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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ ДАННЫЕ ПО ВОСПРОИЗВЕДЕНИЮ 
БОРОДАВЧАТОГО ЭНДОКАРДИТА ЧУЖЕРОДНОЙ 

СЕЛЕЗЕНОЧНОЙ ДНК

В предыдущем сообщении [2] нами были приведены данные об 
участии высокополимерной селезеночной ДНК в механизме развития си 
стемной прогрессирующей дезорганизации неклеточных структур соеди 
нительной ткани. Анализ результатов гистохимических исследовании 
показал, что у крыс, иммунизированных дезоксирибонуклеиновой кисло* 
той, происходит: утолщение собственной мембраны капилляров клубоч­
ков почек с накоплением нейтральных мукополисахаридов; выраженная 
плазматизация лимфоидных фолликул селезенки с увеличением в их 
протоплазме количества РНК; обеднение ядер плазматических клеток 
ДНК; мукоидное набухание межуточного основного вещества рыхлой 
соединительной ткани. Кроме того в сыворотке крови увеличивалось 
количество ДНК, а и у глобулинов (белковая фракция), а так же и р 
гликопротеидных фракций. Указанные морфологические и гумораль 
ные признаки во многом характерны для системной прогрессирующей 
дезорганизации соединительной ткани, лежащей в основе коллагеновых 
болезней.

В настоящем исследовании основное внимание обращено на пора­
жение сердца при иммунизации кроликов высокополимерной бычьей се­
лезеночной ДНК, а также на вопросы, связанные с предотвращением 
тканевой дезорганизации соединительной ткани в экспериментальны՝ 
условиях.

Материал и методика исследования. Опыты ставились на 39 кроли 
ках, весом 1,7—2,8 кг. Подопытные животные были распределены на 
8 групп. Первые 4 группы получали по 10 мг ДНК, вводимую через каж 
тые 2—3 дня в течение 1,5 мес., после чего, спустя месяц, кроликам 
2 группы вводили кортизон по 9 мг, 3 группы—по 8 мг п-аминобензой 
ную кислоту и кроликам 4 группы по 4 мг тимидина. Последние три пре­
парата вводили подкожно через каждые 2 3 дня в течение 1 мес. Кро 
лики 1 группы служили контролем для 2—4 групп. Все 4 группы были 
забиты через 3,5 мес. от начала иммунизации.

5 и 6 группы получали по 15 мг ДНК с теми же интервалами в те­
чение I мес., причем кролики 5 группы были забиты через 3 дня после 
последней иммунизации, а 6 группы через 25 дней. Седьмая группа 
подопытных животных получала по 10 мг ДНК в течение 1 мес. и забита 
через 25 дней после окончания иммунизации. Кроликам 8 группы вводи- 
'и сыворотку, взятую при забивке животных 5 группы. Иммуную сыво-
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ротку вводили подкожно из расчета по 2,5 см3 на I кг веса, через 3 дня 
после 9 инъекций, забивали.

Вводимую ДНК экстрагировали из селезенки теленка по методу 
Мирского и Поллистера {10].

До иммунизации и при забивке в сыворотке крови кроликов опре­
делялись количество ДНК, белковые и гликопротеидные фракции.

Количество ДНК определяли дифениламиновым методом Э. Г. Лар 
ского [4]; гликопротеидные фракции окрашивали по методу А. Е. Грей 
слера '31.

После забивки кусочки из сердца, легких, печени, селезенки, почки, 
надпочечника и лимфоузла фиксировали в жидкости Карнуа и заливали 
в парафин. Парафиновые срезы окрашивали: гемотоксилин-эозином, пи 
крофукснном, толуидиновым синим, по Фельгену на ДНК, по Браше на
ОН-К, ПАС реакцией и акридиновым оранжевым для люминесцентной 
микроскопии. Кроме того у кроликов 4 группы проводили электрокар­
диографическое исследование.

Результаты опытов и их обсуждение. У 31 подопытного кролика, не 
ависимо от группы, были обнаружены бородавчатый эндокардит ми 

трального клапана. Бородавчатые наложения чаще всего располагались 
по краю парусов митрального клапана и на хордальных нитях (рис. 1)

Рис. 1. Створка митрального клапана с бородавчатыми наложениями 
пи краю.

Эндокардит сопровождался грубыми склеротическими изменениями па 
русов митрального клапана, фиброзного кольца и хордальных нитей 
11аряду со старыми склеротическими изменениями парусов митрального 
клапана у 7 кроликов .мы наблюдали свежие тромботические наложения 
на грехстворчатом клапане, при этом створки были набухшими и имели 

1 ускло-матовый вид. Хордальные» нити были утолщены, укорочены с пе 
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реходом склеротического процесса на апикальную часть папиллярных 
мышц (рис. 2).

V кроликов 1—4 групп вес сердца был больше, чем у животных

Рис. 2. Утолщение и укорочение хордальных нитей и эндокарда 
апикальной части папиллярной мышцы.

других групп. Стенка левого желудочка утолщена. Кроме того электро­
кардиографическое исследование кроликов 4 группы указывало на ги 
пертрофию миокарда и нарушение проводимости. Полученные данные 
говорят о том, что грубые склеротические изменения парусов митраль­
ного клапана, фиброзного кольца и хордальных нитей привели к фор­
мированию порока.

Выраженные изменения наблюдались в лимфатической системе. 
Если у кроликов 5—8 групп селезенка была гиперплазирована, то у 
кроликов 1 4 групп, особенно 1 группы, она резко атрофирована (та­
блица) и весила в среднем 270 мг. Аналогичные изменения наблюдались
и со стороны лимфатических узлов. При гистологическом исследовании
лимфоидные фолликулы селезенки атрофированы.

Интересные данные получены при определении количества ДНК в 
сыворотке крови. Дифениламиновый показатель у кроликов 5—8 групп
был выше, чем у кроликов 1—4 групп, особенно 1. Сопоставление резуль­
татов дифениламиновой реакции с данными макро-микроскопического 
исследования селезенки позволяет считать, что количество ДНК в сы 
воротке крови тесно связано с лимфатическим аппаратом. Наибольший 
Уровень ДНК в сыворотке крови (299) наблюдался у кроликов 5 груп­
пы, подвергнутых гипериммунизации дезоксирибонуклеиновой кислотой

Характерным изменением со стороны белковых фракций сыворотки 
крови является увеличение а2 и 7 глобулиновых фракций за счет умень-
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Таблиц^
Средние групповые показатели обшего веса, сердца и селезенки, количества ДНК 

белковых и ։липопротеидных фракций при забивке кроликов

Белковые фракции в ’/о

1 (4) 1,75 6,99 0,27 203 45.32 8,73 
2(4)2.028.480.3430351,76 9,34 
3(4)'2,058,5 0,76 27155,65 7,71 
4(4)2,57(7.01 1.1228856,23 5,88

Глобулины

5 (6) 44 5,67 1,05 299 47,8 
6(9)2,34 6,38 1,95 272 51,1
7 (4) 2,3 6.07 1.34 286 50,07 
8(4) 2,29'4,930,92 287 52,5

9,19
3,93
6,22

15,14
11,12
10,03
10.13
13,87
13,64
12,43
10,62.

Гликопротеидные фракции в*

18,14 12,67 13,86
15,53 12,25 16,15
13.42
14,71 
12,64
15,12
15.131
13.92,

13,19 
13,05
17,1
16,21

Глобулины

12,83
19,29
12,32
14.32

15,52 15,22
18,06 15,4

8,94 
11,96 
13,34 
12,79 
12,74 
13,65 
12,03 
13,4

29,69 
28,29 
•33,27 
25,88 
32,54 
28,8б| 
30,97 
32,77

30,42 
25,97 
21,53
27,47 
30,52 
34,04 
31,53 
32,28

14.09
17.63
19.03
14.69
11.88
9.13

10,26
6.15

Т

тения количества альбуминов. Наибольший показатель фракции 
(15,14%) наблюдался у животных 1 группы (таблица).

Как известно, гликопротеидные фракции, по сравнению с белковы­
ми, являются более тонкими показателями состояния соединительной 
ткани. В состав межуточного основного вещества и коллагеновых струк 
тур в большом количестве входят кислые мукополисахариды, находи 
щиеся в полимеризированном и связанном состоянии. При системной 
прогрессирующей дезорганизации соединительной ткани начальные из­
менения, в виде мукоидного набухания, обусловлены деполимеризацией 
межуточного основного вещества и увеличением в нем количества свобод­
ных кислых мукополисахаридов. Полученные данные по увеличению

и и гликопротеидных фракций в сыворотке крови кроликов, иммунизи­
рованных ДНК, так же характерны для системной прогрессирующей 
дезорганизации соединительной ткани.

Пораженце эндокарда клапанного аппарата является одним из важ­
ных органных проявлений системной прогрессирующей дезорганизации 
соединительной ткани. Воспроизведение эндокардита, аналогичного рев­
матическому, еще раз показывает важную роль ДНК в патогенезе кол­
лагеновых болезней.

Впервые участие ДНК в аутоаллергической перестройке организма 
при коллагеновых болезнях отметили Бардавиль, Той, Галинц и Бейлсь 
|8П назвавшие коллагеновые болезни болезнями нарушенного обмена 
ДНК. В дальнейшем, изучая коллагеновые болезни в гистохимическом 
и иммуноморфологическом аспекте А. Г. Бегларяном [1], было выявлено 
явление корпускуллярного выхождения и выщелачивание ДНК из ядер 
клеток, преимущественно ретикуло-эндотелиальной системы.

Коль скоро нарушению обмена ДНК принадлежит не какая-то вто­
ростепенная роль в механизме прогрессирующей дезорганизации соеди 
ннтельной ткани, а только лишь ее введением можно получить экспери 
ментальную модель со многими морфологическими и гуморальными



О воспроизвел, бородавчатого эндокардита чужеродной селезеночной ДНК 63

признаками, характерными для коллагеновых болезней, то вполне есте­
ственна постановка вопроса: можно ли нормализацией обмена ДНК 
предотвратить дальнейшее прогрессирование генерализованной дезорга 
низации соединительной ткани?

В настоящее время известны вещества, влияющие на обмен ДНК в 
организме [6]. Учитывая, что в ядрах клеток лимфоидных фолликул се­
лезенки и в сыворотке крови количество ДНК резко уменьшается, мы
считали, что введением чистого тимидина возможно нормализовать син­
тез ДНК [9]. С такой же целью кроликам 3 группы вводили п-аминобен- 
зойную кислоту, приводящую к увеличению количества ДНК в ядрах [5].

Если кролики 1 группы погибали, то животные 3 и 4 группы выжи­
вали и не уменьшались в весе. На фоне грубых склеротических измене­
ний клапанного аппарата сердца не было обнаружено свежих очагов
дезорганизации соединительной ткани. Селезенка увеличивалась в весе.
Хотя со стороны количества ДНК белковых и гликопротеидных фракций
не наблюдалось нормализации, однако такая тенденция была очевидной.
Таким образом, тимидин и п-аминобензойная кислота, влияющие на об­
мен ДНК в организме, в какой-то степени приостановили дальнейшее 
прогрессирование системной дезорганизации соединительной ткани.

В литературе все чаще появляются сообщения о том, что если кор 
гикостероидная терапия купирует обострение при коллагеновых болез- 
нях, то под ее влиянием сокращаются промежутки между атаками, об­
щее состояние ухудшается, появляется ряд осложнений от самих гор­
мональных препаратов и в конце концов наступает роковой исход [7]. 
Применение кортизона в наших исследованиях (2 группа) не сопровож­
далось теми сдвигами, которые были отмечены у кроликов 3 и 4 групп.

На основании данного предварительного материала мы далеки от 
мысли делать выводы о воздействии тимидина и п-аминобензойной кис­
лоты на генез системной прогрессирующей дезорганизации соединитель­
ной ткани. Полученные данные дают лишь основание выдвинуть вопрос 
о возможности предотвращения дальнейшего прогрессирования генера 
лизованной дезорганизации соединительной ткани посредством норма­
лизации обмена ДНК.

Выводы

1. Введением чужеродной селезеночной ДНК у кроликов получен 
эндокардит, аналогичный ревматическому, с разными фазами дезорга­
низации клапанного аппарата и развитием порока сердца.

2. Полученные морфологические и гуморальные изменения харак­
терны для системной прогрессирующей дезорганизации соединительной 
ткани.

3. Представляется возможным выдвинуть вопрос о предотвращении 
прогрессирования системной дезорганизации соединительной ткани по 
средством нормализации обмена ДНК.
Ереванский медицинским институт, 
кафедра патологической анатомии Поступило 13А 14 1964 I.
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И 2. ԲհԴԼԱՐՅԱՆ, Լ. Ն. ՄԿՐՏՉ8ԱՆ
ՓՈՐՁՆԱԿԱՆ ՏՎՅԱԼՆԵՐ ՕՏԱՐ ՓԱՅԾԱՂԱՅԻՆ ԴՆՒ ԱՋԴԵՑՈԻԹՅԱՄՐ 

ԳՈՐՏՆՈՒԿԱՅԻՆ ԼՆԴՈԿԱՐԴԻՏԻ ՍՏԱՑՄԱՆ ՎԵՐԱՐԵՐՅԱ1՝ Ամփոփում
Աշխատությոէնր նվիրված Լ շարակցական հյուսվածքի սիստեմային 

պրոգրեսվոդ գեզօրգանիզաց իա յի մեխանիզմի ուս ո։մն ա ս ի րո լթ յան ր ե այզ 
պրոցեսում բարձր պ ո չիմ ե ր ի զա զվ ա ծ օտար, փայծաղային զե զօ քսիոի բ ոն ու կ - 
յեինաթթվի մ ասնակցութ յամ բ։

Դ ե զօրս ի ոի բ ոն ուկլե ին ա թ թ ու է ներարկվել 39 ճագարների, որոնցից 31 ֊ի 
մոտ , այտնաբերվեյ է միթրալ փականի գորտնուկային էնդոկարդիտ և էնդո­
կարդիտ թարմ թրոմ բոտիկ գո յա ց ու թ յո ւնն ե րո վ եոփեդկ փականների վրա։

Փորձնական կենդանիների մոտ մինչև իմ ունիզացիան և նրանից հե- 
աո արյան շիճուկում միաժամանակ որոշվել են դեզօքսիոիբոնուկլեինաթթվի 
քանակք, սպիտակուցների և դլիկոպ րոտեիդների ֆրակցիաներր։

0 գտագործելով թիմ իգինր և պ ֊ ա մ ին ո բ են գ ո ա թ թ ուն որպես նյութեր, որոնք 
կանոնավորում են դե զօ քս ի ոիբ ոն ո ւկ լե ին ա թ թ վի փոխանակությունը էքսպերի֊ 
մենտում, նկատվել է շարակցական հյուսվածքի սիստեմ ային դեղօրգանիդա֊ 
ցիայի կանխում։ Անկասկած, այս փաստր կարևոր նշանակություն ունի շա­
րակցական հյոէսվածքի հ ի վ ան ղո ւթ յունն ե րի բուժման ե պ ր ոֆի / ակ ա իկ ա Հւ 
հարցերում: "֊ ՚ ր
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