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Проведено исследование влияния дистантного прекондиционировния на выживаемость изолированного кожного 
лоскута на ножке, а так же определена роль К+АТФ-каналов в реализации положительного эффекта дистантного 
прекондиционировния. Применение дистантного прекондиционировния позволило добиться увеличения выжива-
емости кожного лоскута по сравнению с контрольной группой в 1,5 раза. Отмена положительного эффекта пре-
кондиционировния при введении животным третьей опытной группы блокатора К+АТФ-каналов глибенкламида 
свидетельствует о том, что АТФ-зависимые К+-каналы являются значимым и необходимым звеном в реализации 
положительного эффекта прекондиционировния.
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The investigation of remote preconditioning influence on isolated skin pedicle flap was taken. Also the role of К+ATP-channels 
was detected in the realization of positive remote preconditioning effect. Application of remote preconditioning allowed 
to half again as raise the survival potential of skin flap in comparison with control group. Preconditioning positive effect 
cancellation in introducing of К+ATP-channels blocker glibenclamid to animals witness that ATP-dependent К+-channels are 
important and necessary part in the realization of preconditioning positive effect.
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Как известно, любое хирургическое вмеша-
тельство в той или иной степени связано с нару-
шением кровоснабжения и локальной ишемией. 
Фармакологическая коррекция либо не всегда эф-
фективна, либо сопровождается существенными 
побочными эффектами [3, 5]. Поэтому проводятся 
исследования эндогенных механизмов, посред-
ством которых организм защищает себя от вред-
ных воздействий ишемии и восстанавливается 
после повреждений [5, 10, 11]. Обнаружено, что 
устойчивость тканей к ишемии может повышать-
ся в результате прекондиционирования, вызван-
ного короткими эпизодами ишемии – реперфузии 
[11]. Свидетельством естественного механизма 
реализации является система многоуровневого 
иерархического дублирования, включающая ней-
рогенный компонент, гуморальный и внутрикле-
точный, связанный с дыханием в митохондриях 
[9,12,13]. Последнее указывает на существование 
универсальной «фармакологической мишени» 
для запуска феномена прекондиционирования.

Интересным с точки зрения практическо-
го применения является феномен дистантного 
(remote) прекондиционирования, суть которо-
го состоит в том, что кратковременные эпизоды 
ишемии одного органа (почки, брыжейки, ниж-
ней конечности) повышают устойчивость других 
органов к тяжелым ишемическим повреждениям 
[11].

Наибольшее развитие данная концепция 
получила в работах, посвященных изучению ре-
акции сердца и головного мозга. Однако предпо-
лагаемый механизм реализации феномена пре-
кондиционирования указывает на возможность 
его универсального использования в хирургии 
для защиты органов в условиях редуцированного 
кровообращения.

Материалы и методы

Опыты проводили на белых крысах линии 
Wistar массой 250±50 г. Экспериментальные жи-
вотные были разделены на следующие группы: 
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1) контрольную (n=10); 2)  с применением дис-
тантного прекондиционирования (n=10); 3) с при-
менением дистантного прекондиционирования на 
фоне введения блокатора К+АТФ-каналов кана-
лов глибенкламида (n=10). 

Всем животным моделировали кожный ло-
скут на ножке. Под наркозом (хлоралгидрат 300 
мг/кг веса внутрибрюшинно), отступя 1 см от 
мечевидного отростка, выкраивали кожный ло-
скут; размерами 1,0×4,0, который помещали в 
полиэтиленовый пакет. Края кожи ушивали не-
прерывным швом. Во второй группе животных 
проводили дистантное прекондиционирование 
(ДП) 10 минутным пережатием бедренной арте-
рии с последующей 30 минутной реперфузией. В 
третьей группе проводили дистантное преконди-
ционирование через 30 минут после внутрибрю-
шинного введения блокатора АТФ-зависимых 
К+-каналов (К+АТФ-каналов) глибенкламида 
(Glib) в дозе 5 мг/кг веса (растворитель диметил-
сульфоксид). 

Оценку выживаемости кожного лоскута про-
водили на пятые сутки методом планиметрии, из-
меряя площадь здоровой ткани [1]. 

При статистической обработке данных рас-
считывали среднее значение, величину стандарт-
ного отклонения. Различия считали достоверны-
ми при p<0,05.

Результаты и их обсуждение

Результаты оценки выживаемости изоли-
рованного кожного лоскута на ножке (КЛ) пред-
ставлены в таблице 1.

Во второй группе на фоне коррекции дис-
тантным прекондиционированием абсолютный 
показатель выжившей ткани – 2,36±0,095 см²,  
т. е. 59%, что достоверно выше показателя в кон-
трольной группе.

В третьей группе исследовалась роль ми-
тохондриальных К+АТФ-каналов в реализации 
эффекта дистантного прекондиционирования. У 
животных этой группы выживаемость кожного 
лоскута составила 1,62±0,025 см² (40,5%). Резуль-
тат достоверно не отличается от результата в кон-
трольной группе, что позволяет констатировать 
отмену положительного эффекта дистантного 
прекондиционирования.

Заключение

В данной экспериментальной работе впервые 
было изучено влияние дистантного прекондици-
онирования на выживаемость ишемизированных 
тканей, а так же определена роль К+АТФ-каналов 
в реализации положительного эффекта дистант-
ного прекондиционирования. Известно, что при 
моделировании изолированного кожного лоску-
та на ножке жизнеспособной остается его часть, 
по длине превосходящая ширину основания не 
более чем в два раза. Применение дистантно-
го прекондиционирования позволило добиться 
увеличения выживаемости кожного лоскута по 
сравнению с контрольной группой в 1,5 раза. Ме-
ханизмы повреждающего действия ишемии весь-
ма разнообразны. Главенствующая роль здесь 
принадлежит дисфункции эндотелия [6, 7]. Ме-
ханизмы протекторного действия прекондицио-
нирования сопряжены с выработкой цитокинов 
(VEGF и эритропоэтин), активацией системы ок-
сида азота, транскрипционных факторов, что в 
конечном итоге приводит к увеличению мощно-
сти систем транспорта и утилизации кислорода, 
систем антиоксидантной защиты, уменьшению 
дисфункции эндотелия. Подтверждением это-
му является доказанное эндотелиопротективное 
действие эритропоэтина [7] и донаторов оксида 
азота [2, 4, 6, 8]. Анализируя стадию реализации 
защитных эффектов прекондиционирования, 
многие исследователи обращают внимание на 
значительную роль АТФ-зависимых К+-каналов 
(К+АТФ-каналы) [12, 13]. Реализацию их защит-
ного потенциала связывают с гиперполяризацией 
мембраны вследствие их открытия, активацией 
системы оксида азота, антиапоптическими меха-
низмами [13]. Каналы этого типа располагаются 
на плазматической мембране нервных клеток, 

Таблица 1
Показатели влияния дистантного прекондици-
онировния (ДП) на выживаемость изолирован-
ного кожного лоскута на ножке на 5-е сутки 

после моделирования (М±m) /n=10/
Группа  

исследований 
Показатели 

выживаемости 
в см²

Показатели 
выживаемости 

в %
  Контрольная 1,59±0,028 39,75%

ДП 2,36±0,095* 59%
ДП+Glib 1,62±0,025 40,5%

* – р<0,05 при сравнении с контрольной группой

На пятые сутки после моделирования изоли-
рованного кожного лоскута на ножке у животных 
контрольной группы площадь выжившей ткани 
составила 1,59±0,028 см², что составляет 39,75% 
от изначальной площади моделируемого лоскута. 
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на внутренней мембране митохондрий, широко 
представлены в эндотелии и гладкомышечных 
клетках сосудов. Все их изоформы способны при-
нимать участие в реализации защитного эффек-
та прекондиционирования. Однако в настоящее 
время большинство исследований направлено на 
изучение роли митохондриального пула К+АТФ-
каналов [12, 13]. В настоящем исследовании мы 
постарались ответить на вопрос, какова роль ми-
тохондриальных К+АТФ-каналов в реализации 

защитных эффектов прекондиционирования. От-
мена положительного эффекта прекондициони-
рования при введении животным третьей группы 
блокатора К+АТФ-каналов глибенкламида свиде-
тельствует о том, что АТФ-зависимые К+-каналы 
являются значимым и необходимым звеном в ре-
ализации положительного эффекта прекондицио-
нирования.
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