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ВЛИЯНИЕ ФАРМАКОКОРРЕКЦИИ НА АКТИВНОСТЬ ФЕРМЕНТОВ  
ЗАЩИТЫ ОТ АКТИВНЫХ ФОРМ КИСЛОРОДА В СЕРДЦЕ ПРИ АДАПТАЦИИ  

К ГИПОКСИИ РАЗЛИЧНОЙ ИНТЕНСИВНОСТИ И ДЛИТЕЛЬНОСТИ 

Н. И. Мамадалиева, Т. С. Саатов, З. Р. Хайбуллина, О. И. Умеров (Ташкент, Узбекистан) 

В статье рассматриваются некоторые аспекты действия жиро- и водорастворимых 
антиоксидантов на активность ферментов защиты от активных форм кислорода в сердеч-
ной ткани при хронической периодической гипоксии. Экспериментальное исследование прове-
дено на крысах-самцах. Модель гипобарической гипоксии воспроизводили путем погружения 
животных в камеру, где создавалось давление ниже атмосферного, соответственно подъему 
на высоту 4000 м, 5000 м, 6000 м, 7000 м над уровнем моря. Длительность воздействия гипо-
ксией составляла 10, 20, 30 сеансов. Фармакокоррекцию проводили препаратом альфа-
липоевой кислоты (а-ЛК) и липосомальным препаратом, содержащим фосфолипиды и альфа-
токоферол (ЛП). ЛП получали путем озвучивания на ультразвуковом диспергаторе УЗДН-1М 
при частоте 22 кГц. Установлено, что чувствительность СОД и каталазы сердечной ткани к 
фармакоррекции антиоксидантами зависит от исходного состояния их ферментативной ак-
тивности, что определяется интенсивностью и длительностью гипоксии. Активность ката-
лазы сердечной ткани достоверно увеличивается при гипоксии низкой и средней интенсивно-
сти (4000 м и 5000 м), и достоверно понижается относительно контроля во все сроки наблю-
дения при гипоксии сильной и умеренно сильной интенсивности (6000 и 7000 м). а-ЛК и ЛП не 
оказывают действия на нормальную и повышенную активность СОД, но приводят к актива-
ции фермента при его угнетении. При гипоксии низкой и средней интенсивности под действи-
ем а-ЛК повышенная активность каталазы нормализуется, а ЛП не оказывает эффекта. Чув-
ствительность СОД и каталазы к действию препаратов а-ЛК и ЛП проявляется при гипоксии 
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умеренно сильной интенсивности, с преимущественным эффектом жирорастворимого анти-
оксиданта в комплексе с фосфолипидными липосомами.   

Ключевые слова: активность каталазы сердечной ткани, липосомы, альфа-липоевая 
кислота, гипобарическая гипоксия, супероксиддисмутаза, каталаза. 
 

 
Актуальность проблемы.  
Показатели заболеваемости сердечносо-

судистой патологией высоки почти во всех 
странах мира, несмотря на внедрение новей-
ших антиангинальных медикаментозных 
средств, усовершенствование хирургических 
методов лечения, проведение большого ком-
плекса профилактических мероприятий [1]. 
Это диктует необходимость поиска эффек-
тивной кардиопротекции.  

Хроническая гипоксия, наблюдаемая 
при заболеваниях сердечнососудистой систе-
мы, обусловливает развитие окислительного 
стресса, эндогенной интоксикации. При ги-
поксии/реоксигенации в кардиомиоцитах 
увеличивается продукция активных форм 
кислорода (АФК), индуцируется апоптоз, 
нарушается трансмембранный потенциал в 
митохондриях, происходит повреждение ан-
тиапоптозных белков семейства bcl-2, высво-
бождение цитохрома с, активация каспазы-3 
и каспазы-9, снижается активность магний-
зависимой супероксиддисмутазы [2]. В тоже 
время, как показывают результаты некоторых 
экспериментальных исследований,  гипоксия 
повышает устойчивость миокарда к острой 
асфиксии [2; 3]. При этом неизвестно, когда 
адаптативное влияние гипоксии сменяется 
патологическим, тем более не исследованы 
эти эффекты на фоне фармакокоррекции.  

Одним из важных факторов адаптации 
клеток к гипоксии является изменение актив-
ности ферментов антиоксидантной защиты. 
Полагают, что именно с активацией СОД, ка-
талазы и глутатионпероксидазы связана адап-

тация сердечной ткани к гипоксии [4; 5] и 
устойчивость к острой асфиксии, т.к. прекон-
диционирование хронической гипоксией спо-
собствует снижению площади инфаркта и 
развитию толерантности к ишемии [3].  

Лекарственные препараты, различные 
по механизму действия, вызывают однона-
правленные сдвиги в активности ферментов 
антиоксидантной системы (АОС), что позво-
ляет предположить отсутствие специфично-
сти их эффектов и опосредованность этих 
эффектов действием АФК [6; 7]. В связи с 
этим, исследование состояния ферментов 
АОС в сердечной ткани и модуляция их ак-
тивности под действием фармакокоррекции 
представляет интерес в плане выявления за-
кономерностей адаптации ферментативного 
звена АОС к гипоксии различной интенсив-
ности и длительности, а также определения 
чувствительности  ферментов АОС к введе-
нию водо- и жирорастворимых антиоксидан-
тов.  

Цель: изучить активность ферментов 
защиты от АФК в сердечной ткани в услови-
ях гипоксии различной продолжительности и 
интенсивности и ее фармакокоррекции анти-
оксидантами различных классов. 

 
Материалы и методы.  
Хроническая гипоксия создавалась пу-

тем адаптации белых беспородных крыс-
самцов  (n=432), весом 180-220 грамм к хро-
нической гипобарической гипоксии после 
определения индивидуальной чувствительно-
сти по Л.Д. Лукьяновой, 2003 [8], использо-
вали низкоустойчивых крыс. Содержание 
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животных и проведение экспериментов про-
водили в соответствии с международными 
правилами «Guide for the Care and Use of La-
boratory Animals». Животных  ежедневно по-
гружали в специальную камеру, снабженную 
манометром, предохранительным клапаном, 
смотровым окошком,  щелочным поглотите-
лем для устранения избытка углекислого газа, 
где создавалось давление ниже атмосферно-
го, соответственно подъему на высоту 4000 м, 
5000 м, 6000 м, 7000 м над уровнем моря: 
61,660 кПа (462,5 мм.рт.ст; 4000 м);  
54,048 кПа (405,4 мм.рт.ст; 5000м);  
47,218 кПа (354,2 мм.рт.ст.; 6000 м);  
41,105 кПа (308,3 мм рт.ст; 7000 м). В каче-
стве препаратов для фармакокоррекции были 
избраны Берлитион, содержащий альфа-
липоевую кислоту и липосомальный препа-
рат, содержащий фосфолипиды и альфа-
токоферол. Препарат альфа-липоевой кисло-
ты  (а-ЛК) вводили в дозе 600мг/кг массы те-
ла в течение 10-ти, 20-ти и 30-ти дней. Липо-
сомальный препарат (ЛП) имел следующий 
состав: фосфолипиды из сердца крупнорога-
того скота – 2,5 г; холестерин из сердца 
крупнорогатого скота – 0,35 г; альфа-
токоферол – 0,05 г. Липосомальный препарат 
из различных классов фосфолипидов получа-
ли путем озвучивания фосфолипидов с холе-
стерином на ультразвуковом диспергаторе 
УЗДН-1М при частоте 22 кГц дважды в тече-
ние 5 минут с 30 секундным перерывом.  

Было проведено  3 серии эксперимен-
тов: 1) гипоксия без коррекции; 2) гипоксия + 
а-ЛК; 3) гипоксия + ЛП. В каждой серии бы-
ли выделены группы животных в зависимо-
сти от интенсивности гипоксии: 1 опытная 
(4000 м), 2 опытная (5000 м), 3 опытная  
(6000 м), 4 опытная (7000 м). Внутри каждой 
опытной группы были выделены по 3 под-
группы в зависимости от длительности экс-
перимента: подгруппы а) – подвергались ги-

поксии 10-ти кратно, животные подгрупп  
б) – 20-ти кратно, подгрупп в) – 30-ти кратно. 
В каждой подгруппе было по 10-12 живот-
ных. Контрольную группу составило 36 крыс, 
9 из которых были интактными, по 9 крыс 
получали физиологический раствор в течение 
10, 20 и 30-ти дней соответственно. 

Основанием для выбора модели послу-
жило то, что биологическая модель гипокси-
ческой формы гипоксии относится к катего-
рии хорошо управляемых состояний [9], поз-
воляет получить динамическую характери-
стику нарастающего процесса. В таких усло-
виях можно выявить регуляторную направ-
ленность в изменении метаболической адап-
тации в общем комплексе гипоксических 
сдвигов, выявить интеграцию между кисло-
родным режимом системы и ее метаболиче-
ским ответом. 

Гомогенизацию сердечной ткани прово-
дили в жидком азоте, непосредственно после 
забоя. Среда выделения для определения  ак-
тивности СОД, каталазы, общего белка со-
стояла из 0,125М  KCl.  

Активность СОД в тотальном гомогена-
те сердца исследовали  по методу Mistra P.H., 
Fridovich I. в модификации Брусова О.С. с 
соавт.  [10,11]. Активность каталазы исследо-
вали по Королюк М.А. и соавт. (1988) [12] с 
помощью молибдата аммония, активность 
каталазы выражали в ммоль Н2О2 / г белка. 

 
Полученные результаты 
Моделирование гипоксии на высоте 

4000 и 5000м мы условно считали  гипоксией 
низкой и средней интенсивности; моделиро-
вание гипоксии на высоте 6000 и 7000 – ги-
поксией умеренно сильной и сильной интен-
сивности. Такое условное разделение было 
принято нами в соответствии с литературны-
ми данными, и, исходя из того, что погруже-
ние животных на высоту 8000м и более со-
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провождалось развитием несовместимых с 
жизнью изменений – отеком легких, гибелью 
[9]. Оценивая динамику активности СОД и 
каталазы, а также эффективность фармако-
коррекции а-ЛК и ЛП на активность фермен-
тов АОС, обнаружены  некоторые законо-
мерности.  

У животных 1 и 2 опытных групп в го-
могенате сердечной ткани активность СОД 
имела тенденцию к увеличению на 22 % и  
28 % относительно контроля соответственно 
после кратковременной периодической гипо-
ксии (10 сеансов), и снижалась в динамике 
после долговременной адаптации к гипоксии 
(30 сеансов), становясь сравнимой с контро-
лем во 2в подгруппе, и достоверно снижаясь 
относительно контроля в 1в подгруппе 
(табл.1).  

Как показали наши результаты, а-ЛК и 
ЛП оказывали выраженный активирующий 
эффект при достоверном снижении СОД, что 
имело место на 30 сутки адаптации к гипо-
ксии низкой интенсивности. При этом оба 
препарата не влияли на активность СОД, если 
она находилась на уровне контроля. При уве-
личении активности СОД, что наблюдалось 
при краткосрочной адаптации к гипоксии на 
10 сутки эксперимента при гипоксии низкой 
интенсивности, а-ЛК и ЛП способствовали 
нормализации активности фермента до уров-
ня контроля, а при гипоксии средней интен-
сивности – не проявляли значимого эффекта. 
Таким образом, становится очевидным, что а-
ЛК и ЛП не оказывают действия на нормаль-
ную и повышенную активность СОД, но при-
водят к активации фермента при его угнете-
нии.  

При гипоксии низкой и средней интен-
сивности введение как а-ЛК, так и ЛП спо-
собствовало модуляции активности СОД, 

предотвращая ее увеличение на 10 сутки экс-
перимента, и достоверно увеличивая ее на 30 
сутки эксперимента как относительно опыта, 
так и контроля.  

У животных 3 и 4 опытных  групп при 
хронической периодической гипоксии уме-
ренно высокой и высокой интенсивности об-
наружено угнетение активности СОД, про-
порциональное тяжести гипоксии и длитель-
ности адаптации к ней. Так активность СОД 
была снижена на 11 % и  29 % относительно 
контроля после 20 и 30 сеансов гипоксии на 
высоте 6000м соответственно. При гипоксии 
сильной интенсивности (7000 м) активность 
СОД снижалась в 2 и 2,4 раза по сравнению с 
контролем  после 20 и 30 сеансов соответ-
ственно. 

При введении а-ЛК животным, под-
вергнутым гипоксии умеренно сильной ин-
тенсивности (6000 м), активность СОД уве-
личивалась во всех подгруппах, однако раз-
личия были недостоверны как относительно 
опыта, так и групп, получавших липосомаль-
ный препарат. Тем не менее, влияние липо-
сомального препарата при гипоксии умерен-
но сильной интенсивности на активность 
СОД было более выражено, проявляясь пол-
ной нормализацией активности фермента в 
подгруппах, подвергнутых 10 и 20 сеансам 
периодической гипоксии. Как видно из таб-
лицы 1, при гипоксии сильной интенсивности  
(7000 м) на фоне введения фармакокоррекции  
имелась лишь тенденция к увеличению ак-
тивности СОД во все сроки наблюдения. Не 
смотря на это, преимущество ЛП перед а-ЛК 
в отношении нормализации активности СОД 
у животных этой группы доказывается  до-
стоверностью отличий между подгруппами 
получавшими ЛП и а-ЛК. 
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Таблица 1 
Влияние а-ЛК и ЛП на активность СОД  (Е / мг белка) в сердечной ткани  

при гипоксии различной интенсивности 

Интенсивность 
гипоксии 4000м 5000м 6000м 7000м 

количество се-
ансов гипоксии

10 20 30 10 20 30 10 20 30 10 20 30 

Контроль, Р1 3,02±0,03 

Опыт, Р2 
3,68±

0,2 
2,92±
0,07 

2,84± 
0,05 

3,88± 
0,21 

3,04± 
0,05 

3,14±
0,14 

3,85± 
0,17 

2,71± 
0,01 

2,33± 
0,1 

2,05± 
0,08 

1,51± 
0,04 

1,27± 
0,07 

Гипоксия + а-
ЛК, Р3 

3,02±
0,07 

3,15±
0,08 

3,26± 
0,07 

3,83± 
0,08 

3,09± 
0,08 

3,02±
0,05 

4,04± 
0,04 

2,87± 
0,1 

2,61± 
0,09 

2,45± 
0,11 

2,02± 
0,04 

2,47± 
0,05 

Гипоксия + 
ЛП, Р4 

3,05±
0,09 

3,07±
0,05 

3,39± 
0,12 

3,79± 
0,11 

2,96± 
0,06 

2,99±
0,05 

3,63± 
0,16 

2,94± 
0,07 

2,81± 
0,11 

2,87± 
0,01 

2,35± 
0,03 

2,79± 
0,06 

Р 1:2 <0,01 >0,05 <0,01 <0,01 >0,05 >0,05 <0,01 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
Р 1:3 >0,05 >0,05 <0,01 <0,001 >0,05 >0,05 <0,001 >0,05 <0,05 <0,001 <0,001 <0,001
Р 1:4 >0,05 >0,05 <0,01 <0,001 >0,05 >0,05 <0,01 >0,05 >0,05 <0,001 <0,001 <0,001
Р 2:3 <0,01 <0,05 <0,001 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,05 <0,001 <0,001
Р 2:4 >0,05 >0,05 <0,01 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,05 <0,001 <0,001 <0,001
Р 3:4 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,001 <0,05 

 

Изменения активности каталазы при 
хронической периодической гипоксии зави-
сели преимущественно от интенсивности ги-
поксии (табл. 2). Как видно из таблицы 2, при 
гипоксии низкой и средней интенсивности 
отмечалось компенсаторное увеличение ак-
тивности фермента (1 и 2 опытная группы), а 
при гипоксии умеренно сильной и сильной 
интенсивности (3 и 4 опытные группы)  от-
мечалось  выраженное угнетение активности 
фермента, причем, пропорционально количе-
ству сеансов гипоксии. Так, активность ката-
лазы составила лишь 89, 77 и 66 % от нор-
мальной у животных 3 группы при воздей-
ствии 10, 20 и 30 сеансов гипоксии соответ-
ственно. У животных 4 группы каталазная 
активность в эти сроки составляла 82, 62 и  
54 % от контрольной соответственно.  

Влияние а-ЛК на активность каталазы в 
сердечной ткани при гипоксии низкой интен-
сивности (4000 м) проявилось в  еще боль-
шем увеличении активности фермента во все 

сроки наблюдения. Так, каталазная актив-
ность составила 105, 110 и 111 % от кон-
трольной после 10, 20 и 30 сеансов гипоксии 
соответственно. Схожие данные получены 
при использовании ЛП в этой группе живот-
ных.  Причем, после 30 сеанса гипоксии как 
а-ЛК, так и ЛП препарат способствовали до-
стоверному увеличению амплитуды роста ак-
тивности каталазы, поддерживая ее тенден-
цию к увеличению, имеющуюся в опытной 
группе (Р2: 3<0,05 и Р2: 4<0,05). Достовер-
ных отличий эффектов а-ЛК и ЛП не обнару-
жено.  

При гипоксии средней интенсивности 
(5000м) достоверное относительно контроля 
увеличение активности каталазы отмечается 
при введении ЛП после 20 и 30 сеансов гипо-
ксии, а а-ЛК предотвращает активацию ката-
лазы на 30 сутки эксперимента. Отметим, что 
при гипоксии средней  интенсивности в 
опытной группе имеется тенденция к увели-
чению активности каталазы с увеличением 
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количества сеансов гипоксии, тогда как при 
введении а-ЛК во все сроки наблюдения ак-
тивность каталазы достоверно не отличается 
от контроля. При введении ЛП сохраняется 
тенденция, характерная для опытной группы. 
Данные результаты показывают стабилизи-
рующий эффект а-ЛК при отсутствии норма-
лизующей активности у ЛП на увеличенную 
активность фермента антипероксидной защи-
ты в сердечной ткани.    

Таким образом, в отличие от СОД, ак-
тивность каталазы сердечной ткани была до-

стоверно  выше контроля при гипоксии низ-
кой и средней интенсивности и ниже  кон-
троля во все сроки наблюдения при действии 
гипоксии сильной и умеренно сильной ин-
тенсивности. Чувствительность каталазы к 
действию препаратов а-ЛК и ЛП проявлялась 
при гипоксии умеренно сильной интенсивно-
сти, когда ее активность восстанавливалась 
до уровня контроля после 10 и 20 сеансов ги-
поксии. 

Таблица 2 

Влияние а-ЛК и ЛП на активность каталазы (ммоль Н2О2 / г белка) в сердечной  
ткани при гипоксии различной интенсивности 

Интенсивность 
гипоксии 4000м 5000м 6000м 7000м 

Кол-во сеан-
сов гипоксии 10 20 30 10 20 30 10 20 30 10 20 30 

Контроль, Р1 1,24±0,01 

Опыт, Р2 
1,26±
0,02 

1,30± 
0,03 

1,29± 
0,03 

1,23±
0,01 

1,28± 
0,03 

1,35± 
0,02 

1,11± 
0,01 

0,95± 
0,03 

0,82± 
0,04 

1,02± 
0,01 

0,77± 
0,03 

0,67± 
0,03 

Гипоксия + а-
ЛК, Р3 

1,30± 
0,02 

1,37± 
0,02 

1,38± 
0,02 

1,22±
0,01 

1,30± 
0,03 

1,26± 
0,02 

1,08± 
0,01 

0,91± 
0,03 

1,03± 
0,02 

1,07± 
0,01 

0,83± 
0,04 

0,88± 
0,02 

Гипоксия + 
ЛП, Р4 

1,29±
0,02 

1,41± 
0,02 

1,39± 
0,02 

1,26±
0,02 

1,32± 
0,02 

1,34± 
0,02 

1,25± 
0,02 

1,22± 
0,02 

1,19± 
0,02 

1,22± 
0,02 

0,92± 
0,04 

0,95± 
0,02 

Р 1:2 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 
Р 1:3 <0,05 <0,001 <0,001 >0,05 >0,05 >0,05 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 
Р 1:4 <0,05 <0,001 <0,001 >0,05 <0,01 <0,001 >0,05 >0,05 <0,05 >0,05 <0,001 <0,001 
Р 2:3 >0,05 >0,05 <0,05 >0,05 >0,05 <0,01 >0,05 >0,05 <0,001 <0,01 >0,05 <0,001 
Р 2:4 >0,05 >0,05 <0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,05 <0,001 
Р 3:4 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,05 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,05 <0,05 

 
Как показали результаты исследования, 

чувствительность СОД и каталазы к фарма-
коррекции антиоксидантами зависит от ис-
ходного состояния ферментативной активно-
сти, что определяется интенсивностью и дли-
тельностью гипоксии, т.е.  уровнем генерации 
АФК [13–14].   

Адаптация клетки к гипоксии происхо-
дит путем активации через неспецифическую 
редокс-сигнализацию под действием АФК 

гипоксия-индуцибельных генов, когда в от-
сутствие специфических рецепторов развива-
ется клеточный ответ на действие гипоксии. 
Важнейшим следствием инициации редокс-
сигнализации является активация факторов 
транскрипции: NF-kB, AP-1, HIF-l-альфа, 
HIF-3альфа, индуцирующих защитные белки 
и способствующих адаптации и выживаемо-
сти организма. Так, к настоящему времени 
известно более 60 генов, активируемых  
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HIF-l-aльфа. Основными белками ответа на 
АФК-сигнал при стрессе, гипоксии, ишемии 
являются ферменты антиоксидантной защи-
ты, белки теплового шока (семейства HSP), 
Fe-регулируюшие белки, ферменты репара-
ции, пероксиредоксины [6].  

Вероятно,  обнаруженный нами эффект 
гипоксии на активность СОД и каталазы яв-
ляется опосредованным АФК и их сигналь-
ными функциями – неспецефической редокс-
сигнализацией. Данное предположение осно-
вано на концепции участия АФК в создании 
неспецифической компоненты повышения 
устойчивости организма при периодически 
действующем факторе внешней среды [6]. 
Было показано, что медиаторы, действие ко-
торых опосредовано специфическими рецеп-
торами, – гормональными, цитокиновыми, 
активируют неспецифическую редокс-сигна-
лизацию и участвуют в перекрестной актива-
ции и взаимодействии рецепторов, что явля-
ется основой перекрестных эффектов адапта-
ции, при которых тренировка к одному по-
вреждающему фактору повышает резистент-
ность организма к действию другого фактора. 
В результате редокс-сигнализация приводит к 
насыщению клетки молекулами, повышаю-
щими ее защиту от повреждающих воздей-
ствий, причем эндогенная, т.е. сформировав-
шаяся в самой клетке защита эффективней 
внешней, с помощью экзогенных добавок.  

Вероятно, поэтому а-ЛК и ЛП не оказы-
вали влияния на нормальную и повышенную 
активность СОД, когда эндогенные компен-
саторные механизмы еще были полностью 
задействованы. Причина большей эффектив-
ности эндогенной защиты относительно экзо-
генной  лежит в кратности действия редокс-
сигнализации. Повторная индукция защит-
ных систем осуществляется новым АФК-
сигналом, поэтому с помощью поступления 
периодических АФК-сигналов и следующей 

за ними индукции протекторных систем реа-
лизуется основной принцип периодической 
адаптации при хронической гипобарической 
гипоксии.  Необходимо учитывать, что АФК-
индукция факторов транскрипции и протек-
торных белков, в том числе  ферментов-
антиоксидантов, сменяется их ингибировани-
ем высоким уровнем тех же антиоксидантов, 
и синтез защитных белков прекращается.  
При усилении мощности действия повре-
ждающего фактора – гипоксии, а также уве-
личении ее длительности происходит исто-
щение эндогенных механизмов компенсации 
антирадикальной и антипероксидной защиты. 
В этих условиях наиболее четко реализуется 
положительное действие антиоксидантов, их 
способность частично восстанавливать ак-
тивность СОД и каталазы, причем эффект 
жирорастворимого липосомального препара-
та более выражен.  

 
Выводы. 
1. Чувствительность СОД и каталазы к 

фармакоррекции антиоксидантами зависит от 
исходного состояния ферментативной актив-
ности, что определяется интенсивностью и 
длительностью гипоксии. 

2. а-ЛК и ЛП  не оказывают действия на 
нормальную и повышенную активность СОД, 
но приводят к активации фермента при его 
угнетении при хронической периодической 
гипоксии.   

3. Активность каталазы сердечной тка-
ни достоверно увеличивается при гипоксии 
низкой и средней интенсивности, и достовер-
но понижается во все сроки наблюдения при 
действии гипоксии сильной и умеренно силь-
ной интенсивности.  

4. При гипоксии низкой и средней ин-
тенсивности под действием а-ЛК повышен-
ная активность каталазы нормализуется, ли-
посомальный препарат не оказывает эффекта.   
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5. Чувствительность СОД и каталазы к 
действию препаратов а-ЛК и ЛП проявляется 
при гипоксии умеренно сильной интенсивно-

сти, с преимущественным эффектом жиро-
растворимого антиоксиданта в комплексе с 
фосфолипидными липосомами.   
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ACTIVITY OF THE REACTIVE OXYGEN SPECIES SCAVENGER ENZYMES  
IN THE HEART TISSUES AFTER PHARMACOLOGICAL CORRECTION  

OF HYPOXIA OF VARIOUS INTENSITY AND DURATION 

N. I. Mamadalyeva, T. S. Saatov, Z. R. Khaybullina, O. I. Umerov (Tashkent, Uzbekistan) 

The article is devoted to the problems of water and fat-soluble antioxidants action on the reac-
tive oxygen species scavenger enzymes activity in the heart tissues at chronic periodic hypoxia. Exper-
imental study was performed on male rats. Hypobaric hypoxia model reproduced by immersing the 
animals in the chamber where was created sub-atmospheric pressure, respectively, rise to a altitude of 
4000m, 5000m , 6000m , 7000m above sea level. The duration of exposure to hypoxia was 10, 20, 30 
sessions. Animals were treated with alpha-lipoic acid (a-LA) and liposomal substance, containing 
composition of phospholipids and alpha -tocopherol (LP). LP was obtained by scoring on ultrasonic 
disperser «UZDN-1M» at a frequency of 22 kHz. It has been established that the sensitivity of SOD 
and catalase in heart tissues to antioxidants depends on its initial enzymatic activity, as determined by 
the intensity and duration of hypoxia. Catalase activity in heart tissues was significantly increased at  
low and average intensity (4000m and 5000m ) of hypoxia, but significantly reduced relative to the 
control during strong and moderately strong intensity ( 6000 and 7000m)  of hypoxia in all periods of 
observation. a-LA and LP have no effect on normal and increased SOD activity, but lead to the activa-
tion of the enzyme at its oppression. a-LA increased catalase activity returned to normal, whereas the 
LP has no effect at low and average intensity of hypoxia. Sensitivity of SOD and catalase to the a-LA 
and LP is manifested during moderately strong intensity of hypoxia, with the predominant effect of the 
fat-soluble antioxidant in combination with phospholipids liposome. 

Keywords: heart tissues, liposomes, an alpha-lipoic acid, hypobaric hypoxia, superoxid-
dismutase, catalase. 
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