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Холестерин является одним из основных компонентов миелиновых 
мембран аксонов, тогда как эфиры холестерина обнаруживаются в нерв
ной ткани только на ранних этапах постнатального онтогенеза, и содер
жание их в ЦНС постепенно снижается в процессе развития, вплоть до 
почти полного исчезновения [1]. Установлено, что содержание холесте
рина в нейронах достоверно ниже, чем в нейроглии [2]- В опытах на 
культуре глиальных клеток была продемонстрирована критическая роль 
холестерина плазматических мембран этих клеток в дифференциации 
олигодендроглии и, возможно, в процессе миелинизации [3]. Присутст
вие значительных количеств эфиров холестерина в нервной ткани взрос
лых млекопитающих может свидетельствовать о наличии какого-либо па
тологического процесса, как правило, связанного с демиелинизацией 
[4]. Механизм демиелинизации детально не установлен до сих пор, 
вследствие чего большой интерес представляют исследования, посвящен
ные изучению процесса демиелинизации при моделировании патологий 
различного характера, в том числе при действии на организм избытка 
некоторых биологически активных соединений, одним из которых яв
ляется витамин А (ретинол).

Многочисленными исследованиями было показано, что при отсут
ствии или недостатке витамина А в пище невозможен нормальный рост 
и развитие млекопитающих. О неблагоприятном действии высоких доз 
ретинола на организм известно уже в течение многих лет, причем симп
томы гипервитаминоза А сходны с нарушениями, наблюдаемыми при его 
недостаточности [5]. В то же время существующие данные о действии 
избытка витамина А на процесс накопления липидов в ЦНС в период 
формирования миелина ограничены. Единичные работы свидетельст
вуют о задержке миелинизации при гипервита.минозе А. хотя причины 
этого явления не установлены [6. 7]. Целью настоящей работы явилось 
изучение воздействия значительного избытка витамина А на динамику 
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накопления холестерина и снижения уровня его эфиров в тканях ЦНС 
в период интенсивной миелинизации.

В опытах были использованы 65 белых нелинейных крыс, возраст 
которых к началу эксперимента составлял 10 суток. Гипервитаминоз А 
у опытной группы животных вызывали пероральным введением раст
вора ретинола ацетата в дозе 1000 мЕ каждому животному на 10. 12. 
14. 16-й дни постлатальной жизни. Одновременно контрольным крысам 
вводили такой же объем растворителя—абрикосового масла (0.1 мл). 
Данные сроки введения витамина А использованы нами потому, что 
в период с 10-го по 2-й день постнатальной жизни крысы в головном 
мозгу отмечается более интенсивная миелинизация [8]. С помощью 
гильотины животных декапитировали и выделяли большие полушария 
головного мозга и спинной мозг опытных, контрольных и нормальных 
(интактных) крыс на 2. 4, 6, 8 и 10-и дни после последнего введения ра
створа ретинола ацетата, то есть в возрасте от 18-ти до 24-х дней.

Экстракцию холестерина и его эфиров из тканей ЦНС проводили 
смесью этанола и диэтилового эфира (3:1). Общее содержание холе
стерина (как свободного, так и эфирносвязанного) определяли с по
мощью цветной реакции Либермана-Бурхарда, как это описано в мето
дическом руководстве [9]. Часть спирт-эфирного экстракта использовали 
для оценки количественного содержания эфиров холестерина, для чего 
свободный холестерин осаждали дигитонином [10].

Как видно из рисунка, введение больших доз витамина А расту
щим животным оказывает значительное влияние на процесс накопления 
тканями ЦНС такого важного компонента миелиновых мембран, как хо
лестерин. Нами было обнаружено статистически достоверное снижение 
содержания свободного холестерина в головном и спинном мозгу опыт
ных животных по сравнению с контрольными и интактными почти во 
все исследованные сроки. Особенно значительное уменьшение количе
ства неэстерифииированного холестерина наблюдали на 6-й день после 
последнего введения витамина А (на /о в головном и на 18,7% в 
спинном мозгу).

Еще более резкими оказались нарушения в динамике снижения 
уровня эфирносвязанного холестерина в тканях ЦНС. Было отмечено 
резкое увеличение содержания эфиров холестерина в головном и спин
ном мозгу гипервитаминозных крыс. Так. в головном мозгу 22-днев
ных животных уровень эфиров холестерина был в 3.6 раза выше конт
роля. а в спинном мозгу в 4,4 раза. Необходимо отметить, что абсолют
ное количество эстерифицированного холестерина неизменно уменьша
лось с возрастом животных во всех группах. Доля свободного холесте
рина в больших полушариях, составлявшая на 18-й день жизни крыс 
94,7% от общего содержания холестерина для контрольной группы и 
81.8% для опытной, к 26-у дню повышалась до 98,8% и 98,3% соот
ветственно, то есть к этому сроку уровень эфиров холестерина в ЦНС 
гипервитаминозных животных снижался настолько, что различия по 
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этому показателю между ними и контрольной группой становились 
недостоверными.

Аналогичные результаты были получены Shukla и соавт. [7]. ко- 
тсрые обнаружил!! нарушение процесса аккумуляции холестерина и не
которых других липидов в головном мозгу крыс с экспериментальным
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гилервитаминозом А при более ранних сроках введения витамина. Тот 
факт, что в мозгу растущих животных, подвергнутых воздействию ме
гадоз витамина А, длительное время сохраняется высоким уровень 
эфиров холестерина, свидетельствует о нарушении промесса миенили- 
заиии.

EFFECT OF HYPERVITAMINOSIS A ON DYNAMICS OF 
CHOLESTEROL ACCUMULATION IN BRAIN AND 

SPINAL CORD IN GROWING ANIMALS

OPARINA T. I., PUTYLINA F. E.
A. Л. Ukhtomsky institute of Physiology, Leningrad State University

The dynamics of cholesterol accumulation has been studied in՛ 
brain and spinal cord of developing rats during the period of intensive 
myelination. High doses of vitamin A (per os) caused a decrease in 
the cholesterol and increase in cholesterol esters concentration in CNS. 
Data obtained suggest a disturbance of the myelination.
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