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ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА СОСТОЯНИЯ АНТИОКСИДАНТНОЙ СИСТЕМЫ 
ОРГАНИЗМА КРЫС ПРИ ДИСЛИПИДЕМИИ

Виталий Гамбалович Банзаракшеев, Екатерина Геннадьевна Седунова
(Бурятский государственный университет, и.о. ректора – д.т.н., проф. Н.И. Мошкин, Медицинский 

институт, и.о. директора – д.м.н., проф. В.Е. Хитрихеев, кафедра общей патологии человека, 
зав. – к.м.н., доц. И.Р. Балданова)

Резюме. Дислипидемия была индуцирована у 16 крыс назначением атерогенной диеты. Экспериментальная дис-
липидемия сопровождается повышением содержания в крови общего холестерина, триглицеридов, холестерина 
липопротеинов низкой плотности, холестерина липопротеинов очень низкой плотности, индекса атерогенности и 
снижением холестерина липопротеинов высокой плотности. Установлено, что атерогенная дислипидемия усилива-
ет процессы пероксидации и снижает активность эндогенной антиоксидантной защиты – повышает содержание в 
крови модифицированных липопротеинов низкой плотности, концентрацию малонового диальдегида, диеновых 
конъюгатов и снижает активность каталазы.

Ключевые слова: дислипидемия, липопротеины, перекисное окисление липидов, антиоксидантная система.

PATHOPHYSIOLOGICAL ASSESSMENT OF THE ANTIOXIDANT SYSTEM 
IN RATS ORGANISMS IN DYSLIPIDEMIA

V.G. Banzaraksheev, E.G. Sedunova
(Buryat State University, Ulan-Ude, Russia)

Summary. Dyslipidemia has been induced in 16 rats by prescription of atherogenic diets. Experimental dyslipidemia 
is accompanied by increase in content of the total cholesterol, triglycerides, low density lipoproteins cholesterol, very low 
density lipoproteins cholesterol, atherogenic index and decrease of high density lipoproteins cholesterol in blood. It has 
been established, that the atherogenic dyslipidemia enchances peroxidation processes and decrease endogenous antioxidant 
defense activity – increases modified low density lipoproteins content in blood, malonic dialdegide concentration, dien 
conjugates and decrease of catalase activity.

Key words: dyslipidemia, lipoproteins, lipid peroxidation, antioxidant system.

Несмотря на успехи в понимании этиопатогенеза 
сердечно-сосудистых заболеваний, атеросклероз и его 
основное клиническое проявление ишемическая бо-
лезнь сердца в большинстве стран мира, в том числе и 
России, по-прежнему остаются основной причиной ин-
валидизации и высокой смертности [11].

Одним из факторов риска атеросклероза, вне зави-
симости от пола и социально-этнических условий яв-
ляется дислипидемия, которая в сочетании с другими 
факторами риска, способна увеличивать суммарный 
риск развития сердечно-сосудистой патологии [1,7,9]. 
Кроме того, дислипидемия является одной из причин 
окислительного стресса, при котором гиперлипоперок-
сидемия наряду с гипоантиоксидантемией служит до-
полнительным фактором риска развития атеросклероза 
[8]. В этом случае патофизиологическое значение дис-
липидемии заключено в окислительной модификации 
атерогенных липопротеинов и их воздействии на эндо-
телий в синергизме с другими вазотоксическими ком-
понентами, вносящими свой вклад в процесс поврежде-
ния эндотелия и в эволюцию атеросклероза [14].

Цель исследования – патофизиологическая оценка 
состояния антиоксидантной системы организма крыс 
при дислипидемии, индуцированной назначением ате-
рогенной диеты.

Материалы и методы

Эксперименты выполнены на 16 крысах ли-
нии Wistar обоего пола с исходной массой 180-190 г. 
Животных содержали в стандартных условиях вивария 
при одинаковом уходе и питании, световом и темпера-
турном режиме в соответствии с Приказом Минздрава 
РФ № 708Н от 23.08.2010 г. «Об утверждении правил 
лабораторной практики». Экспериментальные иссле-
дования проводились в соответствии с «Правилами 
проведения работ с использованием эксперименталь-
ных животных» (Приложение к приказу Минздрава 
СССР №755 от 12.08.1977 г.) и «Правилами, принятыми 
в Европейской конвенции по защите позвоночных жи-
вотных» (Страсбург, 1986).

Дислипидемию индуцировали у крыс назначением 
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атерогенной диеты в течение 12 недель путем ежеднев-
ного внутрижелудочного введения холестерина в дозе 
0,1 г/100 массы, 1 мл/100 г массы 3,5%-ной жирности 
молока и 30000 ЕД/100 г витамина D2 [13].

Состояние липидного обмена изучали по содержа-
нию в сыворотке крови животных общего холестерина 
(ОХС), триглицеридов (ТГ), холестерина липопротеинов 
высокой плотности (ХС ЛПВП) ферментативным мето-
дом с применением диагностических наборов фирмы 
«Кормей» на биохимическом анализаторе «Sapfire-400». 
Уровни холестерина липопротеинов очень низкой плот-
ности (ХС ЛПОНП), холестерина липопротеинов низ-
кой плотности (ХС ЛПНП), а также индекс атерогенно-
сти (ИА) и отношение ХС ЛПНП/ХС ЛПВП рассчиты-
вали по общепринятым формулам [4].

Для оценки состояния антиоксидантной защиты 
(АОЗ) организма животных определяли в сыворотке 
крови и гомогенатах печени и миокарда содержание 
продуктов перекисного окисления липидов (ПОЛ): со-
держание диеновых конъюгатов (ДК) определяли путем 
экстрагирования ДК смесью гептан-изопропанол в со-
отношении 1:1 и с последующим измерением ее оптиче-
ской плотности при длине волны 233 нм [3].

Концентрацию малонового диальдегида (МДА) 
определяли методом, в основе которого лежит свой-
ство МДА реагировать с 2-тиобарбитуровой кислотой 
(ТБК). Измерение концентрации ТБК-активных про-
дуктов в образцах проб осуществляли при длине волны 
532 нм по степени образования окрашенного комплекса 
с ТБК [12].

Антиокислительную активность оценивали по ак-
тивности каталазы спектрофотометрическим методом 
[6].

Уровень модифицированных ЛПНП (мЛПНП) в сы-
воротке крови определяли фотометрическим методом с 
раствором поливинилпирролидона и регистрацией сте-
пени помутнения смеси [14].

Числовые данные были проверены на нормаль-
ность распределения по критерию Шапиро-Уилка. 
Результаты исследований статистически обработаны 
общепринятыми методами для малой выборки с опре-
делением средней величины (М) и средней ошибки (m). 
Статистическую значимость результатов определяли с 
помощью t-критерия Стъюдента [10]. Критический уро-
вень значимости при проверке статистических гипотез 
р<0,05.

Результаты и обсуждение

Как известно, избыточное и несбалансированное пи-
тание, обусловленное высокой калорийностью пищевых 
продуктов, в частности животных жиров, нарушает меха-
низмы утилизации этих компонентов пищи и запускает 
порочный круг метаболизма липидов. Причем патофи-
зиологические нарушения процессов абсорбции и транс-
порта экзогенных липидов являются определяющими в 
развитии, а также в выраженности и длительности пост-
прандиальной дислипидемии [2]. Проведенные нами ис-
следования показали, что 12-недельное назначение ате-

Таблица 2
Показатели ПОЛ и АОЗ в крови крыс 
при индуцированной дислипидемии

Показатели Группы животных
Интактная
(n=8)

Опытная
(n=8)

МДА, мкМ/мл мин 2,96±0,12 6,12±0,22
ДК, ед. опт. пл. 3,87±0,23 6,08±0,34
Каталаза, мКат/л 0,39±0,03* 0,21±0,01

Примечание: *- разность статистиче-
ски значима по сравнению с контролем при 
р≤0,05.

Таблица 1
Показатели липидного обмена у крыс при 

индуцированной дислипидемии
Показатели Группы животных

Интактная
(n=8)

Опытная
(n=8)

ОХС, ммоль/л 2,76±0,40 3,87±0,42
ХС ЛПВП, ммоль/л 1,82±0,05 1,29±0,21
ХС ЛПНП, ммоль/л 0,15±0,01 0,81±0,02
ХС ЛПОНП, ммоль/л 0,79±0,05 1,77±0,12
ТГ, ммоль/л 3,97±0,35 8,87±1,07
ИА 0,51±0,02 2,00±0,17
ХС ЛПНП/ХС ЛПВП 0,08±0,002* 0,62±0,01*

Примечание: *- разность статистически зна-
чима по сравнению с контролем при р≤0,05.

рогенной диеты крысам сопровождалось выраженным 
расстройством у них липидного обмена (табл. 1).

Механизмы экзогенно-индуцированной дислипиде-
мии, как известно, сводятся к повышенному образова-
нию в кишечнике хиломикронов, обогащенных тригли-
церидами, и накоплению в крови образующихся после 
их липолиза ремнантов хиломикронов [13]. Условия 
настоящего эксперимента, отличающиеся длительной 
индукцией дислипидемии, способствовали стойкой 
поддержке данного цепного процесса, что закономер-
но вызывало состояние гиперлипидемии у опытных 
животных. Так из приведенных результатов в таблице 
1 видно, что постпрандиальная гиперлипидемия у крыс 
характеризовалась повышением содержания ОХС на 
40% и ТГ – в 2,2 раза. Одновременно с этим, наблюда-
лись существенные сдвиги среди основных фракций 
липопротеинов: так, атерогенный ХС ЛПНП возрас-
тал более чем в 5 раз, ХС ЛПОНП в 2, 2 раза, а уровень 
антиатерогенного ХС ЛПВП снижался до 30%. Наряду 
с указанными изменениями липидограммы, в 3,9 раза 
увеличивался ИА и в 7,7 раза повышалось отношение 
атерогенного ХС ЛПНП к антиатерогенному ХС ЛПВП.

Последующий ход экспериментальных исследова-
ний показал, что индукция у животных атерогенной 
дислипидемии, помимо резкого дисбаланса липидного 
обмена, сопровождалась значительным усилением про-
цессов ПОЛ, и как следствие, повышенным образова-
нием первичных и вторичных продуктов пероксидации 
(табл. 2).

Из представ-
ленных данных в 
таблице 2 следу-
ет, что содержа-
ние МДА и ДК в 
сыворотке крови 
опытной группы 
крыс возрастало 
в 2 раза и на 57% 
соответственно, 
что свидетель-
ствовало об акти-
вации процессов 
св о б однора ди-
кального окисления липидов под влиянием гиперлипи-
демии. По всей видимости, длительная дислипидемия 
способна нарушать деятельность антиоксидантной си-
стемы организма и при этом сбой процессов детокси-
кации приводит к образованию активных форм кисло-
рода и эндогенных прооксидантов [5,8]. При анализе 
показателей АОЗ из таблицы 2 видно, что вызываемый 
под действием индуктора дисбаланс между скоростью 
переокисления и компенсаторным истощением резер-
вов АОЗ характеризовался снижением активности ка-
талазы на 46% по сравнению с данными в интактной 
группе животных.

Становится понятным, что на фоне выраженной 
гипоантиоксидантемии дислипидемия как наиболее 
частый эндогенный источник прооксидантов реализу-
ет свое повреждающее действие путем снижения эф-
фективности функционирования биологических анти-
оксидантных систем утилизации химически активных 
свободных радикалов. При этом патогенное действие 
продуктов переокисления проявляется деструкцией 
клеточных мембран и нарушением процессов энергооб-
мена, прежде всего, в тканях с высокими энергетически-
ми затратами – в сердце, печени, мышцах [5]. Учитывая 
такую взаимосвязь и взаимозависимость процессов 
пероксидации и нарушений липидного метаболизма, 
было изучено влияние дислипидемии на интенсивность 
свободнорадикальных процессов по содержанию МДА 
и ключевого фермента АОЗ каталазы в гомогенатах ми-
окарда и печени (табл. 3).

Результаты эксперимента, представленные в табли-
це 3, свидетельствуют, что индуцированное расстрой-
ство липидного обмена сопровождалось существенной 
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интенсификацией 
с в о б о д н о р а д и -
кальных процес-
сов в мембранных 
структурах печени 
и миокарда живот-
ных. Так, содержа-
ние МДА в гомо-
генатах миокарда 
на фоне хрониче-
ской гиперлипи-
демии возрастало 
на 42%, а в печени 
– на 47% по срав-
нению с данными 
в интактной груп-
пе крыс. Наряду 
с этим, наблюда-

лось значительное угнетение активности эндогенного 
антиокислительного потенциала организма животных, 
что выражалось в снижении активности каталазы в го-
могенатах сердца и печени в опытной группе наблюде-
ния на 25 и 31% соответственно.

Не вызывает со-
мнений, что резкий 
дисбаланс между 
уровнем ПОЛ и АОЗ 
организма крыс, раз-
вивающийся на фоне 
гиперлипидемии, ак-
тивирует не только 
гиперпродукцию, но и действие активных форм кисло-
рода. В данном случае прооксидантные свойства дисли-
пидемии запускают процесс окислительной модифика-
ции атерогенных мелких и плотных ЛПНП с формиро-
ванием класса мЛПНП (табл. 4).

Как следует из данных таблицы 4, при индукции ате-
рогенной дислипидемии, помимо вышеуказанных на-
рушений липидного обмена, отмечалось существенное 
возрастание уровня мЛПНП в 1,9 раза в крови опыт-
ной группы животных. По-видимому, такая динамика 
лабораторных показателей обусловлена оксидативным 

Таблица 4
Уровень мЛПНП в крови крыс при 

индуцированной дислипидемии
Показатель Интактная

(n=8)
Опытная
(n=8)

мЛПНП, ЕД 56,7±2,3 111,4±3,15

Таблица 3
Показатели ПОЛ и АОЗ в гомогенатах 

печени и миокарда крыс при 
индуцированной дислипидемии

Показатели Интактная
(n=8)

Опытная
(n=8)

МДА, нмоль/г
(сердце)

4,74±0,15 6,73±0,40

МДА, нмоль/г
(печень)

0,32±0,05* 0,47±0,02*

Каталаза, мкат/г
(сердце)

3,88±0,28 2,94±0,16

Каталаза, мкат/г
(печень)

1,44±0,12 1,0±0,27

Примечание: *- разность статистически 
значима по сравнению с контролем при 
р≤0,05.

стрессом, вызванным дислипидемией и приводящим к 
перекисной модификации ЛПНП, при этом у мЛПНП 
изменяется химический состав с полным исчезновени-
ем антиоксидантов и повышением содержания продук-
тов окисления, а их атерогенность определяется макро-
фагальным фагоцитозом и прямой цитотоксичностью 
по отношению к клеткам эндотелия [8,15].

Таким образом, результаты проведенных исследо-
ваний показали, что хроническая гиперлипидемия, 
вызванная назначением атерогенной диеты, ведет к за-
кономерным и существенным изменениям гомеостаза 
организма животных. В сложившихся условиях дли-
тельная дислипидемия, выступающая в роли мощного 
эндогенного прооксиданта, приводит к компенсаторно-
му ослаблению АОЗ организма крыс и каскадной акти-
вации процессов ПОЛ. Изменения показателей состоя-
ния АОЗ характеризуются значительным снижением 
активности каталазы, как следствие резкого угнетения 
антиокислительного потенциала организма крыс при 
индуцированной дислипидемии. В свою очередь, со-
стояние гипоантиоксидантемии способствует запуску 
свободнорадикальных процессов, сопровождаемых ги-
перлипопероксидемией и окислительной модификаци-
ей ЛПНП.

Патофизиологическая оценка полученных экспери-
ментальных данных позволяет исследователям устано-
вить механизмы порочного круга нарушений при ли-
пидном дисметаболизме, являющемся одним из ключе-
вых звеньев атерогенеза.
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ФАКТОРОВ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОГО РИСКА У ПАЦИЕНТОВ С 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ, В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ВИДА ПЕРЕНЕСЕННОГО СОСУДИСТОГО СОБЫТИЯ 

(ИНФАРКТ МИОКАРДА/ИНСУЛЬТ)

Елена Владимировна Усачева, Лариса Викторовна Михайлова, Ольга Владимировна Замахина, 
Анастасия Владимировна Нелидова, Инна Юрьевна Могилевская, Сергей Михайлович Мажбич

(Омский государственный медицинский университет, ректор – д.м.н., проф. А.И. Новиков, 
кафедра пропедевтики внутренних болезней, зав. – д.м.н. Н.В. Овсянников)

Резюме. Цель исследования: установить распространенность факторов сердечно-сосудистого риска (ССР) у па-
циентов с артериальной гипертензией (АГ) в зависимости от наличия в анамнезе сосудистого события (инфаркта 
миокарда (ИМ) / инсульта (ОНМК)). В когортное клиническое исследование включено 60 пациентов с АГ в воз-
расте 59,2±9 лет. Группу 1 составили 20 пациентов, перенесших ИМ, 2 группу – 21 пациент, перенесших ОНМК, 3 
группу – 19 пациентов без сосудистого события в анамнезе. Проводилось общеклиническое обследование, анализ 
медицинской документации и анкетирование пациентов с целью определения факторов ССР. Среди пациентов с 
АГ, перенесших ИМ, доля мужчин (80% против 20%, р=0,05), доля курящих (65% против 48%, р=0,054), доля имею-
щих СД (40% против 24%, р=0,026), доля имеющих высокий уровень стресса (30% против 19%, р=0,049) больше, по 
сравнению с пациентами, перенесшими ОНМК. Пациенты с АГ, перенесшие ОНМК, имеют более высокую степень 
АГ (80% против 60% пациентов с III степенью АГ, р=0,036), по сравнению с пациентами, перенесшими ИМ; они 
старше по возрасту (62,5±10 лет против 56,1±10 лет, р=0,039), имеют очень низкую приверженность к гипотен-
зивной терапии (14% против 42% пациентов с высокой приверженностью, р=0,05) по сравнению с пациентами с 
АГ без сосудистого события в анамнезе. Причинами сохраняющегося высокого суммарного ССР у пациентов с АГ 
являются: недостаточный контроль уровня общего холестерина и недостаточно высокая приверженность к гипо-
тензивной терапии.

Ключевые слова: факторы сердечно-сосудистого риска, артериальная гипертензия, сосудистое событие, ин-
фаркт миокарда, инсульт, стресс, приверженность к гипотензивной терапии.

COMPARATIVE CHARACTERISTICS OF FACTORS OF CARDIOVASCULAR RISK IN PATIENTS 
WITH ARTERIAL HYPERTENSION, DEPENDING ON THE TYPE OF ENDURED VASCULAR EVENTS 

(MYOCARDIAL INFARCTION / STROKE)

E.V. Usacheva, L.V. Mikhaylova, O.V. Zamakhina, A.V. Nelidova, I.Y. Mogilevskaya, S.M. Mazhbich
(Omsk State Medical University, Russia)

Summary. Objective: to establish the prevalence of the factors of cardiovascular risk (CR) in patients with arterial 
hypertension according to a history of vascular events (myocardial infarction (MI) / stroke). A cohort clinical study included 


