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личение отношения интенсивности флуоресценции липопротеин-

связанного зонда НК к альбумин - связанному зонду НК, характери-

зующее связывающую способность липопротеинов (I554) и альбумина 

(I592) к нейтральным лигандам. Поскольку для больных с ОМЛ кон-

центрация альбумина практически остается в норме, то увеличение 

значения I554/I592 может быть вызвано как гиперлипидемией, так и 

уменьшением загруженности липопротеинов нейтральными лиганда-

ми. 

В работе была исследована плазма больных ОМЛ и больных ХМЛ до 

и после проведения им трансплантации ГСК. Для больных с ОМЛ в 

посттрансплантационный период наблюдается уменьшение связыва-

ющей способности альбумина (по данным зонда АНС) и концентра-

ции альбумина (по данным биохимического анализа). Это можно объ-

яснить большой нагрузкой на печень лекарственных препаратов, что, 

в свою очередь, может привести к снижению синтезирующей способ-

ности печени (синтеза альбумина). Особенно следует обратить внима-

ние на 10-14 сутки посттрансплантационнго периода. Этот период ха-

рактеризуется полным восстановлением кроветворения. В этот период 

достоверно снижается связывающая способность -1-кислого глико-

протеина у пациентов с ОМЛ и значение отношения I554 /I592 стремится 

к донорским показателям. 

Таким образом, методом флуоресцентного зондирования было уста-

новлено, что независимо от формы лейкоза (ОМЛ, ХМЛ) в плазме 

крови пациентов наблюдается резкое увеличение связывающей спо-

собности АГП к катионным лигандам. Обнаружено, что включение 

высокодозной химиотерапии в комплекс лечебных мероприятий боль-

ным с ОМЛ может привести как к конформационным изменениям мо-

лекулы альбумина, так и к увеличению резервных возможностей ор-

ганизма. 

 

Котович И.Л., Рутковская Ж.А., Кузьменок А.С., Таганович А.Д.  

Ингаляционное введение липосом, содержащих N-ацетилцистеин, 

нормализует уровень матриксных металлопротеиназ в легких в 

условиях длительной гипероксии 

УО «Белорусский государственный медицинский университет», 

Минск, Республика Беларусь 

Актуальность. Оксидантный стресс, вызванный действием гиперок-

сии и дефицитом антиоксидантов при рождении, является основным 

патогенетическим фактором повреждения легких у недоношенных 

новорожденных в постнатальном периоде. Результатом окислительно-

го стресса является длительно сохраняющееся воспаление, нарушение 



Республиканская конференция с международным участием, посвященная 80-летию 

со дня рождения Т. С. Морозкиной: ФИЗИКО-ХИМИЧЕСКАЯ БИОЛОГИЯ КАК ОСНОВА 
СОВРЕМЕННОЙ МЕДИЦИНЫ, Минск, 29 мая 2020 г. 

 81 

процессов формирования и ремоделирования альвеолярных структур 

и развитие бронхолегочной дисплазии. В настоящее время широко 

изучается вклад протеолитических ферментов в развитие структурно-

функциональных нарушений в легких новорожденных. Имеющиеся 

данные свидетельствуют о наличии взаимосвязи между изменением 

редокс-статуса и активацией матриксных металлопротеиназ в легких. 

Возможность коррекции уровня металлопротеиназ в легких в услови-

ях гипероксии с использованием ингаляционно вводимого антиокси-

данта N-ацетилцистеина ранее не изучалась.  

Цель настоящего исследования – изучить влияние липосом, содер-

жащих N-ацетилцистеин, при ингаляционном введении на уровень 

матриксных металлопротеиназ 2 и 9 в легких новорожденных морских 

свинок, подвергавшихся действию гипероксии. 

Материалы и методы исследования. При проведении эксперимента 

соблюдали существующие этические нормы и правила работы с лабо-

раторными животными. Для моделирования бронхолегочной диспла-

зии использовали гипероксическую модель (70% О2, длительность 

инкубации 14 дней). Были сформированы следующие группы живот-

ных: «контроль» (n=9), «гипероксия» (n=8), «гипероксия + N-

ацетилцистеин» (n=8). Животным последней группы 1 раз в два дня 

вводили с помощью небулайзера свежеприготовленную смесь липо-

сом, содержащих N-ацетилцистеин (250 мг/кг), дипальмитоилфосфа-

тидилхолин (50 мг/кг), натрий-фосфатный буфер (0,1 М) с ЭДТА (0,1 

мМ), рН=7,4. По окончании эксперимента определяли содержание 

матриксных металлопротеиназ 2 и 9 (ММП-2 и ММП-9) в гомогенате 

легких методом ELISA. Различия между группами оценивали с ис-

пользованием U-теста Манна-Уитни и считали достоверными при 

р<0,05. Данные представлены в виде медиан и интерквартильных раз-

махов. 

Результаты. Содержание ММП-2 и ММП-9 в легких новорожденных 

морских свинок, подвергавшихся действию гипероксии в течение 14 

суток, составило 0,57 (0,46 – 0,67) пг/мг белка и 9,7 (8,0 – 12,2) пг/мг 

белка соответственно, что превышало медианный контрольный уро-

вень ММП-2 в 1,3 раза (p<0,05) и ММП-9 – в 1,8 раз (p<0,05). Повы-

шение уровня матриксных металлопротеиназ в легких может способ-

ствовать повреждению бронхоальвеолярных и сосудистых структур 

легких в условиях гипероксии за счет стимуляции разрушения компо-

нентов внеклеточного матрикса, в частности, коллагена и эластина. В 

группе, получавшей ингаляции с липосомами, содержащими N-

ацетилцистеин, содержание ММП-2 и ММП-9 в гомогенатах легких 

по окончании эксперимента достоверно не отличалось от группы 
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«контроль». Можно предположить, что уменьшение уровня матрикс-

ных металлопротеиназ 2 и 9 в легких под действием N-

ацетилцистеина обусловлено снижением интенсивности свободнора-

дикальных процессов и ингибированием ряда транскрипционных фак-

торов, активируемых радикалами (в частности, ядерного фактора κВ), 

следствием чего стало подавление синтеза изучаемых протеаз на 

уровне транскрипции.  

Заключение. Ингаляционное введение N-ацетилцистеина в составе 

липосом на фоне длительной гипероксии способствует нормализации 

уровня матриксных металлопротеиназ 2 и 9 в легких в условиях экс-

перимента. Полученные результаты дают основание полагать, что 

восполнение дефицита антиоксидантов может оказаться перспектив-

ным направлением патогенетической терапии, направленной на 

предотвращение активации протеолитических процессов и формиро-

вания диспластических изменений в легких новорожденных. 
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Актуальность. Использование кислородотерапии при выхаживании 

недоношенных новорожденных обусловлено необходимостью обеспе-

чения достаточной оксигенации в условиях не сформированного аль-

веолярного отдела легких к моменту рождения. Окислительный 

стресс, развивающийся на фоне дефицита антиоксидантов у таких де-

тей, является одним из механизмов развития длительно персистирую-

щего воспаления и развития порой необратимых структурно-

функциональных изменений в легких. По имеющимся данным, вос-

полнение дефицита антиоксидантов путем их введения внутрь или 

парентерально оказалось недостаточно эффективным в плане предот-

вращения повреждения легких у новорожденных. Ингаляционный 

путь введения препаратов является безопасным, неинвазивным и 

представляется перспективным направлением для обеспечения целе-

направленной доставки веществ с антиоксидантным действием в лег-

кие.  

Цель настоящего исследования – изучить влияние липосом, содер-

жащих N-ацетилцистеин, α-токоферол и ретиноиды, при ингаляцион-

ном введении на уровень антиоксидантов и продукцию активных 

форм кислорода в легких в условиях экспериментальной гипероксии. 


