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Èçâåñòíî, ÷òî ó êàðäèîõèðóðãè÷åñêèõ áîëüíûõ
îïåðàöèÿ íà îòêðûòîì ñåðäöå ïðèâîäèò ê âûðàæåí-
íîìó îêèñëèòåëüíîìó ñòðåññó âñëåäñòâèå äèñáà-
ëàíñà â ïðî- è àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìå îðãàíèç-
ìà [8]. Âåäóùóþ ðîëü â ýòîì ïðîöåññå èãðàåò
èñêóññòâåííîå êðîâîîáðàùåíèå (ÈÊ) è ðåïåðôóçèÿ
ìèîêàðäà [11, 17]. Èçáûòî÷íîå îáðàçîâàíèå àêòèâ-
íûõ ôîðì êèñëîðîäà â óñëîâèÿõ ãèïîïåðôóçèè è
ãèïîêñèè îêàçûâàåò ïðÿìîå ïîâðåæäàþùåå äåé-
ñòâèå íà áåëêè è ëèïèäû áèîëîãè÷åñêèõ ìåìáðàí,
à òàêæå, ðåàãèðóÿ ñ íåíàñûùåííûìè æèðíûìè êèñ-
ëîòàìè, èíèöèèðóåò öåïíóþ ðåàêöèþ èõ ïåðîêñè-
äàöèè [12]. Âàæíî, ÷òî àêòèâàöèÿ ïåðåêèñíîãî
îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ (ÏÎË) ìîæåò âûçûâàòü çíà÷è-
òåëüíûå ñòðóêòóðíûå íàðóøåíèÿ ìåìáðàí ýíäîï-
ëàçìàòè÷åñêîãî ðåòèêóëóìà ãåïàòîöèòîâ ñ ïîäàâ-
ëåíèåì àêòèâíîñòè öèòîõðîì Ð-450-çàâèñèìûõ
ìèêðîñîìàëüíûõ ìîíîîêñèãåíàç ïå÷åíè (ìîíîîê-
ñèãåíàçíàÿ ôóíêöèÿ), îòâåòñòâåííûõ çà ìåòàáî-
ëèçì ìíîãî÷èñëåííûõ ýíäîãåííûõ ñîåäèíåíèé è
êñåíîáèîòèêîâ [12, 16]. Âîçíèêàþùèå ïðè ýòîì
ñëîæíûå èçìåíåíèÿ ìèêðîñîìàëüíîãî îêèñëåíèÿ
â ïå÷åíè ìîãóò çàêîíîìåðíî ïðèâîäèòü ê çàìåä-
ëåíèþ êëèðåíñà êñåíîáèîòèêîâ è ýíäîãåííûõ òîê-
ñèíîâ, ñîïðîâîæäàòüñÿ êóìóëÿöèåé ëåêàðñòâåííûõ
ïðåïàðàòîâ è ýíäîãåííîé òîêñåìèåé [9]. Â ñâÿçè
ñ ýòèì ïðåäñòàâëÿåòñÿ àêòóàëüíûì èññëåäîâàòü
îêñèäàòèâíûé ñòðåññ è ìîíîîêñèãåíàçíóþ ôóíê-
öèþ ïå÷åíè (ÌÔÏ) ó áîëüíûõ ïðèîáðåòåííûìè ïî-
ðîêàìè ñåðäöà (ÏÏÑ) äî è ïîñëå êàðäèîõèðóðãè-
÷åñêîãî âìåøàòåëüñòâà.

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÛ

Îáñëåäîâàíî 97 áîëüíûõ ÏÏÑ. Ó 68 ïàöèåíòîâ
îñóùåñòâëåíî ïðîòåçèðîâàíèå îäíîãî êëàïàíà, 19
– âûïîëíåíî äâóõêëàïàííîå, 8 áîëüíûì – òðåõêëà-
ïàííîå ïðîòåçèðîâàíèå. Äâóì ïàöèåíòàì ïðîâåäå-
íà îïåðàöèÿ Ðîññà. Âñå áîëüíûå îïåðèðîâàíû ïîä
îáùèì îáåçáîëèâàíèåì. Ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïåð-
ôóçèè ñîñòàâèëà 152,7±63 ìèí, òåìïåðàòóðà ÈÊ
– 34,1±2,1 °Ñ, âðåìÿ îêêëþçèè àîðòû (ÎÀ) –
115,5±51,1 ìèí. Èíòåíñèâíîñòü ÏÎË è àíòèîêñè-
äàíòíîé çàùèòû ëèïèäîâ (ÀÎÇ) èçó÷àëè ïî ïîêà-

çàòåëÿì ñîïðÿæåííûõ òðèåíîâ (ÑÒ), ìàëîíîâîãî
äèàëüäåãèäà (ÌÄÀ), öåðóëîïëàçìèíà (ÖÏ) è êàòà-
ëàçû (ÊÒ) ïëàçìû êðîâè [1–3, 7]. Ñîñòîÿíèå ÌÔÏ
îöåíèâàëè ïî ïîêàçàòåëÿì ôàðìàêîêèíåòèêè àí-
òèïèðèíà (ÀÐ), áèîòðàíñôîðìàöèÿ êîòîðîãî ïðîèñ-
õîäèò â äâå ôàçû (îêèñëåíèå è êîíúþãàöèÿ) è îò-
ðàæàåò â îáùåé ôîðìå ìåòàáîëèçì áîëüøèíñòâà
ëèïîôèëüíûõ õèìè÷åñêèõ ñîåäèíåíèé. Èìåÿ íåçíà-
÷èòåëüíóþ ñêîðîñòü ìåòàáîëèçìà, ÀÐ îáëàäàåò
ïîñòîÿííûì ïå÷åíî÷íûì êëèðåíñîì, íå çàâèñÿùèì
îò ñêîðîñòè êðîâîòîêà â ïå÷åíè. Â ïîñëåäíèå ãîäû
àíòèïèðèíîâûé òåñò øèðîêî èñïîëüçóåòñÿ â ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíûõ è êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ äëÿ
îöåíêè èíòåãðàëüíîé àêòèâíîñòè öèòîõðîì Ð-450-
çàâèñèìûõ ìîíîîêñèãåíàç ïå÷åíè ïðè ðàçëè÷íûõ
ôèçèîëîãè÷åñêèõ è ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ
[20]. Îáñëåäóåìûå ïðèíèìàëè ÀÐ âíóòðü, èç ðàñ-
÷åòà 10 ìã íà êã ìàññû òåëà. Çàáîð ñëþíû èëè
êðîâè ïðîèçâîäèëè ÷åðåç 3, 6, 9, 12 è 24 ÷ ïîñëå
ïðèåìà ÀÐ. Êîíöåíòðàöèþ ÀÐ îïðåäåëÿëè ñïåêò-
ðîôîòîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì [6], ðàññ÷èòûâàÿ
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ïåðèîä åãî ïîëóâûâåäåíèÿ (Ò½ ÀÐ), êëèðåíñ (Cl ÀÐ)
è îáúåì ðàñïðåäåëåíèÿ (Vd ÀÐ). Ïðèíÿòî ñ÷èòàòü,
÷òî óâåëè÷åíèå Ò½ ÀÐ è çàìåäëåíèå Cl ÀÐ ñâèäå-
òåëüñòâóåò î ñíèæåíèè àêòèâíîñòè öèòîõðîì Ð-450-
çàâèñèìûõ ìèêðîñîìàëüíûõ ìîíîîêñèãåíàç ïå÷åíè.

Ïîêàçàòåëè ÏÎË-ÀÎÇ è ÌÔÏ èçó÷àëè ïðè ïî-
ñòóïëåíèè, â ïåðâûå, 3-è–4-å è íà 10–12-å ñóòêè
ïîñëå êàðäèîõèðóðãè÷åñêîãî âìåøàòåëüñòâà. Ñ ïî-
ìîùüþ ýòèõ ìåòîäîâ áûëè òàêæå îáñëåäîâàíû 22
çäîðîâûõ äîáðîâîëüöà.

Àíàëèç äàííûõ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ ïðîãðàì-
ìû «Statistiña 5.5», èñïîëüçóÿ t-òåñò äëÿ äâóõ çàâè-
ñèìûõ è íåçàâèñèìûõ âûáîðîê, à òàêæå êîýôôèöè-
åíò êîððåëÿöèè Ïèðñîíà. Ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû
êàê ñðåäíåå è ñòàíäàðòíîå îòêëîíåíèå (Ì±σ). Ñòà-
òèñòè÷åñêè çíà÷èìûìè ñ÷èòàëèñü ðàçëè÷èÿ äàí-
íûõ è êîððåëÿöèÿ ïðè Ð<0,05. Èññëåäîâàíèÿ âû-
ïîëíåíû â ñîîòâåòñòâèè ñ ýòè÷åñêèìè ñòàíäàðòàìè
áèîýòè÷åñêîãî êîìèòåòà ÔÃÓ «ÍÈÈ ïàòîëîãèè êðî-
âîîáðàùåíèÿ èì. àêàä. Å.Í. Ìåøàëêèíà».

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ïðè èññëåäîâàíèè îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà äî
îïåðàöèè ó áîëüíûõ ÏÏÑ óñòàíîâëåí ïîâûøåííûé
óðîâåíü ìåòàáîëèòîâ ÏÎË è ÖÏ ïî ñðàâíåíèþ ñî
çäîðîâûìè ëèöàìè. Êîíöåíòðàöèÿ ÑÒ è ÌÄÀ ñî-
ñòàâëÿëà 1,28±0,61 åä. îïò. ïë. è 6,9±2,0 íìîëü/
ìë. Ñîäåðæàíèå ÖÏ ðàâíÿëîñü 0,48±0,15 ã/ë. Àê-
òèâíîñòü ÊÒ äîñòîâåðíî íå ðàçëè÷àëàñü. Ïðè èñ-
ñëåäîâàíèè ÌÔÏ â ýòîò æå ïåðèîä âûÿâëåíî óâå-
ëè÷åíèå Ò ½ ÀÐ äî 15,2±11,5 ÷. Ïîêàçàòåëè Cl ÀÐ
äîñòîâåðíî íå ðàçëè÷àëèñü ïî ñðàâíåíèþ ñî çäî-
ðîâûìè ëèöàìè (òàáë. 1).

Èçó÷åíèå ïðîöåññîâ ÏÎË-ÀÎÇ è ÌÔÏ ïîñëå
êîððåêöèè ïîðîêîâ ñåðäöà ïîçâîëèëî óñòàíîâèòü,
÷òî â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè êîíöåíòðàöèÿ
ÑÒ è ÌÄÀ ó áîëüíûõ ÏÏÑ óâåëè÷èâàëàñü íà 25 è
39%. Ñîäåðæàíèå ÖÏ ñíèæàëîñü íà 31,3%. Àêòèâ-
íîñòü ÊÒ ïîâûøàëàñü íà 121,6% ïî ñðàâíåíèþ ñ
èñõîäíûì óðîâíåì. Íà ýòîì æå ýòàïå îáñëåäîâà-

íèÿ Ò ½ ÀÐ óâåëè÷èâàëñÿ íà 95,4%, Cl ÀÐ óìåíü-
øàëñÿ íà 53,1% ïî ñðàâíåíèþ ñ äîîïåðàöèîííû-
ìè äàííûìè (òàáë. 2). Íà 3-è–4-å è 10–12-å ñóòêè
ïîñëå îïåðàöèè êîíöåíòðàöèÿ ÑÒ ñóùåñòâåííî ñíè-
æàëàñü ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðåäûäóùèì ïåðèîäîì è
äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëàñü îò èñõîäíûõ çíà÷åíèé.
Ñîäåðæàíèå ÌÄÀ óìåíüøàëîñü, ïðåâîñõîäÿ äîîïå-
ðàöèîííûé óðîâåíü íà 18,3 è 14,9%. Êîíöåíòðàöèÿ
ÖÏ íà 3-è–4-å ñóòêè äîñòèãàëî èñõîäíûõ çíà÷åíèé,
à íà 10–12-å ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè ïðåâûøàëà èõ
âåëè÷èíû íà 21,3%. Àêòèâíîñòü ÊÒ íà 3-è–4-å ñóòêè
çíà÷èòåëüíî ñíèæàëàñü è íà 10–12-å ñóòêè ïîñëå
îïåðàöèè äîñòèãàëà äîîïåðàöèîííûõ çíà÷åíèé.
Ïðè èññëåäîâàíèè ÌÔÏ âûÿâëåíî, ÷òî ñêîðîñòü
ïå÷åíî÷íîãî ìåòàáîëèçìà ñóùåñòâåííî óâåëè÷è-
âàëàñü, à ïîêàçàòåëè Ò ½ ÀÐ è Cl ÀÐ íà 3-è–4-å
è 10–12-å ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè ñîîòâåòñòâîâàëè
èñõîäíûì çíà÷åíèÿì (òàáë. 2).

Ïðè ïðîâåäåíèè êîððåëÿöèîííîãî àíàëèçà ìåæ-
äó ïîêàçàòåëÿìè ÏÎË-ÀÎÇ è ôàðìàêîêèíåòèêè ÀÐ
óñòàíîâëåíà ïðÿìàÿ ñâÿçü ìåæäó Ò ½ ÀÐ è àê-
òèâíîñòüþ ÊÒ äî îïåðàöèè (r=0,38; Ð<0,05), ïðÿ-
ìàÿ çàâèñèìîñòü Ò ½ ÀÐ ñ êîíöåíòðàöèåé ÑÒ è
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Ïîêàçàòåëè ÏÎË-ÀÎÇ è ÌÔÏ ó çäîðîâûõ ëèö
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* Ð<0,05 ðàçëè÷èÿ äîñòîâåðíû ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêà-
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Òàáëèöà 2

Ïîêàçàòåëè ÏÎË-ÀÎÇ è ÌÔÏ ó áîëüíûõ ÏÏÑ
äî è ïîñëå êàðäèîõèðóðãè÷åñêîãî

âìåøàòåëüñòâà

Â ïåðâîé ñòðîêå – ïîêàçàòåëè áîëüíûõ äî îïåðàöèè,
îáñëåäîâàííûõ íà äàííîì ýòàïå. Âî âòîðîé ñòðîêå –
ïîêàçàòåëè, ñîîòâåòñòâóþùèå ýòàïó îáñëåäîâàíèÿ.
* Ð<0,05 ðàçëè÷èÿ äîñòîâåðíû ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêà-
çàòåëÿìè äî îïåðàöèè
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ÌÄÀ â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå êîððåêöèè ÏÏÑ (r=0,45;
r=0,32; Ð<0,05), à òàêæå ïðÿìàÿ çàâèñèìîñòü ìåæ-
äó âåëè÷èíîé Cl ÀÐ è ÖÏ â ýòîò æå ïåðèîä (r=0,48;
Ð<0,05). Êîððåëÿöèîííûé àíàëèç èíòåíñèâíîñòè
îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà è ÌÔÏ ñ ïîêàçàòåëÿìè ÈÊ
è ÎÀ âûÿâèë ïðÿìóþ ñâÿçü ñîäåðæàíèÿ ÌÄÀ ñ
äëèòåëüíîñòüþ ïåðôóçèè è èøåìèè ìèîêàðäà â
ïåðâûå ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè (r=0,35; r=0,36;
Ð<0,05), à òàêæå îáðàòíóþ çàâèñèìîñòü Cl ÀÐ ñ
ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ ÈÊ è ÎÀ â ýòîò æå ïåðèîä
(r=-0,41; r=-0,36; Ð<0,05).

Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîêà-
çàëè, ÷òî ó áîëüíûõ ÏÏÑ äî îïåðàöèè èìåëàñü
óìåðåííàÿ àêòèâàöèÿ ïåðîêñèäàöèè ëèïèäîâ è àí-
òèðàäèêàëüíîé ñîñòàâëÿþùåé ñèñòåìû ÀÎÇ, ÷òî
âïîëíå îáúÿñíèìî ãèïîïåðôóçèåé è ãèïîêñèåé, õà-
ðàêòåðíûõ äëÿ ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Ïðè èñ-
ñëåäîâàíèè ÌÔÏ âûÿâëåíî åå íåçíà÷èòåëüíîå
ñíèæåíèå ïî ñðàâíåíèþ ñ ïå÷åíî÷íûì ìåòàáîëèç-
ìîì ó çäîðîâûõ ëèö.

Â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå êîððåêöèè ïîðîêîâ ñåð-
äöà èìåëîñü ñóùåñòâåííîå ïîâûøåíèå èíòåíñèâ-
íîñòè ÏÎË ñ ïîäàâëåíèåì àíòèðàäèêàëüíîãî çâå-
íà ñèñòåìû ÀÎÇ è àêòèâàöèåé åå àíòèïåðåêèñíîé
ñîñòàâëÿþùåé. Â ýòîò æå ïåðèîä óñòàíîâëåíî âû-
ðàæåííîå çàìåäëåíèå ìèêðîñîìàëüíîãî îêèñëåíèÿ
â ïå÷åíè, ïðèìåðíî â äâà ðàçà, ïî ñðàâíåíèþ ñ
èñõîäíûìè äàííûìè. Íà 3-è–4-å è 10–12-å ñóòêè
ïîñëå îïåðàöèè îòìå÷åíî çíà÷èòåëüíîå ñíèæåíèå
àêòèâíîñòè ÏÎË è àíòèïåðåêèñíîãî çâåíà ñèñòå-
ìû ÀÎÇ ñ óâåëè÷åíèåì èíòåíñèâíîñòè åå àíòèðà-
äèêàëüíîé ñîñòàâëÿþùåé. Õàðàêòåðíî, ÷òî â ýòè
æå ïåðèîäû ïîêàçàòåëè ïå÷åíî÷íîãî ìåòàáîëèç-
ìà çàìåòíî ïîâûøàëèñü è äîñòîâåðíî íå îòëè÷à-
ëèñü îò èñõîäíûõ äàííûõ. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü,
÷òî çàìåäëåíèå ÌÔÏ äî îïåðàöèè è â ïåðâûå ñóò-
êè ïîñëå êîððåêöèè ÏÏÑ ñâÿçàíî ñ óâåëè÷åíèåì
ñèíòåçà ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ, ñïîñîáíûõ ïîäàâ-
ëÿòü àêòèâíîñòü öèòîõðîì Ð-450-çàâèñèìûõ ìîíî-
îêñèãåíàç ïå÷åíè. Ýòî ïîäòâåðæäàåò è äèíàìèêà
ïîêàçàòåëåé ÏÎË è ÌÔÏ íà 3-è–4-å è 10–12-å ñóòêè
ïîñëå îïåðàöèè, êîãäà íà ôîíå çàìåòíîãî ñíèæå-
íèÿ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà ïðîèñõîäèëî ïîëíîå
âîññòàíîâëåíèå ïå÷åíî÷íîãî ìåòàáîëèçìà äî èñ-
õîäíîãî óðîâíÿ. Â ýòîé ñâÿçè âåñüìà èíôîðìàòèâ-
íû äàííûå êîððåëÿöèîííîãî àíàëèçà. Âûÿâëåííûå
ïðè ýòîì çàâèñèìîñòè ïîêàçàòåëåé îêñèäàòèâíî-
ãî ñòðåññà ñ èíòåíñèâíîñòüþ ìèêðîñîìàëüíîãî
îêèñëåíèÿ â ïå÷åíè óêàçûâàþò íà àëüòåðèðóþùèé
ýôôåêò ïåðîêñèäàöèè ëèïèäîâ, íà êàòàëèòè÷åñêóþ
àêòèâíîñòü ìîíîîêñèãåíàç ïå÷åíè.

Èçâåñòíî, ÷òî ÈÊ è ðåïåðôóçèÿ ìèîêàðäà ïðè-
âîäÿò ê âûðàæåííîìó íàðóøåíèþ áàëàíñà â ïðî-
àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìå ñ èíòåíñèôèêàöèåé
îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà [11, 17]. Â ñâÿçè ñ ýòèì
îïðåäåëåííûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò äàííûå êîð-
ðåëÿöèîííîãî àíàëèçà ïîêàçàòåëåé îêèñëèòåëüíîãî
ñòðåññà è ïå÷åíî÷íîãî ìåòàáîëèçìà ñ äëèòåëüíî-

ñòüþ ïåðôóçèè è èøåìèè ìèîêàðäà. Âûÿâëåííûå
ïðè ýòîì çàâèñèìîñòè ñâèäåòåëüñòâóþò êàê îá
àêòèâèðóþùåì âëèÿíèè ÈÊ è ÎÀ íà ïðîöåññû ÏÎË,
òàê è çàìåäëÿþùåì ýôôåêòå ïåðôóçèè è èøåìèè
ìèîêàðäà íà èíòåíñèâíîñòü ìåòàáîëèçìà êñåíî-
áèîòèêîâ â ïå÷åíè. Ïîëó÷åííûå äàííûå âïîëíå
îáúÿñíèìû èíäóöèðóþùèì âëèÿíèåì ÈÊ è ðåïåð-
ôóçèè ìèîêàðäà íà ñêîðîñòü îáðàçîâàíèÿ ñâî-
áîäíûõ ðàäèêàëîâ, îêàçûâàþùèõ ïîâðåæäàþùåå
äåéñòâèå íà ìåìáðàíû ýíäîïëàçìàòè÷åñêîãî ðå-
òèêóëóìà ãåïàòîöèòîâ.

Áåçóñëîâíî, ÷òî êîìïëåêñ ôàêòîðîâ, îïðåäå-
ëÿþùèõ ñíèæåíèå ÌÔÏ, ÿâëÿåòñÿ áîëåå ñëîæíûì
è âêëþ÷àåò, íàðÿäó ñ îêñèäàòèâíûì ñòðåññîì,
îñòðóþ âîñïàëèòåëüíóþ ðåàêöèþ, ýíäîòîêñåìèþ
è ñåïñèñ [9, 10, 15]. Òàê, â íàøèõ ïðåäûäóùèõ èñ-
ñëåäîâàíèÿõ ïîêàçàíî, ÷òî ó áîëüíûõ ÏÏÑ íà ôîíå
àêòèâàöèè ñèñòåìíîãî âîñïàëèòåëüíîãî îòâåòà
èìåëîñü âûðàæåííîå çàìåäëåíèå ïå÷åíî÷íîãî
ìåòàáîëèçìà êñåíîáèîòèêîâ [5]. Î÷åâèäíî, ÷òî â
ýòîì ñëó÷àå çíà÷èòåëüíóþ ðîëü â ñíèæåíèè àê-
òèâíîñòè ìèêðîñîìàëüíûõ ìîíîîêñèãåíàç ïå÷åíè
èãðàþò âîñïàëèòåëüíûå ìåäèàòîðû è îêñèä àçî-
òà, ñèíòåç êîòîðûõ ïîñëå îïåðàöèè íà îòêðûòîì
ñåðäöå ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâàåòñÿ [9, 21].

Îòìåòèì, ÷òî çàìåäëåíèå ïå÷åíî÷íîãî ìåòàáî-
ëèçìà êñåíîáèîòèêîâ èìååò ñóùåñòâåííîå êëèíè-
÷åñêîå çíà÷åíèå, èáî áèîòðàíñôîðìàöèÿ ìíîãèõ
ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ, âêëþ÷àÿ àíòàãîíèñòû
êàëüöèÿ, áåòà-áëîêàòîðû, èíãèáèòîðû àíãèîòåíçèí-
ïðåâðàùàþùåãî ôåðìåíòà, àíòèêîàãóëÿíòû, íèòðà-
òû, áàðáèòóðàòû, òðàíêâèëèçàòîðû è íàðêîòè÷åñ-
êèå àíàëüãåòèêè, ïðîèñõîäèò ñ ó÷àñòèåì öèòîõðîì
Ð-450-çàâèñèìîé ìèêðîñîìàëüíîé ñèñòåìû ãåïà-
òîöèòîâ [13, 14, 18, 19]. Èìåþòñÿ ìíîãî÷èñëåííûå
êëèíè÷åñêèå íàáëþäåíèÿ, ñâèäåòåëüñòâóþùèå î
çàìåäëåíèè ëåêàðñòâåííîãî êëèðåíñà è èçìåíåíèè
ôàðìàêîäèíàìèêè ïðè íåêîòîðûõ çàáîëåâàíèÿõ ñ
âûðàæåííûì âîñïàëèòåëüíûì êîìïîíåíòîì [9, 19].

Â ðÿäå èññëåäîâàíèé ïîêàçàíî, ÷òî äëÿ ôàð-
ìàêîïðåïàðàòîâ, ìåòàáîëèçèðóåìûõ ïå÷åíüþ è
èìåþùèõ óçêèé òåðàïåâòè÷åñêèé èíäåêñ, èìååò-
ñÿ ñóùåñòâåííûé ðèñê ïåðåäîçèðîâêè è ïîáî÷íûõ
ýôôåêòîâ ïðè ãðàìì-íåãàòèâíûõ áàêòåðèàëüíûõ
èíôåêöèÿõ [15, 19]. J. Carcillo è ñîàâò. (2003) îò-
ìåòèëè, ÷òî ó äåòåé ñ ñåïñèñîì è ïîëèîðãàííîé
íåäîñòàòî÷íîñòüþ èìååòñÿ îñòðàÿ íåîáõîäèìîñòü
ïåðåñìîòðà ñòàíäàðòíûõ äîç ëåêàðñòâåííûõ ïðå-
ïàðàòîâ, ìåòàáîëèçèðóåìûõ öèòîõðîì Ð-450-çàâè-
ñèìûìè ìîíîîêñèãåíàçàìè ïå÷åíè [9]. R. Frye è
ñîàâò. (2002) óêàçûâàþò, ÷òî ñíèæåíèå ïå÷åíî÷-
íîãî ìåòàáîëèçìà ìîæåò ñóùåñòâåííî èçìåíÿòü
ýôôåêòèâíîñòü ëåêàðñòâåííîé òåðàïèè è óâåëè÷è-
âàòü ðèñê ïîÿâëåíèÿ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ ó áîëü-
íûõ ñ çàñòîéíîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ [10].
Íàìè óñòàíîâëåíî, ÷òî çàìåäëåíèå ÌÔÏ ó áîëü-
íûõ ñ ðåôðàêòåðíîé àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé
ïîñëå õèðóðãè÷åñêîé êîððåêöèè ãèïåðêîðòèöèçìà
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ïðèâîäèò ê çíà÷èòåëüíîìó ñíèæåíèþ òîëåðàíòíîñ-
òè ê ãèïîòåíçèâíûì ïðåïàðàòàì, âêëþ÷àÿ íèôå-
äèïèí, ïðîïðàíîëîë è êàïîòåí [4].

Îòìåòèì, ÷òî, íåñìîòðÿ íà èìåþùèåñÿ äàííûå,
èíôîðìàöèÿ îá àêòèâíîñòè ìèêðîñîìàëüíûõ ìî-
íîîêñèãåíàç ïå÷åíè è åå âëèÿíèè íà ýôôåêòèâíîñòü
ëåêàðñòâåííîé òåðàïèè ó áîëüíûõ ÏÏÑ îòñóòñòâó-
åò. Â äàííîì èññëåäîâàíèè ìû âïåðâûå ïîêàçà-
ëè, ÷òî ó áîëüíûõ ÏÏÑ â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå îïå-
ðàöèè èìåëîñü âûðàæåííîå ñíèæåíèå ÌÔÏ, â
êîòîðîì ñóùåñòâåííóþ ðîëü èãðàåò èíòåíñèôèêà-
öèÿ îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà. Íåñîìíåííî, ÷òî çà-
ìåäëåíèå ìèêðîñîìàëüíîãî îêèñëåíèÿ â ïå÷åíè
ìîæåò èçìåíÿòü ôàðìàêîëîãè÷åñêèé îòâåò è ïî-
ýòîìó òðåáóåò òùàòåëüíîé êîððåêöèè äîç ëåêàð-
ñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ ó áîëüíûõ ÏÏÑ â ðàííåì
ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ó áîëüíûõ ÏÏÑ â èñõîäíîì ïåðèîäå èìåëèñü
óìåðåííàÿ èíòåíñèôèêàöèÿ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåñ-
ñà è íåçíà÷èòåëüíîå çàìåäëåíèå ïå÷åíî÷íîãî ìå-
òàáîëèçìà.
2. Êàðäèîõèðóðãè÷åñêîå âìåøàòåëüñòâî ïðèâîäèò
ê âûðàæåííîìó ïîäàâëåíèþ (â äâà ðàçà) ÌÔÏ â ïåð-
âûå è íîðìàëèçàöèè åå ïîêàçàòåëåé íà 3-è–4-å è
10–12-å ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè.
3. Îäíîé èç îñíîâíûõ ïðè÷èí çàìåäëåíèÿ áèîòðàí-
ñôîðìàöèè êñåíîáèîòèêîâ ïîñëå êîððåêöèè ÏÏÑ
ÿâëÿåòñÿ àêòèâàöèÿ ïðîöåññîâ ÏÎË.
4. Èñêóññòâåííîå êðîâîîáðàùåíèå è èøåìèÿ ìè-
îêàðäà óñèëèâàåò îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ è ïîòåí-
öèðóåò ñíèæåíèå ÌÔÏ.
5. Çàìåäëåíèå ìèêðîñîìàëüíîãî îêèñëåíèÿ â ïå-
÷åíè ïîñëå îïåðàöèé íà îòêðûòîì ñåðäöå ìîæåò
ïîâûøàòü ÷óâñòâèòåëüíîñòü áîëüíûõ ÏÏÑ ê ëå-
êàðñòâåííîé òåðàïèè è òðåáóåò äèôôåðåíöèðîâàí-
íîãî ïîäõîäà ê åå íàçíà÷åíèþ.
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OXIDATIVE STRESS AND CYTOCHROME P450-
DEPENDENT LIVER METABOLISM DECREASE IN

PATIENTS WITH ACQUIRED VALVULAR HEART DISEASE

V.A. Nepomniashchikh, V.V. Lomivorotov,
M.N. Deryagin, V.N. Lomivorotov, L.G. Kniazkova,

M.A. Novikov, S.S. Mikhailov

Aim of investigation. The evaluation of oxidative stress and
liver monooxygenase function in patients with acquired
valvular heart disease (AVHD) after cardiac surgery.
Methods. Ninety-seven AVHD patients were studied.
Oxidative stress (OS) was quantified with malon dialde-
hyde (MD), coupled triens (CT), hepatocuprein (HC) and
catalase activity (CA). Liver monooxygenase function (LMF)
was evaluated with Ò ½ and clearance of antipyrine (Cl
ÀÐ). Results. On the first postoperative day were charac-
terized by high lipid peroxidation activation (MD, CT, CA:
+25, +39, +121,6%; HC: -31.3%) and significant decrease
in LMF (Ò ½ ÀÐ: +95.4%; Cl ÀÐ: -53.1%). On the 3rd-4th

and 10th-12th postoperative day were noticed marked OS
decrease and LMF increase fitted the baseline. The
correlation analysis showed a positive relationship
between Ò ½ ÀÐ and OS parameters, and negative
relationship between Cl ÀÐ and duration of cardiopul-
monary bypass. Conclusion. The cardio-surgical interven-
tion caused significant decrease of MLF (in two times) on
the first postoperative day in AVHD patients. Lipid
peroxidation activation is one of the main causes of LMF
depression. Slowdown of liver microsomal oxidation might
change pharmacokinetic response of AVHD patients under
drug therapy.
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