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РЕАКЦИЯ НУКЛЕИНОВЫХ КИСЛОТ ГИПОФИЗА КРЫС 
НА ВВЕДЕНИЕ ДЕКСАМЕТАЗОНА

Изучалось количество РНК и ДНК гипофиза крыс. Показано, что через четыре 
1аса после однократного введения дексаметазона количество РНК повышается на 15%, 

а ДНК не претерпевае! практически изменений. Введение препарата на протяжении 
7 дней вызывает снижение количества обеих нуклеиновых кислот в среднем на 15 
20%. После однократной инъекции дексаметазона обнаружено резкое увеличение числа 
митозов в аденогипофизе.

Анти митотический эффект глюкокортикоидов на клетки развивающе­
гося мозга установлен целым рядом исследований [7, 8, 10, 11]. Обна­
ружено, что глюкокортикоиды в период между 2 и 8 днями постнаталь-
ной жизни резко ингибируют митозы в мозге, мозжечке, подавляя синтез 
ДНК, РНК и белка. Ингибирование глюкокортикоидами синтеза РНК и 
белка продемонстрировано также на изолированном, интактном нейро­
не из мозга новорожденного [11].

Несомненный интерес представляет изучение воздействия (являю-
щегося в определенной степени избирательным для разных участков
мозга) глюкокортикоидов на рункции макромолекул клеток зрелого
мозга. Исследования подобного рода весьма немногочисленны. В ряде
работ мы установили, что под действием дексаметазона коэффициент
спецнфичиностн ГЦ/АУ во рракциях РНК хромосомно-ядрышковогол
аппарата клеток мозга повышается в сторону преобладания РНК рибо­
сомального типа, и этот процесс сопровождается увеличением метилиро­
вания ДНК в разных участках мозговой ткани. Имеются данные о том, 
чг > кортикостероиды могут оказывать влияние и на уровне гипофиза.

весом
Материал и методика. Исследовали количество ДНК и РНК гипофиза зрелых крыс 
_ 1(Х) 130 г через 4 часа после внутрибрюшинного однократного и 3—7-дневного

г.в< тения дексаметазона из расчета 40 мк: на 100 г веса животного. Содержание ДНК 
и I ПК определяли методом Шмидта и Тапгауэера [13] в модификации Георгиева с 
С-п|Ри 1 Содержание РНК определяли слекгрофотоме!рически и по Мейбаум [3]. 
ДНК -спектрофотометрически и реакцией Дише [9].

Одноврсменн > было проведено морфологическое и гистохимическое исследование 
гииофша белых крыс, подвергнутых действию дексаметазона. Гипофизы крыс были 
фиксированы в нейтральной смеси Шабадаша и после обезвоживания залиты в пара­
фин. а штем рагложекы на срезы толщиной 6 мк Использовалась гистохимическая 
'*՜ 11 1,1 ' 110 Ф‘льгену, а также окраска гематоксилин-эозином для обшецитоло-
- ' исс.кДОВ..ННЙ. Митозы подсчитывались под микроскопом при увеличении
ъектива X и окуляра К). Для каждого гипофиза было просмотрено 100 полей зрения.
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При подсчете учитывались нее фазы митоза. Однако не исключена возможность что 
при этом была упущена часть делящихся клеток, находящихся на стадии ранней профа- 
зы. Это примечание в равной степени касается л»к контрольного гак и эксперименталь­
ного материала.

Результаты и обсуждение. Результаты биохимических исследований 
показали наличие определенных сдвигов в содержании РНК и ДНК в ги­
пофизе и аденогипофизе крыс после однократного и многократного вве­
дения дексаметазона. Эти данные представлены в табл. 1.

Таблица I
Количество РНК и ДНК гипофиза и аденогипофи .. в мг/г свежей ткани в норме 

и под влиянием дексаметазона

Объект исследования

Целый гипофиз 
Аденогипофиз

Норма
Через 4 часа после 

однократного введе­
ния дексаметазона

Через 7 дней 
после введения 
дексаметазона

РНК ДНК РНК ДНК РНК ДНК

4,2+0.13
7,3+0,03

6,1+0.11
11.0+0,06

4.9+0.13
8.5+0.10

5,6+0,10
10.1+0,30

. I
3.5+0,09 4.8+0,11
6,2+0,30 8,1+0,2

Полученные данные свидетельств) ют о том, что в гипо изе и осо-И
бенно в аденогипофизе ДНК и РНК содержатся в несколько раз больше,
чем в других отделах мозга. При этом у интактных крыс отношение 
РНК/ДНК для аденогипофиза и гипофиза равно приблизительно 0,7. 
Из тон же таблицы явствует, что при однократном введении дексамста-
зона наблюдается тенденция к небольшому увеличению количества
РНК—на 15%; количество ДНК при этом практически не претерпевает 
изменений. В хроническом опыте количество РНК и ДНК статистически 
юстоверно снижается как в аденогипофизе (на 15 и 2/%), так и в гипо-

физе (на 16 и 20% соответственно).
Морфологические и гистохимические исследования показали, что

юд действием введенного дексаметазона во всех отделах гипофиза мож-
но видеть более густую, чем в норме, сеть сосудов, заполненных эритроци­
тами. В нейрогипофизе четко выражено кровенаполнение преимушс 
ственно капиллярной системы, а в аденогипофизе 'более крупных со­
судов. Этот процесс четко выражен как в острых, так и хронических эк­
спериментах. Можно считать, что это либо следствие замедления кровот 
ка, либо специфически действующего на гипофиз сосудорасширяющего 
воздействия дексаметазона. Последнее допущение кажется боли з
роятным.

При просмотре экспериментального материала создастся впечат.к 
ние, что введение дексаметазона вызывает некоторую деструкцию > де 
особенно выражен этот процесс в области аденогипофиза. Наряду с этим 
в аденогипофизе отмечается резкое увелпченне числа митозов, особенн 
через 4 часа после однократного введения дексаметазона. Если в норм 
на 100 нолей зрения переднем приходится 7 митозов, то через
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число возрастает до 16. При введении дексаметазона в течение 3-х дней 
подобной картины уже не наблюдается, число встречающихся митозов 
примерно такое же, как в норме и даже несколько ниже (6 против 7).

Индуцирование гидрокортизоном пролиферации показано [12] на 
примере вненадпочечных хромафипиых клеток брюшных параганглиев.

В промежуточной доле как в норме, так и после воздействия мито­
зы были отмечены только в единичных случаях, в нейрогипофизе они 
.никогда не обнаруживались.

При окраске по Фельгену в ядрах клеток обнаруживается ДНК со­
держащий материал, ядрышки обычно не видны. В тех случаях, когда
дни содержат у своей периферии ДНК содержащий ободок или так на­
зываемый «ядрышково-гибридный хроматин» [5], представленный в виде 
колпачков или шапочек и состоящий из комплекса ДНК и РНК, ядрыш­
ки четко выявляются в препаратах, окрашенных на ДНК по Фельгену.

Наблюдения показал.», что под влиянием дексаметазона происходят
определенные сдвиги в области ядрышка. Так, через 4 часа после одно­
кратного введения препарата отмечается увеличение относительного ко­
личества ядрышек, контуркрованных Фельген-положительным материа­
лом. Их количество достигает 67 вместо 40% в норме, а при много­
кратном воздействии снижается до 26%. Результаты проведенных под­
счетов суммированы в табл. 2.

Таблица 2
Количественно? соотношение ядрышек. неконтх рчров;. иных и ко'пурирсваьных 
Фельген-положительным материалом в различных отделах гипофиза нормальных

и подвергнутых действию дексамета юна крыс
Области гипофиза

Условия
Передняя доля Промежуточная 

доля 11ейрогипофнз

без с 
к • итура контуром

без с 
контура контуром

без с 
контура контуром

Норма

Через 4 часа после введе­
ния дексаметазона

Многократное введение 
дексаметазона

60

33

74

40

67

26

95

97

85

■ о

3

15

97

98

97

Как видно из приведенной таблицы, 
чаются в передней доле гипофиза.

В целом полученные нами данные

с\ шественные изменения огме-

по морфо-гистохимическому и 
биохимическому исследованию гипофиза крыс, получавших однократно
и хронически дексаметазон, хорошо коррелируют и свидетельствуют об 
определенном влиянии дексаметазона на интенсивность синтеза ДИК и
РНК в гипофизарной ткаги. Дексаметазон в хроническом опыте подав-
ляет митозы в гипофизе и аденогипофизе.
уменьшение количества РНК и ДНК на 15

одновременно отмечается 
и 25% соответственно. Эти

занные совпадают с общепринятым представлением об ингибирующем
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влиянии глюкокортикоидов на синтез ДПК. Согласно имеющимся ин
ным

3€
, глюкокортикоиды угнетают митоз в регенерирующей печени, инги­

бируя синтез ДНК в фазе 8 и препятствуя переходу клетки из 6-перио­
да интерфазы в 5 период [4].

Морфологическое и гистохимическое исследования гипофиза при 
хроническом воздействии дексаметазоном выявило выброс в цитоплазмх 
целых фрагментов ядрышкового нуклеопротеида. Ранее нами было опи­
сано увеличение цитоплазматической ДНК клеток мозговой ткани при 
воздействии дексаметазоном [12]. Подобное явление, описанное Шаба-
дашом в условиях «фармакологического подстегивания» [6], по-видимо- 
му, предшествует истощению клетки. Структурно-функциональное со­
стояние ядрышка тесно связано с рункциональным состоянием клетки.ЗЕ
механизмами регуляции информационной связи ядра и цитоплазмы, и 
описанные биохимические и морфо-гистохимические изменения свиде­
тельствуют о катаболическом эффекте хронического воздействия декса­
метазоном. Вместе с тем однократное введение его вызывает увеличение 
количества РНК как в аденогипофизе, так и в гипофизе в среднем из 
15%, количество ДНК заметно не меняется. Цитологическое исследова­
ние выявило увеличение числа митозов более чем в два раза и увеличе­
ние относительного количества ядрышек, контурнрованных Фельген-по- 
ложительным материалом (на 27%).

Полученные данные свидетельствуют о том, что однократно введен­
ный дексаметазон стимулирует митотическую активность в аденогипо­
физе. Это явление описывается впервые и, по-видимому, заслуживает 
внимания. Дексаметазон также влияет па интенсивность синтеза ядрыш­
ковой РНК, что коррелирует с ранее полученными денными о повыше­
нии под воздействием глюкокортикоида в составе фракции РНК хромо­
сомно-ядрышкового аппарата клеток мозга популяции рибосомально­
го типа.
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