiap Taxpuda yuyH KUMEBUN TaxJIHII
YUyH TO3aJIMK KBATHU(PUKALUICHUTA ATa.

Taxpubanapumusia Kyuuaaru TapkuoiIu sputManapasd Gpoigananuiim.

1. Hopman Punrep spurmacu tapkuou (MM): 135 NaCl, 5 KCI, 10 HEPES.

2 CaCly, 1 MgCly, 5 rimroko3a, pH 7,4 (29042 mOcm/kr H20).

2. H-0ydep Tapxkuobm (MM): 5 KCIl, 10 HEPES, 2 CaCl,, 1 MgCly, 5
rimoko3a, pH 7,4 (40+2 mOcwm/kr H,0).

3. MES Oydep Tapxkudbu (MM): 400 2-(mopdonuHO)ITaH CyIbhHOH
kucioracu (MES), 100 KH,PO4, 2 EATA , pH 6,0.

Koxkrein yuyH Kepakiv KOMIOHEHTJIADHUHT TaU€pPIIaHUILIN:

1) I'myratnonpenykraza — 2 Oupnuk/mi: pepment sputmacugan 100 Mk
wmpul épaamuaa To3a snneHgopdra onmHaau Ba — 20°C xapopar mapouTnaa
cakianaan. Mmutatum yayH 2 Mkn onuHaau Ba 998 mxn MES Oydepna
DPUTHIIAIN.

2) NADPH — 1,7 mr/mn H;0. Mysnartunran xonataa 2 xadra gaBomuaa
CakJIaHaIu.

3) DTNB — 3 mr/mu DTNB 50 mxn DMSO na sputmiiaaun Ba MES Oydep

épaamuaa 1 M radya KeITUPUIIIN.
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Koxkreiin (ymymuit xaxkmu 4,25 mit; 10 munyT naBomuaa unuiatuian.): MES
Buffer — 2,812 mu1, rmyrarnonpenykraza — 0,525 mur, NADPH - 0,226 mu, H,0 —
0,575 mn, DTNB - 0,112 mu1.

KCI nu Punrep tapkubunaru 6apua Hatpuit xaop KCl ra y3raprupungn.

HMJI' nu Punrep osputmacuma Oapua Hatpuih xjmop HMJIDT ra
Y3rapTUPUIIIN.

['myramatiu PuHrep tapkuOumaru HaTpUil XJIOp 3KBUMOJEKYJSIp HaTpUil
ryramarra ysraptupwiad. [unotonwk sputMmanap Punrep Ba  H-Oydep

apajamMacuia Tau€pianim.

2.1-xanBaj
I'mnoroHuk 3puTMaap TapkuOM Ba OCMOTHK 00CUMH
Punrep H-0ydep OCMOTHKIIUK OCMOTHK I'paJilueHT
No (M) (mur) (MOc/xkrH,0) (MOc/kr H>0)
1 7 O 290 0
2 6 1 254 38
3 3 2 219 76
4 4 3 182 114
5 3 4 147 152
6 2 5 111 190
7 1 6 76 228
8 0 7 40 266

§2.2. Kanamym THMYCHIAH THMOIUTJIAPHH a:KPATUO OJIHII
Taxxpuoanap 3otcu3 (100-150 rp), BuBapuiina oaauii mapxesaa OOKWITaH,

6-8 xadranuk ok kamamynuapaa onud 6opwinu. Kanamyminan axxparu0d oquHTaH
TUMyc Oe3u Hopman Punrep sputrmacura coiauHau. TUMyC KOH TOMUpJapJiaH
axmuiaad Tto3anaHau Ba lletpu nukomvacura yTkazuiauO, My3 ycTujaa Oup Xui
Macca XOCWI OYIryH4ya YTKUp MUHLET OuiaH Mmaiinananad. Xocus OyiaraH macca
aaeiika ymyamu 100 MKM KaTTaJuMKIAard HEWIOH TypnaaH yrtkasunau. Iy Tap3ga
XOCHJI KWJIMHTaH cycrneH3us 5 MuHyT naBomuzaa 1000 aimaHuin/MuH TE3IHTUIA
nentpadyra kuiuHAu. FO3acumarun Cyrokiauk (CynmepHaTaHT) oJiM0 TalulaHuo,

yctura 1 mu PuHrep sputMacu CONMHIM Ba OMp XHJI Macca XOCWJI OYyiryHda
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AXMNAIa0 apanamTupwiay (pecycneH3uss KWIMHIM). THUMOLUTIApHU akpaTHO
OJIMIII HIUIAPXM XOHA Xapoparuiaa yTkaswiau. XyxauWpanap coHu [opses

KaMmepacuaa xucoomanau [3; 395-0].

§2.2.1. TUMOUMTIAPHUHT SMIOBYAHIUTHHUA AHUKJIAIIT
Cranmapt (1,5 ™) DOnmenmopd mnpoOupkacura 10 MrI  Xykaiipa

cycnen3usicu Ba 10 Mki kyk TpunnanHUHT puHrepgaru 0.2%mau spuTMacu COJIMH/IN.
Cycnen3usi nunetka €paamuna apanamtupuwian. KeinmH Xyskailpanu wmacca
TOMYMCH Te3MK OunaH ['apseB kamepacura onub YyTWIIM Ba XyXailpa uykmara
Tymrynda | munyt ynuiad typunan. Keitmaru 3 munyt nunaa 100 ta Xyxaiipa
cCaHaJAu, yJap opacujia KYK paHriu (SpHH MemOpaHacu Tuapoduil TpuUIlaH
OYérmHu VTKa3yBuM) VMK XyKailpanap, paHrcusliapu 3ca THUPHUK XyKailpaiap

oynanu. Taxpubanapumusia Yiauk xyxxaiipanap coHu 5%Jan ommaiu.

§2.3. DpuTpouuTaap CyCHeH3UusICUHHM TaiépJia
Opam KOHM yMyMHUW ycynaa KYHrwumwiapaadn onwaau [4; 46-6]. Toza

npoOupkara Punrep sputmacu aHTUKOAryisHT (remapuH, 10 Oupiuk/mi) Ouiad
oupra conmuaau. Kon (5-10 mi) Ouitak BeHacuian Oup MapoTadaiu CTEPHIT IIITPHIL
Ba HMHA Epnamua onuHau. Onunrad KoH 1:10 HucOGataa Punrep sputmacu Ousan
cytontupwian  Ba 3000 aimapum/mMuHyT Te3nmruaa 10 MHHYT JgaBOMUIA
ueHTpudyranagan. UYykma ycTH CYIOKJIWIM —TUNETKa €paamuja  oJuo
tanutanauaay. [y sxapaén (anTukoarynsHTcus) Punrep sputmacu Owinan siHa 2
MapoTaba Takpopianau. CycrneH3usaaru puTporuiap GOU3UMHN aHUKIAIl YUYyH
muiIa Haifuara cycrnensusi omuau0 sHa 3000 aimanum/mud te3nuruga 10 MuHyT
JTaBoOMUA IeHTpUudyra KUIMHIU. ByHUHT yayH OJIUN TEMATOKPUT KaUJUIApIIapH,
¢xu 0,1 mut Ymuamnm mumra nuneTka kKamwuisipaad 10 cM y3uHINKIa KeCUIraHuHH
UIUTATAI MyMKUH. Kanmuispiiap oXupy miIacTUiINH Oniad OCpKUTHIITaH OYIIAIIT
kepak. LlenTpudyrananran cycreH3usi aHUK UKKW KUCMTa akpab Koiaau: CyBIv Ba
KM3WJI KOH Xykadpanapu (ku3mi). I'emarokput (/) Xyxaiipa xaxwmu (B,) Ouiian

yMyMHH  XaxM  (By,,) HHUHT  (Qousnapia ugpoanaHraHu Oonnan
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udoaananau.

' =B/ By x 100% (2.1)

§2.4. Mes1aHOMA TepH PaK Xy:KalipajJapuHU KYJbTypPacH
Menanoma Tepu pak xyxkailpanapu kyiabTypacu (KMJI, matent Ne IAP

02729) V3®A Broopranuk kuMé nHCTUTYTH XoauMu Kysnerosa H.H. ToMmonnian
TaKIUM AT, XyXadpanapau Yyerupum yuyn RPMI-1640 (HIMEDIA)
myxutugan Qoinananauk. Myxutra 10% Oy30K »MOpUOHM KOHHM 3apno0w,
NaHCO3, anTHOMOTHKIAp Ba TIIyTaMHUH KYIIWIIIH. XyKandpajap 37°C nma ommmit
TEPMOCTAT/a CakKJIaHJIM Ba MOHOKABaT 2-3 KyHJaH CYHr Xocwus Oynau. Xyxkaiipa

kynbTypacu H.A.Iludeposa 6mnan Oupranukia oiud GOpUIIIH.

§2.5. Taxpuda npoTokoJLIapu (CXeMajiapHu)
§2.5.1. 'nyraTHOH MOAIACMHU AHUKJIALI YCYJIH

['1yTaTMOH YMKWIIM MHUKIOPUN KOJOPUMETPUK METOJM OWJIaH aHUKJIAH[IU.
byunma GSH 5,5-autnobuc 2-uutpoben3oit kucnota (5,5-dithiobis 2-nitrobenzoic
acid, DTNB) peareatn Tabcupuma GSSG raua oOKCWJIaHATU Ba S5-THO-2-
HUTpOOeH30M kucioTa (5-thio-2-nitrobenzoic acid, TNB) xocun 6ymanu [57; 58-
0]. PeaknusHMHT OXHMPTM MaxCyJoTH capuk padHriam TNB  0yaub, vy
CHEKTPOPOTOMETPHUHT 425 HMIIM TYJIKUH Y3YHJIUTUJIArd E€PYFIMKHU OTUIIUIIN
OPKAIH YITYaH]IH .

Acoculi peakuus:

1) 2GSH+DTNB » GSSG +2 TNB
I'myratnonpenykraza Ba NADPH rtascupuna GSSG tyxtoBcuz GSHraua
KauTapuiaIu.
[IyTaTHOH peyKTasa
2) GSSG + NADPH + H* » 2GSH + NADP*

['myratnon Oy peakuusaa karaau3aTop BazupacuHu Oaxapaau, yMyMHH
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peakiusiga 3ca DTNB NADPH xucobura TNBraua kaifrapunagu, mry cababmnu
METOJHUHT CE€3YBUAHIIUTH KECKUH OLIA/IH.

PeakunssHUHT yMyMUW KYPUHUIIIN:

I'myratnon peaykrasa

3) DTNB + H" + NADPH » 2TNB + NADP*
GSSG/ GSH

Ymly yCymHHHT YMyMUW pEakIusIapy MabIyMIUTHUTa Kapamaid, OM3HUHT
JKCIIEpUMEHTANT  mapoutumusga TNB  onTtuk 3uwiurm  Ba  TIyTaTHOH
KOHIIEHTPAIUSICH Opacuia TYFpU YM3HUKIM OOFJIAHMII OJMHTYHYA HKCIIEPUMEHTA
HIapOUTIApHUA (KOKTEMI TapKUOM, XapopaT Ba HMHKYOAlMs BaKTH) Y3rapTUPHIL
3apyp Oymau. Peakums TE3MMIHM [IYyTaTHOH  KOHIIGHTpalUsicura TYFpU
MPOTMOPIIMOHAI OYIUIIM KyWHIary MIapOUTAa SPUIIHIIIH.

TaxpuOéanunr 6opuimn TapTuOM: TapkuOUJa TIyTaTHOH Oynaran 125 Mk
Punrep sputmacura 375 Mxi KokTenn Kynuinau (ymymuid xaxm 500 mxm). XoHa
xapopatujaa 25 MUHYT JaBOMHIA KOPOHFHM YOWra CakJIaHgu. DpUTMa OITHUK
suwnurn ymyanaau (425 vm). GSH koHIeHTpanusicu KanuOpoBKa 3TPU YU3HFU
OpKaJlu aHUKJIAH]IH.

KanuOpaam. ['myTaTHOHHUHT CyBaru CTaHaapT d3puTMacu Taiépaanau (25
MM) Ba My3narad xoJjaTia cakjiaHaud. by sputma oxupru KoHueHtparmsicu 50
MKM (10 mxn/5000 mxn Punrep) Oynrynua Punrep sputmacuaa 500 mapra
CYHOJITUPHUIIIH.

2.2-KaaBaJa
I'nyraruonuunr Punrepaa raiépjaHran 3purmMaJiap KaTropu

Ne | GSH (50mMkM nan) (Mxa) | Punrep (Mxi) | GSH (oxupru KoHIGHTpAIH)
(MxM)

1 0 500 0

2 5 495 0,5

3 10 490 1

4 20 480 2

5 40 460 4

6 80 420 8

7 120 380 12
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| 8 | 160 | 340 | 16

OnuHran KaJMOpoBKa TYFPU YA3UFH 2.1-pacMaa KypcaTuiraH.

1.6 7 n=5
o .
=
G
T
s
)
£ 0,8
=
=
o
0,0 '9. ' I ' |
0 9 18
GSH (mkM)
2.1-pacm.

[ayTyTHOHHUHT (pOTOMETPUK AHMKJIAHUII TaxKpUdaIapuIa

OJIMHTaH KAJIUOPOBKA YU3UFU. Opaunara YKuaa — 425 UM j1a Yiranrad ONTHK 3UUITHK

Kypcarruuiapy; adcuucca yKuaa — riIyTaTHOH MUKJI0pU MKMa (n = 5).

§2.5.2. TuMOUMTIAPAAH [VIyTATHOH A:KPAJIN0 YMKHIIUHU AHUKJIAIT
CranaapT METOIU OpKAJIU TUMOLUTIAP aXpaTWIUO OJIMHIM Ba YJIapHUHT

AIIOBYAHIINTY AHUKJIAHAW. XyXKaWpa CYCIECH3UACHUHUHI KOHIEHTpauuscu |
wipa/mira erkaswiny. Cranmapt (1,5 mo) Dnmenpopd npobupkacura 100 M
TUMouMTIap cycnensuscu Ba 900 Mkn Hopman Punrep (Ha3zopar) €Ky THIIOTOHUK
spuTMa (Taxpuba) KyHWIAM Ba MUIETKA €pAamMuaa sSXmuiaad apanaliTHPUIIM.
Apanamma xoHa xapopatuaa 20 MUHYT JaBoMHJa WHKyOarus KunuHau. Kehun

cycier3us 10 wmunyrT gaBomuga 1500 aitmanum/MuH TE3IUTHUIA
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neHTpudyragasau. Xocus OyiaraH cynepHaTaHTAaH OmnmneHaopd uaummra 125
MKJI OJIMHUO, yHra 375 MK KOKTEWJ KyWHJIIW Ba YHJAa TIYTaTUOH MHKIOPHU
IOKOpUIaru ycys OujaH aHUKIaHAW. SlHa Oup HazopaT Xyxkahpacusz Oymau: 125
MK Punrep + 375 MKI KOKTeWs Ba Oy Ha3opaT MHKPOKOJOPUMETPHUHT HOJb

OIITHK 3UYJIMI'MHH aHUKJIalllaa KS"JIJI&HI/IJII[I/I.

§2.5.3. TuMoUMTIAP Xa)KMUHHUHT Y3rapUIIUHHA EPYFIUK YTKA3UII
ycayom épaamMmuia TeKIIHpPu I

EpyrnukHy YTKasuIn KaTTaiurd Oyiimua Xykaipa XaKMMHH Kaifn 5T
IIyHIa AaCOCJIAHTaHKHW, XYy)Kalpajap CYCHEH3USACH VY3UJAaH YTYBUM EpPYFIIMKHU
coun6 000paau, HaTUXKana YTyBUM EpyFIUK MHTEHCUBIUTH (I) KupyBuUM EpyFiuk
uaTeHcuBimruaan (Ip) anuarmHa kamasgu [97; 223-0; 98; 608-0]. Xyxaiipaiap
CYCIEH3USCUHUHT EpPYFIMK YTKa3yBUAHJIWIM KyWujgaru ¢opmyia OpKajlu
aHUKJIAHAIM:

T=(1/10) x 100% (2.2)

Taxpubaga Xyxailpa XaXMUHU EPYFIMK YTKa3yBUaHJIUTH Oyiinya Kauj
KWIAII yCynu Kyianunran [90; 222-6; 91; 606-6; 124; 249-6;]. Tumorutiap
XaXKMU Y3rapuiinHl MUKpokosopuMerp MKM®-1 éEpnamuaa Kailg KWJIHMHIM.
FOtumum  Makcumymu 610 HM  Oynran  €pyFiauk  QuIbTpU  KYJUITAaHWIJIH.
MukpokonopuMeTpa yidaHraH curHan Y5-11 omnepauvoH KydyalTUpraydu
épmamuna kywyadntupuian Ba GO!Link (Qubit Systems, Kananma) anamor-pakam
KOHBEepTOpH opKaiu kommbiotepra (Pentum IV) y3atwmm6, Logger Lite (Qubit
Systems, Kanana) maxcyc nactypu épaamuaa 100 [ yactoTacuma Kaita KUWIHMH/IH.

Taxpubanapna TapkuOuna Punrep HopMan sputMmacujaH (Ha3opaT) €Ku
Oomka cuHanmaérrad sputManapaan 900 Mxin muma KooBetara conuuau. [lluma
ktioBera U-3 (I'epmanusi) cyBid TepMmocTaTh OujaH OofnaHrad. Xapopar
Oapkapopiamraigal cyHr, Xyxkaipa cycnensusicu (100 wmmaa/miu, 100 wmkn)
sueiikara comuHau. Taxpuba 15 MuHHYT maBomuma oiaubd Gopuan.

Perynstop xaxm xkuupanumm (RVD, Regulatory Volume  Decrease)
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Kyhugara popMyiia OpKaiau XuCcoOIaH Iu:

RVD = [(Tmax— T15) /( Tmax —TO)] X 100% (23)

by epna T o Ba T ke - EpYFIIMK YTKAa3yYaHIMKHUA OOIUIAHFUY Ba MaKCHUMAJ
KypcaTkuuu, 715 — TUINOTOHUK INOKIAaH 15 nakuka VTraHJaH CYHT YJIYaHTaH
EPYFIIUK YTKa3yBUaHJIUK KYpCATTHYH.

boumanFuy gapaxara €TryH4Ya XyKahpa XaXMHUHHUHT TYJIUK TUKJIAHWUIIA
RVD = 100% ra tyrpu kenaau. Xaxm OOMIKAPUIUIIMHUHT TYIUK TYXTaTHIUIIN]IA
RVD =0.

Hazopar mapoutnmapna RVD  Xxyxkaitpa Typura, OCMOTHK TI'Pagu€HT
KaTTaJINTUTa, Xapopar Ba OOIIKa SKCTIEpUMEHTAI apouTra 6ormuk xonna 60-90%

KypcaTKuura ara.

§2.5.4. 'eM0J1M3 MUKIOPUHHN AaHUKJIAII
Mukpotutparop miaracuHuHr 11 Ta yihuknapura 200 wmxn  Punrep

pUTMacu conuHAW. bupuHuM YHWK Ha30opaT yuyyH KOJTUPUIAM. 2-4d VIHKKa
aHUKJaHAETraH MOJJIaJlaH MaKCHUMaJl KOHIICHTpAlUs/la COJUHIM Ba SXIIHIA0
nunetka €paamuna apanamtupuian (10 mapraman kam Oynamaran XoJjaTaa).
Keitun 2-ynm  yitukman 200 Mxn  sputMmagaH  onud, 3-YHHMKKAa COJIMHJM,
apajalITUPUWIINA Ba LIy Tap3da KOJITaH YWHUKJIapra TUTpiIaHAu. byHUHr HaTmxkacu
VIapoK, Xamma VWHKJIapJard aHWUKJIAaHAETTaH MOJJA KOHUECHTPAIUACH KYIIIHU
SpUTMa KOHIIEHTpanusacuaan 2 maptara dapk kuiaau. Sna Oup yitmkka 1%mu
Tputon X-100 spuMacuman XxykailpaHu TYJIUK TE€MOJU3JIAIl YYYyH COJIMH]IH.
Taxpuba yu mapra yTkaswimmu kepak. lIlyHuHr yuyH Oapuya kapaéHHU sHaA 2
KaTopJa Takpopiam Jjio3uMm. Xamma yinkiaapra 200 mxin 8%mu sputponutiap
CYCIIEH3USICU COJMHAM Ba CTOJIHUHT YCTKH 03acHa aillIaHTUPUO apasialliTUPUIIIN.
[Inata oiina Ounan énuamG Tepmocraraa 37°C ga 30-60 muHYT naBommzaa
WHKyOaruss KuinHaun Ba xap 10 MuHyTHA apamamTupuiano TYPWIIH.

Vituknapaarn cylokanknapHi To3a 10 M i poOMpKazapra ONMHIM Ba  Xap
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oupura 1 mn gan Punrep conmnuu®, 3000 ainmanum/mun tesnuruga 10 MuHyT
JaBOMHJIA LIEHTpUPyra KUIuHAN. UYKkMa yCTH CYIOKJIUTHHHUHT ONTHUK 3UWIMTHHU
540 am nma VYmuanam. [emomus dowusm Kyiugaru ¢opmyiiagaH KeJITUpuo

YMKAPUIIIN:
I'emonus = (03 /03100) x 100% (2.4)

By epna, O3 - 6y Taxpubagaru 4ykma yCTU CYFOKJIUTHHUHT ONTUK 3UYJIUTH;
O3100 - 3-yitukaaru TputoH X-100 getepreHTu OWiaH YyKMa YCTH CYIOKJIUTHHH

¥pTada ONTUK 3UUJIUTUHUA UPOTATANIN.

§2.6 HaTtu:kalapHUHT CTATUCTUK TAXJIHIH

OnuHraH HaTWKAJapHU CTATUCTUK KaldTa WIUIAl Ba pacMJIApPHH YH3HUII
OriginPro 7,5 (OriginLab Pro, CIIIA) kommbtoTep aacTypu Eplamuaa amaira
omMpwiIId. MaTH aa pacmiapaa TaxpuOanap Takpopuiauru N xappu OumaH
uponanaHay, Ba LIy TakpopiapAa OJMHraH ypradya MHUKAOP (Xypr) Ba YHHHT
cranaapt xatocu (SE) xypcarunau. CranmapT xaro Kyiuaara Gopmyia acocuaa

XUCOOJIaHIN:

SE = {/ Z(Xi — Xppm)2 V(11 (n -1)) }* (2.5)

Hazopar Ba Taxpubaga ofuHraH ypradya KudMmaTiap opacugaru ¢apk
CrprofeHT t-tectu Oyiimua XxucoOmaHau Ba KukMatiaap (apKUHUHT CTaTHCTHUK
umoHwmurn P < 0,05 papaxacuaa udonananau.Yd Ba yHAAH OPTHK YypTaua
MUKIOpJapHd Takociaranga Bapuaiuon anaaun3 (ANOVA) anroputmumax

dbolnanaHuIIN.
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111 BOB. XYXKAWPAJAPJIAH HOPMAJI BA THIIOOCMOTHK CTPECC
IMAPOUTUIA I''TYTATUOH YUKHUIINT'A TABCHUP OTYBUH
OMMJIVIAP BA MEXAHU3MJIAPHU

§3.1. TuMoONUTIAPAAH IJIYTATHOH MOJJACUHN YMKHUII CHCTEMACUHUHT
YMYMMH XapaKTEePUCTUKACH

bapua xyxaiipa Typnapu kabu, TUMOUUTIAP ¥3 TapkuOUJa TIIyTaTHOHHUHT
MabJyM MHUKJIOpPHUra 5ra, Ba YHM XaM THHYJIMK HOPMOTOHHUK, XaM THIIOOCMOTHK
CTpecC IIapOUTHJIa TAIIKK MYXUTra CEKpelus Kuiuiu kepak. Jlekun Oy xapacH
amabuérna ymyman €putmimarad. llly cababnau ma3kyp TaakKUKOTIapuMu3aa Ou3
TUMOLIMTIIApJIaH TJIYTaTUOH YUKAPWIMIIMHUHT XYy)Kalpa cOHWUra OOFIUKJIUTHHU,
KMHETHKACH, Xapoparra, SpUTMaHUHT OCMOTHK OOCHUMHUTa OOFJIMKJIWIH Ba
(hOpPMaKOJIOTUSICHHA CUCTEMAaTHK TaJKUK KWJIUIIHU, Xamja Oy >kapaéHaaru MOH

KaHAJIJIApH Ba TPAHCIIOPTEPIAPHUHT POJIUHU YPraHUIIHH PeKaIallTUPAUK.

§3.1.1. HopmaJs Ba rHnmooCMOTHK CTPeCC MIAPOUTHIA TUMOIUTIAPAAH

INIYTATUOH YNKUINUHHUHT xymaﬁpa CoHHT A 6OFJII/IKJII/IFI/I

bu3 TanKuKOTIApUMU3HUHT JACTIA0KKM OOCKHWYHIAa HOpPMal H300CMOTHK
mrapoutaa (290 mOcm/kr H,O) Ba rumoocmotuk ctpecc (147 mOcm/kr H20)
IAPOUTAA TUMOIMT XyXalpanapuaaH Xyxalpa WYKH CYIOKJIWUTUJArU TIIyTaTHOH
YUKUIIMHU XyKailpa COHM OpTHO Oopuimra OOFIMK Xojda TeKmupauk. byHna
HOpMaJI ©300CMOTHK Iapoutaa 10 MUHYT naBoMuja, Xyxkaiipa cond 12,5 MiaH/MiI
Oynranna Xxyxaipaman tamku Mmyxurura 0,29+0,07 mMxkM (n=6) riayTaTHoH
axpanau, Xyxaipa konnenrpanuscu 100 mmu/mn 6ynranga sca 1,11+0,04 MmxM
(n=6) rIyTaTHOH aXXpanuOd YUKIU. ['UIIOOCMOTHK CTpecC IIApOUTH]IA TIIyTaTHOH
YUKWII TE3JIMTH KECKUH OPTTaHWHM Ky3aTIWK, sbHU 10 MUHYyTHA XyXkaiipa COHH

12,5 mma/ma 6ynranga 1,234+0,09 mxM (n=6), 100 muu/Ma ga aca 6,37+0,04 MmxM
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(n=6) TIyTaTHOH aXpaiud YMKAH. [ TyTaTHOHHUHT Xy)Kailpa WYKU CYHOKIUTHUIAH
YUKUIIUHUHT XYyKaipa COHUra OOFIMKIUTY THIIOOCMOTHK CTPECC IIAPOUTHIA XaM,

HOpMaJI MIAPOUTIAArH KaOu YH3HUKJIN KYpUHUIITA SKUH Oy (3.1-pacm).

12 -
' MIoTOHUK n=6
~ 8-
=
>
=
p——
aw
7
O 41
MN30TOHUK
n=6
0 : .

0 50 100 150

Xyxalipa coHH (X 106/MH)

3.1-pacm.
TumouuT XyKapanapuIaH XyKaipa cOHMra 0OFJIMK X0J1/1a IJIyTATHOH

YU KHUIIIH.

Opaunata VKuma — XyxkadpagaH TJIyTaTHOH YUKW MKM XucoOuaa KypcaTWira,
abciucca Vkuma — Xyxaiipa conu (MiH/Mi)na wudonananrad. bapua xonmatiapna

Hazoparra HucOatad P < 0,05 (n = 6).

By OM3HUWHT TaAKWKOTIApUMH3a XyKalpa WUKH CYIOKJIUTUIAH TITyTaTHOH

YUKW MaHOau aliHaH TUMOITUTIIAp SKaHIUTHHU UCOOTIIAM IH.
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§3.1.2. HopmaJj Ba rHII0OCMOTHK CTPeCC HIAPOUTHAA TUMOIUTJIAPAAH

LJIYTATUOH YNKUINHHUHT l/IHKyﬁa]_lI/Iﬂ BaKTHUIa GOFJ'IHK.]'IHI‘I/I

TaxpubanapMU3HUHT KEWUHTA OOCKUYMAA BaKTra OOFJIMK XOJAa U30TOHUK
Ba TUIIOTOHUK IIApOMTIapa TUMOLMT XyKallpanapuIaH TIyTaTUOH YHUKUIIWHU
ky3atauk. bynga 100 muw/Ma  Xyxkaiipagan HoOpMaad HW30TOHUK IIApOMTIA
[IIyTaTUOH YHMKUIIM BakTra OOFJIMK XO0JIIa acTa CEKWH OIIUIIWHU KY3aTIUK.
['MIOOCMOTHK CTpecC INApOUTHIA TIIYyTATUOH YUKHUIINM KHHETHKACH HOpMal
M30TOHUK IIAPOUTAArUCUAAH KECKUH (PapK Kwiau. byHaa TuMonuTiap runoTOHUK
MyXHUTTa KYIIWIUIIA OWJIaH TJIyTaTHOH KOHIEHTpamuscu Oanann Oymau. Bakr
YTUIIM OWIIaH XyKailpa TallKd MYXUTHAArd TIyTaTHOH MUKIOPU sHaja OIIuO,
taxmMuHaH 20 MUHYT MOOalHH/Ia CTAITMOHAp Aapakacura eTam (3.2- pacm). bynnai
UKKKH da3zand KUHETUKA TJIYyTaTUOHHUHT THUMOLMUTIAPAAH YUKAPUIHIIIUHUHT

KaMn/Ja MKKH XWUJI MCXaHU3MHU MAaBXYIJIMTUAAH JaJ10J1aT 6epI/IH_II/I MYMKHH.
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3.2-pacm.
Tumonut xyxkaiipajapuiadH HHKYOOIMsI BAKTUIa OOFJINK X011
JIYTATHOH YMKHIIH.

Xyxaitpa corn 100 mura/mi. OpauHarta YKuaa — XyKaiipagaH TIyTaTHOH YAKAIIH MKM
xucobuma kypcaruiral, abcmucca ykuga — BakT (MuH) na udonananran. bapua xomatnmapma

Hazopartra HucOatad P < 0,05 (n =5).
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§3.1.3. TuMonUTIApAAH IVTYTATHOH YMKHIIUIA IPUTMA OCMOTHK 0OCUMHHUHT

TabCUPH

TagkukoTIapumMu3a  HM300CMOTHK  IIAPOWTIApUAA  XYXKaWpa  HMYKH
CYIOKJIUTUAAH 03 MUKAOP/AA TIIyTaTUOH YUKUIIN Ky3aTUINO, TUIIOOCMOTHK CTPECC
[IAPOWTHJA YHHUHT Kymaumum o3 Oepaan. Xyxailpa HYKH CYIOKIUTHIAH
IJIyTaTUOH YHUKUIIM MYXUTUHUHT OCMOTHK OocuMHra OOFIMKIMIU CUTMOU]
xapakrepra sra 0yiamuO, 50% TIyTaTHOH YMKHUIIA MYXUTHHUHT OCMOTHKJIMIU

125,1+4,3 mOcm/kr H,Ora Tenrmuru ky3atuiaan (3.3-pacm).

16 ==
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Ocmotuk 6ocum (MOcm/krH,0)

3.3-pacm.
Tumonut Xxy:KaiipajnapuaaHn oCMOTHMK OocumMra OOFJIMK  X0Ji/1a

IJIYTATUOH YMKHUIIH.
Xyxaitpa conn 100 man/min. OpanHaTa YKuAa — XyxaipaiaH rIyTaTHOH YMKUIIN MKM
xucoduaa KypcaTwirad, aOcmucca ykuaa — ocMoTuk Oocum  (MOcm/krH20) na

ubogananran. bapua xomarimapaa HM30TOHHMK Haszopatra Hucbartan P < 0,05 (n=5).
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Keiinnrn taxxpubanapaa TMIIOOCMOTHK dpUT™Ma OCMOTUKINTU 147 MOcM/Kr

H,0O man ubopar 6ymau.

§3.1.4. HopmaJj Ba rHIIOOCMOTHK CTPeCC IAPOUTHAA TUMOUTIAPIAAH

LIIYTATUOH YMKHIIHHUHI Xapopatra 6OFJII/IKJII/II‘I/I

Taxxpnba MyXUTUHUHT XapopaTH HOpMall XOJjaTaa Xam, THIOOCMOTHK
CTpecC LIApOUTHAAa XaM IJIYTaTHOH YMKMILUIA CE3WIapid TabCUp KypcaTIu.
TumouuTIapAaH TAYTaTHOH YHKUII MHUKIOPH HWKKala IMIApOUTAa XaM Xapopar
oprum 6unan 15°Cman 37°Craua Gymran muanasonga Ttekuc oprad. 42°C
XapopaTaa XykalpajaH TIJIyTaTMOH YHMKUII TE3JIMTM Kamaiau. by Xomar
TEeMIEpaTypa MOKH TabCUPH/Ia TIIyTATHOH YHKAPUII CUCTEMACHHUHT OY3UIUIIINHA
y3uga akc arrtupanu. 15-37°C nuanazonjnaru xapoparra OOFIMKIMK AppeHHyc
KOOpAMHATAJapUaa YU3UKIM OYynu0, >Kapa€HHUHT (aoJulalllyB HSHEPTUSICU
M30TOHUK (HA30paT) IIyTaTUOH YUKMII >kapaéHu yuyH 11,1+1,8 kkan/monb, Ba
TMIIOOCMOTUK CTpecc WapouTd YyuyH 5,4+0.6 KKaja/MOJBHU TAIKWI JTAH.
@daosnairyB sHepruscuaaru OyHaai karra ¢papk 0y UKKH Taxpubda mapouTHIaru
[JyTaTUOH YMKHUII MEXaHW3MJIAPHUHT TypJiMya SKAaHJIUTUIAH Jajnosar Oepaiu.
['mnoocMOTHK MmIapouTAarn HUcOaTaH MacT (paosianlyB SHEPrHsICH, OCMOTHK
OocMM TabcHpUJa IIUIITaH XyKaiipamap MeMOpaHacuJard HOH KaHajulapu
UIITUPOKK OWJIaH amaira ONIYyBYM TIYyTaTHOH TPAHCIOPTHUHHUHT auddy3nuoH

MEXaHU3MU OOpJIUTHJIAH JajoJiat oepaiau.
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Xapopar (C) UT (K"
3.4-pacm.
TumoumT XyKaiipajapuaaH MYXMT XapopaTura OOFJIHMK XoJ1a

LIIYTATUOHHHHI YUKHIIIA.
Xyxaipa conn 100 muaa/ma. OpauHara YKuna — Xyxaipaaan ri1yTaTHOH YUKUAIIH MKM
xucobuaa Kypcatunras, abcrmeca ykuma- xapopatr (°C) ma (A) éxkm 1/T (KY)ma

udonananrad. bapua xonarnapna n30ToHUK Hazopatra Hucb6aran P < 0,05 (n = 6).
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§3.2 TumouMTIApAaH THIIOOCMOTHK CTPECC IAPOUTH/IA IJIYTATHOH
YMKHMII MEXaHU3MHUHM YPraHuin

busHuHT nacTinaOku TaxpubalapuMHu3[ia TUIIOOCMOTHK CTPECC IapOUTHIA
XyXaipanapjan Xyxaipaapo MyXuTra KaTTa MUKIOPAA TIIYTaTHOH YHKAPWIUIIN
aHukjaHau. by skapaén amabuérnapna taBcuduranmaran. Illy cabGabmm maskyp
TaKPUOATAPUMHU3HUHT KEHMHTM KUCMHJIAa OW3 TUMOLMUTIApIAH TIIIyTaTHOH
YUKAPWIKIIATa WOH KaHAUIAPH Ba TPAHCIIOPTEPJIAPHUHT SXTUMOJIUN POJIMHU

YpraHuIIHU peKaATATHPIUK.

§3.2.1. TumouMTIAPIAAH THTIOOCMOTHK CTPECC MIAPOUTHAA IIyTATHOH

YUKHIIHATA IPUTMA HOH TapKI’Iﬁl’IHI’IHF 6OFJII/IK.]'II/IFI/I

TaxpubanapuMu3Hu oub OOpuILIa SpUTMA TAPKUOU MYXUM YpUH TYTAJIH.
bu3s taxpubanapumuszaa spuT™Ma tapkuouaara Hatpuit nonuan HMJIT (N-methyl-
D-glucamine) Ba kanuii wonura anmamrupauk. Hazopatma 6,58+0,12 mxM
[IyTaTUOH axpairan Oynca, comuuran HMI'mu sputmana 5,954+0,09 mMxM
TJIyTaTUOH YUKUIIH Ky3atuinau. byramgan kypununb typudnuku HMJID xysxaiipagan
IJIyTaTUOH YMKUIIMHU Kamaiitupaau (3.5A-pacm), Ba Oy Kamailuil TIyTaTHOH
YUKUILIKIA HaTpuiira OOFJIMK OYJraH TPaHCIOPT MEXaHU3MUHUHI UIITHPOKUIAH
nanonat Oepaau. DpuTMa TapKUOWUJIArd HATPUA HWOHWMHU Kajduil HOHMTa
anMaIITUpuO TaxkpubanapHu JaBoM >TTUpauK. bynna 100 mun/Ma xyxaiipagan 20
MHUHYT JaBomuja Hazoparna 7,43+0,12 MxM, kanuitnu sput™mana sca 15,01+0,18
MKM riayratnoH uukuimu Ky3atwian (3.5b- pacm). Onunran Hatmka memOpaHa
NOTEHIMAIN IOKOPU-KAJIMAIIM MYXUTAA IOKOpUJA KYTWITaH HaTwxkalaH ¢Gapk
KWIaau, YyHKA XyXaipa Wuku MaH(uil 7IeKTpUK MOTeHIHaIM MaH(uil 3apsara
ara OyiraH TJIyTaTUOHHU XYXXalpaHU TapK OTUIIMIAa KYyMakJIallWIId Kepak.

TaxMuHUMH34a, KAJIUUHUHT FOKOPY KOHIICHTpalMsCHAa  TUMOIMTIIAD
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nmmunm (0y agabuérna tabpudaaHran) riIyTaTHOH YMKHUIIMHU OpTUO Oopuimra

onu0 KenraH OYIUIIN MyMKHUH.

A B n=5
8 14 -
n=6
n=7
S 2
€ 4- 274
o T
x 7}
8 o
0 0 !
Hasopar HMAr Hasopar KCI

3.5-pacm.
I'mmoocMoTHK cTpecc MIAPOMTHAA THMOIHUT Xy:KapajapuaaH TJIyTATHOH
YUKUIIUTA 3puTMa TapkuOuaaru Hatpuid uonumnu (A) HMII' Ba (b) xaaumi

HOHHUTA aJMalITHPWITAHAAI'l TAabCUPH.
Xyxaipa conn 100 mian/ma. OpauHaTta YKUAa — XyKapajgaH TriyTaTUOH YUKW MKM
xucobuna kypcaruiras, abcumcca yKuga - Taxkpuba rypyxjapu udonaisanrad. bapua

xonatiap/a Hazoparra Hucbarad P < 0,05 (n=7).

TaxpubanapUMU3HUHT KEUUHTYM OOCKUYKIa SpUTMA TapKUOUIa XJI0p HOHUHH
POJIMHU aHUWKJIAI MakKcaauja, SpUTMa TapKuOuja HATPUM XJIOPHUJA YpHUTA HATPUUN
rrytamataan Qoiinananauk. by taxxpubamuzna 100 muu/min Xyxaipagan 20 MUHYT
naBomuaa Hazoparma 7,1+0,22 mMxM, rinyramatiau sputmana sca 7,9+0,19 MxM
IYTaTUOH YUKW Ky3aTwiay (3.6-pacm). ['1yTaTHOH MUKAOpU KaMalMaraHJuru,
Ba aKCHMHYa, OMPMYyHYA OPTTaHJIUTU TIIyTaTHOH YMKUIII MEXaHU3MU XJIOp aJIMaIlyBH

*Kapa€Hura ajnokacu WYKIUTHIaH JajojaT Oepaiu.
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3.6-pacm.
I'umoocMOTHK  CcTpecc IAPOUTHAA THMOLMT  Xy:KaiipajapuaaH
JIyTATHOH YHKHIINIa ?SPUTMA TAPKHOWIATH XJOP HWOHHHH TJIyTaMaTra

aJIMalITHPpWITAHAAIrd TaAabCUPH.
Xyxkaiipa corr 100 mma/mit. OpauHata YKuaa — XyKapagad TIYTaTHOH YUKW MKM
xucoouaa Kypcarwiran, abcuucca ykuna — Taxpuba rypyxiapu udomananran. bapda

Xonatiapaa Ha3oparra Hucbaran P < 0,05 (n=7).

['yTaTHOH YUKW kapaéHUAa KaJblIMi MOHUHUHT POJIMHU aHUKJIAIl Y4YyH
O3 PpUTMa TaApKUOWIAru KaJablIMi HOHWHM OJIU0 Tanuiaauk. OJWHraH HaTHXKamapra
kypa Hazopataa 6,03+0,25 MkM rayTaTHOH axkpairaH Oyiica, KaJbIIUHCHU3 MyXUTAa
7,17£0,13 MxM rayratvuoH axpanud dukau. TaxpuOaMU3HUHT KEHHUHTH KUCMHAA
XyXalipa HMYKA MYXUTUJArd KaJbIIMAHUHT TJIYTaTHOH YHUKUIIWTAa TabCUPHUHU
anukiam yuyH 100 MM BAPTA spurmacuaan ¢oiinananauk. BAPTA xyxaiipa
WYUIaryd KaJbIMitHU O0F1a0 ojlaau Ba >kapaéHaa UIITHPOK ITUIUTA WYI Kyimaiian
(3.7-pacm). bynnaii mrapouT/ia rIyTaTHOH aXpaiuO YMKHIIU CE3WIAPIIN y3rapMau.
OnuHran HaTUXa TUIOOCMOTHK CTPECC IIApPOUTHAATU TJIYTAaTHOH YUKUIIN
MEXaHU3MHUJIa KAJIbLIMH HOHJAPUHUHT UIITUPOKK MYXHUM SMACIUTWJAH AanojaT

oepanu.
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HasopaTtKanbuuncus Hasopat BAPTA
(100mkM)
3.7-pacm.

I'mmoocMoTHMK  cTpecc IIAPOUTHAA THUMOUUT  Xy:KalpajgapuaaH
MJIYyTATHOH YHMKUIIWIA DJSPUTMA TAPKUOMAArM KaJbIU HMOHMHU O0JIHO
TanuviaHraniaura (A) Ba BAPTA koMmmuiekcoHM épaamMuaa XeJaTJIaHTAHUHUHT
(b) Tabcupu.

Xyxaipa conu 100 mian/ma. OpauHaTta YKUAa — XyKalpajgaH TriIyTaTUOH YUKW MKM

xpucobuma KypcaTwiras, adciucca ykuga — TaxpuoOa rypyxjapu udonamanran. bapua

Xonatiapaa Ha3oparra Hucbaran P < 0,05 (n=7).

§3.2.2. TuMonUTIApAAH HOPMAJ BA THIIOOCMOTHK CTPECC IIAPOUTHAA
IJIyTATHOH YMKUIIUTA AHUOH KAHAJLIAPH 0JIOKATOPJIAPHUHUHT TabCUPH

['mytatvoH Mmoiekynacu MaHduil 3apsara sra Ba Iy ca0abnu Hazapui
KUXATJaH aHWOH TPAHCIOPT CHUCTEMajapW OpKalu XyXKadWpa Talllkd MYyXWUTHUTa

YUKApPWINIIA MYMKUH. JlapXakukar, KEHI TabCUp CIIEKTpHUTa 3ra OYyJraH aHUOH
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TpaHcroptu Osiokaropiapu SITS (4-ameramuio-4-H30THOIMAHATOCTIIIOCH-2,2-
mucyiabdor kucinotacu) Ba NPPB (5 Hutpo-2-(3-dbeHmnmponmiamMmubo) OeH30i
KHCIJIOTAaCH) THUIIOOCMOTHUK CTpPECC IMIAPOUTHJIa HOPMaJl M300CMOTHK IAPOUTIATH
Kabu TJIyTaTHOH YUKHUIITAHA ce3nmapiu napaxkasa KaMaWTUP/IH.
Taxpubanapamusaa, THIIOOCMOTHK cTpecc mapoutuaa 200 MkM KoHUEHTpanusiaa
SITS Ba NPPB xyxaiipy WYKH MyXUTHAAH T[JIYyTaTUOH YUKHUIIMHU Ha3zopaTra

HucOatan 66,0+5,3% Ba 18,8+1,7%ra kamaiitupau (3.8A,b- Ba 3.9A,b-pacmiap).

A b
0,9 o 8 -
n=5
T n=5
—_ =
_ i
% 0,6 E
= z
0 o 47
o n=6
0,3 1 *
n=5
*
0,0 i 0 |
PuHrep SITS MNmnoocmotuk SITS
(200 MKM) cTpecc (200 MxM)
3.8-pacm.

Hopmaa (A) Ba rumoocmotruk crpecc (b) mapoutuaa TumMoOUHT
Xy:KailpaJlapuaaH TJIYTATHOH 4YUKUIIUIA AHUOH TPAHCHOPTH OJIOKATOPH

oyaran SITSHuUHT TabcHpPH.
Xyxaitpa coun 100 min/min. OpauHara YKuga — Xykaipajgad TIyTaTMOH YMKHIIH MKM
xucobuaa kypcarwiral, abcmucca ykuna- Taxpuba rypyxiapu udonananrad. bapua

XoJaTiap/a Mojiacu3 Hazoparra Hucoaran P < 0,05 (n = 6).
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PuHrep NPPB F'MnoocMoTUK NPPB
(200MKM) cTpecc (200MKM)
3.9-pacm.

Hopman (A) Ba rumoocmMotuk crpecc (b) mapoumTHaa THMOUMT
Xy:KailpajlapuaaH TJIYTATHOH 4YNKUIIUIA AHUOH TPAHCHOPTH OJIOKATOPH

oyaran NPPB HuHr Tabcupu.
Xyxkaiipa conn 100mmna/mn. OpauHaTta YKMIa — XyKalpalaH TIyTaTUOH YHMKHUIIA MKM
xucobuma Kypcatuiran, alciucca Vkuaa- Taxpubdba rypyxjapu udonamanran. bapua

XoJaTiap/a Mojiacu3 Hazoparra Hucoaran P < 0,05 (n=5).

Xykaiipanapaa OCMOTHK CTPECC XOJaTHUJa AacoCaH WKKM XWJI aHUOH
KaHaJIapu (aoJiiamiaay, yuap: Xakmra OOFJUK TalllKK YTKa3yBYaH aHUOH KaHaJH
Ba Makcu-aHuoH kaHamu. Gd®" (50 MxkM) MOHIapM aHMOH KaHAIapU OpPACUIAH
¢akaTriHa MaKCH-aHMOH KaHaJWHU  OJIOKJIa0d, TUMOIMTIApAa TIyTaTHOH
YUKApWIMIINTA ce3uwilapiu Tabcup VYTkazmaau (3.10-pacm), Oy »sca Maskyp
KaHAJTHUHT TJyTaTHOH YUKAPHUIIHII KapaCHUIa UITTHPOK STMACITUTHHU KypcaTaiu.
AVHM BakT/Aa XaXMra OOFJIMK TalllK{ YTKa3yBYaH aHUOH KaHaiu OJoKaTopiiapH -
dutoperun (200 MxM), 4-(2-0yTui-6,7-auxnop-2-1uKkioneHTHa 1-unamgan-1-o1-5-m)
okcuMmoit kucnoracu (DCPIB) (20 MkM), Tamokcuden (50 MkM) Ba riaubeHKIaMua
(200 MxkM) TUMOUMTIApJAH TJIYTaTHOH YUKUIIMHU CE3WIApiIu Japaxaaa

cycautupau. XycycaH, TUIOOCMOTHUK  CTpecC LIApOUTHAA bnopetun
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Mojdacu TayTaTuoH uumkummau 61,9423 %ra Ba DCPIBpa 35,8+2,0 %ra,
rmbenkmamun dca 14,2+1,2 %ra xamadtupmu (3.11-, 3.12-, 3.13- Ba 3.14-
pacmiap). by Hartmwkamap xakmra OOFJIMK TaIllKd YTKa3yBUaH aHUOH KaHAJMHHHT

[JIYTaTHOH TPAHCIIOPTUIA ACOCUM POJIb YWHAIIMHYU KypCaTau.

A b

1,2 o 5 6 —

GSH(MkM)
!

GSH(MkM)
|

0,0 | 0 |
PuHrep GdCl, Mmnoocmotnk GdCl,

(50 MxM) cTpecc (50 MxM)

3.10-pacm.
Hopman (A) Ba rumoocmotuk crpecc (Bb) mapouTHaa THMOUMT
Xy:KaipajapuIaH rJIyTATHOH YUKHIIUTA MAKCH-AaHUOH KaHAJJIAPH 0JIOKATOPH

OyJIraH rai0JIMHUYMHUHI TabCHPH.
Xyxaipa conn 100mmn/mi. OpauHaTta YKuga — XyxXalpalaH TiIyTaTUOH YUKHIIA MKM
xucoOuna Kypcarwiras, aOcimcca YKuIa- Taxpuba Typyxjaapu udopansanras.. bapua

XoJaTiap/a Mojiacu3 Hazoparra Hucoaran P < 0,05 (n=5).
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Punrep ®Paoperun I'mmoocmoTuk  ®aopernH
(200 MxM) cTpecc (200 MxM)
3.11-pacm.
Hopmaa (A) Ba rumoocmotruk crpecc (b) mapournpa tumouur
Xy:KailpajlapuaaH TJYTATHOH YMKHIOUIa XaXKMra OOFJIMK AaHHMOH

KaHAJJIAapH 0J10KATOPH OYJraH (pJIOPUTEeHHUHT TabCUPH.
Xyxaitpa conn 100mmn/mi. OpauHara YKuaa — xyxkaipaiaH TiTyTaTHOH YMKHUILIT
MKM xucoOuaa Kypcaruirat, abcuucca YKuaa- Taxpuoa rypyxjaapu udoaaaaHraH.

Bapua xonmatnapaa Mmoagacu3 Hazoparra Hucoartan P < 0,05 (n=6).
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Punrep I'nmbenkaammn I'mnoocmotuk I'iuéeHKIaMuI
(200 mxM) cTpecc (200 mxM)
3.12-pacm.

Hopmaa (A) Ba rumoocmoTrurk crpecc (b) mapouruaga THMOUMT
Xy:KaillpaJlapuIaH TJIYTATHOH YMKHIIUIa Xa:KMra OOFJIMK AaHHOH

KAHAJLJIAPH 0JI0KATOPH OYJIraH rim0eHKIAMUIHUHT TAbCHPH.
Xyxaitpa corn 100 mun/mi. OpauHara Ykuaa — XykaiipagaH IJTyTaTHOH YUKHIIH
MKM xucoOuaa kypcatuirad, abcuucca yKuaa- Taxxpuoa rypyxjuapu udoaaaaHras.

bapua xonatnapaa Mmoagacu3 Hazoparra Hucoaran P < 0,05 (n=6).
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Punrep DCPIB I'mnoocmoTuuk DCPIB
(20 MxM) cTpecc (20 MKM)
3.13-pacm.

Hopmaa (A) Ba rumoocMoruk crpecc (b) mapoutuaa tumMouut
Xy:KaiflpaJlapuIaH TJIYTATHOH YMKHIIUIa Xa:XKMra OOFJIMK AaHHMOH

kaHas1apu 0s1oxkatopu 0yiaran DCPIBHuUHT TabcupH.

Xyxaipa conn 100 muaa/mn. OpauHara yKuaa — XyKapaaaH rIyTaTHOH YUKUIITH
MKM  xmcobmma kypcatunraH, abcuucca YKuma — Taxpuba TypyxJapu

udonananran. bapua xonatnapaa Mmoaiacu3 Hazopartra Hucbatas P < 0,05 (n=10).
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Punrep Tamoxkceden I'mnoocMoTHR  Tamokceden
(50MKM) cTpecc (50MKrM)
3.14-pacm.

Hopmaa (A) Ba rumoocMoTuk crpecc (b) mapoutuaa tumMouurt
XyKapajapuJaH T[JIYyTaTHOH YHMKUIIMIA XaKMra OOFJIMK aHHUOH
KaHAJJIapH 0J10KATOPH OYJIraH TAMOKCH(pEHHUHT TAHCUPH.

Xyxaitpa conn 100 man/min. OpanHaTa YKuaa — XyxaipaJlaH MIyTaTHOH YMKHILIN

MKM xmcobuma kypcarwiraH, aocmucca YKujga — Taxpuba Typyxjapu

udoananran. bapua xomariapaa mojiacu3 Hazopatra Hucoaran P < 0,05 (n=6).

§3.2.3. TumonmMTIapIaH HOPMAJI Ba THIIOOCMOTHK CTPecC IIAPOUTHIA
rJIYTATHOH YMKMIINIAa MeMOPAHA TPAHCHIOPTEPJIAPUHUHT POJIH

['myTaTnoHHWHT  TpaHcMeMmOpaHa yTkazwiummaa Hadakar HMOH
KaHaJIapu, OajdKkd aHUOH TPAHCTIOPTEPJIAPH XaM HUINTHPOK STUIITH MyMKHUH

[67; 213-0]. Mabaymku, ABCC/MRP memOpana oxcwim ATdaza 6yiuo0,
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AT® rugponu3u xucoOura XykapaJaH OpPraHUK aHHOHJIAPHU YHUKApasu.
Jlexun TaxkpubamapuMH3aa Ma3Kyp OKCUJI CyOCTpaTopu OYiraH Ba Xyskaipa
TallKU TOMOHUJAH KYUIWJIMIIL OPKaJIM YHUHT (QYHKIUSCUHU OOCTUPYBUH
npoOeHenn ], TIyTaTHOH YWKAPWIMIIUHU WHTHOUPIAHUIIN 5Mac, Oaliku
6,8+1,3% ra crumymnanummra onubd kemau (3.15- pacm). bynnait Hatmxka
oup ToMoHAaH ABCC/MRPHUHT TJIyTaTHOH YMKApWIMIIKAJATH POJIUTa
KapIIi TYBOXJIUK Oepca, 00IIKa TOMOHAAaH OOIIKa aHMOH TPAHCTIOPTEPUHUHT
MaBXYJIMTUHU KypcaTaad, Ba y aJIMalITUPYBUM OYIMO, YHUHT (Daojuiuru

MeMOpaHaHUHT XyKalpa Tallku TOMOHHK/Ia CyOCTpaT MaBKyJIMTH1a OPTaau.

A b

1.8 — 8
*
n=5 n=8
- o - *
s = " 7
< < -
E E
= 0,8 7 6
&) &
0,0 : 4 =
Punrep IIpoGenmmun I'mnoocvoTuk IIpoGenumua
(500 mxM) cTpecc (500 MmxM)
3.15-pacm.

Hopmaa (A) Ba rumoocMoTuk crpecc (b) mapoutHaa TumMouur
xy:Kaiipajapugan rayratuoH yvuxkummura ABCC/MRP  memOpana

TPAHCHOPTEPH cyOCcTpaTH 0y/Irad Npo0eHUIUIHUHT TAbCUPH.

Xyxaipa conn 100 muaa/ma. OpauHarta yKuga — XyKaipaaaH TIyTaTHOH YHKUTITH
MKM xmcobuma KypcartwiraH, aoOcmucca YKujga — Taxpuba Typyxjapu

udponananran.  bapua  xomarmapaa mopnacu3 Hasoparra HucOaran P < 0,05
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(n=5).

Hapxakukat, npooenenna Hapakatr ABCC/MRP yuyH, 6anku opraHuk
aamonnap Ttpancnoptepu SLCO/OATP yuyH xam cybctpar Oynmb, ymap
MeMOpaHa/JaH Kapama-Kapiid TOMOHJIaH aHUOHJAp anmaimaad. Maskyp
TpaHCHOPTEPHUHT poiimHu Tacaukiam yuyH 6omka SLCO/OATP cyberpatu
— TaypoxoJiIaT KHCJIOTACH WINTHPOKHUJATH TIIYTaTHOH YWKHUIIWHUA TaJKUK
Kuiauk. TaxpubanapuMusaa MasKyp MOJAJIa XaM TIIYTaTHOH YHKUIIUHU
13,242,1 %ra TpaHC-CTUMYJSIUMACUHM o3ara kearupau (3.16-pacm) Ba

Ma3Kyp TPAaHCIOPTEPHHUHT UIITUPOKUHH TaCAUKJIIAIH.

A b

n=5
1,2 * 8
e n=9
*
| n=5 | T
g g n=8
< < I
50 6 < 6
7 7
< <
0,0 : 4 :
Punrep Taypaxoaar k-ta I'nmoocmoTuk Taypaxoaart K-T:
(2 mM) cTpecc (2 MmM)
3.16-pacm.

Hopmaa (A) Ba rumoocMoTuk crpecc (b) mapournaa TUMOUUT
Xy:KaiipajlapuaaH TIJYTATHOH 4YHMKUIIUIa OPraHMK aHUOH TallyB4YH
MOJTUIIMUIITH/ SLCO/OATP cyocTpaTu oysaran TAaypaxoJar

KUCJIATACUMHHUHI TABCHPH.

Xyxaitpa conn 100 man/mn. OpanHaTa YKuaa — XyxapaJaH IIyTaTHOH YMKHUILIN
MKM xucobuaa Kypcatuirad, adcuucca yKuaa — Taxpuoda rypyxJiapu

nudogananras. bapua XoJlaTiap/ia MoJjaacu3 Hazopatra Hucbaran P < 0,05
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SLC22A/OAT memOpaHa OKCWJIM aHUOHJAp Y4YyH HaTpuira OOFIUK
TpaHCTIOpTEpJIap TypyXura MaHcyo OYynu0, aMUHOTHUIITYpP KHUCIOTacHIaH
uHruoupiaanaau. TaxpuOanapuMuszga Ma3Kyp MoOAJa TIYTATHOH YUKUIIUHU
17,5£3,8 %ra xamaiitupau (3.17- pacwm). Illyngait kwmO, oJMHTaH
HaTWXKaJlap THUMOLMTIAPAAH TIIYTAaTUOH YMKAPWIMIIKA TUIIOOCMOTHK CTpPECcC
mapouTuga OWp Hewya TpacmopT MYyulapuaaH amaira OUIUMPWIMIINHU
Kypcaragu. Ma3skyp ’kapa€HJa acoCHMM pOJIbBHM TAalllKd TYyFPWIAHWUIILIN
XKMHM OOFJIMK aHMOH KaHauiapu Oa)kapuO, rIyTaTUOH YMKAPWIMIIMHUHT
60%mu ailiHaH 1y KaHaulap opkKaiu comup OYymamu. Konran kucmu sca
xyxaiipamapagan  SLCO/OATP Ba SLC22A/OAT xkabu TpaHcmnopTepiiap
OpKaJId amajira OIIUPWIMIIKA MyMKUH. K¥ypunuminua, OWU3HHMHT Taxpuba
mapoutiapumuzga ABCC/MRP AT®azacu Tri1yTaTUOH YUKApUIMILNAIA
UIITUPOK dTMaNTH.

TaxkpubanapuMU3HUHT  KEWHMHTHM  KACMJapuaa  Ou3  TUMOIUT
XyXaiipanapuaaH TJIyTaTHOH YUKUIIHUTa Xa)Xmra OOFIUK TalllKd YTKa3yBuaH
aHUOH KaHanu OjokaTtopiapu - ¢iopetun (200 mxM) éxu DCPIB (20 MmxM)
Ba SLC22A/OAT memOpaHa OKCWIM aHHMOHJIAp Y4YyH HaTpuiira OOFIHK
TpaHCHIOpTEpJIAp TYpPyXd HMHTUOUTOPU AMHUHOTHUIIIYP  KHUCIOTACHHHUHT
Ouprajqukaard TabCUPUHU YypraHiauk. Harwkaga aMUHOTHINYP KHCIOTacH
bnoperun  (3.18- pacm) Ba DCPIB (3.19-pacm) Owian Oupraimkia
KYIIWITaHJa XaM TIyTaTHOH YMKHUIIMHYU CE3WIapiid Japa)kaja KaManTUup.Iu.
OnuHran HaTWXanap THUMOIMUT XyKaWpalapuaaH TJIyTaTHOH YWKHIIUTA
XaXMra OOFJMK TalllKd YTKa3zyBYaH aHUOH KaHawtapu Ba SLC22A/OAT
MeMOpaHa OKCHJIM aHUOHJIAp YU9yH HaTpHira OOFIUK TpaHCIIOpTEpIIap TYPyXu
anoxuaa-ajgoxuja (Oup-oupura OOFIUK OYiaMaraH XoJijia) UIITUPOK ITUILIUHU
ucOotnanan, uyHku akc xonma QuopernH €xu  DCPIB  xy3ypuna

AMUHOTHUIIITYP KUCJIOTACH TAhCUP dTMAraH Oymap/iu.
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3.17-pacm.

Hopmaa (A) Ba rumoocMoTuk crpecc (b) mapoutHaa TumMomuT
Xy:Kaiipajapuaan riayratuoH vukummura SLC22A/0OAT wmemOpana

OKCHJ/IN I/IHFI/Iﬁl’ITOpI/I AMUHOIHImyp KHCJI0TACUHUHI TABCHUPH.
Xyxaitpa conn 100 man/min. OpanHaTa YKuaa — XyxaipaJlaH MIyTaTHOH YMKHILIT
MKM xucoOuaa Kypcaruira, abcuucca YKuaa- Taxpuoa rypyxjaapu udoaaaaHraH.

bapua xonatnapaa monnacus Hazoparra HucOatad P < 0,05 (n=5).
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GSH (MxM)

3.18-pacm.

I'umoocMoTHK CcTpecc MMIApOMTHAA THMOLMT XysKaHpaJdapuaaH
rayratuon yukumura SLC22A/OAT memOpaHa OKCHMJIM HHTHOMTOPH
AMMHOTHIINIYP KHCJIOTACH Ba XaxXMra OOFIMK AaHHOH KaHaLIapu

O0s10kaTOpHU OYJAran ()JIOPUTEHHUHT TABCUPH.

Xyxaitpa conn 100 man/min. OpanHaTa YKuaa — XyxaipaJlaH MIyTaTHOH YMKHILIT
MKM xucoOupaa kypcaTuirat, adciucca YKuaa- Taxpuoa rypyxjaapu udojanaHras.

bapua xonatnapaa moanacu3 Hazoparra Hucoatan P < 0,05 (n=5).
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3.19-pacm.
I'mnmoocMoTHK cTpecc WMIAPOUTHAA THMOLMT Xy:KalipajapuaaH
rayratuod yukumura SLC22A/OAT memOpaHa OKCWJIM HHTHOUTOPH
AMMHOTHUIIILYP KHCJIOTACH BaXakMra OOFJIMK AaHMOH KaHaJJIapHu

o0s1oxkaropu 0yiaran DCPIBuuHr tabcupmu.
Xyxaipa conn 100 muaa/mn. OpauHara yKuaa — XyKaipaaaH TIyTaTHOH YUKUIITH
MKM xucoOuaa KypcaTuiras, adciycca ykuaa- Taxpuda rypyxJjapu udojananraH.

bapua xonatnapaa Mmoagacus Hazoparra Hucoatan P < 0,05 (n=5).
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§3.2.4. TuMoOIUT/IAPAAH TUNIOOCMOTHK CTPecC MAPOUTHAA IJIYTATHOH
YUKHIIUTA XyKaipa nungaru tAM® HUHT PoJH

[uknuk aneHazuHMOHOoOcaT opraHuzMja Xyxadpa memOpaHacu
OpKalld yTa OJMalJWraH aWpuM TOPMOHJIAD CHUTHAJUIAPUHU XYyXKaupa
WYKapUCcHIa Y3aTWIUIINAA UIITUPOK ATYBYM MKKUJIAMYU BOCUTAYU POJIMHU
Oaxxkapagu. HAMO® aiipum rapMoHan cTUMYyJUIapra >kaBoO paBUIIUIA
aJICHIIATIIMKIIa3a (QepMeHTH EpaMuia CHHTE3JIaHuO, XyXahpa WYKU
MPOTEUHKUHA3ANAD CUMYJISIUACA OPKAIM WMKKUJIAMYU BOCHTauu cudaruia
tabcup dTaau. TAM® napuananumm dochoandcrepaza hepMeHTH EpaaMuia
amanra OIIMPWIaaAd. bU3 TaIKUKOTIapUMHU3Aa THUIOOCMOTHK CTpecC
HIAPOUTHAA TIJIYTaTUOH YMKHWILIWJA aJCHWIATIUKIA3a CHUTHAJI KacKaJuHU
posuaM Ypranauk. 100 muaa/Ma Xyxadpagan 20 MUHYT 1aBOMUJA Ha30paTaa
6,53+0,15MkM rayTatTMoH axpanau, Xxyaau Iy xapaéura 0,1 mxM n6-
HAM® (UAM®uuHr MeMOpaHaHal VYTYBUM XOCHJIACH) JSPUTMACUHU
TabCUPHUHU Ky3aTranumusnaa 4,45+0,15 MmxM riyratuon uukau (3.20A-pacm).
TaxxpubaMU3HUHT KEHUHTHU OOCKHUUHNIa ons n0-uAMPHUHT
KOHIIeHTparusicuan 1 MkMra etkazauk, Oynaa Hazopatia 6,026+0,1 MxM Ba
Moaaa Tabcupuaa 5,65+0,17 MxM rinyratnon axpangu (3.20b- pacwm).
Hemak, n0-uAM® TumouMTiIapiaH TIYyTaTUOH YWUKHUIIMHA CE3UJIapIiU
Japaxkaia nacautTupagu

Xyxkaiipa nuku TAM® MUKIOPHMHM aJICHUJIATIHMKIIA3a aKTUBATOPU
oynran ¢opckommH Ba (ocdoaudcTepaza HUHTUOMTOPU  TEOPHILTUH
MOJ1ajapu épmamMpia  xaMm KYTIAUTUPHILL MYMKHH. buzHuHT
taxpubanapamuzga, 100 wmma/Mn  xyxkaiipagadn 20 MUHYT JaBOMHJA
Hazoparaa 6,6+0,08MkM, dopckonmuHHUHT 10 MKMu spuTMacu TabCcuUp
stupwiragaa sca 5,840,2MkM riyratuon axpanau (3.21A-pacm). Iy
xkapaéHra TeopwUMHHUHT 3MMim sputmacu Tabcupuna 4,74+0,11mMxM

IIyTaTUOH 4uKca, Hazopatna 5,28+0,13 MxkM riyratuon axpanau (3.21b-
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pacM). ONMHraH HaTWXXAJIAp TUIOOCMOTUK CTPECC IIAPOUTHAA TIIYyTaTUOH
QXpaJull MEXAaHU3MHAA aJCHWIATUMKIA3a CHUTHAJI KAaCKaJUHHUHI POJIH
Oopnurugan ganonar Oepagu. YmOy Xyloca TIYTaTHOH YHUKAPHWIMII
CHUCTEMAcCH Ba TOpMOHJapra OOFIMK OYIraH MKKWIaM4d MecceHmkep TAM®

CUTHAJLJIAI WYIIapu opacuja y3BUi OOFIaHUII MAaBXKYJIUTUTa UIIOPAIUP.

A b

8 g _
n=5
- n=5 n=
7 - = *
s =5 = 7
3 * H
’l T
5 5 '
o) O
0 i 0
N'MnoocmoTuK A6-uAM® M'MnoocmoTuK A6-uAM®
cTpecc (0,1 mxkM) cTpecc (1 MKM)
3.20-pacm.

I'mmoocMoTHK CcTpecc MIAPOMTHAA THUMOLHUT XyKAaWpajapuaaH
rJayTaTuoH 4Yukumura a0-uAM®Puunr 0,1 MM (A) Ba 1ImMxM (b)

IPUTMAJTAPUHUHT TABCUPU.

Xyxaitpa conn 100 man/mi. OpanHaTa YKuaa — XyxapaJlaH MIyTaTHOH YMKHILIN
MKM xucoOunaa kypcaTuiras, adcipcca YKuaa- Taxpuoa rypyxjaapu udojanaHras.

Bapua xonatiapna moamacu3 Hazoparra Hucoartan P < 0,05 (n=5).
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3.21-pacm.

I'mmoocMoTHK cTpecc ImMIAPOUTHAA THUMOIMT Xy:KailpajapuaaH
JIyTATHOH YMKUIINWIA AJeHUIATHMKIIA32 aKTUBATOPH (POPCKOIMH (A) Ba

dochoaurcrepaza nuurudouropu Teopuwiiiul (b) MmograapuHu TabCUPH
Xyxaitpa conn 100 man/mi. OpanHaTa YKuaa — XyxaipaJlaH MIyTaTHOH YMKHILIN
MKM xucoOuaa Kypcaruirat, abcuucca YKuaa- Taxkpuoa rypyxjaapu udoaaaaHraH.

bapua xonmatnapaa Moagacu3 Hazoparra Hucbaran P < 0,05 (n=5).
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§3.3. Typau xuJ xyskalipajapAaH rJIyTaTHOH YHKHUIII
XapaKTEePUCTHKACHHHU TAKKOC/IAMI

FOxopunaru onuHran Hatwkaigap T-muMdoruTiIap TypKyMura MaHcyo
TUMOLIUT XYyXalpaaapuiaaH HOpMal U300CMOTHK IIAPOUTHIA XaM, THIIOTOHUK
CTpeCC IIApOUTHIA XaM MAacCHUB paBHUIlJla TIyTaTUOHHUHT XyKailpajgaH
TalIKapuCUra YUKApuiInIIKAaH ganonar oepaau. TadbOuii caBoi TyFUIIQIUKHU,
OollIKa TypJaru XyskaiipajnapiaH Xam TJIyTaTUOH TallKapura 4yuka OJIaJuMu?
TaaKUKOTUMU3HUHT KYHUMHTH OOCKMuMjaa Ou3 ojjaM KOHM TapKuOusa COH
KAXATWKIAH OSHI KYI KWA3WJI KOH XyXKauWpalapu XamJa MeJIaHoOMa pak

Xy>KalpallapyuIad TIIyTaTUOH YUKHII )Kapa€HUHU YPraHauK.

§3.3.1. HopmaJ Ba runoocMoOTHK CTpecC APOUTAA KU3WI KOH
Xy:KafipaJlapuaaH [VIyTATHOH YUKHIIH

TaakukoTnapumuzga ©OW3 oJaM KU3WI KOH  XyKaWpanapujaaH
[JIyTaTUOH MOJJACUHUHT YMKUIIMHM 20 MUHYT [JaBOMHJA Ky3aT/AHK.
OnvHran HaTWXajlapJaH HOpMald Ba THIOOCMOTHK CTPECC MIApOUTHAA
TIIyTATUOHHUHT XY’Kaipa TalllkKyd MyXUTUTa YUKW MUKJIOPHU XyKaipa COHUTa
OOFNMMKIUTA aHuKJIaHau (3.22-pacm). Hopman mapoutna Xyxaiipanap COHU
100 mua/mn 6ynranga xyxaiipamnapaan 0,57+£0,14 mxM (n=5) rayraTtuoH
axpanran Oyica, Xyxaipamap coHu 1 mua/mn Oynranga Xyxkaipaiapaad
2,04+0,13 MxM (n=5) riayTaTvoH axpangu. [ MmooCMOTHK CTpecc MapouTrIa
xy>kavipanap conu 100 mun/mi 6ynranaa xyxaiipanan 1,33+0,11 mxM (n=5),
Xykavipanap conu 1 mupa/mn 6ynranna xyxkaipangan 2,75+0,13 MxM (n=5)
TJIyTaTHOH MOJJIACH XYyKalpa Tallkd MYXUTHTa YHKUITN MabIyM OVIIH.
Hatmxanapumu3 TaxiuiugaH OWTTa XyKaillpalaH HOpMal IIapoUTHa
0,09x10® r/muH, rumoocMotuk crpecc mapoumtHaa sca 0,2x107° r/mun

IJIYTAaTUOH YMKUIIW aHUKJIAHIH.
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3.22-pacm.
Onam Ku3ua KOH Xy:kaiipanapuaan Hopmas (290 mOcm/kr H20)
Ba rumoocMoTuk crpecc (147 mOcm/kr H20) mapoutuga riyraTuoH

YU KHIIIH.
TankukoTIap oaM KU3WI KOH XyxXaipanapuaa onub 6opunau. OpauHara ykuna —
XyXaipaJgaH rIyTaTHOH YUKHUIIM MKM Xucobuia KypcaTwirad, adciucca yKkuaa —

XyXxaiipa conu (MiaH/Min)na udonananrad. bapya xonaTiapaa U30TOHUK Hazopartra

Hucbaran P < 0,05 (n=5).
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OnuHraH HaTH>KaHU TUMOLIUT XYyXKalpanapuia Ky3aTUITraH TIyTaTUOH
YUKW TE3JIUTM OWIaH TakKKocIalml ydyyH Ou3 rokopuaa 3.l1-pacMaa Kaiin
ATWITAH HATIWKaJNapHU KalTa TaxJuia KwinO, OuTTa XyKailpara TYFpu
KEJIyBUU [IYTaTHOH YUKUII TE3JIUTMHU aHUKJIAIUK. S'’bHU HOpMaJ IIapouTia
Xykaiipanap conu 50 muH/mMi OynaraHaa TIIYTaTHOHHMHT Xy)Kadpa Tallku
MyxuTtura yukum Mukaopu 0,855+0,09 mxM ra TteHr, xykailipanap COHH
100mma/Mn 6ynranma aca 1,105+£0,038 mxMra tenr 6ynmam. ['mmoocMoTHK
CTpecc mapoutna Xyxanpanaap conu 50 muau/mi O6ynranga 3,96+0,04 mMxM,
xykavpanap couu 100 mua/mn Oymranga 6,37+£0,04 MkM  mukmopnaa
rIyTaTMoH yukuiid 10 MuHYT gaBoMujaa Kysatwiau. OJUHTaH HaTHXKallap
TaxJIMIIM OUTTa XyKalpagaH HOpMal IMIAPOUTIA XyXKaiWpa TalllKd MYyXUTHTa
0,34x10*° r/mun MUKJIOpHUAA TJIYTAaTUOH YUKUIIUHU, TUIIOOCMOTHUK CTPECC
IapOUTHIA 3ca 1,96x10™ 1/mMun MUKJIOpHUJA TJIYTaTUOH YWKUIIUHU
Kypcatau. Jlemak, oJaM KM3WJI KOH Xy’KalpallapyuJaH TJIyTaTUOHHUHT YAKHUIIT
TE3JIMTU TUMOLIUT Xy>Kaiipanapura HucOatan Hopmai mapoutaa 4 6apodap Ba
TUIIOOCMOTHK ~ cTpecc  mapoutuaa 10  Oapobap mact. Anbarra,
SPTUPOLUTIAPHUHT YMYMHUI MUKAOPY KOHJA aH4a KYI OYIUIUIMTH Tyhanian
Ky3aTWITaH TacT TE3NMUKIard TIYTaTHOH YUKHUIIM XaM (PU3HUOJIOTHK
MUKIOpJIapHU OemManon TabMuHIa0 Oepui MyMKHH. TuUMoUUMTIap/aH
[NIyTATUOHHUHT KaTTa TE3JUK OWIaH YMKUIIH, YIIOYy MOJJAAHUHT TUMYCIAru
MHTEPCTULIMAT MYXUTJAa KEUyBUM Kapa€HiapJard MyXUM pOJUJaH AanojaT

oepanu.

§3.3.2. HopmaJs Ba rHnmo0CMOTHK CTPeCC MIAPOUTAA MEJAHOMA PaK
XysKaipajapuiad rjiyTaTHOH YUKUIIN

TaxxpubanapuMHU3HUHT KEWMHTH OOCKMYMIa OW3 CUYKOH MeJaHOMa
TepU pakK XyxkailpacuHUHr KyjaeTypacunaH (KMJI nmHMsICH) TiyTaTHOH
YUKMIIMHY Ky3aTauk. byHna Xyxkaiipa xyneTypacu 37°C xapopaTaa maxcyc

uaunuiap  (kapeiap)aa  KOHGIYIHT Xojarradya  (SbHM ~ MOHOKAaBar
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XOCHJI OYIITYH Kajap) yerupuian. by Taxxpubanapaa, XoHa TemMreparypacuia
40 MUHYTIMK  WHKyOauusiJaH CYHI, TJIYTaTHOHHHUHI  MYXUTAAaru
KOHIIEHTparusacu Hopman mapoutna 0,66+0,06 MKMHHU, Ba THUIIOOCMOTHK
ctpecc mapoutuaa 1,26+0,012 MxM Hum Tamkun 3tau. OJMHraH HaTHXa
MEJIaHOMa paK XyKadpanapuaa XaM TIJIyTaTUOH YUKHII MEXaHU3MU
MaBXyJUIMTUAAH Ba Xy)Kailpa TAlIKUCHUIArd TJIyTaTHOH MEJIAHOTEHE3 Ba
KAHLEPOreHe3 JKapaéHiapuja MabllyM pOJIb YUHAIIM MyMKUHJIUTHAAH

nanoiat 6epaau (3.23-pacwm).

1.6 _ [[MNOOCMOTUK CTpEecC
n=95
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3.23-pacm.
CHYKOH MeJIaHOMA TepHM PaK XYKaWpPaCHHMHI KYJbTypacuaaH
HopMmaJ (290 mOcm/kr H20) Ba runoocmotuk crpece (147 mOcem/kr H20)

mapouTuaa riiyraTuoH YHKHUIIH.
OpnauHata yKuaa — XykaipasiaH MIyTaTHOH YUKW MKM xucoOuaa KypcaTHira,

abcuumcca ykuaa — BakT (MuH.) udonananrad. bapua xonatnapga P<0,05 (n=5).
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§3.4. Xy:kalipanuHr (pu3noI0ruK PyHKUMATAPUTra Xy:Kalpa
TAIIKAPUCHIATH IIYTATHOHHUHT TabCUPH

buszra amabuériapgaH MabIyMKH TJIyTaTHOH THUPUK OpraHU3MIIApAa
YHUBEpPCAI, MYXUM aHTHOKCHIAHT XHCOONaHuO, Oup KaHua OWOJOTHK
)KapaéHiapaa UIITUPOK dTaau. bU3HUHT TaAKUKOTUMU3 HATWDKAJApU yd XHII
XyKaiipa — TUMOLMTIAp, SPUTPOLUTIAP Ba MEIAaHOMA paK Xy)KalpanapuiaH
Ce3WIApIM MHKIOpJAA TIJIyTaTHOH XY’Kalpa TallKapucura HOpMai, Xamjaa
TUIIOOCMOTHK CTpecC MIapouTIapuja YMKApWIIIMAAH Janoiar Oepaiu.
XyxkaiipaiaH 4YHKKAH TJIYTaTHOH VY3 XyXkaipacu €ku arpodaaru Oormka
Xy’Kalpa Ba TyKHMMajapra ayTOKpPUH Ba IIAPAKPUH TabCUpP KypCaTHILN
MYMKHH, JIGKMH Ym0y jkapa€H THMOILMT Ba JSPUTPOLUT XYyKalipaiapuia

JeApIn ypraHuJIMaraH.

§3.4.1. 'uNOOCMOTHK CTpecC APOUTIA TUMOIUT XyKalipajapu Xamm
OOIIKAPMJIMIIUTA XY:KAlpPa TAIKAPUCHIATH IVIyTATHOHHUHI TabCHPH

Tupuk opranusM Xyaipanapy I0KOpY TalIKWJUIAIITaH TU3UM OYiIuo,
aTpo — MYXUTHHUHI ¥y3rapyBuM ILIApOUTIApUAa Y3-Y3uHU OOIIKapa OJIMMI
XyCycusTUra srajup. XyXailpa OyTYHJIMTHMHU CakJIall YHUHT XaKMUHUHT
JTOUMUMJIMTMHUA aKTUB XoJjaTaa Oomkapud Typuinl OuiaH yamOapyac
oormukaup. Tupuk Xyxkalipa XaKMUHU OOLIKAPWIIMIIM MEXaHU3MIIAPUHU
ypranuu 3aMoHaBHil Onodu3KKa Ba Xykaipa (PU3HMOJOTUSICHHUHT MapKa3ui
MyaMMmoapuiad oupuaup. bus taxpubanapumuzga TUMOLUT XysKalpayiapu
XOKMUHU ~ OOIIKApJiMILMII ~ CUCTEMalapura Xyxkailpa TalIKapucHIaru
IJIyTATUOHHUHT TabCUPUHM Yyprauauk. bynga Ousz 15 MuHYT naBommzaa
TUMOLIMUT  XyKalipa  CyCHeH3usAcura TJIYTaTUOHHMHT  TYpaH XU
KOHLIEHTpaLUsJIapUHUA TAbCUP ITUPAUK.

Hazoparna xyxkaiijpa xaxmu 78,09+5,6%ra kaitau, 11y sxapa€Hra
riyTathoHHUHT 0,1 MKM KOHIeHTpanusicuaan 60ouuiad ce3mapiiv TabCUpH
Ky3atTwign. ['nmyratmonHuHnr 1 MKM KOHUEHTpamucscuia XyxKaupa
xaxxmu  71,12+1%ra, 10  wMxMpa 69,05£1,3%ra Ba 100 mMxMpa
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65,06+1,4%raua kaiitou (3.24-pacm). Xyxkalipanap XaxM Y3rapuiiu
KMHETUKACU Ha30paT/ia Ba rMyTaTUOHHUHT 0ab3u KOHIEHTpalusiiapuaa 3.24-

pacMaa KypcaTuiras.

2

i

il GSH
10 MM
1 MKW
0.1 MKW
Hazcpar

5 MUH
3.24-pacm.

I'mnoocmoruk  crpece (147 wmOcem/kr H20) mapoutnaa
THMOLUTJIAP Xy:Kaiipa Xa%KM OOIIKAPWINIIIUTA Xy:Kaiipa
TAIIKAPUCUAATH TJYTATHOH TAabCHPUHU EPYFIHMK YTKA3yBYaHJIMK
METOAM épaamMuaa ya4yain ¢3yBH.

OpanHata yKkuga — Xykalpa CYCHEH3MSICHUHMHI EpYRIMK YTKazyBYaHIUTH %

Xucobua KypcaTuiran, abciucca yKuaa — BakT

OnuHran «Jz103a-x%aBo0» um3uru 3.25-pacmuaa kypacatwirad. byHna
TAMOITUTIIAP XaXKW OOUIKAPWIIUIIK TIYTaTUOHHUHT J03acura OOFJIMK XOJaa
CycalluIy aHuK KYypuHasnTu. JIekuH XaTTo 2HT OajilaH]i KOHIIEHTpaIlKs1a XaM

Xy’kaipa XakMm Oomkapuauimy ¢dakar KUCMaHTHHA OJokjIaHasnTu. by
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HATW)Ka TIOYTaTHOHHUHT TabCUPU XXM OOIIKAPWIMII TU3UMIIAPUHU
(XycycaH, KajnpUui, Kaluil Ba XJIOp TPAacHHIOPTH CHCTEMAJIAPUHU)
MOAYJISIUSACH, JICKUH TYJIUK OJIOKJIAII SMACTUTHAAH JanojaTr oepaau. SApum-
MaKCHUMaJl TabCUp KWIyBUM KOHUEeHTpauus 1,3+0,1 MKMHU TalKuia 3TUIIN,
Ky3aTUITaH xKapaéH TUMYCJIaru [JIyTaTHOHHUHT buU3MOIOTUK
KOHLIEHTpalusiIapuia XaM coaup OynumuaaH nanonaT Oepanu. OiuHraH
HaTIKa XyXKailpa Tamkd TIyTaTHOHH 3(P(GEKTUB HUMMYHOMOIYJIATOP

cudaruia GaonusT KypcaTUIIUra Uiopa KUiiau.

RVD (%)

m
—H

.\,
tn

0 100

3.25-pacm.
I'mmoocmoruk  crpecc (147 wmMOcm/kr H20) mapoutuaa
THMOLUTJIAP Xy:Kaiipa XAKM OOIIKAPWIHILIUTA XysKaipa

TAIHKAPUCUAATI'A INIYTATHOH TABCHPH.
Opaunarta VyKuaa — Xyxkadpa XaKMUHUHT Oowmkapuiaumu %  xucobuna
KypcaTuira, abcuucca YKuaa — riyTaTHoH MUKIopH MKMpa ndonananran bapua
XoJlaTiIap/ia rIyTaTHOHCU3 HazopaTra Hucbatan P<0,05 (n=5). Orpu umusuk Xusi
TEHIJIaMach acocHjia 4u3wWirad, spuMm- makcuman 3ddexr 1,3+0,1 kM Ba Xwumn

ko3 Puuuentu 0,64+0,31 ra TeHr.
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§3.4.2. Ku3wJ1 KOH Xy:Kalpajapu KoJLUIOUA- 0CMOTHK YMJIAMJIMIUTUTA
Xy:Kaipa TalKapuCcUIArd rJIyTATHOH MOJAJIACHHUHT TAbCUPH

TumonuTiap kabu, KU3WI KOH XyXalpaiapu Xam V3 XaKMUHU
OOIIKapUIll XyCYCUSATUTA 3ra, Ba Oy XYCYCHST Typiid MOpa XOCHJ KWUJIYBYU
Moanmanap (MacasiaH OakTepuad TOKCHHJIAp Ba 0ab3W AaHTUOMOTHKIIAP)
TabCUPHUIA KEUATUTAH KOJUIOUA-OCMOTHUK JIM3UC >KapaEHUJa KaTTa axamMHsTra
sra. buz TaxpubamapUMH3HUHT  KEHMHTM  KUCMHJIA  KH3WI  KOH
XyXalpaJapuHUHT KOJUIOMA-OCMOTHK JH3UCra HHCOAaTaH YWJAaMIIAJIUTHUTA
Xy’Kaiipa TallkKd MyXUTHJArH IITyTaTUOHHUHT TabCUPUHU Ypranauk. ['emonns
*KapaHUHU OW3 TOJMEH AHTHOWOTHKIApU CHUH(PUra MaHCyO0 HHCTaTHH
MoacuHuHr 500 MKMIM SpUTMacu TabCUpUIA KEITUPUO YMKApIUK, Ba Oy
xapa€Hra Xykailpa TalllKu MyXHTHIAard TIyTaTUOHHUHI TabCUPUHU KYpuUO
yukauK. byHga Ous riayratuoHHuHr 1 MMnu  sputMacupgan  6onuiabd
tutpiaguk. OnuHran  Hatwka  3.26-pacMmua  kypcaTwirad. Yoy
Taxpubanapaa TIIyTaTUOHHUHI HUCTaTHH €pAamMuia YaKUpWITaH KOJUIOUA-

OCMOTHK I'CMOJIN3HUI'a TABCUPH CCIWIAPJIN Japakaaa I>’IS’7KJII/IFI/I AHUKJIaHOH.
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3.26-pacm.
Kuzun kKoH XxyxkaiipajapuHr HucTATHHHHHT 500 MxMuu
IPUTMACHIATH  TEeMOJIM3  KapaéHMra Xy:Kaiipa TalIKaApUCUAATH

IIIYTATUOHHUHI TAHBCHPH.
TankukoTnap ofgaM KH3WI KOH XyXkaipanapuaa onub 6opuiau. OpauHara yKuaa-
reMonu3 Japaxacu % xucobOuaa Kypcatuiras, adciucca VKAga — TIIYTaTHOH

MOJITAaCUHUHT MUKJI0pU MKMuapzaa udoaananras. (n=>5).
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SIKYHUHU KUCM

XyxXailpa nuroriazMacu TapkuOura KUpyBUH METaOOIUTIAp XyxKahpa
dbusnonoruscura 3apyp OynraH KynruHa skapa€Hiapia KaTHamaad. JIekuH
0ab3u QPU3MOJIOTHK IIAPOUTIApAA ylap XyKaipa TalKapucura YukKapuiiaan
Ba CHUTHAJI MoJieKynaigapu cudaruma artpodgarm Oomka Xyskaipamapra
SMUTTED (IBHU CUTHAT MaHOan) OYnraH Xyx)aWpaHUHT (HPU3HOJOTUK XOJIATH
Xakuaard uHpoOpMaIusIHu eTka3ub Oepaau. bynra mucon xkwimb ATO
MOJICKYJIAJJApUHN KEIATUPHUII MYMKHH. YOy MoOAma XyKalpaHWHT 3HT
acocuii HSHeprusi MaHOaum OYynuOrMHa KOJIMail, TYpJaM XU CTpecc
mapouTiapuaa (MacajiaH MeTabOJIMK CTPecC, OCMOTHK CTPECC, MEXaHUK
CTUMyJUIall, Ba OoIlIKalap) XyKailpa TallKapucura 4ukapwianu. Jlespau
XamMMma XyKaipaJapHHUHT 11a3MaTHK MemOpananapuaa AT® ce3yBun maxcyc
IyPUHAIPTHUK peuenTtopiap MaexkyA. bymap Xyxkaiipa tamku ATOuHM
Oofnaranja, MypUHAPTUK CHUTHAN XyXalpa HUKapucura y3aTuiaiu, Ba Oy
KapaéH MypuHIPIruK curHauiam ne6 arananu [60; 423-6; 126; 312-6; 127; 4-
0]. I'myramar kucioracu Oolllka OWUp CHUTHAJI MOJIEKYyJIacUra MHUCOJ OVyia
osaau. by Kylu MOJIEKyIsp MOIJa XyKaWpa LOUTOIJIa3Machaa OKCHII
OnocuHTe3nAa KaTHamaau. JIekuH 0ab3u cTpecc XoJaTiapia, Ba ailHHMKca
MUSIIa TUIMEPKY3FAIMIN XOJIaTWJla TIUIyTaMmaT XyKailpajapja Talikapura
YMKaau Ba OOIKa XyKaipajnaplia MapxXyJ TIyTamaTdpruk perenTtopiapra
TabCcup Kuiaagu. by xkapa€H Musga HEWpPOHJIAPHUHT HOOyA OyiauImMra xam
cabab OYIUIIT MyMKHH.

['myratTmoHHMHT  XyXaWpajap apoO CHTHAJUIAI  Kapa€Hiiapuaa
KATHAILIMIIM OXUPI'M BakTiapjaa Karta Oaxciapra cabab Oynasntu. Anbarra,
TIIyTAaTHOHHUHT acocouil PpyHKImsicu — Oy XyKalipa WUKH MYXUTHHH Ky4JId
KaTapyBUM XoJIaTJa cakjiad TypuIl Ba Xy)KalpaHU OKCUIATHB CTpecCIaH
XUMOSI KWL ['JyTaTHOH acocaH NUTOIIa3Majia MaBXya Oynaau, JEKWH
WHTEPCTULIMAT CYIOKJIUKIap/a Ba KOH IUIa3MacHJa XaM TJyTaTUOHHUHT

MabiIyM OWUp MUKAOPU Ky3aTwiaau. By skcTpanenmtonsp  MIyTaTHOHHUHT
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YUKW WYIgapyu Ba XyKadpa Talukapucuiard (yHKIMSCH XO3UPTH KyHIa
KyJla KaM TaJIKUK KWJIWHTaH.

Onmu6 Oopwiran TaaKUKOTJIapuMu3aa OW3 KajlaMmyll TUMYyCHAaH
@XpaTuOd OJIMHraH TUMOLMTIApAAH MAacCUB paBULAA T[IIYyTaTUOHHUHT
YUKUAIIMHU Ky3aTAuK. YOy jkapa€H HOpMall H30TOHMK XOJaTAa Xam
Ky3aTWJIU, JI€KMH OCMOTHK CTpPECC TabCUpHAA CTpecc Kyuyura (SbHU
MYXUTHHHT OCMOTHK OOCHMMHUTA) OOFJIMK XOJJa KECKHH OIIIU. XyKaipa
COHMIa, MyXUTHUHT XapopaTura, MHKyOalus BaKTWra Ba OCMOTHUK OOocuUMra
Oormukaurn aHukiaaHad. OCMOTHK OOCHMM MACAWWMIIMHUHT TabCUPH Oy
xapa€Hra Xxaxxmra OOFJIMK MEXaHU3MIIAPHUHT POJIMHU Kypcataau. [ myratnon
YUKUIIM MYXHUT XapopaTd Ba UWHKyOauus BakTura OOFIMK paBHILIA
OLUTAHJINTUHU TaXJWIH XyKalpaJdaH TIyTaTUOH YUKUIIMHUHT Oup Heya
MEXaHU3MJIApU MaBXyJIMTUHU TaCIUKJIAIU.

AWTHAII ~ JKOM3KH, THUIOOCMOTHK CTpECC IIAPOMTHAA THUMOLUT
XyKaipanapJaH XyXalpaapo MyxuTra KaTTa MHUKIOpJa TJyTaTHOH
YUKApWINIIK aBBasl ajabuérnapna taBcudaanmaran. Iy cababmu maskyp
TaAKUKOTIApUMU3/ia OW3 TUMOLMTIAPAAH DIYTaTUOH YWKAPUIUIIUHUHT
(GapMaKoJOTUSACUHU CHCTEMATUK paBUIIJA TaJKUK KWIMIIHU, Xamaa Oy
)apa€HJarn WMOH KaHauIapyd Ba TPAHCHOPTEPJIAPHUHI 3XTUMOJMUN POJVHU
VPraHUIIHN PEKATAIITUPAUK. [JTIyTaTHOH MOJIEKYJNAcH YydTa »dJIEMEHTap
3apsara sra 0ynu6, Oy TpunenTUAHUHT N-sKyHUl KucMmujaaru mycoar, C-
yunjgard MaHpuii Ba TiIyTaMar KUCIOTacuiaru sHa Oup wmaHpuid
sapsagnapaup. Lyngait kunnO, MOJEKyJTaHUHT YMYMUW 3apsiaud —lra TeHr.
busnunr naGopatopus xomumiapu Molecular Modeling Pro nactypu
éplaMuia TJIYTAaTUOHHMHT MOJIEKYJSIp MOJEIMHU  spatud, MoJieKysa
VI4aMUHU aHUKJIAraH. AHUKJIaHUIIMYa, MOJIeKya uy3uirad xonanga 1,47 x
1,01 x 0,956 HM UM3HKIN YITYaMIId apaJJIeTUIUIEAra KOUTaHUIN MyMKHUH.
DHEpPrusiH ~ MUHUMAQJUIAINTUPUIL ~ HUCOATaH  KUYMKPOK  IIAKI  XaM
MaBXyIJIUruHU Kypcatuo, y 0,978 x 1,12 um x 1,03 uM nmapawienununeara

XKoinamaau. by MKKY MIAKIHUHT ¥pTadya T€OMETPUK paguycH (SIbHM XaMMma
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YIIHOBIApHU KymaWTMacuIaH KyO WIAN3 OJMHHUO, YHU MKKWATa OYITUHTaH[a)
0,56 Ba 0,52 HM ra TEHIVIMTM aHUKJIAHTaH. TUMOLMT XyXalpajiapu
TUIIOOCMOTHK ~CTpecC IIapoOWTHAA IWIMIIATM Ba HATWXKaAa IJIa3MaTHK
MeMOpaHaJa UKKU XWJI aHHOH KaHalu (aosiamaai: 0y MaKCH-aHHOH KaHaJH
Ba Xaxmra Oornuk xyop kaHamu (Kurbannazarova et al. 2011). ABBanpok
OM3HUHT JlabopaTopusi XOAMMIIADM TOMOHJAH OCMOTHK CTpeccra >aBoO
Oynamuran Oy WKKM aHHOH KaHAJUIADUHUHT pPaguyCH aHUKJIAHTaH »HJIH.
Xycycan, cyt 6e3u pakuHuHr C127 Xyxailpa nauHUsicM MeMmOpaHacujaru
MaKCH-aHHUOH KaHaJUHWHT pamuycu 1,3 HM arpoduma Oyaca [125; 11-0],
WMHTMYKa nyak snurenuil [-407 Xyxailpa JMHUAACH MEMOpAHACHIard XaXKMra
OOFNMMK XJIOp KaHanuHUHT paguycu 0,63 HM ne6 TomwiraH. KypuHuo
TypuOaukH, Oy YadaMmiapaH TIIyTaTHOH MoJieKyacu yimuamnapu kunauk. Ly
TaKKOCJIAIlllla  acoCAaHuO aWTHIl ~MyMKHUHKH, THUIIOOCMOTHK  CTpecc
IapoUTHIA TIIyTaTHOH XYKaWpaJaH AJEKTPOreH MEeXaHu3M Oyiinda xaxmra
OOFIMK aHWOH CEJIeKTUB KaHaUIapH OpKAIH YUKAPWIWIIN MYMKHH.
[ymapnan kenubd YMKaH XoJiAa, OW3 TIYyTaTUOH YHKUIIUTA aHHOH
TPAHCTIOPTH HWHTHOWUTOPJIADUHUHT TabCUPUHU VpraHauK. byHaa aHWOH
tpannoptu Onakatopmapu SITS (200 mxM) Ba NPPB (200 mxM) HuHT
TabCUPH Ky3aTWind. HaTwka TIIyTaTHOHHUHT CaJMOKJIM KHUCMHU aHHOH
TPAHCTIOPTH TU3UMIIApU OpKalu TAIIITAIITHHA TaCANKIAIH.
TaxkpubanapuMu3 TUIIOOCMOTHK CTPECC MIAPOUTNA KEUMINU TIIYyTATHOHHHHT
YUKUIIHAAa XaXKMra OOFMMK aHWOH KaHAIApU POJIMHMA  aHMKJIAII
MyXUMIUTUHU  Kypcataau. Illy wakcagma Xaxmra OOFJIMK  aHHUOH
KaHAJMapuHUHT crenuduk Onmokatopnapu Oynran diopetun (200 MxM),
DCPIB (20 mxM), tamokcuden (50 MxM) Ba rnmbenknamun (200 MxM)
MOIAJIAPWUHN TUMOIMTIIAPAAH TIYyTaTUOH YMKUIIUTA TAbCUPU TEKITHPUIIIH.
OnuHran HaTKanap XykapajaaH YuKa€TraH riIyTaTUOHHUHT KYTI KUCMH Iy
KaHaJjiap OpKajld  TAlUWIMIIUHU  TaCAUKJIIAIU. Xyxanpa XaXM
OOITKAPMIIMINNIA MAaKCHU-aHUOH KaHAJIMHWHT WINTUPOKH, Oy KaHATHWUHT

pOJIMHM aHUWKJAIIHU Taka3o 3raau. [y makcagna MAaKCHU-aHUOH
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KaHaJMHUHT O0KkaTtopu ragoauHuyM (50 MxM) MoagacHM TeKIIMPUITaHAa,
y TIOyTaTHOH YHMKHUIINTa CE3WJapiid TabCHp KypcaTMaaud Ba Oy HaTuxa
[NIyTaTUOH TPAaHCHOPTHAA MAKCH-aHHMOH KAaHAIW HIITUPOK 3TMACIUTUHU
KypcaTaJu.

Kynruna agabuérnapaa memOpaHa TpaHCHOPTEPIAPUHUHT TIIyTaTHOH
TpaHcropTuaaru posu kypcarud yrwirad. Iy ca®abmu Ou3 TUMOIUT
XyKaiipanapuJaH TIyTaTHOH YWKHUIIHWIA MEMOpaHa TpPaHCIOPTEPIapHUHUHT
ponunu yprauauk. bynga ABCC/MRP mem0Opana TpancnopTepu cyocTpatu
OynraH MpoOEHUIU]T MOJJIACH TIIYTaTUOH UYMKUIIUHU CE3WJIapiiv Japakaaa
oprtupad. SLCO/OATP opraHuk aHUOH TallyBYM IOJUIEOTHAJIAP
cyOcTpatu OyaraH TaypoxoJsiaT KHMCIOTacH TabCHUPU XaM IIyHJAAal HaTHXa
Oepau. [lemak, uKajia TpaHCIOPTEp XaM TINIYTaTUOH YUKHIIUAA HIITUPOK
sraau. Hatpuitra Oormuk SLC22A/OAT TpancnopTep HWHTHOUTOPH
AMUHOTHUIIIIYP  KUCJIOTAaCHM  TEKIIUMPWITaHaa  TJIYTaTUOH  YUKHUIIWHH
kamadtupuin, SLC22A/OAT wartpuiira OOFIMK TpPaHCHOPTEPU XaM
IIIyTaTUOH TPAHCIOPTHJA MIITHPOK STUIIMHMU TAcAUKIaau. by Xymocammus
Hatpui wonnapuan HMJ/II' wmonnapura y3rapTupwiranuaa Ky3aTWUITraH
[NIyTaTUOH YMKAPWIMIIMHUHT KaMalluIIura Tyjia MOC KeJaJiu.

AneHunaTiKiIa3a  TU3UMUHUHT  (DaoJutamryBd — TUMOIUTIIApaH
TMIIOOCMOTHK CTpECC IIapOUTHAA TIYyTaTHUOH YMKUIIMHU MacalTupau Ba Oy
HaTUKa OCMOTHK CTPECC IIAPOUTUIATU TTyTATUOHHUHT YHKApWIHII HAMO®
CUTHAJI Wynnapu OusaH y3BUM OOFJIaHTaHIUTHUHU KypcaTau.

OcMO-peaKkTUB TJIYyTaTUOH TPAHCHOPTH MEXAHM3MHU KAaHYAJIMK KEHT
Tapkainrad? by caBosira »%aBo0 TONHUIN Makcaaujaa Ou3 TaxpudariapuMu3aa
IJIyTaTUOH MOJJACMHUHT OJaM KHU3WJ KOH XyKaillpajlapuaaH YHKUIIMHU
aHuKIaauK. JlapXakukaT, SpUTpoOImIap XaM, TUMOLUTIAP KaOW, TIIyTaTHOH
TPAHCIIOPTH MEXaHU3MHUIra dra, Ba Oy MEXaHHU3M THIOOCHOTHK CTpecC
mapoutuaa (aosutamau. JIekuH, HaTHXKaTapuMU3 TaxJIWIKMIAH Iy Hapca
MabJIyM OVIIIMKH, 0J1aM KU3WJI KOH XyKalpajaapuaH TIyTaTUOHHUHT YUKHUIIT

TE3JIMTM  TUMOUMUT  XyXKaipanmapura HucOatan Hopman mmapoutna 4
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O6apobap Ba THTIOOCMOTHK cTpecc mapouTuaa 10 6apodap mact skaH. byHuHT
cababu xaxma OOFIMK aHWOH KaHAJIAPUHUHT Ba TPaHCHOPTEPIApHUHT
AKCIIPECCUSCUHUHT KaMJIUTH OYJIMIIN MyMKUH. AnGaTTa, SpTUPOLUTIAPHUHT
YMYMHI MUKIOpPH KOHJIa aH4ya KyI OYIUIUIMTK Ty(aillin Ky3aTWIraH Mact
TE3JIMKAArd TJIYyTaTUOH YUKUIIM  XaM [JIYTaTHOHHUHT  IUIa3Majaru
(hU3MOJIOTUK MUKJIOPJIApUHU OeMajiosl TAbMHUHIA0 OEpUIITH MyMKHH.

CHUKOH MenaHoMa TEpU paku XyKalpacCHHUHT KYJIbTypacuAaH
[IIyTaTUOH UWMKUIIM Ky3aTWITaHJla, OJIMHTaH HaTWXajlap MeJlaHoOMa pak
XyKaiipanapuga XaM [IyTaTHOH YMKWII MEXaHW3MH MAaBXyMJIWTUAAH Ba
XyKaiipa TalIKUCUAArd TJYyTaTUOH MEJAHOT€HE3 Ba  KaHLEpPOreHe3
)apaCHiapuaa MablIyM pojib YHHAIIUIAH dajoiaT Oepaiu.

TaaKUKOTIAPUMU3HUHT KEMMHTH KUCMHJIA XY>KapaHUHT (PU3MOIOTUK
byHKUMsIIapura  XyKailpa — Tamkapucujiard —TIIYTaTHOHHHHT  TabCUPHU
Ky3aTWIAU. byHJIa THIIOOCMOTHK CTpecC IIAPOUTIA TUMOLMT XyXKahpajaapu
XXM OOILIKapUIMIINIa XyKailpa TallKapHCHIard IIyTaTUOHHUHT TabCHUpPU
Ba OJaM KW3WI KOH XyXaillpalapu KOJUIOMA-OCMOTHUK  JIM3UCHTa
YyUJAMIIWIUTUra  Xy)Kailpa  TalllKapucugard TJIIYTaTUOHHUHT  TabCUPHU
yprasuiau. ['MmoocMOTHK CTpecC IapOUTAA TUMOLUT XYXKaUPAIAPU XaXKM
OOLIKApUIIMIINTa XyXKaipa TallKapuCHAard TIIyTaTHOH Ce3ujIapiiu JAapakana
TabCUP KYpCATUIIM AaHUKJIAHAW. Dby HaTWKa SKTpalesuiojap TIyTaTHOH
UMMYH cucteMacuHuHr dddexktuB wmonaynsaropu cudartuga  paommk
Kypcatumujaan panonatr Oepaau. OngaM KU3WI KOH XYyKapalapuHUHT
KOJUIOMJ-OCMOTHUK JIM3UCUTAa YMJAMJIMJIMIUra 3ca Xy)Kaipa TallKapuchaaru
TIIyTATUOHHUHT TAhCUPH Ky3aTUIMAJIN.

Xynoca KuiauO aitranma, Ou3z OuUpUHYM MapoTaba TUMOIUT
XyKapanapuJiaH TUIIIIOCMOTHK CTPECC IApPOUTHUJIA TIYTAaTUOHHUHT KaTTa
MUKIOpAa aXpain0d YMKUIIUHU Ba YOy kapa€Hma Xaxmra OOFIUK aHWOH
KaHAJTAPUHUHT  CAJIMOKJIM Xuccacu OopiuruHu kypcatauk. OnuHrax
HaTWkamap TiayratnoH xam, AT® Ba rimyramar kucimotacu OumnaH Owup

KaTopia  XyXailpa  Tallkd  CUTHAJ MoJieKyjnacu cudartuaa ¢aoyiuk
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KYpCaTUIIMHU  KypcaTaad. [JyTaTHOHHMHT Iula3Ma MeMmOpaHacHuIaru
cneuPuK  peuentopiapd Xajld aHUKIaHMarad. [nyratuon  Heps
xyxkapanapugaru  HMJIA rayramatr peuentopiapu OwiiaH OOFIaHUIIM
MabayM. G-okcwiuiap Typkymura MaHcyO opdaHT (SBHU Xadu aroHUCTH
HOMAbJIyM) pEHENTOpPJIapUHUHT Oab3ujiapy TIIYTaTHOH  PELENnTOpiiapu
cudaruaa GhaoTuK KYypcaTUIIN 3XTUMOJIJIAaH XOJU IMaC.

OnuHraHn HaTwxajgap acocuja TIYTAaTHOHHHMHI XYXKalpaJaH YHUKHUII

MEXaHU3MJIAPUHU ONAUHIAIITUPHUIIT MYMKHUH (3.27-pacMm).
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3.27-pacwm.

I'nyraTHOHHMHT Xy:KalpaJaH YUKHII MeXaHU3MJIApPH.
['myraTnoHHUHT XyKaiipajgaH TallKapura YMKUIIKMIA aHUOH TpPaHCHIOPTEpPIapH Ba
cTpecc mapoutuna GaoUIanlyBUd aHWOH KaHAUIApW (SIBHU XaXKMmra OOFJIMK TaIlK{
VTKa3yB4aH aHHOH KaHAJIM Ba MAaKCH-aHUOH KaHaliM) HINTUPOK OHTUIIHM MYMKHH.
TaxkpubanapMu3aaH OJUHTAaH HAaTHXKallapra acoclapraH XoJa TUMOIUT XyKaipatapuaan

TIIYTAaTUOHHUHT YUKUIIT ﬁyﬂﬂapld Aoupa HIaKjianjaa OeruaaHrag.
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XVYJIOCAJIAP

1. bupuHum wMapTra THMOLMT XyXaillpaJlapuaaH THIOCMOTHUK CTpecc
HIapouTUAa TIAYTATHOHHUHI KaTTa MHUKAOpAA aXpadud YUKUIIH
aHWKJaHau Ba Oatadcun TaB-cupmanau. Hopman 1mmapouTma sikka
TUMOIMT  XyXalpacujaH TallKd  MYyXHUTHUTa 0,34x10™®  r/mu=,
TUIIOOCMOTHK cTpecc mapoutuaa osca 1,96x10° r/mMuH riuyratnon
YUKUIIN KypcaTwiid. S puM-mMakcuMai rIyTaTHOH YUKHUIIN MYXUTUHHHT
ocMoTHK 6ocumu 125,1+4,3 mOcm/kr HyOra TeHr 6ynranaa Ky3aTHIIH.

2. Xyxkailpamapaan TAOyTaTioH 9HKUIIMHUHT  15-37°C  nuamaszonpaa
daoytantyB 3HEprusici HOPMOTOHUK Imapoutna 11,1+1,8 kkai/monb, Ba
TUIIOOCMOTHK cTpecc mmapoutuaa 5,4+0,6 Kkaa/MOidb HM TalIKWJI STIU.
WNkku xun (aosmaniyB SHEPruscH Ba UKKU (pa3aiv KMHETHKA TIyTaTUOH
YUKUAITMHUHT KaMUJIa UKKU XUAJT MeXa-HU3MaH 1ajioiaT Oepiu.

3. 'MmoocMOTHK TIapoUTAa TIIYTATHOHHUHT aCOCHH KUCMHU Xa)KMra OOFIIMK
aHUOH KaHaJulapy OpKalIM XyKailpaJlaH YMKaad, KOJIFaH KUCMH 3ca
SLCO/OATP Ba  SLC22A/OAT  wmemOpana  TpaHcmopTepiapu
umrrupokuaa tammaaan. ABCC/MRP tpancnoprepu Ba MaKCH-aHUOH
KaHal Oy »apa¢H/1a UIITUPOK ITMANIH.

4.  AneHuwnartnukiaza — TU3MMHUHUHT  (aoJIallyBH  TUMOIUTIApJaH
TUTIOOCMOTHK CTPECC MAPOUTHUA TIIyTaTUOH YUKUIIIMHYU TTacalTUPAIH.

5. OnaM 5puTpoOIMTIApH Ba CHYKOH METaHOMA TEPHU pak XyKalpanapuia Xxam
TUMOLIMTIIAp  KaOW  TJyTaTHOH  YUKHUII  MEXaHU3MH  MaBXY/.
OputpouutiapAaaH  TJIyTaTHOH  YUKUIIM  HOPMOTOHUK  IIApPOUT/IA
TUMOIUTIapra Hucbaran 4 O6apobap Ba THUMOOCMOTHK Mmapoutna 10
Oapobap macTIUTY aHUKJIaHIH.

6. Xyxkaiipa TamKapucugard TIAYTATHOH  MHUKPOMOJISIp  MHKAOpAA

TUMOLUTIIAPHUHT XaxMm 6OH_IKapI/IJ'II/IH_II/IHI/I Ce3uiapin
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