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Потребление высокожирового рациона (ВЖР) приводит к развитию метаболи-
ческого синдрома (МС), а прием полифенолов может оказывать протективное 
действие, снижая выраженность МС и предупреждая нарушения сердечно-
сосудистой системы. 
Целью исследования была проверка гипотезы о возможном протективном 
эффекте приема полифенолов (ресвератрола и кверцетина) на реактивность 
брыжеечных артерий крыс Wistar, получавших избыточное количество жиров 
с рационом. 
Материал и методы. Исследование проведено на 4 группах крыс Wistar: 
животные группы ВЖР (n=15) получали ВЖР (50% жиров по калорийности), 
животным ВЖР+Р (n=10) и ВЖР+К (n=10) на фоне ВЖР внутрижелудочно 
вводили, соответственно, ресвератрол и кверцетин в дозе 50 мг/кг массы 
тела), крысы контрольной группы (СР, n=15) получали стандартный рацион. 
Через 8 нед исследовали реакции предконтрактированных фенилэфрином 
брыжеечных артерий на ацетилхолин (АХ) и нитропруссид натрия (НП), 
оцененные в процентах от амплитуды предсокращения на фенилэфрин, 
в отсутствие и при применении блокаторов NO-синтазы (L-NAME). Диаметр 
сосудов измеряли в программе ММС с помощью микрофото- и видеореги-
страции в режиме in vivо. 
Результаты. Прием полифенолов при ВЖР оказывает протективное действие 
на выраженность МС: предотвращает рост артериального давления, снижает 
дислипидемию и висцеральное ожирение. Оценка функционального состояния 
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брыжеечных артерий показала, что применение ресвератрола и кверцетина 
препятствовало снижению дилатации при действии АХ – общая реактивность 
сосудов при ступенчатом повышении концентрации АХ в диапазоне 10-10–10-5 М 
у крыс групп ВЖР+Р и ВЖР+К не отличалась от контроля, тогда как у живот-
ных группы ВЖР она была на 33,9% меньше, чем у животных, получавших 
стандартный рацион. При концентрации АХ 10-5 М амплитуда вазодилатации 
брыжеечных артерий у крыс группы ВЖР была снижена и составляла 85,0±5,2 
против 106,1±6,4% в контроле (р<0,001), а у крыс, получавших полифенолы 
(103,9±8,6% – ВЖР+Р; 99,8±6,3% – ВЖР+К) – не отличалась от контроля. 
Блокада NO-синтазы снижала амплитуду дилатации у крыс группы ВЖР 
в среднем на 46,6%, тогда как в контроле – на 68,7%, у животных группы 
ВЖД+Р – на 68,4%, ВЖР+К – на 71,3%. Реактивность на НП не различалась 
между группами.
Заключение. Прием полифенолов (ресвератрола и кверцетина) при избыточном 
потреблении жиров снижает выраженность МС: уменьшает висцеральное 
ожирение, улучшает показатели углеводного и липидного обмена, препятст-
вует подъему артериального давления. Получены данные, подтверждающие 
гипотезу о протективном действии полифенолов при ВЖР на функциональное 
состояние брыжеечных артерий крыс: прием ресвератрола или кверцетина 
предупреждает развитие характерной для ВЖР эндотелиальной дисфункции, 
сохраняя NO-зависимые механизмы вазодилатации.
Ключевые слова:  высокожировой рацион; ресвератрол; кверцетин; брыже-

ечная артерия; эндотелий; ацетилхолин-индуцированная 
дилатация; крысы

Consumption of a high-fat diet (HFD) leads to the development of metabolic syndrome 
(MS), and the use of polyphenols can have a protective effect, reducing the severity of MS 
and preventing disorders of the cardiovascular system. 
The aim of the study was to test the hypothesis of a possible protective effect of polyphenol 
(resveratrol and quercetin) usage on the reactivity of the mesenteric arteries in Wistar 
rats fed an excessive amount of fat in the diet. 
Material and methods. The study included 4 groups of Wistar rats: the HFD group 
(n=15) received HFD (50% fat by calories), groups HFD+R (n=10) and HFD+Q 
(n=10) were fed HFD, and resveratrol and quercetin were administered intragastrically 
at a dose of 50 mg/kg body weight, respectively; rats of the control group (SD, n=15) 
received a standard diet. After 8 weeks, the reactions of the mesenteric arteries pre-
configured with phenylephrine to acetylcholine (ACh) and sodium nitroprusside (NP), 
estimated as percentage of the contraction amplitude to phenylephrine, were studied in 
the absence and with the use of NO-synthase blockers (L-NAME). The diameter of the 
vessels was measured in the MMC program using in vivo microphotography and video 
recording. 
Results. Administration of polyphenols under HFD had a protective effect on the severity 
of MS: it prevented an increase in blood pressure, reduced dyslipidemia and visceral 
obesity, which are characteristic of HFD. Evaluation of the functional state of the 
mesenteric arteries (in vivo) showed that the use of resveratrol and quercetin prevented 
inhibition of the dilation of the mesenteric arteries to ACh: total vascular reactivity 
with a stepwise increase in the concentration of ACh (in the range of 10-10–10-5 М) in 
HFD+R and HFD+Q rats did not differ from the control, whereas in the HFD group it 
was 33.9% less than in the SD group. At the ACh concentration of 10-5 M, the amplitude 
of mesenteric artery vasodilation in the HFD rats was reduced and amounted to 85.0±5.2 
vs 106.1±6.4% in control rats (р<0.001), and in the rats treated with polyphenols it did 
not differ from the control (103.9±8.6% for HFD+R, 99.8±6.3% for HFD +Q). Blockade 
of NO-synthase reduced the amplitude of dilation in HFD rats by 46.6%, while in the 
control group – by 68.7%, in HFD+R group – by 68.4%, in HFD+Q group – by 71.3%. 
Reactivity to NP did not differ between the groups.
Conclusion. The consumption of polyphenols (resveratrol and quercetin) with excessive 
fat intake reduces the severity of MS: loweres visceral obesity, improves carbohydrate and 
lipid metabolism, prevents blood pressure rise. Data have been obtained confirming the 
hypothesis of the protective effect of polyphenols in HFD on the functional state of the 
mesenteric arteries of rats: resveratrol or quercetin intake prevents the development 
of endothelial dysfunction characteristic of HFD, preserving NO-dependent vasodilation 
mechanisms.
Keywords:  high-fat diet; resveratrol; quercetin; mesenteric artery; endothelium; acetyl-

choline-induced dilation; rats
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М
етаболический синдром (МС) в настоящее время 

является широко распространенным заболе-

ванием, во многом ассоциированным с несбалан-

сированным питанием, в частности с увеличением 

потребления высококалорийной пищи. Избыточное 

потребление жиров и углеводов приводит к появле-

нию основных факторов МС: росту уровня артериаль-

ного давления (АД), общему и висцеральному ожире-

нию, инсулинрезистентности и дислипидемии, а также 

к функциональным нарушениям сердечно-сосудистой 

системы [1]. Эпидемиологические исследования пока-

зали, что МС часто сопровождается развитием сахар-

ного диабета, жировой болезни печени, артериальной 

гипертензии [2]. Обычно у пациентов с МС отмеча-

ется нарушение липидного обмена [повышение уровня 

триглицеридов и липопротеинов низкой плотности 

(ЛПНП), гиперхолистеринемия], увеличение массы вис-

церального жира, жировое поражение печени, усиле-

ние атерогенеза [3]. Кроме того, характерные для МС 

изменения углеводного обмена вследствие снижения 

чувствительности к инсулину приводят к нарушению 

утилизации глюкозы, что индуцирует гипергликемию 

и развитие сахарного диабета. Поиск способов преду-

преждения или коррекции признаков МС, а также сни-

жение проявлений нарушений сердечно-сосудистой 

системы является одной из актуальных задач, при этом 

особый интерес представляют диетические методы, 

которые, в отличие от многих фармацевтических пре-

паратов, имеют гораздо меньше побочных эффектов 

или противопоказаний. Так, при МС у крыс показан про-

тективный эффект замены животного белка в рационе 

протеинами сои (Supro-760) на липидный и углеводный 

обмен, а также функциональное состояние сосудов 

[4]. Еще одним из таких методических подходов явля-

ется возможность использования биологически актив-

ных соединений, содержащихся в обычных овощах 

и фруктах, например полифенолов [5]. В данном иссле-

довании внимание было направлено на природные 

полифенолы ресвератрол и кверцетин. Ресвератрол 

(3,5,4′-тригидроксистильбен) содержится, например, 

в виноградной кожице, орехах, семенах, а кверцетин 

(3,3’,4’,5,7-пентагидроксифлавон) – во фруктах, зеле-

ных листовых овощах, брокколи, семенах, в некоторых 

лекарственных травах. Поскольку содержание поли-

фенолов в продуктах невелико, используют экстракты 

из растительного сырья, содержащего ресвератрол 

и кверцетин в достаточном количестве. Клинические 

и экспериментальные исследования показали эффек-

тивность ресвератрола и кверцетина при МС, отме-

чено снижение в крови уровня триглицеридов и глю-

козы, повышение содержания липопротеинов высокой 

плотности (ЛПВП), ослабление инсулинрезистентности, 

потеря массы тела [6], а также продемонстрировано 

общее антиоксидантное и противовоспалительное дей-

ствие [7]. Показано, что полифенолы могут оказывать 

протективное действие на сосуды, в частности у крыс 

со спонтанной гипертензией отмечено увеличение 

выработки NO и ремоделирование артериальных сосу-

дов при приеме ресвератрола [8, 9]. Показаны противо-

воспалительный, антиоксидантный, иммуномодулиру-

ющий, гипотензивный и гиполипидемический эффекты 

приема ресвератрола [7, 10] и кверцетина [11, 12]. Име-

ются предложения об использовании полифенолов при 

лечении ожирения [13], сердечно-сосудистых заболева-

ний [14, 15] и сахарного диабета [16]. 

Учитывая разнообразные физиологические эффекты 

приема полифенолов, особый интерес представляет 

возможность их использования для улучшения состоя-

ния сосудов при метаболических заболеваниях, однако 

единого мнения об эффектах полифенолов при подоб-

ных состояниях нет [17, 18]. Механизмы влияния поли-

фенолов на функциональное состояние сосудов различ-

ного типа при избыточном потреблении жиров изучены 

недостаточно. 

В связи с этим целью работы было оценить влияние 

приема ресвератрола и кверцетина на выраженность 

основных факторов МС и ацетилхолин-индуцированную 

дилатацию брыжеечных артерий крыс, содержащихся 

на высокожировом рационе (ВЖР). 

Материал и методы

В исследовании были использованы 50 самцов крыс 

стока Wistar (Центр коллективного пользования «Био-

коллекция» Института физиологии им. И.П. Павлова 

РАН) с исходной массой тела 220–240 г. Все манипуля-

ции с животными проводили в соответствии с принци-

пами Базельской декларации о использовании живот-

ных в научных исследованиях (опубликована 30 ноября 

2010 г.) при одобрении Комиссии по этике Института 

физиологии им. И.П. Павлова РАН (протокол № 03/13 

от 13 марта 2023 г.). Животные группы ВЖР (n=15), 

ВЖР+Р (n=10) и ВЖР+К (n=10) получали в течение 8 нед 

ВЖР, который готовили из казеина (249 г/кг рациона), 

говяжьего жира (307 г/кг) и перловой крупы (442 г/кг). 

Энергетическая ценность ВЖР составила 5034 ккал/кг 

рациона, в том числе белков – 20%, жиров – 50%, угле-

водов – 30% от общей калорийности. Животные группы 

ВЖР+Р получали ежедневно 1 мл суспензии ресве-

ратрола (50 мг/кг массы тела, GraFLab, РФ), группы 

ВЖР+К – 1 мл суспензии кверцетина (50 мг/кг массы 

тела, GraFLab, РФ) в дистиллированной воде внутри-

желудочно через зонд, крысы из группы ВЖР – 1 мл 

дистиллированной воды также через зонд. Контролем 

служила группа крыс СР (n=15), содержащихся на стан-

дартном рационе (СР, комбикорм ЛБК-120 по ГОСТ 

34566-2019, ЗАО «Тосненский комбикормовый завод», 

РФ), которые также получали внутрижелудочно 1 мл 

дистиллированной воды. Энергетическая ценность ком-

бикорма составляла 2920 ккал/кг, в том числе белков – 

20%, жиров – 15%, углеводов – 65% от общей калорий-

ности. Всех животных содержали в равных условиях 

в стандартных клетках, по 5 голов, они имели посто-

янный свободный доступ к корму и воде. Длительность 

наблюдения составляла 2 мес.
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Для измерения исходного АД, а также через 8 нед 

содержания на соответствующем рационе использовали 

систему «Систола» (ООО «Нейроботикс, РФ).

Методика оценки амплитуды дилатации брыжеечных 

артерий in vivo была подробно описана ранее [19]. Для 

оценки эндотелий-зависимой и эндотелий-независи-

мой дилатации предварительно сокращенных фенилэф-

рином (1×10-5 М; Sigma-Aldrich, США) артерий исполь-

зовали, соответственно, ацетилхолин (АХ, 1×10-5 М; 

Sigma-Aldrich, США) и нитропруссид натрия (НП, 1×10-6 М; 

ICN Biomedicals, США). Величину дилатации представ-

ляли в процентах от величины вызванной фенилэфри-

ном констрикции. Для выяснения роли NO-зависимых 

механизмов вазодилатации были использованы гидро -

хлорид метилового эфира Nω-нитро-L-аргинина 

(L-NAME, 1×10-4 М; ICN Biomedicals, США) – блокатор NO-

синтазы. Используя постепенное ступенчатое повыше-

ние концентрации АХ (с 1×10-10 до 1×10-5 М), оценивали 

кумулятивный эффект увеличения концентрации вазо-

дилататора на реактивность сосудов.

Диаметр сосудов артерий крыс in vivo оценивали 

с помощью фото- и видеорегистрации с использова-

нием микроскопа Биомед МС-1Т-ZOOM («Биомед», РФ) 

и камеры BASLER acA4600-10uc (Basler, ФРГ), резуль-

таты обрабатывали с помощью программы MultiMe-

dia Catаlog (MMC, РФ).

По окончании исследования крыс декапитировали, 

собирали образцы крови и центрифугировали их для 

получения сыворотки, а также оценивали массу мио-

карда, забрюшинной и эпидидимальной жировой ткани 

и рассчитывали индексы массы как отношение массы 

органа к массе крысы (мг/г). Оценивали индекс массы 

миокарда (ИММ) и индекс массы висцерального жира 

(ИМВЖ). В сыворотке крови содержание триглицеридов, 

ЛПВП и ЛПНП, общего холестерина определяли на ана-

лизаторе ARCHITECT c8000 (Abbott Laboratories, США) 

энзиматическим колориметрическим методом, исполь-

зуя наборы (Abbott, США). 

Для статистической обработки результатов исполь-

зовали программу Statistica v.12. Данные представляли 

в виде среднего и его стандартной ошибки (М±m). Для 

сравнения показателей с нормальным распределением 

в исследуемых выборках использовали однофакторный 

дисперсионный анализ (ANOVA) с попарными post-hoc 

сравнениями по критерию Тьюки. Различия считали ста-

тистически значимыми при p<0,05. 

Результаты

Проведенные исследования показали, что ни исход-

ная, ни конечная масса тела через 8 нед кормления 

животных не различались (табл. 1). Несмотря на отсут-

ствие общего ожирения, у крыс группы ВЖР ИМВЖ ока-

зался наибольшим, тогда как применение ресвератрола 

и кверцетина привело к некоторому снижению ИМВЖ 

по сравнению с животными, получавшими ВЖР, однако 

этот показатель все-таки оказался в среднем на 27,3% 

выше, чем у крыс из группы СР.

Величина АД не имела различий между группами до 

начала эксперимента, но прием избыточного количе-

ства жиров привел к повышению АД на 13,8% у живот-

ных группы ВЖР, а применение полифенолов предупре-

ждало гипертензивный эффект: уровень АД у животных 

групп ВЖР+Р и ВЖР+К не отличался от показателя кон-

трольной группы СР.

У крыс группы ВЖР отмечалось ремоделирование 

миокарда: ИММ был в среднем выше на 6,7%, чем 

у контроля, однако у животных, получавших полифе-

нолы, ИММ значимо не отличался от показателя кон-

трольной группы. 

Избыточное потребление жиров оказывало влияние 

на показатели липидного обмена: содержание триглице-

ридов в сыворотке крови было в 3,1 раза выше у живот-

ных из группы ВЖР по сравнению с показателем крыс 

контрольной группы СР (табл. 2). Применение полифе-

Таблица 1. Масса крыс, индекс массы висцерального жира, индекс массы миокарда и артериальное давление у крыс, получавших высокожи-

ровой рацион (ВЖР) (M±m)

Table 1. Rat weight, visceral fat mass index, myocardial mass index, and blood pressure in rats fed a high-fat diet (M±m)

Показатель 
Index

СР / SD
(n=15)

ВЖР / HFD
(n=15)

ВЖР+Р / HFD+R
(n=10)

ВЖР+К / HFD+Q
(n=10) р

1 2 3 4

Масса тела, г

Body weight, g

исходная / initial 289±11 295±10 293±9 306±11 –

через 8 нед / after 8 weeks 370±11 387±13 362±14 364±12 –

Индекс массы висцерального жира, мг/г

Visceral fat mass index, mg/g
21,6±2,2 33,4±1,9 27,5±2,3 27,8±2,6

р1–2<0,001

р1–3=0,034

р1–4=0,042 

р2–3=0,012 

р2–4=0,018

Индекс массы миокарда, мг/г 

Myocardial mass index, mg/g
2,67±0,08 2,85±0,08 2,74±0,13 2,79±0,09 р1–2=0,046

Артериальное давление, мм рт.ст.

Blood pressure, mmHg

исходное / baseline 120±5 118±6 119±4 121±5 –

через 8 нед / after 8 weeks 123±4 140±5 124±3 123±4

р1–2<0,001

р2–3<0,001

р2–4<0,001
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нолов снижало выраженность триглицеридемии, однако 

их уровень остался значимо выше, чем у контрольных 

крыс. Прием ресвератрола и кверцетина также предо-

твращал подъем уровня общего холестерина, харак-

терный для крыс, получавших ВЖР без добавок. Поли-

фенолы оказывали влияние на уровень липопротеидов: 

концентрация ЛПВП повысилась, а ЛПНП была ниже, 

чем у крыс группы ВЖР, в крови которых уровень ЛПВП 

был ниже, а ЛПНП – выше, чем у контрольных животных. 

На фоне введения ресвератрола и кверцетина изме-

нений уровня глюкозы в сыворотке крови не наблюда-

лось, тогда как у крыс группы ВЖР отмечался значимый 

рост этого показателя, однако говорить о гипергликемии 

неправомерно, поскольку показатель оставался в зоне 

нормальных референсных значений для крыс. 

Исследование реактивности брыжеечных артерий 

проводили in vivo, используя АХ для оценки эндотелий-

зависимой и НП – для эндотелий-независимой вазоди-

латации. АХ-индуцируемая релаксация оказалась сни-

женной у крыс группы ВЖР. Это различие проявлялось 

с концентрации АХ 10-8 М и при повышении содержания 

АХ в ванночке разница в амплитуде релаксации увели-

чивалась (см. рисунок). Применение полифенолов пре-

пятствовало характерному для высокожировой алимен-

тарной нагрузки подавлению реакции на АХ, амплитуда 

значимо не отличалась от показателей группы СР. 

Расчет площади под кривой для АХ показал, что общая 

реактивность была снижена у крыс группы ВЖР в сред-

нем на 39,1% по сравнению с контролем, а при примене-

нии полифенолов значимо не отличалась от показателя 

крыс, получавших СР. 

Эффективность NO-зависимых механизмов дилата-

ции брыжеечных артерий при развитии МС оценивали 

путем сравнения амплитуды вазодилатации до и после 

блокады NO-синтазы инкубацией сосудов с L-NAME при 

концентрации АХ 10-5 М. Величина дилатации у крыс 

группы ВЖР была в среднем на 19,8% меньше, чем 

у контрольной группы, а при применении ресвератрола 

и кверцетина снижения вазодилатации не наблюдалось, 

амплитуда релаксации значимо не отличалась от конт-

роля (табл. 3). Инкубация с L-NAME приводила к сни-

жению релаксации, при этом у крыс группы ВЖР вели-

чина релаксации после блокады NO-синтазы оказалась 

больше, чем в остальных группах. Расчет разницы 

в дилатации до и после применения блокатора пока-

зал, что у животных группы ВЖР амплитуда релаксации 

снизилась меньше всего – на 46,6%, тогда как в конт-

роле – на 68,7%, у животных группы ВЖД+Р – на 68,4%, 

ВЖР+К – на 71,3%. Вызванная НП дилатация не разли-

чалась между крысами всех исследованных групп. 

Обсуждение

В исследовании проверяли гипотезу о возможном 

протективном эффекте приема полифенолов на фак-

торы МС и функциональное состояние брыжеечных 

артерий при избыточном потреблении жиров. Экспери-

мент показал, что применение ресвератрола и кверце-

тина действительно снижает проявления МС, в частно-

сти уменьшает висцеральное ожирение, предотвращает 

рост АД. Использование полифенолов при высокожиро-

вой алиментарной нагрузке способствовало улучшению 

липидного обмена: снижалась выраженность тригли-

церидемии и гиперхолестеринемии, при этом увеличи-

вался уровень ЛПВП и уменьшался ЛПНП по сравне-

Таблица 2. Биохимические показатели крови крыс, получавших высокожировой рацион (ВЖР) (M±m)

Table 2. Biochemical parameters of blood in rats fed a high-fat diet (HFD) (M±m)

Показатель
Index

СР / SD
(n=15)

ВЖР / HFD
(n=15)

ВЖР+Р / HFD+R
(n=10)

ВЖР+К / HFD+Q
(n=10) р

1 2 3 4

Триглицериды, ммоль/л

Triglycerides, mmol/l
0,59±0,08 1,81±0,12 0,91±0,08 0,99±0,13

р1–2<0,001

р1–3=0,007

р1–4<0,001

р2–3<0,001

р3–4<0,001

Холестерин, ммоль/л

Cholesterol, mmol/l
1,61±0,12 1,92±0,11 1,58±0,15 1,72±0,12

р1–2<0,001

р2–3<0,001

р2–4=0,047

Липопротеины высокой плотности, ммоль/л

High density lipoproteins, mmol/l
0,82±0,14 0,59±0,10 1,04±0,08 1,07±0,09

р1–2<0,001

р1–3=0,008

р1–4<0,001

р2–3<0,001

р3–4<0,001

Липопротеины низкой плотности, ммоль/л

Low density lipoproteins, mmol/l
0,42±0,04 0,54±0,05 0,28±0,04 0,32±0,05

р1–2=0,009

р1–3=0,026

р1–4=0,042

р2–3<0,001

р2–4<0,001

Глюкоза натощак, ммоль/л

Fasting glucose, mmol/l
5,8±0,2 6,6±0,2 5,3±0,5 5,6±0,4

р1–2<0,001

р2–3<0,001

р2–4=0,001
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Ацетилхолин-индуцированная дилатация брыжеечных артерий крыс, получавших высокожировой рацион (ВЖР)

А – амплитуда дилатации брыжеечных артерий при ступенчатом увеличении концентрации ацетилхолина, кумулятивный эффект. 
По оси ординат: амплитуда дилатации, выраженная в процентах от амплитуды предконстрикции сосудов фенилэфрином. 
Значимость различий по сравнению с показателем группы ВЖР: * – p<0,05; *** – p<0,001; по сравнению с контрольной группой 
(СР): # – p<0,05; ### – p<0,001; Б – площадь под кривой для ацетилхолина, усл.ед.

Acetylcholine-induced relaxation of mesenteric arteries in rats fed high-fat diet (HFD)

A – amplitude of mesenteric artery dilation with a stepwise increase in acetylcholine concentration, cumulative effect. Y-axis: dilatation 
amplitude expressed as a percentage of the amplitude of vascular phenylephrine preconstriction. The significance of the differences: 
compared with the HFD group: * – p<0.05; *** – p<0.001; compared with the control (SD) group: # – p<0.05; ### – p<0.001; В – area 
under the curve for acetylcholine, conventional units.

Таблица 3. Амплитуда вызванной ацетилхолином (АХ) и нитропруссидом натрия (НП) дилатации брыжеечных артерий крыс, получавших высо-

кожировой рацион (M±m) 

Table 3. Amplitude of dilation of mesenteric arteries caused by acetylcholine (ACh) and sodium nitroprusside (NP) in rats fed a high-fat diet (M±m)

Воздействие
Agents

СР / SD
(n=15)

ВЖР / HFD
(n=15)

ВЖР+Р / HFD+R
(n=15)

ВЖР+К / HFD+Q
(n=15) р

1 2 3 4

АХ, % / ACh, % 106,1±6,4 85,0±5,2 103,9±8,6 99,8±6,3

р1–2<0,001

р2–3=0,004

р2–4=0,045

АХ + L-NAME, %

ACh + L-NAME, %
33,2±4,1 45,4±4,9 32,8±3,1 28,6±3,3

р1–2<0,001

р2–3<0,001

р2–4<0,001

НП, % / NP, % 50,5±5,2 46,1±3,3 43,3±6,9 41,1±6,4 –

П р и м е ч а н и е. Амплитуда дилатации брыжеечных артерий выражается в процентах от амплитуды предконстрикции на фенил-
эфрин. 

N o t e. The amplitude of mesenteric artery dilation is expressed as a percentage of the amplitude of preconstriction on phenylephrine.
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нию с крысами, получавшими ВЖР без полифенолов. 

Полученные нами результаты согласуются с данными 

литературы, в которых рассматривается стабилизирую-

щий липидный и углеводный обмен эффект применения 

полифенолов у людей и животных при заболеваниях, 

ассоциированных с метаболическими нарушениями 

[4, 20], и, в частности, при высокожировой диете [21]. 

Показано, что при сахарном диабете полифенолы спо-

собны оказывать влияние на углеводный обмен путем 

модулирования абсорбции глюкозы в кишечнике, изме-

няя активность α-амилазы, SGLT1, GLUT2 [22]. Кроме 

того, показана способность полифенолов, в частности 

ресвератрола, снижать инсулинрезистентность при ВЖР 

у крыс уже через 8 нед приема [21]. 

Оценка реактивности сосудов у крыс, получавших 

ВЖР, показала, что прием полифенолов при высо-

кожировой алиментарной нагрузке в течение 8 нед 

действительно снижает выраженность эндотелиальной 

дисфункции, проявляющейся в подавлении АХ-инду-

цированной вазодилатации. Если у крыс, получавших 

только ВЖР, амплитуда релаксации снижалась по срав-

нению с группой, получающей СР, то применение поли-

фенолов предупреждало падение вазодилатации на 

действие АХ, сохраняя реактивность брыжеечных арте-

рий на уровне контрольных животных. При предва-

рительной блокаде NO-синтазы инкубацией сосудов 

с L-NAME показано, что снижение величины вазодила-

тации на АХ после применения блокатора было наи-

меньшим у крыс группы ВЖР, тогда как при применении 

ресвератрола и кверцетина снижение амплитуды после 

L-NAME было сходным с таковым у контрольных живот-

ных. Это позволяет говорить о том, что эндотелиаль-

ная дисфункция при приеме ВЖР связана с нарушением 

NO-зависимого механизма дилатации. Эффективность 

этого пути релаксации определяется 2 основными фак-

торами: синтезом NO эндотелием и чувствительностью 

гладкомышечных клеток (ГМК) к NO. Отсутствие разли-

чий между реакцией сосудов крыс исследованных групп 

на НП свидетельствует о сохранении чувствительности 

ГМК к NO при ВЖР, а протективное действие полифено-

лов проявляется путем сохранения продукции NO эндо-

телием. В литературе обсуждается способность полифе-

нолов, в частности ресвератрола, стимулировать синтез 

NO эндотелием [23]. 

Полифенолы как препараты полимодального дейст-

вия модулируют функциональное состояние сосудов 

различными путями: например, действуя непосредст-

венно на сосуды, проявляя вазодилататорный эффект, 

либо опосредованно через влияние на состояние угле-

водного и липидного обмена, а также через противо-

воспалительное и антиоксидантное действие. Эффект 

полифенолов непосредственно на сосуды зависит от 

типа сосуда [24], в частности действие кверцетина на 

брыжеечные артерии более выраженно, чем на прово-

дящие артерии, например на аорту [25], а в настоящем 

исследовании была оценена реактивность именно бры-

жеечных артерий. Считается, что кверцетин вызывает 

вазодилатацию, не связанную с эндотелием. Так, релак-

сирующий эффект кверцетина сохраняется после деэн-

дотелизации сосуда, а после применения блокаторов 

гуанилатциклазы и аденилатциклазы, КCl и уабаина 

величина дилатации на кверцетин и его метаболиты зна-

чимо не изменялась [25]. Следует учитывать, что в усло-

виях длительного приема полифенолов в организме 

накапливаются продукты их обмена, которые, в свою 

очередь, также могут действовать на артерии, при этом 

дилататорные эффекты данных метаболитов могут быть 

более выражены, чем у самого полифенола [25]. Меха-

низм непосредственного дилатирующего действия квер-

цетина на сосуды, как полагают, не связан с влиянием 

на внутриклеточную концентрацию кальция, а опреде-

ляется воздействием этого полифенола на активность 

киназ в ГМК, а именно способностью полифенолов инги-

бировать протеинкиназу, в частности киназу легкой цепи 

миозина [26]. Ресвератрол также обладает дилатирую-

щим действием, например, показано, что он расширяет 

артериолы сетчатки крыс [27].

Помимо непосредственного эндотелий-независимого 

дилататорного действия полифенолов на сосуды, ресве-

ратрол и кверцетин могут модулировать функциональ-

ное состояние сосудов опосредованно, через их проти-

вовоспалительные, антиоксидантные, антиатерогенные 

эффекты. Показано, что при МС наблюдается развитие 

воспаления, окислительного стресса, что существенно 

влияет на состояние эндотелия и сосудов [28]. Реактив-

ность сосудов в значительной степени снижается при раз-

витии воспаления, повышении образования свободных 

радикалов, которые оказывают негативное влияние на 

функцию эндотелия. При этом нарушаются процессы син-

теза вазоактивных веществ эндотелием, динамический 

баланс между дилататорными и констрикторными вли-

яниями на ГМК сдвигается в сторону повышения тонуса 

сосудов, способствуя развитию артериальной гипертен-

зии. Протективный эффект потребления полифенолов 

в отношении снижения воспаления показан, например, 

у мышей при высокожировой алиментарной нагрузке [29].

Заключение

Таким образом, наши данные показали, что прием 

полифенолов снижает выраженность факторов МС 

у крыс Wistar: улучшает липидный обмен, снижает вис-

церальное ожирение и предотвращает рост АД. Исполь-

зование полифенолов предупреждает характерную для 

ВЖР эндотелиальную дисфункцию, препятствуя угнете-

нию дилатации брыжеечных артерий на АХ, при этом про-

тективный эффект ресвератрола и кверцетина на сосуды 

при ВЖР может опосредоваться как сохранением нор-

мальной активности NO-синтазы в эндотелии, так и непо-

средственным эндотелий-независимым дилатирующим 

эффектом полифенолов на ГМК брыжеечных артерий. 

Прием полифенолов может быть рассмотрен как метод 

профилактики и комплексного лечения опасных нару-

шений функции сердечно-сосудистой системы при забо-

леваниях, вызванных избыточным потреблением жиров. 
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