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ОСТРАЯ ТОКСИЧНОСТЬ 1,3-ДИХЛОРБУТЕНА 
В ЭКСПЕРИМЕНТЕ

Ф. Р ПЕТРОСЯН. М С. ГИЖЛЛРЯН. С. А. ХЕЧУМОВ

Изучены симптомы отрпнления, пато.мррфологические и гистохимические из­
менения к органах животных п различные сроки после однократной ингаляции, внут- 
рижелудочнрго введения и пакеачшя на кожу 1.3 шхлорбутснз. Выяснено, что это 
соединение обладает политропным действием, вызывает структурные нарушения п 
центральной нервной системе, миокард։՛, легких, печени, почках, надпочечниках. же­
лудке, кишечнике и поджелудочной железе.

Ключевые слова: бутены хлорированные, острая токсичность. пито морфология.

I .З-Днх.торбутен-2 (1.3-Д.ХБ) является побочным продуктом про­
изводства хлоропрена из моповиянлацетилена, который, так же как и 
другие хлбрзамещённые углеводороды алифатического ряда (хлоро­
прен. димеры хлоропрена. 1,4-дихлорбутен, 3.4-дихлорбутен и др.). мо­
жет попадать в воздух рабочих помещений, атмосферный воздух, в во­
лу водоемов и оказывать вредное влияние на человека. Патоморфоло- 
гия 1,3-днхлорбутоновой интоксикации в эксперименте изучена рядом 
авторов Ц. 3. 4. 8]. Однако в этих работах мы не нашли морфологиче­
ских и гистохимических данных, касающихся всех органов животных, 
подвергнутых однократному воздействию 1,3-ДХБ различными путями, 
что и являлось целью настоящего псследованля

.Материал и методика. Острое яоздейепше 1.3-ДХБ ня организм животных изуча­
лось при ингаляционном (1100 мг/м3), Внутри желудочном введении (300 и Д10 мг/кг) 
и нанесении на неповрежденную хожу. В гечение 5 суток после затравки колись на­
блюдения за общим состоянием животных. Забой их производился через 24. 48 ч и 
5 суток после затравок. Гистологически и гнстохнмическн исследовались органы 7-1-х 
опытных ( паншнх и убитых) и 18-ти контрольных белых крыс: гожинкж мозг, сердце. 
Лёгкие, печень, почки, селезенки, гимус, желудок, двенадцатиперстная кишка, подже­
лудочная железа, надпочечники, семенники и яичники. Парафиновые и криостятовые 
срезы окрашивались общепринятыми гистологическими и некоторыми гистохимически­
ми методами: по Брзше—на РНК. по Шябэдашу и Мак-Манусу—на гликоген н ней­
тральные мукополисахариды, зльниаяозы.м сияем на кислые .мукополисахариды, су- 
даном Ш и:։ жир. ио Глморн нз кислую и щелочную фосфатазы [2. 7].
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Результаты и обсуждение. Симптомы острого отравления подопыт­
ных животных проявлялись уже в первые минуты экспозиции в виде 
беспокойства и учащения дыхания. Животные бегали по камере, тер­
ли мордочки. Начиная с 15-20-й мин после затравки наблюдалось 
слезотечение, слюнотечение, замедление дыхания, расстройство коорди­
нации движения. Через 60 мин все подопытные животные принимали 
боковое положение и до конца экспозиции не выходили из этого состоя­
ния. В дальнейшем в течение 12— 24 ч из носовых отверстий отмечались 
кровянистые выделения (при ингаляционной затравке), животные отка­
зывалась от воды н корма, сбивались в кучу. Выжившие животные в пер­
вые 2—5 суток теряли в массе.

У павших и убитых н течение первых трех суток животных макро­
скопически отмечалось застойное полнокровие в головном мозге, пече­
ни, почках, легких и стенке желудка. Печень имела мускатный рису­
нок. При ингаляции в легких обнаруживались точечные я полосчатые 
кровоизлияния; при введении вещества через рот в слизистой оболочке 
желудка—сплошные кровоизлияния и эроэирсванные участки При 
внутрижелудочном введении 1,3-ДХБ спустя 48 ч и 5 С) I на вскрытии 
выявляется слипчивое воспаление серозной оболочки желудка с пе­
ченью. селезенкой и поджелудочной железой.

Гистологические исследования показали, что в головном мозге уже 
через 24 ч после затравки имеют место острые сосудистые расстрой­
ства- полнокровие, расширение просвета сосудов и капилляров. Через 
2—5 суток в коре больших полушарий обнаруживаются дистрофические 
и пекробиотичсскис изменения нейронов—набухание тела и отростков, 
хроматолиз. В мозжечке изменения более выражены, чем в коре, осо­
бенно в ганглиозном п в меньшей мере в зернистом слоях. Клетки 
Пуркинье ганглиозного слоя набухшие, подвергнуты хроматолизу, во 
многих клетках ядра отсутствуют (кариоцитолнз). В зернистом слое 
клетки зерна дистрофичны с частым превращением в бесформенные 
хлопьевидные образования. При гистохимическом исследовании, как 
гравило, почти го всех нейронах, особенно подвергнутых дистрофин, вы­
явлено резкое снижение уровня РНК. Следует отметить преимущест­
венное поражение клеток мозжечка по сравнению с нейронами коры 
головного мозга, что характерно также для отравлений другим։: ди- 
хлорбутенами.

В миокарде имеют место паралитическое расширение кровеносны : 
■сосудов, набухание и зернистая дистрофия миоцитов, отмечается обед­
нение РНК и гликогеном. Легкие животных, подвергнутых внутрижс- 
лудочной затравке и аппликации 1.3-ДХБ на кожу, если не считать уме* 
репного полнокровия а утолщения межальвеолярных перегородок, мало 
чем отличались от контроля. При ингаляционной щтранке п легких 
развивается -эстрая катаральная бронхопневмония. характерная тля 
многих непредельных хлорпроизводных углеводов, в том числе и для 
1.4 ДХБ и 3,4-ДХБ [5, 6|.

У большинства опытных животных через 24 48 ч после затравки в 
печени на фоне выраженной застойной гиперемии выявляются бел­
ковая н жировая дистрофия, некробиоз, а у части животных—некроз 
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паренхиматозных -клеток. Вокруг кровеносных сосудов наблюдается 
лимфоидно-лейкоцитарная инфильтрация с примесью нейтрофилов. От­
мечаются резкое угнетение содержания гликогена и РНК, некоторое по­
вышение активности щелочной фосфатазы в эндотелии сосудов, и на­
оборот, подавление активности кислой фосфатазы в гепатоцитах.

В почках в первые 21 ч после затравки наблюдается застойное пол­
нокровие. расширение сосудов и клубочков Позже, спустя 48 ч, обна­
руживаются дистрофия (зернистая, вакуольная) и некробиоз эпителия 
проксимальных и дистальных отделов извитых канальцев. Сосудистые 
клубочки отечны, клетки эндотелия и подоциты в состоянии вакуоль­
ной дистрофии. Отмечается снижение уровня РНК в нефроцнтах и 
щелочной фосфатазы в эндотелии сосудов и клубочков. В селезенке 
и тимусе видимых структурных нарушений не обнаруживалось, за нс 
ключением некоторого увеличения количества эозинофилов и нейтрофи­
лов в красной пульпе.

При ингаляционной затравке в желудке морфологических измене­
ний не отмечено. Введение 1,3-ДХБ в желудок спустя 2—5 суток вы­
зывает развитие выраженных деструктивных изменений в его слизистой 
оболочке. В железистом отделе имеют место очаги кровоизлияния и 
слизистой дистрофии покровного эпителия, добавочных, реже глав­
ных и обкладочных клеток. По сравнению с железистым отделом, из­
менения в безжелезистом отделе более выражены. При этом наблюда­
ется некротизация почти всех слоев многослойного эпителия с форми­
рованием различного размера эрозий и язв. Ниже зоны некроза в соб­
ственной пластинке слизистой оболочки и подслизистой основе выявля­
ются выраженный отек и клеточная инфильтрация, преимущественно из 
эозинофилов и отдельных нейтрофилов. Более выряженное поражение 
безжеле чистого отдела желудка можно объяснил, отсутствием здесь 
барьеров, каковыми являются желудочная слизь и быстро пролифери­
рующий железистый эпителий [10] В двенадцатиперстной кишке от­
мечаются серозный отек подслизистой основы, дистрофия и десква.ма- 
ция каемчатого эпителия, уменьшение количества РНК и 111И К-поло­
жительных веществ, в том числе кислых мукополисахаридов. В строме 
и подслизистой основе кишки, по сравнению с контрольными животны­
ми, обнаруживается повышенное количество эозинофилов.

В поджелудочной железе имеют место полнокровие сосудов, отек 
г. набухание соединительнотканной стромы, инфильтрация эозинофи­
лами, нейтрофилами и лимфоцитами, угнетение секреторной и гормо­
нальной функций железы, проявляющееся в почти полном отсутствии 
.ерей зимогена и снижении количества РНК. В железистой паренхиме 

поджелудочной железы, особенно в ^часиках слипчнаоги воспаления, 
выявляются дистрофия, некробиоз и некроз эпителия концевых отделов

Как видно из изложенного материала, при остром пероральном от­
равлении 1.3-ДХБ органы пищеварительной системы подвергаются зна­
чительны м изменениям.

В надпочечниках имеют место полнокровие сосудов, дистрофиче­
ские и некробиотичсские изменения клеток коркового и мозгового сло­
ев. Изменения в семенниках характеризуются застойной гиперемией 
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сосудов, отеком, дистрофическими изменениями сперматоцитов и спер- 
матидов, снижением содержания в них РНК В яичниках структурных 
и гистохимических сдвигов нс выявлено.

Анализ полученных нами данных и сопоставление их с результа­
тами патоморфологических исследований родственных по субститут։- 
онному ряду соединений 1.4-ДХБ и 3,4-ДХБ [й, 6] позволяет заклю­
чить, что 1.3-ДХБ по характеру воздействия на организм является ней­
ротоксическим и паренхиматозным ядом, но в отличие от 1.4-ДХБ и 
3,4-ДХБ. обладающих выраженным нефротоксическим эффектом (осо­
бенно 1.4-ДХБ), сильнее действует на паренхиму печени, органы же­
лудочно-кишечного тракта, и в меньшей мерс—на ночки. Как извест­
но, в микросомах гладкого эндоплазматического ретикулума происхо­
дит метаболическое превращение большинства хлорорганнчес-ких ве­
ществ [9, II]. Различную оргаиоспецифичвость этих соединений, веро­
ятно, можно объяснить неодинаковой интенсивностью или характером 
их метаболизма.
Пзучпо-прои.шолстпенно? объединение <Н:։нрнт> Поступил» 13.ХП 1982 г-

1.3—Դ14’ԼՈՐ1։ՈԻՏհՆԻ ՓՈՐսՆԱ»ւԱՆ ИНН' 1>Ո1«Ն11ՏՈԻԹ=1111«Ն(!

Ֆ. Ռ. ՊԵՏՐՈւռւԼՆ. IF. II. ԴԻԺԼԱՐՅԱՆ. Ս. II. հ|>ՏՈհՄ|Խ1.

1հսումնաոիրվեք են 1,3— դիքքորրուսէենի միանվագ Ներմուծման թանո- 
աության կքինիկական նշանները, ինչպես 'նաև կենդանիների օրդաններում 
աէէաէառած ախա ա րան սւ անատոմ իական և իստորիմիական փոփոխ ոլորուն­
ները։ Պարզվել է, որ այդ մ ի արությունն ունի պոլ ի արուդ ազդեցություն ե 
ախտահարում !; կենտրոնական նյարդային համակարդը, (յարդը ■ որտամկա- 
նը, թորերը, երիկամները, սւոամորսր, ւոզիրները և ենթւաոոամ որսային 
'/M?'

THE ACUTE TOXICITY OF 1,3-D1CHLOR1NEBUTENE 
IN EXPERIMENT

F. R. PETROSSIAN. M S. GUHL ARIAN, S. A. GHESCHl MOV

The pathomorphologlcal arid histochemical changes of the laboratory 
animal organs have been studied under conditions of acute intoxication 
by 1,3-dichlorlnebutene. This substance possesses polytropic effect on 
the central nervous system, liver, myocard, lungs, kidneys, stomach, 
intestines and pancreas.
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КРАТКИЕ СООБЩЕНИЯ

УДК 577.3

ОСМОЧУВСТВ11ТЕЛЫ1ЫГ1 ТРАНСМЕМБРАННЫЙ Н -ПОТОК 
У ГЛИКОЛИЗИРУ1ОЩИХ БАКТЕРИИ

А. Л. ТРЧУНЯН

Ключевые слова: (iur.n pun еликоли ч/рню-иие. осмотический шок, трансмембранный 
/и ренос ионов.

Бактерии Е. coll при гликолизе секретируют ионы водорода [I. 3, 4. 
Б. 9], что имеет важное значение ыя поддержания внутриклеточного 
pH. Согласно предложенной нами схеме [б]. II'-ионы транспортируют­
ся через мембрану бактерий либо в виде нейтральной молочной кисло­
ты. либо с помощью 11 + ЛТФ-аз-пого комплекса Е։ ■ Ft>. образующего су­
перкомплекс с TrkA системой поглощения ионов калия и функциониру­
ющего как И К -насос [2. 8]. При этом такой насос обменивает 21 
клетки на одни К среды, работает кратковременно. ДЦКД (N.N'-дн- 
цнклогсксилкарбодипм ид)-зависим и чувств» геле! к осмотическому 
давлению среды [5. <*] Трансмембранный Н -поток может идти и че­
рез отдельные 11՛ — каналы Fo ио градиенту pH между клеткой и сре­
дой (7. 8].

В настоящей работе приводится характеристика трансмембранного 
Н‘’-потока у г.тиколизнрующнх бактерий, в копром в отсутствие гради­
ента pH и электрического поля па мембране определена ДЦКД-зависи- 
мая и ос.мояувствнтельная компонента, связанная г работой FrFo.

Материал и методам:. Исследования привидилп на ликом гнпо бактерий Е. co’i 
К 12 (X). В работе использовали ДЦКД ՛: К.ХФГ (карбонил циапндхлорфейкл nt дра- 
зон) («Sigma», США) Методика подготовки бактерий к эксперименту и измерения 
активностей ионов в среде с помощью иопоселектпвных электродов описана ранее [4, 6].

Результаты и обсуждение. Бактерии Е. coli. по нашим данным, 
при гликолизе секретируют 2,1—2,2 ионов водорода и 1,9 анионов мо­
лочной кислоты на молекулу глюкозы (табл.), что согласуется с ре­
зультатами работ ряда авторов, касающимися количественного соотно­
шения секреции II у гликолизирующих бактерий [1. 3, 9].
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