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Kapauopenaj cuHapomMaa ypoMoayJIMHHUHT KJIUHUK AXaMUSATH

Xanunoea Mepysa Aboyncanonosna’

AHHoTanus: YOy Makonana kapauopeHan cunapoMm (KPC) natorenesmpa okcuaaTtuB cTpecc
Xam/la aHTHOKCHUJAHT TU3UM Y3apo aloKacH TaXJIHJ KWIMHAIU. Acocuil 3bpTuOop ManoHauanuerusn
(MJIA) xabu munuuIap NepoKCUIAaHUIIMHIHT HUXOSBUH MaxcyJoTH, cynepokcu nucmyTasa (COJl)
n3odopmanapu, NOX-4 nukoruHamua-aaeHuHaunykineotunadochar (NADPH)-okcuaaza n3o3umu Ba
sugorenuan/uaaynnoun NO-cunraza (eNOS/iINOS) ypracumaru JuHaMUK MyBO3aHATTra KapaTHIIaIu.
Magxyn sxcniepuMenTan Ba kimHuK gamniap KPCha peaktus kucinopoa/azor makiuiapu (ROS/RNS)
XaJJIaH TallKapu XOCWJI OYIUIIMHU, YHIOTSIUN TUC)YHKIUACH Ba SUUIMFIAHUIITHE Ky4au THPUIITVHH,
11y OmiaH Oupra aHTHOKCHIAHT XUMOSI 3au(DIaIIAITIHI KYpCcaTaIu.

Kaaur cy3aap: xapauopeHan CHHAPOM, OKCUIATUB CTpecc, MallOHIUAIETul, CYIMEPOKCHUI
mucmytasa, NOX-4, eNOS, iNOS, aHTHOKCUAAHT TH3UM.

Kupum.

Kapnuopenan cunapom — Oy 10pak Ba Oyipak GyHKIHMSJIApUHUHT ¥3apo MypaKkad, JOMHHOCHMOH
Oy3wmmmm Oynub, Xap MKKM ab304a TeMOAWHAMHK, HEHPOrOpMOHAN Ba METAaOOJIMK Y3rapuILIapHH
yyKypramrupaad. CYHITH YH HIIDIMKIIAp/a Iopak Ba OyipakiIapHUHT KyIiMa AUCHYHKIMSICHIAH a3UsIT
yekaétran Oemopiap coHu ToOopa omub Oopmokna. by xomar amanuii Ba wiamuii THOOMETIA
kapauopeHnan cunapom (KPC) aramacunu sxopuil STUIMIINHT TaK030 TIU. Y10y arama uik 6op 1913
Hun HOsIOph oiinaa OpUTAaHMSUIMK TaHUKIM Kapauosor Tomac Jlromc TOMOHHMAaH opak Ba Oyipak
YypTacugaru y3Buil OOFIMKIIMK FOSCH WIITapU CypWITaHUJaH KeinH naigo 0ynran. OKCuaaTuB cTpecc
yi0y NaTOJOTUK XAJKaHUHT MapKa3uja Typuo, IopaK MUOLUTIIapH, Oyipak TyOynanapu, S3HI0TEINN Ba
uMMmyH Xyxkaiipamapuga ROS/RNS uu optukua renepaius kwiaau. by MJIIA koHIEHTpalnusiCHHU
optumu, COJl daommuruau mnacavumu, NOX-4 opKaau CymepoKCHI OKHMH KydyaWuIIud Xamja
eNOS/INOS HucOatuHuHT Yy3rapumu OuiaH HaMo€H Oynaau. Ym0y HyKTau Ha3zapjaaH HadakaT
KONTOKYanap, OaJku TyOyJIO-MHTEPCTUIMAN Y3rapUIUIapHU 3pTa KYpcaTyBUM MapKepJlapHU YpraHHII
MyXUM aMajduil axamustra ora. UyHKH TJoMepysslp Yy3rapumulapra HucOaTaH —KaHaimdajgap
TMcyHKIMACUHN 3pTa Oaxonamja KYJUIaHWIQAUraH OMOJIOTUK MapKepiap amainuérja KeHr
kynnanunmaiu. Iy cababmu ymoly Makcanna ypoMmoayiuHaaH (oiinananum Oyiipak KaHamdaiapu
daonmusaTuHN Oy3wnummHN (cababnapuaH KaThbUH Ha3zap) TACAUKIOBYM HCTUKOOIM J1abopaTop
kypcarkuanapaan oupu 0y8mumu mymkud. (PMC, Wiley Online Library). Ypomonynunra 6ynran

KM3UKUII Ba YHU METa0O0JIM3Mra yupall XyCyCUsTH OKCHJIHM OyHpak KaHaitdaiapu AUC)YHKUIHUSICUHU
Oaxouamniia IOKOPH 3XTUMOJUIM Mapkep cudatuaa (QoiganaHull MyMKUHIUTHHU KypcaTau. AWHU
naiitna ymoy OKCHIHM MKKUAJIaM4M He(ponaTHUsUIapHH dpTa TalIXMCJall Ba OarlopaTianiia MyXUM
axaMmusTra sra 1e0 KapajaMmoK/a.

Cyurum Hwnapaa YTKa3wiraH TaaKUKOTIapAa YPOMOIYJIMHHMHT KaMaiuO KETHINNW TepMHUHAI
Oyiipak eTUIIMOBUMIIMTH XaB(UHU IOKOPUIMTUHH KYpcaTyBuud oMuJI cudaTuia 6axoJaHMOKIa. YOy
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okcunHu XKO®T Owian OeBocuTa OOFIMKIMKAA HKAHJIUTMHUHI AHUKIAHUIIA  MKKHIAM4Yd
HeponaTusmapaa yHu Tmemob6na kamaiumO keTtumu Oyipak (GaonusITH OY3WIMIIMHUHT HOXYII
xa0apyucH SKaHJIUIH TacAUKJIAHraH. AHNpUM WIMHH Ky3aTyBiap/a IOpak-KOH TU3MMH KacaJUIMKJIapu
MaBXXyz Oemopiiapia ypoOMOAY/IHH KYpCaTKUWIAPUHHU NacalMIny yiaapAa CypyHKaiu Oylpak KacaJjauru
(CBK) pHBOXIAQHHUIIN KaJAJIAIIUIIA Ba YMYMHH IOpak-KOH TOMHp XaB(GHU OIIUIIKAAH JAIOJIaT
SKAHJIATU KyPCaTWIITaH.

YpOMOIYIHH TeHUHUHT KaM y4YpaiiuraH MyTalusiCH ayTOCOM-JIOMHHAHT TYOYJIO-MHTEPCTUIIHAI
KaCaUTMKJIAp Ba Y3rapulUIapHU 4Yakupagd. SIKMHIa TeHomiapapo OOFIMKJIMKHU YpraHum Oyhnda
YTKa3wiIrad TaJAKUKOTAA €BPONAJIMK Ba OCUENUK, Iy KyMJaJaH sSIOH, NOMmyJsuusiapuia Oyiipakiap
¢daomustu Ba CBK puBoxianum xaBhu Ouinan OOFIMK TypJId XU JIOKYCIIap MaBX1yJIUTY aHUKJIAHTaH.
Vnap opacujna ypomoaynuHHU Oyiipak (aosnuatd OwiaH ce3uiapian OOFIMKIUIU  MaBKyUIMTH
TacIMKJIaHIaH.

Bomka 6up Ky3aryBia XxaM ypoMoayauHHHM Enapra HucOatan €mmu ymyrnapaa CBK ra cesunapiu
TabcupH Kypcatunrad. FOkopunarnnapaan tamkapu TamM-Xopcdamn OKCHIH JIOKYCUHU THIIEPTOHHS
OWJIaH XaM aJIOKAaCH aHUKJIAHTaH.

Kaiig stunran xonatiap KapIuopeHaja CHHIPOM PUBOKIAHHUIINAA HadaKaT yPOMOIYJIUH OKCHIIH,
OaJKM YHUHI TEHJapH MOJUMOPGU3MUHM VYPraHuIl XaM MabJIyM axaMusATra sra SKaHJIUTUHU
TacOUKJIaANIN.

Manonauangerua (MJIA) — nonuky 6orau omera-3/6 €r kucnotanapuHuHr ROS tabcupuaaru
NEPOKCUIAHUIIMJAH XOCWJ OYnmanuran anpierua. Y Xyxkailpa MeMmOpaHanapyuHU KOBAJIEHT
moudukanus ko, 6enok Ba JIHK Ounan udd Oormapm xocwn Kwiaaw; myHUHT yuyH MJIA
KOHLEHTPaLUsACH — JIMIKJ NEPOKCHUUIAHUIIMHUHT UIIoH4WIM uHaukaropu. KPCpa muasma Ba
cuiiaukaaru MJIA napaxacu ypracuaa Tyrpu koppensuus tonwiran (PMC).

NOX-4 — Oyiipak mpoKcHMaja KaHadajapu Ba opak (uOpobiactiapuma Kym ydpaiguraH
NADPH-okcunaza. ¥ koHctutytuB ¢aon, acocan H»O: Xocun Kuiiaaw Ba THIICPTEH3US, HUIICMUS-
penepdysus, nuader kabu xonatnapia skcnpeccuscu omaan. NOX-4 uHruOMuusacu KajgaMmynuiapjaa
MHOKap/ Ba HeppoH MUTOXOHApHM (yHkIMscuHu cakiaad, KPC orupauruam kamaidTupranu xabap
kuiuarad (MDPI). Cynepoxcua aucemyrasa (COJ) (umtozon), SOD2 (muroxonapuit) Ba SOD3
(akcTpanemttonsp) uzodopmanapu cynepokcua annonnHu H>O: ra aucmyranus kunagu. CBK Ba FOE
Mozaemapuaa SOD2  daonmnuru mnacaiimimm MuTo-kKapauan AuchyHKiusHu Kydatupanu; COJ]
MuMeTHKIapu auypetuk-ungamian KPCaa HaTpuii-yBKOT UYMKApWIMILMHU SXIIWJIAIIA AHUKJIAHTaH
(MDPI).

eNOS/iINOS myBo3zanatu eNOS ¢Qusnonoruk Bazogunaramnus Ba antuarperanT NO OKUMHHH
tapMuniaigu. KPCna eNOS ko-akrop terparuapobuonTepu aepucutd Tydainm “nekyrimHr”
O6ynub, cymepokcua TyFuiIaau. AKCHHYA, sULTUFAaHUI cTuMmymiapu iNOS HU MHOYKUWS KWIaau,
xanaaH tamkapu NO cynepokcu OuilaH NMEepOKCHHUTPUT XOCHUI Kuilaau, Oy HieMHuK-penepdy3noH
IIMKACTIAHUIIHU KydaiTupaiu.

Kapanopenan cunapomaa okcuaaTuB crpecc MabiyMKH, OKCUAATUB CTPECC FOPAK-KOH TOMHUP
kacayuikiapy, my sxymianad CHOE Ba CBK puBoimanummaa erakuu YpuH TyTaau. YOy HyKTau
HazapAaH KeITUPWIraH ymly acopaTjapHUHT YPOMOIYJIUH OWJiaH OOFIMKIMIMHU YPraHUIl MabiyM
Japaxana WIMHM XaMmJa amMalluid axamusTra sra. YpOMOJYJIHMH Ba MaBXKyJd OKCHIATHUB CTPECCHU
OOFMMKIMIMHA aHUKJIAIl Y4YyH CYHIM XOJAQTHUHI MIIOHWIM MAapKepd XUCOOJAaHTaH MaJloH
IUAJIETHIMHE KOH 3apao0uaa Oaxonmam Kepak. MabIyMKH, OKCHUJATHB CTPECC OKCHJIAHHII XaMaa
AHTUOKCHUJIAaHT TU3UM YpTacHaru MyBO3aHAaTHUHT OY3MJIMILM HAaTHXKacuaa pyil 6epaau. bynna xapaén
OKCHUJUIaHUII >KapaéHW YCTYHJMIHM OwuiaH KeuuO, Xyxaipanap 3apapiaHMIIN  Ky3aTWJaju.
CynepokcuaaucMyTasa OUIac OKCUIATHB CTPECC Kapa€HIapura aHTHOKCHIAHT TabCUpP KypcaTaau Ba
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y CTPECCHU MOIYJSALUSATIOBUM OMpUHYM KaTop (depMeHTiap rypyxura kupaau. HOpak-KoH TOMHP
TU3UMHU (paon xyxaiipagapuaH TallKapuaaru CynepoKCUIAUCMyTa3a YHUHT YCTYyH u3omakiu (70% ra
AKUH) XMCOOTaHa[M. YTKa3MIraH ajfaOuéTiap TaxJIMIN YPOMOJY/IHH OKCHIM HadakaT OyHpaxHMHT
Katop Kacamuukiapu, 6anku CBK HM xamza 1opak-KOH TOMUDP XOJUCAIAapHHH Oaliopariamniia MyXum
axaMusTra 3ra SKaHJIUTUHU TacauKiIaian. OKCUIHUHT KOH 3apAoOuja KYpcaTKHWiIapH Ba FOPaK-KOH
TOMHP KaCaJUTUKIIAPH 03ara KeJIUIIHHIHAT acOCHi cabadnmapuaan Oupy XMCcoOIaHTaH OKCHUIATUB CTPECC
OwsiaH OOFNUKJINTY CYHTH WWJUIapAa YTKa3wiraH TaakukoTiaapaa Y3 ucootuHu tonraH. Jlekun Tamm-
Xopcoamn okeunuau CIOE nermsuna puBokianagurad CBK Hu spra anukmamparu YpHU, YHUHT
OKCHJIAaTUB CTPECCHU HILOHYWIM MapKepH XUCOOIaHTaH MaJOH JUAIIETU]l XaMJa yHra KapaMa-Kapiiu
TYpYBYH CYNIEPOKCUIMCMYTa3a KypcaTKuuiapy OusiaH OOFIUKIUK TapaXkacu TYyFpucuia agaduérinapaa
MabJIyMOTIap MaBXKyJ 3Mac. YHAAH Tallkapu YTKa3WIraH KaM COHJIM Ky3aTyBiapjaa Oyipakiaru
Vy3rapuiuiapHi o3ara KelqHIIuia YPOMOJYJIUH TeHU MOJIUMOP(PUIMUHUHT aXaMUATH TYFpUcHIa
MabJIyMOTJIap KEATUPUIITaH.

buomapkepJiap

o MJA: IInazma>4 uM — orup KPC npornosuucu.

e SOD daonauru: <1.2 U/mL — aHTHOKCHIAHT TABMUHOT CTUIIIMOBYMJIMTH.

e NOX-4 »skcnpeccuss cudon: O¢rpuk koH cuitnukumaru mRNA Ct <28 — ¢ubpos

MIPOrPECCHUSICH.
e eNOS/INOS nucoaTn: <1 — nuchynkunonan NO curHatypacu, NepOKCUHUTPUT YCYBH.

r Humon Kannuk Kucka tabcup yu3macu
YPyx dazacn K P
byiipaxk I'®P cakJIanm,
NOX-4 unruéuropaapu (GKT- yrpax HH flanan
NOX-4 | NOX-1 1 MUTOXOHIPUSIAPHA XUMOS
137831)
kusaau (MDPI)
Benos JMJIAHUITHA
SOD mumetuxaapu (Temmons)||Cynepokcna Pre-clinical |[kamaiiTupap IKCCYIaTHU
rnacauTupaau
NO OuorecHe3wHH THKJIAWIH,
BH4 cansieMmenTanms eNOS pexyrumar ||l A
AJI-HY HOpMaJTAIITUPAIH
N-aneTHJIUMCTENH,  O-JIUIOH MJA napaxacunu 20-30 %ra
I'myratnon KyBBatu |Pytun
KHCJIOTA TYLIHPaaN
Ke OHI0TEINH . al,
Crarunaap eNOST, NOX4| i HAOTEINH  pyHKIL XU
KOJUTAHUII  |[MH(IaMMAaCHUSTHU OOCHUTIT
RAAS 0s10KaaIapu +||AHrMOTEH3UH II- ®ubpo3 Ba alIbJA0CTEPOH
MHHEPATOKOPTHKOM/Y ROS xypwmmuman|CtangapT |[MHAYKIUSACUHA
AHTAarOHUCTH Y3HII cekunanrrupaau (PMC)
XyJioca.

Kapauopenan cuHIpoM/Ia OKCHJIATUB CTPECC — FOPaK Ba OyWpaKHUHT KyIIMa IMUKACTIAHHUITUIA
Mapkas3uii matorenetuk 6ornama. MJIA opkamu nunug nepokcuananuii, NOX-4 opkaau CyrepoKCu/I
okumu, SOD pesepunuHr cycaitumm Ba eNOS/iINOS aucbanancu sHaotenuii aucyHkuuscu, Gpuopo3
Ba MUTOXOHJpHI XxaB)UHU HYKOpW dapakara oiaubd YMKagu. 3aMOHABUI TEPANeBTUK CTpaTerusiap
AHTHOKCHJIAaHT XUMOSIHA Kydaitupuil, ROS renepanuscunn deknam Ba NO cUTHAIMHUA MeXOpJalira
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KapaTuirad Kynm #yHanmunoi EHganmyBHH Tanad xwiamu. Kemakakma TapKuOU-MOJICKYIISp
Oouomapkepnap €pamMuaa MHIWBUAyaUTAITHPUIraH gaBoyiail mojeiapuau umnad uyukum KPC
Oyiinya KacaJUTMK OFUPIUTUHU MACAaUTHPUIITa XU3MaT KUJIau.
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