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1Ц Ֆ11ՍՖՈԼԻՊԱԱԻ ԱՆՋԱՏՈՒՄԸ ԹՈՒՅՆԵՐԻՑ

Ա Ե. Ա5ԱՆՅԱՆ

Հայկական ՍՍՀ ԴԱ 1/ԼՆսարիմիայի ինստիւոուա, Երևան

ԱԼօԱւա^իսւ — նկարագրված Լ Աշ ֆոսֆուիսրսգի անէատում ր ի/uja ՈՁյ(1 OXfojtOt 
Agkistrvdon Kalis ЫотКоЦИ օձերի և Apis mellifera մեղրատա J եղվի ր>,4նե- 
րից։ Որպես կենսա յուրահատուկ կրիչ օգտագործված £ իմ մ որիյ իգագվ ած ֆոսֆոյի- 
պիգով ամ [՛Նային ապակի: Ան յ ա տ վ ա ծ ֆոսֆոյիպաղն երի մաքրության աստիճանը 
ստուգված Լ պո/իակրիքամ իգային գե [■ Լյեկտրաֆոր եգի, իգոԷյեկտրաֆոկոէԱսէցմ ան, 
^i-ծաւրի ամինաթթվի գաՆսի/ որոշման, ինչպես նաե ամինաթթվա ւին անա/իգի 
էգՆւ՚ւթ յսւմ ft

Аннотация ֊ Описано выделение фосфолипаз .Ն, из ядов змей Xdju 
naja oxiar.a, Agklstrod'.)՛։ halls hlo.nKj^'ii ;։ яда медоносной пче
лы Apis mellifera. Б качестве бносисинфнческого носителя использова
но аминосгехло с иммобилизованным фосфолипидом. Степень чистоты 
выделенных фосфолипаз проверяли с помощью электрофореза я по.чнакрк- 
дамиллом геле, изоэлектрофокусирования, дансильного определения \'-кон- 
ценой аминокислоты и аминокислотным анализом.

Abstract The procedure of isolation of phospholipase Аг from Nuja 
naju Oxiana, AgMstrmit/n Kalis iAomhoffii snakes venoms and Apis mp.l- 
llfera bee venom is described Aminoglass with immob։l:z<d phospho
lipid Is applied as biospecific support. The purity ol isolated phospho
lipases is controlled by polyacrylamide gel-electrophoresi§. isoelcctrofo- 
CbSlng, determhiatlon of the .N-teimlnal amino acid and amino acid 
analysis.

է*աէւսւ||ւ pumbr. Աշ ֆոսֆէւ|իս|ս><|. ֆոսֆոյիպիղ, ill.ip||i I. «ձի թույՈԼր. կԼնսայուրաքւա- 
utnil| րրսմասրո<]է*աֆիսւ:

Աշ ֆսսֆպիպազը (Կֆ 3. 1.1.4) իրրև կատալիզատոր աւզահովո։մ Լ 
րարձր կարգի թթուների րարգ եթերային կապերի յուրահատուկ հիդր՚պիվր 
1.2 զիացիւ-3~ՏՀ\֊ֆոսֆոգլիէյերիգների երկրււրգ դիրբոէմ ։ Այն լայնորեն տա

րածված Լ րնության </Лу Լ րավարար քյանակով պարունակվոէւ! I; օձերի nt 
միջատների թույներոէմ: Աշ էիոոֆոլիպագն այսօր հիմնավորապես օգտա֊ 
Կործվում կ իրրև գո/էծիր՝ ներվային գրզիոների փոխան ցմ ան ս/րո րեսն երի, 
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թաղանթս։  յին սիստեմների կառոլց Հածբային - ֆունկցիոնալ կաւլւ/ակերպութ յան , 
շերտերի բաժ անմ ան սահ մ ան ագծ ում կեն սակատալիղի յուրահատկությունների 
հետազոտության մեջ։ Թվարկված խնդիրների բարեհաջող լոլծոլմր պահան

ջում Լ սպիտակուցի բարձյւ մաքրության աստիճանով Աշ ֆոսֆոլիպագի ան- 
հրաժեշտ բանակների կիրառություն:

Ներկայումս բարդ խ աոն ո ւ րդն երից սպիտակուցների անջատման ե մարըր- 
մ ան համար ավելի ու ավելի մեծ տեղ Լ տրվում աֆինային րրոմատոդրա- 
ֆիային, բանի որ վերջինս հնարավորություն է տալիս նյութերը արագ էւ 
արդյունավետ կերպով իրարից բսւմանել բրոմտւոռգրաֆիայի մեկ աստիճա

նում, մինչդեռ բաղմ աստիճան I։ ոչ յուրահատուկ մեթոդների օգտագործումը 
մեծ աշխատան ր ե ծ աման ակ / սլա հ ան ջում։

Մինշ այժմ հայտնի են տարրեր աղը յուրներից անջատված ւէէվելի բան 
30 Աշ ֆոսֆոլիպադվէ ամինտթթվտյին հաջորդականություններ, որոնցից քչերի 
համար է, սակայն, կիրառվել մաքրման կենստյուրա հատուկ րրոմասււ։ դրա- 
ֆիտյի մեթոդը;

Այսպես, հայտնի Լ դի ալկ իլ-ֆո ս ֆա տ ի գի լ սեֆարոդի վրա ղեաերգենտր 
առկայությամբ կյէիտրսցիտների թաղանթներիյյ Աշ ֆոսֆոչիս/աղի անջատումը 
[ II ]։ ԸրՕէՅևւՏ ՅւԽա;։Ոէ?!1Տ օձի թույնից Աշ ֆոսֆոլիպաղ հաջողվել Լ ան

ջատել սեֆարոդի վրա, որր կարբօբսիլային խմբով կսվալենէոորեն կապակցված 
/; 1'^-(9-կարբօթսի) ն ոն ի լ-2 ֊ հ ե բս ադե դի լդք ի գ ե րո • 3 - ֆ ո Ա ֆ ո քո ո լ ին ի հետ /^'/; 
Հակամարմինների հիման վրա ստացված իմունո յուրահատուկ սորրենտի օգ

նությամբ Աչ ֆէւսֆոլիպագի իդոֆերմենտների խառնուրդը հաջողությամբ ան

ջատվել Ւ, \;ւյ';ւ ՕՁ):։ Օ.\և«ՈՅ կոբՐայՒ '՝Ո1^ ք,ո,1^Ւօ [ 1 I Կոնկանավալին-Ա 
սեֆարոդո հաջող կրիչ ( հանդիսացել աֆինային բրււմատոգրաֆիա էի միջո

ցով ձթէՏ աւ'1!1 :հ.։! ճ մ եղվի թույնից Աշ ֆոսֆոլիպաղ անջատելու համար [ 2 ] ■ 
1/եղ հաջողվել ե նաե. իմմսրիւիդացված ֆո սֆոլիւդիդով օրդանո - ./իյիկս։ հոդա֊ 
էին տիպի կենուս է''-.րա հատուկ կրիչների հիման վրա Ա_ հիււ սֆո լի ւդ ա ւ; ւսն- 
ջատեյ խոդի ենթաստամոբսային դեղձիդ ի ՛մ յ;

‘Լերջին ժամանակներս հԱէԱէկւսպե ս ուշադրություն Լ դարձվում ներրրյ- 
քային Աչ ֆոսֆոյիպաղների ոլսոււքնասիրությանր [7. /6’, I։ ]ւ Այս իմասւոուխ 
տարրեր ւսդբյուրներից Ա\ ֆոսֆոլիւդաղի անջատման համար ունիվերսալ 
կենասյուրահատուկ սորրենտների մշակումը խիստ արդիական խնդիր Լ։

Նյութ և մեթոդ: Աշխատանքում օգտագործված են Մոսկվայի Լո։ք ււնոսււվ ե 
անւէան նուրբ քիմիական տեխնոլոգիայի ինստիտուտում ւԼադււրոք սւոացլաձ 
կենսայուրահատուկ սորբենտներ։ Որպես Ա.չ ֆոսֆոլիպւսղի ստտցմտն աղբյույւ 
օգտադործված են հեոաւԼոր արևելյան . \ ^րէէ-Տ!է"0ւ10է1 1ւ(ւ!էՏ 1)1օ/ք!1ւՕ]; *1 վսէէԼԱ 
նամոոլթ օձի, միջինասիական իլԱյս ՈԱյԱ 0X1(1/10 կոբրայի և մեղրատու ձքՈհ 
Ո1(!11ւք6րՕ մեղվի թույներր ք 4,5 վ: Սսլիտակոլցի բրոմատոդրաֆիա յի համար 
օգտագործված են սեֆաղեբսներ (յ-/.7 և 0-25 ^110քրր։3<.՝13. Շվեդիա), ցելյու- 
լողնՇր ՕՀ-32 ե ԶՐ.֊5? (Դ71։Յէ1ՈՅՈ, Անդլիա)։ Սպիտակուցների հոմոգենու- 
թյունը ստուգվա՛ծ Լ 15 % պոլ/ւակրիլամիդային դել պարունակոդ ստանդարտ 
դիսկ Լլեկտրաֆորեգի օդնությամբ թ|1 4,5 և 7,3 միջավայրերում (12{> Օտ- 

առկայությամբ էլեկտրաֆորեդյւ ես իրականաուԼել կ րսւո հայտնի մեթո

դիկայի [18], թք յ 7,0 դեպքում, ք-ունդարիա) ֆիրմայի սարքի կիրա-

ոությամր։ Այս դեպքում օդւոագործւ1ած գելր պ արււլնակոււ/ Լ 10 % ակրիքամիգ ւ
Ւղոկլեկտրաֆոկոլսացու մր իրականացվել Լ ամֆոլին պարունակոլյ ստան

դարտ սյոլիակրիլամիդտյին շերտիկի վրա >1 3,5-9,5 էյիապ աղոն ում, 2 մւսմ- 
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‘Iա տևողությամբ, 10 վտ լարվածության կայունացված ռեժիմում (LKB; 
Շվեդիա), սնման աղբյուրը' K.M::ltiphor 270.7» (LKB, Շվեդիա)։

\-ծայր/՛ ամինաթթուները որոշված են դտնսիլային ածանցյալների ձևով, 
սիլիկագե/ի հիման վրա. նրըախավային քրոմ ատոդրաֆիսյյիյյ Հետո [&]՛•

Աշ ֆռսֆպիպադի ֆերմ են տային ակտիվությունչւ որոշված Լ նախկինում 
առաջարկված ացիդսմետրիկ մեթոդով [14J, համաձայն որի ոեակցիոն մի
ջավայրը պարունակում Լ 0,5 % դետերգենտ «TrilOlJ X-100i>, ! H1M TflS, 
(1,03 ի\ NaCE 0,02 ի\ CaCL2 ե 0,7 mM EDTA (pH 7,8-8.0)։ Միջավայրի 
2 մ[ բանակին ավելացնում ենք 3 մգ լիպիդ' չածված 75 մկք Լթանոչի մեջ, 
հետո ներմուծում ենբ 0,1—I,0 մկդ ֆերմենտ 5—10 մկչ քրային լուծույթի 
ձևով։ Ակտիվության չափումը իրագործվել է ինքնատիտըռրյ 111-2 սարքի 
(Radiometer, Դանիա) վրա, սենյակային ջերմաստիճանում' իբրև սուբստրատ 
Օգսւադործեչով դիպ ալմ ի տոիյֆոսֆատ իդիչխոչին կամ ձվի դեղնուցի ֆոսֆա֊ 
տիդի/խպին [19/:

Սպիտակուցների ամինաթթվային բաղադրությունը որոշված է V)֊500 
(DurniJTl, ԱՄՆ) ավտոմատ անալիզատորի վրա 5,7 iN HCI֊/» մեջ 24 մ 1ւ 
72 մ հիդր^ւիդից հետո: Տրիպտռֆանի մնացորդների բանակը որոշված Լ 
BlOCal (LKB, Շվեդիա) անալիզատորի վրա 4 մեթանսո:լֆոնային թթվով 
ամինակթիլինդոլի (PitTCC, ԱՄՆ) ավելցուկի առկայությամբ 24 մ հիդրո- 
էիդից հետո:

■Բրոմատոդըաֆիա յի ընթացքում Աշ ֆոսֆոլիպադի պարունակությունը 
ռպիտակրիցային թորամասերի լոՀծ րքլյթն ե,րո\մ ռրէոշՎած Լ K<Gilford*^«>0.‘J 
(ԱՄՆ) սարքի օգնությամբ 280 սմ Համար չափելով լուծույթների օպտիկակ ն 
կլանումը։ Ս պիտակոլցների աֆինային բրոմ ատող րաֆիան իրականացվել է 
4,0X15 սմ աշտարակներում' լցված 6 մդ կա յուն ացված սուբստրատ սլարոէ֊ 
նակոդ 300 մդ կեն ս այուրտ Հա տո։ կ սորըենտով։

Հանգստի վիճակում աշտարակը Հավասաըակշովել Լ բուֆեր 1-ով ( I TIS* 
HC1 50 rn.M. CaCl2 20 EDTA ւ mM, NaCI 0,2 AV, pH 7,5—8,1)։ 
Ֆոսֆպիպադային թորամասերի լվացման Համար կիրառվել է բուֆեր 2 
(T."!S-HCI 30 ITlM. EDI A 50 rnM. pH 8,0) կամ i % ր::ւցաիրաթթ։[ի լուծույթ։

Աշ ֆ։ւսֆո|իււ|ւսղ|ւ iut><>uiiniiiif|i ljnpr««i|i pni|ti|ig: Կոբրայի թույնի 300 
մդ լուծում ենք 6,3 մլ բուֆեր 1-ում (pl 1 7,5) և ներմուծամ Նույն բուֆերով 
Հավասարակշռված սորըենտով /ի աշտարակ: 4 C տակ 20—24 <1 պահելուց 
Հետո աշտարակը լվանում ենք բուֆեր 1 ֊ով, 3 մբմ արադությամր' թույնի 
չկապվող բաղադրամասերը '.եռացնելս։ Համար։ Աշ ֆոսֆոլիպադի անջատմտն 
■Համար աշտարակը լվանամ ենք 1 բացս։խաթթվի լուծույթով։ Ստացված

թորամասը 1 'ձ քացախաթթվի լուծույթի միջավայրում սեֆադեքս Q-/5-ով 
չի աշտարակում ( I ,0'/-30 սմ) ադադրկելո։ց Հետււ լիէւֆիլիզացնոլմ ենք; ե՛լքը 
կազմում Լ ‘-֊ 10 մդ:

եդոֆերմենտների տարբաղադրման համար ստացված 10 մդ պրեպարատը 
ներմուծում ենք C Հ\֊ցե/յուչոդով լցված աշտարակ (I .0'Հ ! 0 ոմ), որը հավա
սարակշռված Լ 0,05 ե\ (pH 4,5) ամ ռն իո։մ ֊ ա ցեաատա յին բուֆերով: Բա

ժանումը իրականացվում կ 15 մթd արագությամբ, pH 4.5—7,5 դրագիենտի 
պայմաններում (400 մլ)։ Ստացված սպիտակուցային թ որ։սմ ասերը լիոֆի֊ 
I իգացվում են:

Վահա&ամւսոթ օձի |)ոււէփւ| Աշ ֆոսֆպիասւզի անջատմ ան նպատակով 
սորըենտով /ի աշտարակ կ ներմուծվել 100 մդ թույնի կոնցենտրիկ լո:ծո։յթ 



(բուֆեր I, բՒ1 8,0)։ 4?րոմատէւգրաֆիան իրականացվել է վերր նշված ձևով։ 
Աշ ֆոսֆւղիպազի լվացման համար կիրառվել է բուֆեր 2-ի {ուծոլյթը: 
Աղազրկումն իրականացվել Լ սեֆադեքս Օ-25-ի օգնությամբ' է % քացա

խաթթվի ւուծույթի միջավայրում: Ելքը կազմել Լ 5,2 մղէ

Ւղոֆերմենտների բաժանումը իրականացվել է Ծ1Լ:\}Լ-ցե լյո։ լողի վրա 
րրոմատոգրաֆիայի միջոցով (1,0X5,0 սմ), կիրառելով ամոնիում - ացետա - 
տային բուֆերի 0,005-0,05 51 դրադիենտի (200 մլ), այնուհետև հաջորդա
բար էՕՕ-ական մլ 0,1 51, 0,2 5'Լ 0,3 \\ լուծույթներ (օԱ 7,0)։ Ստացված 
թորամասերը կրկնակի լիոֆիլիղացվել են։

II եէլրսււոււէ է11>րլէ||ւ յ>Ոէ)1ւ|ւր| 1Լշ ֆււսֆոլ|ւս]Ա1Լ]|ւ անջատման համար պահանջ
վում Լ թույնի բարձր մածուցիկությամբ լուծույթը նախապես ֆիլտրել պղտոր 
խառնուրդներից։ Այսպիսի նախնական մ արբումից Հետո թույնի 200 մդ ներ
մուծվեք Լ աֆինային րրոմատողրաֆիայի աշտարակ' Հավասարակշռված բո -

1-ով ք[>Ւ1 7,9)։ ք՜Շ-ի տակ 20 մ թողնելուց հետո աշտարակը լվացվել կ 
1 % քԱքցաի>տթթվի լուծույթով! Աղազրկված ֆէէսֆոքիպա դա լին թորամասի 
ելբր էՒ"ֆՒւ/"1,1,9ք,,սյ/՚Ձ ՝ետո կազմել է 5 մ գ:

Րղոֆերմենտների այս խառնուրդն այնոլՀետե 10 մէվմ արագությամբ բա
ժանվել է Շ'ի\-սեֆադերսի վրա (1,0X5,0 11 մ)' հավասարակշռված 0,05 51 
1|՜։տ-1101 բուֆերով, թ!՜{ 9,0, 5»Հ։Հ_1-/ր 0-0,2 \\ դրադիենտի կիրառությամբ 
(100 մէ)։

(նույներից Աշ ֆոսֆռլի պաղի անջատման I։ անալիզի արդյունքները բեր
ված են ազյու սակ / . ումէ

Այլ սպիտակուցային ֆրակցիաները ստացված են աննշան բան ակնե բուէ։

Ա։*։յյո։ն I (ւ!»ր և ք նքււս։՝1|Ո»։1; ներկա աշխատության մեջ նկարագրված է, 
ամինային ապակու Հիման վրա ստացված կենսայուրահատոլկ սորբենտի օգ

տագործումը տարրեր աղբյուրներից Ա., ֆուէֆոլիպազ անջատելու համարէ /’ք;<'՛ 
կենսայուրահատոլկ '‘րիչ օգտագործված Լ ամինային սուլակին, որն ամինա- 
խմբերի միջոցով կովալենտորեն կապակցված կ ֆոսֆոլիպիդն երի մոլեկուլ

ների Հետ։ Աֆինային սորբենտի ստացման մ ամանակ Հաչվի են առնված 
ինչպես լիզանդ հանդիսացող լիպք՚դի- այնպես է/ անջատման ենթակա ֆեր

մենտի, իբրև սպիտակուցի հատկություններն ու ֆունկցիաները;

Այսպես, բանի որ Աշ ֆոսֆոլիպազր օժտված Հ սուր ս ւորւս ա ա յին և 
զիրբային յուրահատկությամբ, այսինքն՝ •/,դՐ,էլ/"ւի է ենթարկում 1,2 դիաօՒԼ՜ 
3-ՀՈ-ֆոսֆուիպիղների երկրորդ ՛լիրբի բարդ եթերային կապը, ապա, իբրև, 
ւիգանդ ընւորել են։ դքիցերինային հիմքի երկրորդ դիրբուլք պարզ եթերային 
կապ լզարունակող ՛բո սֆատիզ ի լխ ո լին։ Լիզանդի կովաքենտ կւսպակցում ր մատ

րիցայի հետ իրականացված Լ զլիցերինային հիմքի 0-/ ատոմին Հարող ալ- 
կիլ մնացորդի կարբօքսիլային իւմբի միջոցով։ Օզտազործված լիզանդր 1-0- 
դոդեկադիկարբհնային-2-օկտադեցիլդեկան-Յ-ֆոսֆոխոլին Լ՝ նախկինում սին- 
թեզվէսծ Մոսկվւսյի նուրբ քիմիական տեխնոլոգիայի ինստիտուտում ի * ,5վ, 
(տե ս սխեման)։

Ոչ յուրահատուկ սորբցիայի կանխման նպատակով ամինային ապակու 
աղատ մնացած ամինախմբերր մեկուսացված են քացախային անհիդրիդի ւ)ի- 
ջոց ո վ աց ե ւոիլ ա ղնե/ով:

Փորձր ցո՛յց 4 տալիս, որ այսպիսի սորբենտր հն աբավոր I; բազմիցս 
օգտագործել երկար ժամանակահատվածի (I — 2 տարվա) րնթացցումր Այ։ 
իմաստով, յուրաքանչյուր մաքրման պրոցեսից Հետո սորրենտո։( լի աշտա- 
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րակր նպատակահարմար Ւ, կրկին հավասարակշռել ստարսւային րուֆեր 1-ով 
և այս վիճակում պահել 4՜(Լ-ի պայմանում։

Ստացված աֆինային սորբենտը Օդտադործել ենք միջինասիական Nfij<l 
na]a oxlana կոբրայի, հեռավոր արևելյան Agkistrodon halis blomhoffil 
վ“' ՝-։ւ։ն ։։։ մtt nt թ օձի ե մ և էլր էս տ էս Apis mClHfera մեղմի իրւո.լնե ըից Ա., ֆ.,ս- 
ֆոլիպադի անջատման համար։

Բուֆերային լուծույթների ընտրությունն nt բուն աֆինային քրոմատոդրա- 
ֆիայի ընթացքը երեր աղբյուրների համար էլ հիմնականում նույնն (։ Սա֊ 
• uj.'b պետք Լ նկատի ունենալ, որ Աշ ֆւոսֆպիպադն օձերի թույներից անջատելու 
ղւպբսւմ սորբենտով լցված աշտարակ է ներմուծվում պարզապես թույնի 
Հոնցենտրիկ լուծույթ. մինչդեռ մեղվի թույնիդ անջատեր։։ դեպքում պահանջ֊ 
Հ:։էմ Լ թույն՛ի մածուցիկ լուծույթի նախնական մշակում' ֆիլտրացիայի մի

ջոցով մեխանիկական խառնուրդներից անջատում, հետագայում սորրենտր 
աղտոտվելուց և խցանվելուց ապահովելու նպատակով-

Ելանյութ /ւ լուծման և լիպիդ-յիդանդի հետ թույնի չկապվող րադադյրամա- 
սերի լվացման համար օդտադործված է բուֆեր I ֊ը։ ‘եոսֆււլխ ■ ։սդայիս աէր 
տիվոլթ յամ ր թորամ ասերի լվացում ր իրականացվել կ րուֆւեր 2-ով կամ 1 
% քացախաթթվի լուծույթով։

Լի դան դի հետ ֆերմենտի կսււդակցումն րնթանու մ է 20 — 24 մաւքվա րն՝ 
թացրում 4^Q ջերմաստիճանի պայմաններա մ: Աշ ֆոսֆոլիսլաղի բոլոր իդո֊ 
ֆերմենտների լիակատար սորրցիայի մասին Լ վկայում այն փասւոր, որ 24- 
մամյա դադարիդ հետո աշտարակի էլրկին լվացման դեպրոէմ (բուֆեր 1), 
լվացված հեղուկում ֆրւււֆոլիպաղային ակտիվություն չի հայտնաբերվում։ Աշ

տարակի մ արրոէմ ր ֆե րմ են տա յին ակս։ իվոէթ յոլն ունեցող թորամասերից իրա

կանացվել 4 կալցիումի իոններ չպարունակող րուֆեր 1-ով (այսինքն' բուֆեր 
2-ով) կամ Լյ րացախաթթվի 1 % լուծույթով լվացում կատարելով: Հետաքրքիր 
Լ նշել, որ աշտարակից ֆււ ս!իո լի սլ աղ ա չին թորամասերը լվանալու, նպատակով 
աղերի (օրինակ' 1,0 — 5,0խ\ կամ դետերդենտի տարրեր կոնցենտ

րացիաների (մինչե 10 !Հ։ ) լուծույթների կիրառումը հաջող արդյունք չտվեց։
Նկ.-ում բերված Լ աֆինա յին քրոմատււդրաֆիա (ի ընթացքը կոբրայի

Ա„ ֆոսֆոլիպաւյի աֆինսւչին քրոմ u--։.-in- 
դրաֆիայ{։ րնթաքրր։ Ս/աէով 5n,J!) '• "M' 
հաձ բուֆերի փոփոխումրւ !-ԱււլիտսփրսէյԱւյին 
խսւոնուրւյ, " ֊ֆ ուլֆպիպազս։  յին սւկսւիվ/ltp ;ււմ ր 
րոյսսմ սւս։

թույնից Աշ ֆոսֆոչիպադի անջատման համար: Վահանամոութ օձի և մեղվի 
թույներից Աշ ֆոսֆոլիպադի աֆինային մաքրման դեպքո։մ քրոմաւոոդրաֆիա- 
յի կորը նմանօրինակ տեսք ունի։
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Սևնսայուրահատոլկ բրոմատոդրտֆրայի ։1 իջու/ով կարելի Է զտարկել այււ 
կամ այն աղբյուրի մեջ պարունակվող Աշ ֆոսֆոլիպադի իդոֆերմենէոների ողջ 
դում արը։ Ֆերմենտի զտարկված գումարային խաոնոլրդր կ։:.րե:ի է տարբաղա

դրել' օգտագործելով ցելյուլոդի կամ սեֆադհ ըսի Հիման վրա տարրեր տիպի 
ի ււ ն ա ւի ո իւ ա ն ա կիչ սոր բեն տներ։

կոբրայի թույնի մեց պարունակվում են Աշ ֆոսֆոլիպադի մինչև 7 իղո- 
ֆերմենտներ, մեդվի Լ՛ վաՀանամոութ օձի թույներում ես կան այգ ֆերմենտի 
մի բանի իդռձևեր ք 1Հ), 15]։ Սակայն Հարկ Լ նշել, որ մինչ վերջերս վաՀա

նամոութ օծի թույնի մեջ պարունակվող իդոֆերմ են տների թվի վերաբերյալ 
Հայանի տվյալնհրր Հակասական են եղել։ Սրոչ հեղինակներ [15] գտել են, 
որ այղ թու յնը պարունակում Լ երկու իղոֆերմենտ յ>1 4,0 և 10 [ւդոԼլեկ արա

կան կետերով, մինչդեռ մյուսներն ի '.այտ են բերել երեր իղոֆերմենտ' |)1 
4,9, 6,9 1ւ 8.7 իզոկթէկւորական կետերով [9]; Լ'նդ որում, I.րկու /քեպրում կլ 
կիրառված Լ տրտղիցիսե ըւսղմաստիման որոմատոդրաֆիա յի եղանակը։

Մեր կողմից վաՀանամոութ օձի թույնի աֆինային բրոմատոդրաֆիա յիյյ 
ստացված Ա-, ֆոսֆոլիպադի իդոֆերմեն տների խառնուրդի բամանման Համար 
օգտագործված Լ բրոմ ատոգրաֆւիան է)ւ\ւք ե լ յ։պււդ ի վրա' կիրառելով ամո

նիում - ացե տատ ա յին բուֆերի դրադիևնէոր (ձ]ր Մյս ձևով անջատված են 
երեր իդոֆերմենտներ' ր1 •> ,0 + 0,2. 7,0—0,2՛. 8,7 + /) .2 իզոկլեկտրական կե
տերով: Սպիտակուցային այլ ֆբակւ/իտներ ստացվել են գրեթե աննշան բա

նակով և ֆոսֆոլիպաղա  յին ակտիվություն չեն պարունակիչ:

Անջատված իդոֆերմենտներր ինքնատիպությունը Հաստատված Լ 15 
պոլիակրի[ամիդային գել-Է/եկտրաֆորեդի և իղոէլեկւորաֆոկու սարման մե

թոդներով [12, 18 քւ Սոլեկուլյար կշիռները որոշված են Ds-.No ներկայու
թյամբ էյեկտրաֆորեդի և դել-ֆիբորացիւսյի միջոցով: Ստացված ինքնատիպ 
սպիտակոլցնե րի ամինաթթվա յին 
մադրվամ են դրականության մեջ 

Աղյուսակ I-ում ամփոփված
ե անալիդի որոշ արդյունքներ։

անալիդի ւով յայներր [ա վ ադոլ յն ձևով հա-

Հայտնի տվյալների Հետ [1, 2, 9[: 
են Ա: ֆոււֆոլիպադ[ւ աֆինային մաքրման

Տս:րրեր աղբյուրներից Ա։, ֆո։էֆո(1ւււբ>ւրքի րրոմա ւրոգրաֆիկ մարրմաՆ և է'/ճս>//»9/' ւ՚ւրդյունյւնԼբչ,

L Հհ [t 9M հ •/ 414 կ
$>li "մենսէի 
էդաթու Նա» 
կ"> թ jn. նր 
ռմբում, %

Յէերմենաի tirLuM- 
կւսրսւր ս։1(ս,իվու-

Ս]'"-"Ար . ։էիա,ք ր ոսյ (լ 
է ,ք էյ H ։•( ի տ ա կ 1, , .յի 

համ ։սր

Ամբնաթ թվա
յին մնա,ր,բ ւյ'1,ե - 
Րի ւխդհան,,,բ 

թիհր

ի,՛- ծայրի 
ւսմին ։։։-
թթ...

1ե {է՚քինսւսի/ռ՚քւքւ՚ւ, 
1էՀ.րայ{. թ„.յն 
իդոֆերմենռ ք 1 0 7ձ 5.4+0. 1 126 Ami

11 2 0-3.0 ’30 5.5+0.1 128
III 2.5-3.0 15’> 5 1+0.1 119

Մ եդրասրոԼ JLrj.fff 
թայն (հիմնային 
իդոֆեր մ 1. նա J

1.0-1.5 Ւ0 10.5+0.1 129 1Խ

ԱյւևԼլյան վւսհո,-
նամոոսթի թույն
իղոֆերմենա | 1.0-1.5 40 «.7+0.2 109 Տօր

11 3 0 160 7.0+0.2 123
III 1.0-1.5 «0 5.0+0.2 105

356



Հարկ ր, որ նկարագրված աղսորբենտի միջոցով ստացվում են Ահ ֆոս-
ֆպիպխզի անջատման լավաղու յն տվյալներ օձերի և մեղրատու մ եղվի թույ

նե՛րից ի տարբերաթ չուն աչն սո/յալների, որոնք սսւացվոէմ են Աո ֆոսֆոլի- 
պւսոի անջատման ղեպքում որղանա-սիչիկահողա յին տիպի կա յոլն ա չյված 
.7 կենսա յուրտՀատուկ կրիչի վրա, '.ավանտրար աչն բանի հաշվին, որ
ւովյա/ ղեպրոէմ օղտաղործ ված սոլրօտրատ-լիղանղը ապահովում ՛; կապր 
ֆերմենտի հետ ոչ միայն բևեռացված մասով, այլև րսա գլիցերին աչին հիմքի 
С-/ ձ С-2 ատոմներին կից հիգրսֆոբ ալիֆատիկ կոգմնաքին շղթաների, 

բերում Լ թույնի այնպիսի թ ա գ ան թ ա ակտ ի վ բաղաղրամ ասերի սՈէրստ- 
րատի Հետ փոխագգեցոէթ յան և կապի թոլլացմանը, ինչպիսիք են ցիտո-ե 
կարղիոսւոքսիններր' կոբրայի էւ մ ելլիսւինր մ եղվի թույների մեջ (հայտնի Լ, 
ՈՐ վերջիններս աոաջա ցն ւէւմ են կայուն կոմպյերսներ սուբստրատի րևեոաց- 
ված մասի հետն

Այսպիսով, տարրեր թույներից Աո ֆոսֆոլիպսպ անջատելու համար կարե

լի Լ Հաջողությամբ կիրառել վերը նշված ձևի' ամ ին ա յին ապակոէ հիման 
վրա ստացված, անշարժացված լիպիղ-(իգանգսվ կենսաջուրս։ Հատուկ ագ֊սոր- 
ոենտ;

1*ր մեջ լավւսէքույն Հ աս։ կ/ւլթ չոէնն երի համագրման շնորհիվ (կայունու

թյուն, իներտություն, ւիպիգ-լիգանգի հետ կովա/ենտ կապի ամրություն, լի- 
պիղի հանղեպ ֆերմ ենտի բարձր խնամակցություն Ա ելանյութի մեջ այ/ 
թսպանթաակտիվ բարձագրիչների' լիգանղի Հանգետ խնամակցության թուլա

ցում ), նման աֆինային սռրբենտը կարելի կ երաշխավոր/,/ տարբեր ներբջջա

յին ե արտաբջջային աղբ յուրն երի ց Աշ ֆոսֆոլիպադի անջատս ան համար կի- 
րաոոէթյան։
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ENZYMATIC CHARACTERIZATION OF A NEW HYDROLASE 
FROM MICROBIA’ ORIGIN

ROHOS KEVORK VLSRO.'l -\M) STAS'KA PETCOVA SlOEVA
De,՛;։, of Organic Chemistry. !«* ֊■՛ cd Cltero cal .cJ.nvh gy Sofia. Bulgaria

Abstract Ilie enzym.jllc pr<։;.cr:iu‘s j! pmtetily։:՛ enzyme isolated from 
Вас. mrsenlerleas strain 76. selected by hulgarnn nucrobiplogbis were 
Investigated. The proteinase пали: I as *MGP 76* (mllk-do. ling prole.nase) 
Is a ineialoenzyms of 331УЮ n;vl. weight.

On the basis o: the enzyme properties and >; rue lure the new 
enzyme Is considered i me -il-cne'ai ч-sensible alcaline proteinase, which 
is ico strange to find s । 'ace in the Morihiro classification, but can be 
defined alter Dixon and Webb -I- 'ar. mesen •՛■ .. •;.֊> aicalme pro
teinase-

Аннотация—Iby'ichu фермеитйгня.ше cbohcthj прогеолитичсскпго фермен
та, изолированного из Вас. inesentericas (штамм 76)—болгарскими мик
робиологами. Молокосзёртызэклцая протеипазл, названная «МСР 76* яв
ляется металоэнзнмом с и а -33 000

На основе изучения снопеi в н структуры нового фермента он опре
делен как Чувствительный к хелатам металлов алкаянц-лро:еннзз8, кото 
рая слишком необычна. чтобы классифицироваться по системе Морнхары, 
но может 6utt> определена по Диксону н Уэбб как 3.4 2-1 4 Вас. mesen- 
tencus alcaline proteinase

Անոտա^իսւ — Ու»ումնա»/էր։[1{ ծ!> /,ճք էՈէ՚ՏՀՈէճւ iCt:Տ (շտամ 7Տ)~րյ), րնս-րվէսծ 
(.Ոէքղարական մ իկրո]’ 1ւոքոգների կողմիդ, ւսՆյւաովսյհ սքրոտԼո/ {՛տիկ ֆերմձնսւքր 
ֆերմեՆօւււրտքէվ հաս.(րէւք1 յուններրւ huifl թսւհՏրաւյնորյ ti/րուՐեjriiա հյէ, որհ անէ/տ}։- 
ւ[ած Լ tfVtCP 7ք>», 3300 ւէոյ. մետազաֆերմհհտ Հւ

ՖԼրմենսւի Հատկութ յուննհրֆ և կաոուէքվս/ծքրքէ ուսամՆասիրւ!  mb հիմահ վրէս 
նոր ֆերմ ենտր Համ/սրվ!./ Լ մ Լւոաւյներ/ր քսև[ասւնԼրի նկատմամբ qtfut/n.b ա[կա- 
(ային ուրոահյւԼ՚սյւ], որր չափից ղուրս արտասովոր I,, որպԼսզի /քասակտրգվի րԱտ 
Մորիհարաչի սիսսէձմի, րայց կարող I, րնորՈշվԼ/ րսսւ Դիրււոնքր և Ոէերրի Որպես 
3. I. 24. 4. Bae. mesentericas clcaline proteinase.

Key w irds: mtlk-cardiln ; en-yme. ulcallne prot.-ase, Bacillus mesenhiricus.

The hydrolase, subject of our report is a proteolytic enzyme Isola
ted from Пас. rnesenterictis strain 76, selected from bulgarian microbio
logists [1]. Once established as an industrially interesting enzyme, they 
were elaborated new growth conditions of this strain, getting higher en- 
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•yme productivity [2]. This proteinase, named from us WMCP 76*  (milk- 
'dotting proteinase from strain 76), having an alcaline optimum (pH 9,0) 
of peptidase activity |3| one Zn-atom per molecule in native state [4.5J, 
stabilised by unidentified number of Ca-atoms [6], Is isolated from the 
extracellular liquor and prepared in chemical pure state by ethanol-pre
cipitation and anionexcaange column chromatography |7|. MCP76 is a 
metaloenzyme of 33300 mol. weight, single polypeptide chain with 301 
amino acid residues, missing cystins [5|. With its N-terminal arginine 
and masked C-terminus it is histidine protein [8]. Beside the typically 
endopeptidase activity the enzyme demonstrates an esterase activity and 
high milk-clotting possibility. So It became a very good microbial ren
nin-substituent for the cheese making Industry. By its amino acid com
position, sensibility to specific amino acid-modifying reagents, as well as 
by some enzymatic properties MCP 76 resembles the thermolysine from 
Bac. ihernioproteolytlcus Its individuality is established by the se
quence of 15 amino acid residues from the N-terminus [10], which dif
fers from all the Zn-proteases with known amino acid sequence and 
from thermolysln too [11, 12J.

• Abbreviations: BAEE—N—s—benzoyl- 1-—arglnineethylester; TAME N— 
—tosyl—L—arglninejnetaylester; ATEE—N -acetyl —L—tyro$lneeihylcster; TEE - 
-I.- lyrosineethylester; BTME- N—benzoyl L—tyrosinemelhylester.

The sim of this proceeding is to discuss the enzymatic properties 
of MCP 76 in connection with Us usefulness in other fields of specific 
hydrolysis, in the enzyme catalysed peptide synthesis and so on.

Proteolytic and esterolytic activity of MCP 76. The proteolytic 
activity was determined towards high molecular weights substrates: 2% 
llammarsten casein solution in 0,1 M KC 1 4֊ mM Ca Cl8 and 2% solu
tion of urea-denatured hemoglobin [13, 15]. I-or the esterase activity were 
used the following substrates: BAEE, TAME, ATEE, TEE BTME*.  The 
enzyme catalysed hydrolysis of the substrates was followed using Radio
meter autotitrator with pl! state and after the absorption changes of the 
substrate solutions: tor BAEE at 253 nm; for TAME al 247 nm; for ATEE 
and TEE at 237 nm and for BTME at 256 nm [16, 17|.

The pH-actlvity curves for the hydrolysis of casein and urea dena
tured hemoglobin by the action Of the MCP 76 showed an optimum pH 
at 8.5—9.0 for the hydrolysis of casein and pH 8.5—9.2—for hemoglo
bin. There Is a difference in the pH-activlty-pl I curves for both sub
strates in the pH region 6.3 -6.9, where case in hydrolysis is about 
I..j—times greater than hemoglobin hydrolysis under the same condi
tions. The activity of MCP 76 on synthetic substrates showed an optimal 
pll 6.6 for the hydrolysis oi TEE and pH 8.0 for the hydrolysis of 
BAEE. The rate of the PEE hydrolysis is 4-limes higher than of BAEE 
under the same conditions. The K.n for TEE and BAEE—hydrolysis de
termined at the optima! pH for each substrate is 83 mM for TEE and 
26.6 mM for BAEE (Fig. 1).

The esterase activity of MCP 76 towards the other esters was tes
ted comparatively with DFP treated—MCP 76, trypsin and chymotrypsin. 
Each enzyme was investigated at its pH —optimum. It was established 
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that the trypsinlike and chymotrypsinlike esterase activity of MCP 76 is 
about 10- times weaker than that of active trypsin and chymotrypsin 
115). The drop in activity afterDFP—treatment is 3 5?oVS. both typical 
trypsin and typical chymotrypsin substrates only after 4—hours ofjncu.-

Fig. 1 — values lor the hydro))՛tis of TEE and ВЛЕЕ t։y
the action о? MCP76.

bation. Consequently, prom the results obtained it may be assumed, that 
the MCP 76 esterase activity |towards specific tyro sin and chymotrypsin 
substrates is its own property and Is nut due ,t< vrine -protein conta
mination. the other hand, the slow and weak effect oi DFP on 
MCP 76 may be ascribed to possible nonspecific interactions with serine 
residues out of the active site, leading to a violation of the enzyme 
native conformation. The pH-optimum of 8.5—9.0 Is a typical alcaline 
proteinase property, but the lower proteolytic activity of MCP 76 al 
pH 5.8—6.0tmake$ it suitable as cheese making enzyme.

The p usefulness if MGI 76 as bial rennin-substitu
ent was the reasor our investigation ՛:. Its p ՝pho> tcrase activity. 
Phosphomonnesterase activity was determined at pi 1 6.5 and 9.0 after 
the released p nitrophtnol frerr. f —r.itr- phenyl ph sphaie^ as a sub
strate ]18j. For the phosphodiesterase activity bls—(p -nitrophenyl) —phos
phate as a substrate was used |19|. The absorbance at 400 nm was 
measured and the activity was calvriau i on the basis ci molar absorp
tion coefficient 17:<KP M ' c.u : of the released by the enzyme action 
p—nltrophenol.

The experiments show t le pre iominance oi phosphodiesterase acti
vity at pH 6.5 oi higher velocity than as pH 9.0 [20].

The established esterase activity oi MCP 76 is nut surprising. Some 
neutral Zn—proteases from Mac. therm >proteo!yticus, line, subttlis 
and Aeromonas proteolytlca hydrolyse ether binding too (21 |. This 
fact implies that esterase activity is a property ՛ f ?2n —proteases at all. 
The presence both of proteolytic and esterase activity In MCP 76 indi
cates according to Holmquist and Vallee |21] that ester and peptide 
bond hydrolysis proceeds by identical binding and catalytic mechanism.

As a proteinase, MCP 76 has a high hydrolytic capacity towards 
casein. Studying its proteolytic activity after the release of ТСЛ -solub
le nitrogen, MCP 7G show! about 5 and 2.5—times higher activity than. 
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the rennin and the pepsin respectively, by the same conditions. By the 
kinetic study of this reaction at pl I 6.5 was established, that rennin and 
pepsin catalysed reaction ended after about 10 min, while MCP 76 hyd
rolysed even after 63 min still by the same Initial velocity. This con
tradiction In the hydrolysis rates obtained we explain with the phospho- 
esterase activity of the enzyme, leading to the split boll։ of peptide and 
phosphoester bonds of casein fractions. This fact was confirmed with the 
drastic change of the electric charges of MCP 76—treated easel։։ fracti
ons, established by PAGDI7.

The MCP 76—catalysed hydrolysis reaction specifity was studied 
on oxydlzed Insulin 3—chain. After fractionation of (he peptides obtai
ned and determination of the sites and rates of splitting, the specifity of 
MCP 76 was demonstrated in comparison with known metal—chelator ֊ 
- sensible neutral and alcaline proteases, as well as with rennin and 
some rennin—substitutes (Fig. 2) |20J.

'■ .
՝<S՛ fyltyltlti iy v! y Drrg Phf y.‘ /Ar PrtlyS Alt

teases. R—calf reiuHri, l>—bovin pepsin. Mm — bacterial ,'protease from Mucror

j II | ? | J
* 1 1

1

1 : 1

•

1

♦ t i • 1 •

1

1

t
f> 1 ։ 1 ! ։ <• • 1 I
Wm | ) 1 1 1 1 I i

" 1 1 1 1 1

Fig. 2. Site oi clva՝age of uxydized .iisuhn B - chain by MCP76 and other pro-

inlelie (tnilk-clolting enzyme), Tl liter tnolyslne.

Our results, obtained by using of low and high-molecular peptide 
substrates indicate (Fig. 2), that MCP 76 hydrolyses mainly peptide 
bonds, containing amino groups of hydrophobic amino adds of glycine 
and histidine.

Tills type of specificity is characteristic of tae neutral metal che
lator—sensible proteases. They split mainly peptide bonds containing 
amino group of leucine, valine, phenylalanine and tyrosine. There are 
only small differences between the specifity of MCP 76 and these pro
teases. But MCP 76 differs signlflcandy from the alcaline metal—chela*  
4or—sensible proteases (according the classification of Morihara |22|). 
The hydrolysis activity of .these proteases is of lower specifity—they 
split from both the aniin՛» and carboxy side of same amino acids.

As can be seen (Fig. 2) the enzyme splits at different rates t he 
same bonds in different surrounding In the B—chain (bonds Cys Gly 
at 7 8 and 19—20). This result supports the hypothesis on the more 
complicated structure of the MCP 76 catalytic centre—the presence of 
secondary contact sites necessary in the binding of the substrate mole
cule, like the structure of pepsin |23] and some other peoteases. In this 
case the hydrolysis rales depend on the neighbouring residues around the 
sensitive peptide bond.
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We studied the MCP 76—catalysed reaction small peptide substra
tes too. The enzyme was practically inactive towards nonprotected di
peptides at pH 6.5. The reaction was carried out on the peptide chosen։֊

1) Z—L-Tyr-L —lie —OH; 2) Z —.L—Thr — L — Phe — OMe;
3) Z- L—Pro - L — Leu -֊ ulyOH; 4) Z-L-Phe—L-Met-OH;
5) Furoyl -acryloyl—Gly -L—Leu ONH2 (FAGLA).
The reasons tor this choice were: the first three contain MCP 76— 

—accessible peptide bonds; No 4—the presence of Phe—Metbond —a—ca
sein bond mainly splitted from rennin in the milk--clotting process 124] 
and FAGLA a specific thermolysin substrate {25]. The hydrolysed bond 
in each peptide was estimated by TLC of the obtained fragments. The 
peptides 1—4 were dissolved in 12.5% aceton in buffer (pH 6.5 and 
9.0). The results are given In Table 1.

• By TLC on Silulol places.
SI- Chloroform: aceilc avid (9:1) (for ; rotcccd peptides, Reind.Ie dien
S2--nBuianol: water: nyrldlne: aceilt avid (60:20:24:6) (lor protected՛ 

peptides. Relndle detection)
S3 — ri Butanol;acetic acid : water; pyr dine (15:3:12 10) (fur free .uni ip 

acids, ninhydrin detection).

Table 1 Kate and specifity 
peptides

of MCP 76—catalysed hydrolysis n! protected

Substrate (in 12.5%
Hydrolysis rate 
(և 1 10 mM 
KOH.min)

pH 6.5 pH 9.0

H y d j olysis fragments"
ace ion in 50 mM
KC1 4-1 mM CaClj

(TIC solvent systems)* ’

S 1 and S 2 S3

Z-L-Tyr L—lie—OH 3.0 3.0 Z-Tyr lie—Oil

Z—Thr. Phe- OMe
Z-L Thr—L—Phe—OMe 1.0 3.0 Z—Thr—Phe—OH Phe-OII

Z -Pro,Z—Pro—
Z—1.—Pro—L- Leu —Gly—Oil 0.3 0.7 -Leu Gly— OH,Leu-Oil

Z-L—Phc-L-Mek-OH 10.0 0.5 Z—Phe Met—OH

The resulting specificity of MCP /6 is as follows:

Z-T\r lie—OH; Z-Thr-Phe OMe; Z—Pro—Leu-Giv-OH;
I I t t L

Z Phe-Met—OH.
H

By the peptides studied there is no split of Z—Y bond (Y=Tyr, Thr, 
Pro, Phe). The comparatively higher rate of Phe-Met—bond hydrolysis 
by MCP 76 makes this enzyme effective as rennin—substitute.

The pH—optimum of the MCP 76—catalysed hydrolysis of Z- 
—Phe—MetOH was determined In study of titration curves. The titrati
ons with 19mM KOH were carried out using an autotllrator—pH—stat, 
on 1 ml portions oi 100 mM substrate solution in 50% DMSO in 
10 mMKCL-f-5mM CaCl2, with 5 Mg MCP 76 (—0.15 M moles) in 30 
ML lOOmM acetate buffer pH 6.5. The results (Fig. 3) show a sharp 
pH optimum of about pH 5.1.
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The pcptidoly'.i? activity tf MCP 76 towards FAGLA was estima
ted by the drop of the absorption at 345 nm |25J. The pH—optimum 
was deduced by using >i ImM FAGLA solution*  In buffers of differe.1 
pH. In Fig. 4 Is plotted the pH 6.5 as optimum.

Fig, 3. pH — dcpcndcncr - I ihr hvdto 
lysis velocity <>l Z-Phe—Met—OH i 

substrate by MCP76.

Fig. 4. pH — dependence 'ol FAGLA 
cleavage by MCP76.

It can be seen. that MCP 7G shows an activity towards ester and 
peptide bonds In synthetl- esters and low—and high-molecular pepti
des and proteins at different pH (between 5.1—9.2) dependent from the 
substrate and ihe type of the solvent media (water, waler—organic sol
vents or water Luis acids). Tins is .n accordan . and supports the idea 
of easier adaptation f microbial proteinases tow rds different substrates. 
It is supported by potentiometric tjlration of MCP 76. when occur sig
nificant conformational changes in the enzyme structure 23. These chan
ges became deeper, when to the Influence f pH added the possible 
solvation of more hydrophobic areas of enzyme molecule by organic sol
vents. In these conditions the adaptation of the enzyme reactive centre 
structure to the different substrates seems to be a favorable process.

Inhibitory effects on MCP 76. The search of an effective inhibi
tor of MCP 76 had two reasons, if the trypsinlike or chymotrypslnlike 
esterase activity or the proteolytic are not due to other enzyme conta
minations of serine type. On the other hand-to eliminate the autolysis 
of enzyme preparations during the investigation.

The following specific polypeptide inhibitors were tested: bull 
sperm plasma—Inhibitors (BUSI I and BUSI II), .<՝ mtrical*  (Cil)R) a 
formulation of trypsin—, plasmin- and kallgenasc—inhibitors, ovomuco
id, melitin, soya been trypsin—inhibitor. The results show lower than 
6% ot proteolytic activity decrease of MCP 76 treated with these inhibi
tors 115]. demonstrating again that MCP 76 is nut a serine proteinase. 
This low degree of inhlh lion may be due to the Inhibitors*  nonspecific 
Interaction with MCP 76.

Chemical modification effect on the enzymatic properties of 
MCP 76. This study refers to the interaction vl sonic specific amino

bHO.'ionrrecxHA acypRM ApweHHH, i ‘?
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acid reactants, which modify mainly the specific amino acid function in 
the active centrum of enzymes. On the Fig. 5 < re given the curves of 
inhibitory effect on MCP 76 From the results obtained may be summa
rised:

F g. 5. Influence of specific chenifcal 
modifiers of atnjb? a. ids on ihe pro- 
teolyuc activity of MCP76: I TNM 
(251)): 2 - DFP: 3-1.2 ryclobe- 
vidion (60:1) at p?l 8.0; 4 - DEPC.

5 — DFP -- trypsin.

The interaction u 1,2 cyclohexadion at pH 8.0, 35՛ [27] with 
MCP 76 leads to decrease of the proteolytic activity only with 3%;

The irnlner.ee of I)!;P is nonspecific too. Only after 4 -hour—treat
ment the loss of activity achieves 20%. In comparative study, the 
inactivation of trypsin occurs in few minutes [28];

Inactivation pattern of TNM (trinitromethane) —treated MCP 76 is 
almost the same. About 30 ։> inactivation is observed after 2 hours and 
in 100—times molar excess of T.X’M |29|.

This kind of slow an I weak inactivation of MCP 73 may be due 
to the binding of the reagents with arginine residues (1.2—cyclohexadi
on), serine (DFP) or tyrosine residues (TX'M) out of the catalytic, vent- 
turn of the enzyme.

The interaction of diethyloyrocarbonatc (DEPC) leads to drastic 
decrease of MCP 76 proteolytic activity [30|. This result shows a bound 
histidine in the rear tive centrum of the enzyme. The presence of 2 ac
cessible histidine residues on the surface of the native MCP 76 molecule 
was confirmed by potentiometric titration study of the enzyme [26].

Metal chelator- effect on the .WCP 76 enzymatic properties. As 
a Zn -proteinase MCP 75 is sensible to metal—chelators. Our Investiga
tion confirmed, that by I. ngtime treatment with ImM EDTA or OP (o— 
—phtalylaldehyde) MCP 76 was irreversibly inactivated. The reversibili
ty of this process was possible at reduced metal-chelator treating time 
and at higher concentration oi Ca ions. The time effect is shown in 
the Table 2.

From these results is to bo seen, that the reactivation is still 
possible by I mM Ca—ions In the reaction media, if the enzyme was 
first treated with metal-chelator not longer than 10 mln.
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Table 2 Kinetic of iht Joss and restoration c‘ proteolytic activity of MCP 76 at 
pH 6.5

Loss of activity (hi 1 niM 
EDTA-I ln։M CaCh)

Restored activlly (in ImM 
’CaCk)

ZnS0<-֊lmM

Time mm Resfdu«t«n֊iiy
5

time, min 
5 13

5 23.5 38.4 32.8 34.5

10 4.5 10.9 11.2 9.6

’5 1.8 —

After 10 mln treating in 1 m.W l-:i)TA by 10.) mM <3aCL at pH 6.5
and about 80*?,>  ol enzymes*  proteolytic acliviiy, 100 „ reactivation is
achieved by incubation ol the .ipocnzyine obtained in 1 mM ZnSO4 and
n։M CaCI։ solution.

By these results was demonstrated the importance of Ca -ions for 
the stability of the A\CT 76 native structure, established by other met
hods from us [6]. Probably, the irreversibility of the enzymes' inactiva
tion by longtime treatment with F.DTA or OP at low Cn—ions concent
ration is due to the changes tn the conformation of the enzyme, insuf
ficiently protected for lack of Ca—ions.

On the basis of the discussed enzyme properties and structure data 
we consider this new enzyme-the MCP 76, as a metal—chelator—sen
sible alcaline proteinase, which is too strange to find it-֊ place in the 
Morihara classification [22].

After the Dixon arid Webb „Nomenclature of enzymes-, must be 
defined as 3. 4. 24. 4. Bac. me sen ter tens alcaline proteinase regarding, 
that the enzyme is a hydrolase which hydrolyses peptide bonds 
(3. 4.), metal ion is participating in the catalytic me.՝.ianismj(3. 4. 24.) 
and is from microbial origin (3. 4. 24. 4',).
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СОДЕРЖАНИЕ ДОФА И ДОФАМИНА В НАДПОЧЕЧНИКАХ 
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ ГИПОПАРАТИРЕОЗЕ

Д. Н. ХУДА ВЕРДИН. Г. Г. БАКУН и
Ереванский государственный медицинский институт, кафедра физн ։л:>гии. ЦНИЛ

Аннотация — Изучено содержание ДОФА и дофамина а надпочечниках 
крыс из 4-. 14- и 30-й дня экспернмешальиого гипопаратиреоза. Показана 
динамика изменений этих показателей. Обобщены полученные данные и 
результаты биохимического изучения центральных к периферических мо- 
коами!№ргнчееккх систем, а также морфологического изучения нздкенечни- 
коп п динамике рззпигня экспериментального гипопаратиреоз-։.

H.GlliriUl'lflUl — ՈէԱՈւմնասիրմԼյ Լ ԴՈՖԱ֊ի i դոֆամիՆի պարունակությունը առնետ
ների մակեըիկամնեըում փորձսքրարակաՆ թԼրհարւքահանօւււեւյձության 4-րրյ, H-րրյ 
b ՅՕ-րղ օրրերքէն։

Ամւի п փվե յ են էւԼնւորոհակաՆ L պԼրֆֆերիկ մ րնոամ ֆներրյիկ Համ ակարհևրֆ 
ակտֆվ/nlr յան t/hbuia քիմիական Հ հտաւյոտ ոէք) յան ավյա/ներր ե արդյունքները, 
ինչպես նաե կասւարվեյ ( մակերիկամների մ որֆոյոդիակաՆ Հետաղոտութ չուն 
փորձարարական [JSp 1արէ(աՀանդ1յդձութ չան դարդացմտն ամրորյյ րնք/արյքՈւմ։

Abstract -1 he DOPA .iiid dop.imuie content lit i';e rat adrenal glands at 
the 4 th, 14 th, and 30 th days of the experimental liypoparathyreoste have 
been investigated. 1 he data of the biochemical invest gallons of the central 
and perifcric monoamfnergic systems, and also with the morphological 
investigations oi the adrenal glands under the experimental hypoparathy- 
reosls conditions .ire summarized and discussed.

Ключевые слопа; гипопаратиреоз, ДОФА, катехоламины, паратгормон. Cui +,

В настоящее время интенсивно изучаются нетрадиционные .механизмы 
стресса, выдвинуто положение, согласно которому паратгормон, осуше-
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сгвляющпй наряду с серотонином и катехоламинами активацию гипота 
ламо-гипофнзарко-надпрчечннковой системы (ГГНС), является одним 
из наиболее важных участников запуска и становления стрессовой ре
акции. При напряженных состояниях организма происходит усиление 
секреции паратгормона и нарастание концентрации Са5 ~ в плазме кро
ви, опережающее активацию ГГНС [II]. Авали ։ литературных данных 
и собственных исследований позволяет авторам утверждать, что гипер
функция околощитовидных желез (ОЩЖ) и сопутствующая гипер
кальциемия являются важными активирующими факторами развития 
стресса. Как же происходит формирование стресса при недостаточно
сти функции ОЩЖ. понижении концентрации паратгормона и Са- ♦ в 
крови, каким образом и за счет усиления каких звеньев происходи! за
пуск и реализация клеточных механизмов адаптации при гипопарати
реозе? Поставленная задача является не частным вопросом нейроэндо- 
крииологин, а важной общефизиологической проблемой. Изучение мо- 
иоамннов центральных нервных структур, проведенное ранее, выявило 
снижение уровня серотонина, норадреналина, адреналина и дофамина 
с мозге на 4-й день после удаления ОЩЖ на фойе развившейся гипо
кальциемии и выраженного судорожного синдрома. При этом сниже
ние содержания серотонина, норадреналина и дофамина в гипотала
мусе составляло 51,3, 25,8 и 37,3% от контроля. Полученные данные 
выявили биохимические механизмы, лежащие в основе паратиреонрнв- 
иой тетании, а также центральные механизмы запуска в развития син
дрома напряжения при недостаточности функции ОЩЖ 111].

Обнаружена структурно-метаболическая перестройка коры надпо
чечников, свидетельствующая об активации секреторного аппарата । пре
обладание ацидофильных клеток, снижение содержания липидов. аскор
биновой кислоты, гликогена, увеличение относительного веса надпочеч
ников), накоплении ионов Са֊՛ в адрснокортиконитах, увеличении гра 
ипц пучковой зоны и синтеза кортикостерона [3].

Литературные данные показывают роль кзтехоламннергнческих и 
серотонинергических нейронов гипоталамуса в запуске стресс-реэкции. 
Исследованиями Гэнонга [17] обнаружена ингибиторная функция нор- 
адреналииергнческих нейронов гипоталамуса в деятельности ГПК՝.. 
Морфологические данные подтверждают тесную связь между окоичаип 
ями норадренергических нейронов «синего пятна» н нейросекреторным:: 
нейронами гипоталамуса, вследствие чего норадренергические нейрон՛, 
тормозят высвобождение кортиколиберииа, непосредственно действуя 
пл нейросекреторные нейроны гипоталамуса [2] Имеются данные ՛> 
•.одулпрующих высвобождение кортиколибернна влияниях дофамннср 

гических нейронов. Исследованиями Науменко, Всрмеса я Тслегди и 
др. показано [8, 19]. что серотонинергическая система гипоталамуса 
оказывает подавляющее влияние на нейроэндокрннну ю регул-.■.дню 
функций переднего гипофиза. Снижение содержания гипоталамиче
ского серотонина высвобождает гипоталамус из-под серотониисргпче 
ского торможения и способствует секреции ЛК ГГ Серотонинергические 
нейроны тормозят стресс, суточный ритм функции ГГНС :: опосредуют 
эффект кортикостероидов по принципу обратной связи
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Литературные данные при этом убеждают, ио катехоламины и се֊ 
ротонин периферических моноаминсргнческих структур, поступая в 
кровь, стимулируют Г ГНС, т. е. проявляют относительно моноаминов 
центральных структур противоположный по направленности действия 
ффект [8, 9]. Катехоламины кровя активируют а-адрепррецепторы 

нейронов заднего гипоталамуса, которые через аксоны активируют ней
росекреторные нейроны медиобазального гипоталамуса, продуцирую 
шве кортиколнберин |10, 13]. Однако авторы считают, что в оконча
ниях аксонов этих нейронов выделяются нс катехоламины, а другой 
нейромедиатор. По мнению Науменко [8], единственным последним 
адекватным передатчиком симпатических и парасимпатических стиму
лов па гипоталамические нейроны являются серотонинергические ней
роны j нпотэламуса, так как подведение к гипоталамусу катехолами
нов. обычно активирующих ГГНС, на фоне мсзенцефаличсских сечений 
мозга нс вызывают активации.

Из приведенных данных следует, что развитие синдрома напряже
ния в адаптации осуществляется при комплексном воздействии моно
аминов нейтральных и периферических систем на определенные нейро
нальные структуры, приводящем к формированию метаболических п 
сердечно-сосудистых реакций в ситуациях напряжения.

Однако .'юка окончательно не выяснены механизмы сочетанного 
действия нейромедиаторов па нейросекреторные нейроны, продуцирую
щие кортнколибернн, а также топкие механизмы активации енмнатико- 
адреналовой системы, осуществляемые медиаторами периферических 
нейронов (сер о гои ином, к ;■ тсхол аминами).

Исследованиями нашей лаборатории выявлена ак/нвация ГГНС 
при недостаточности функции ОЩЖ, запускаемая центральными меха
низмами и длительно поддерживаемая периферическими серотонин- и 
адренергическими структурами, а также мозговым веществом надпочеч- 

иков. Об этом свидетельствует значительное повышение содержания 
серотонина, норадреналина и адреналина в крови на 4-й день гипопара
тиреоза и повторное возрастание уровня серотонина и адреналина на 
ЗС-й день эксперимента [16].

В связи с этим представляло интерес выяснить, включается ли при 
этом механизм трапссинаптической индукции биосинтеза катехолами
нов. реализуемый через стимуляцию нреганглионарных нервных воло
кон и чревный нерв и повышающий активность тирозннгидроксилазы и 
содержание ДОФА н надпочечниках, либо активация биосинтеза имеет 
место лишь на этапе фенилэтаволамин-К-метилтрансферазы, конечной 
стадии образования адреналина, под действием кортикостероидов, по
ступающих с кровью из коркового вещества надпочечников. С этой 
целью изучено содержание предшественников биосинтеза катехолами
нов—ДОФА и дофамина—в динамике развития гипопаратиреоза.

Материал и методика Опыты ставили на белых крысах-самцах массой 120—150г. 
ОЩЖ удаляли электрокоагуляцией, прополи мой под эфирным наркозом Содержа
ние ДОФА и дофамина изучали у контрольных и параткреопривных крыс на 4-, I-?- и 
30-й дни после удаления ОЩЖ Сроки исследования выбраны экспериментальны՛, 
путем на основании результатов предварительных опытов по определению содержания 
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общего С а2 + в плазме кропи фотометрическим методом и состояния животных после 
паратирздидэктомин Максимальное снижение концентрации Са2 1 а крови (53%. по 
отношеЙлю к контролю) в сочетании с ареактнвностью, двигательными гиперкинеза у.I 
и повышенной нервно-мы точной возбудимостью установлено па -1-е сутки, а на 14-, 30-е 
сутки выявлена тенденции к повышению уровня Са֊’+ (20% по сраинсияю с 1-и сутка
ми) и улучшению общего состояния животных (исчезают гиперкинезы, состояние судо
рожной готовности, животные более активны).

Содержание дофамина и ДОФА и надпочечниках определяли спектрофотофлюорн- 
•,'етрнческнм методом в описании Матликой н соант. |7] Исследуемые вещества »к 
драгировали из надпочечников перхлорной кислотой и адсорбировали на окиси алю
миния. Элюцию с окиси алюминия осуществляли в хроматографической холопке 0,25 М 
уксусной кислотой и 1 X соляной кислотой. Для дополнительной очистки дофамина его 
экстрагировали из уксуснокислого ллюага кислым бутанолом, затем в присутствии изо- 
окгаиа переводили в водную фазу Окисление проводили триоксийндолбвым методом, о 
качестве окислителя при определении дофамина применяли йод. а для ДОФА -железо
синеродистый калий Ники возбуждения и флюоресценции ДОФА соответствовали 360, 
470 ммк. а дофамина- 320 и 370 мм.х.

Результаты и обсуждение. Результаты проведении;-; исследовании 
представлены в таблице.

Содержание ДОФА и дофамина 
реозе. мкг/г ткани

в надпочечниках при экспериментальном гнпопарчгн-

Кон июль 4-Й день 14 и день 30-й день

ЛОФА 
?

22.27+0.62 29.95+2.84
<0.05

13.51 ±0.84
<0.001

21.77+1.22 
- (Г*05

Дофамин 
Р

23-аз ±1,39 18,37+2.38 
cO.ua

13 28+1.56
<0.001

15.8ktl.44
<0.01

По этим данным, на 4-й день после удаления ОЩЖ происходит до
стоверное повышение содержания ДОФА в надпочечниках. На 14-й 
день оно снижается, а на 30-й достигает контрольного уровня Содер
жание дофамина снижается во все исследованные сроки, а наиболее зи - 
■ытельныс сдвиги наблюдаются на 14-й и 30-я дин

Повышение содержания ЛОФА на 4-й день после удаления ОЩЖ, 
свидетельствует об активации тирозннгндроксн.чазы. ключевого регуля
торного фермента, лимитирующего скорость биосинтеза катехоламинов 
Полагаем, что в основе актива кин лежат нейрональные влияния, исхо
дящие из центральных (гипоталамических) структур и ведущие к сти
муляции иреганглпопарных нервных волокон н через чревный нерв — 
к активации аденилатциклады з хромаффинных клетках надпочечни
ков.

Механизм транссияаптнческой индукции биосинтеза катехолами
нов в хромаффинной ткани надпочечников изучен при холодовом стрес
се, введении резерпина или холи политиков. Агент 4, индуцирующие 
активность тнрозингядрокенлазы, повышают величину соотношения 
цАМФ/цГМФ. Блокада никотиновых рецепторов или денервация над 
почечников блокирует увеличение этого соотношения и подавляет ин
дукцию фермента. Таким образом, трофические влияния на эффектор
ные клетки могут быть опосредованы включением циклических нуклео
тидов как промоторов индукции тнрозннгндроксшлазы [18]
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Установлено, что центральные моноаминергнческие нейроны ннгу- 
снруют актн- кость мозгового вещества надпочечников и верхнего шей
ного симпатического ганглия; снижение активности центральных ней
ронов обеспечивает совместно с ГГНС гормональные и метаболические 
. двип при эмоциональном стрессе [2, 12].

Обобщение результатов биохимического и морфофункционального 
.сследований, проведенных в нашей лаборатории, привадит к заключе- 

ИИ-., что снижение содержания моноамннов в центральной нервной си
стеме пр;։ гипопаратиреозе вызывает активацию ГГНС, поддерживае- 
мук периферическими моноамннами (серотонином и катехол а мина мн 
|.ровн), а также нейрональную активацию мозгового вещества надпо- 
‘•ечникон. с՛ чем. свидетельствуют количественные сдвиги в содержании 
ДОФА.

Анализ механизмов активации ГГНС при резерпнновом стрессе, 
изученных при раздельном и сочетанном применении демедулляцин в 
препарата-орлида. блокирующего выход норадреналина из окончаний 
адренергических нервов, выявил значение гормонального и медиаторно- 

<• компонентов симпатико-адреналовой системы как альтернативных 
путей реализации активирующего ГГНС действия резерпина [9].

Включение периферических серотонинергических и норадренерги
ческих нейронов в активацию ГГНС при гипопаратиреозе в сочетании 
с транссинаитической индукцией лимитирующих биосинтез катехолами
нов в надпочечниках ферментов, реализуемой через холинергическую 
медиацию и повышающей «а конечном этапе содержание адреналина, 
оздаст возможность эффективной мобилизации всех звеньев (гормо

нальной и медиаторной) структурно-метаболической перестройки при 
состояниях, связанных с дефицитом паратгормона и Са? ՛ в организме, 
важных компонентов запуска и развития синдрома напряжения. Гор
мональная активация конечного этапа биосинтеза катехоламинов (на 
падки фенилз1Янолзм!ць\-метилтрансферазы| установлена в ранних 
работах по изучению стресса (20].

Снижение содержания дофамина на 4-й день гипопаратиреоза, не
видимому, является следствием повышения активности дофампн-^-гид- 
роксилазы, также подверженной транссиналтнческой индукции биосин
теза. Синхронное снижение содержания ДОФА и дофамина на 14-й 
день, сопровождающееся понижением уровня адреналина в крови [16], 
свидетельствует о понижении активности тирбзингндроксилазы, обус
ловленном. по-вндимому, снижением содержания тирозина в надпочеч
никах при активации биосинтеза катехоламинов. На 30-й день содер
жание ДОФА увеличивается до контрольного уровня, что указывает > а 
повышение активности гирозингидрокенлазы по сравнению с 14-м днем; 
при этом содержание дофамина остается сниженным. Комплексный 
анализ данных о содержании ДОФА, дофамина, норадреналина и адре
налина в надпочечниках и содержании адреналина в крови на 4-й и 
ЗС-й дни экспериментального гипопаратиреоза, полученных в нашей ла
боратории [16], а также литературных данных говорит о повышении ак
тивности тирознигидроксилазы и дофамин-.В-гидроксилазы в эти сроки 
исследования.
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По литературным данным, в начальный период после стрессорпого 
воздействия (черепно-мозговая травма, плавание, гипертермия, пиро- 
।сиаловая лихорадка, комбинирование иммобилизации, эфирного пар 
коза и лапаратомии) происходит повышение содержания адреналина в 
кроки без существенных изменений его уровня в надпочечниках (отсут
ствие изменений, либо незначительное понижение пли повышение урон 
ня). Отсутствие изменений в содержании адреналина в надпочечник.-..՝ 
при значительном повышении его уровня в крови отражает акти.чаии: • 
биосинтеза катехоламинов в надпочечниках, проявляющуюся в значи
тельном поступлении адреналина в кровь. Исследование резерпнново։ о 
стресса также показало усиление биосинтеза катехоламинов в надпо
чечниках, выразившееся в повышенной экскреции адреналина, не сопро
вождающейся увеличением содержания адреналина и норадреналина в 
надпочечниках [1] В дальнейшем выводы авторов были подтверждены 
результатами изучения ферментативной активности

Таким образом, активация биосинтеза катехоламинов в надпочеч 
никах на 4-й лень экспериментального гипопаратиреоза начинается на 
стадии, катализируемой тирозингндроксилазой, и проявляется в ноны 
шепни содержания ДОФА, а также в значительном увеличении уровня 
адреналина в крови бе-. существенных изменений в с держании адрена
лина н Норадреналина з надпочечниках [16]

Интересно. что при различных видах воздействий, например, ври 
травме, связанной со вскрытием спинного мозга у крыс, кокпеитраци՜ 
ДОФА в надпочечниках не изменяется, а уронен։» дофамина снижает ։ 
до 25%. При этом содержание адреналина л надпочечниках уменьша
ется до 65%. л кропи нарастает ю 150% | II. При беге крыс в бара
бане, наоборот, содержание ДОФА снижается до 63%, а концентрация 
дофамина не изменяется [5|. Сделай вывод, «но при разных видах 
стресса развиваются неравномерные изменения активности । хельн к 
ферментов синтеза катехоламинов.

В регуляции функциональной активности мои.оного слоя падпо-е՛-: 
ников прн стрессе большое значение придается содержанию предшест
венника биосинтеза ДОФА—тирозину надпочечниках. Считается, что 
а условиях усиления синтеза и секреции катехоламино-, имеющее- в 
надпочечниках количество тирозина не может поддерживать скорое։-» 
биосинтеза длительное время. В связи с этим потенциальные возмож
ности синтеза катехоламинов не всегда могут реализоваться. Поэто
му содержание катехоламинов в надпочечниках при стрессе в большей 
степени, чем в норме, зависит от скорости поступления тирозина из кро
ви в железу [6]. Уменьшение содержания ДОФА и дофамина, выяв
ленное нами, происходит синхронно с уменьшением содержания пор 
адреналина, адреналина в надпочечниках и снижением уровня адрена
лина в крови [16]. что мы связываем с уменьшением количества тиро
зина.

Изучение различных видов длительного стресса выявило иную на
правленность сдвигов. 1ак, через 45—90 мни после нанесения черепно
мозговой травмы содержание адреналина и надпочечниках уменьшает 
ся до 65%, при этом через 45 мин снижается также уровень норадре 
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..алнна, дофамина и ДОФА, а концентрация адреналина н кропи через 
90 мин увеличивается до 131%. При этом наблюдается также актива
ция ферментных систем, участвующих в биосинтезе катехоламинов, а? 
выявленные сдвиги объясняются недостатком тирозина при нормаль
ном или повышенном выбросе адреналина п кровь [4]

Повышение содержания ДОФА в надпочечниках до контрольного 
уровня из 30-й день гипопаратиреоза связано, по-виднмому, с усиле
нием поступления тирозина в надпочечники, достаточным для актива* 
ши биосинтетических процессов.

Это явствует из опытов, показавших повышенно уровня адреналина 
>; крови на 30-й день гипопаратиреоза, однако степень этой активации 
. и/КС, чем на 4-й день исследований, поскольку опа завершается значи
тельным. снижением содержания адреналина в надпочечниках при вы
бросе адреналина в кровь [16].

Проведенные нами исследования выявили цикличность в протека
нии биосинтетических процессов в хромаффинных клетках надпочеч
ников. синтезирующих катехоламины, и энтерохромаффинных клетках 
кишечника, вырабатывающих серотонин, характерную для стресса

Физиологическая целесообразность значительной активации пери
ферических серотонин- и катехоламинерг ическнх систем и повышенного 
поступления моноаминов в кровь при гипопаратиреозе состоит в под
держании активности 1 ГНС и создания нового уровня регуляции при 
дефиците паратгормона п Са-* в организме, обеспечиваемого повышен
ным притоком Са2՜ в клетку. Установлено повышение содержания 
Са2 ՛ н митохондриях печени, а также в адренокортикоинтах паратирео՛ 
прнвных крыс [3. 15]. В основе этого увеличения лежит, по-видимому, 
активация серотонином и катехоламинами крови аденилагшжлазы и 
увеличение уровня внутриклеточного пАМФ. способствующего транс
мембранному перемещению Са- + из плазмы н клетку, активирующего 
ферментные системы клетки и создающего оптимальный уровень .метабо
лизма.
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КИНЕТИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА АРГИНАЗЫ ЖУКОВ ФАСОЛЕВОЙ 
ЗЕРНОВКИ ORTECTUS SAY.

Дм. Г ГУКАСЯН. А. .V. АГАДЖАНЯН И А ,7 1 «75. >•

Ереванский государственный унниерентет. кафедра биохрм՛::! и .' ирн:; 
сравнительной и эволюционной биохимии

Аннотация — Изучен.: аргиназа жуков фасолевой лернопкн Асо՛.’.՛!■• ՛:■ л՛'5/•• 
('■•րէշՀէստ Бау. Обнаружен одни энзим аргиназы. который нрояв.т ;. ы.-.с >- 
л>а- сродстно к субстрату Лизин и пролив являются неконкурентными ин
гибиторами аргиназы, а орнитин и валин—конкурентными. Нехонкурент- 
ный характер ингибирования аргиназы пролином свидетельствует •• ւ:օւ- 
мбжном функционировании ферментов в системе ^иосингс к։ и р<».::։։ ни и 
аргинина.

Անոաայյիա _ /հսամնէսսիրվե; Լ г,г,п քձդակէր/, \քՅՈէ11ՕՏէ«11մմ »Ь1СС1иХ Տ.1’/ 
/■Հ՚ Լդներք՛ արէքինւսքյանէ ՀօւյԱէնսէրքւրվե/ Ւ արհքւնսւզաւի մնկ յ. ’ւ/էֆԼ// մԼնտ. ո(րէ< 
ит/ւստրասփ նկտտմամր ^ոէյյէսրհրոլմ Լ մ!.ծ քսնամակւյ/чрյուէո Լքւրյքւնր և ч/рո)ինր 
Համարվում հՆ ր՚յհրյնԼրի արէքրնարյւս//. ո; մրւյսւկցալիՆ. խէկ օրնիթքէնր և վւպինր՝ 
‘՚է- ոակւյա/ին րնկճողներւ Նշված արւ/քւնապսւ<՝շ մրցակջւսւշՀս րՆկձումհ 
մկաւրւմ Է պրպքրնէ ր ՐււրԼք) !<Ч (ր պրորյհս՚սմ նրա Հնւ՚ւրավոր մասն иг1{^П1 II յ • Ь մաս է՛ն

Abstract—The arginase of haricot beeile Acuniiiosce!id:-, ohiectu:. Suy 
has been studied. An enzyme of arginase is discovered, which allows h.- 
,1’he.r affinity to the substratum, t.ysin and proline appear non-comnetiuve 
Inhibitors of argluasc. whereas ornithine and valine-competitive. Non-com- 
peiitive character of arginise inhibition by proline Indic i'e> th - possible 
functioning oi enzyme In the system of biosynthesis of proline ir in ai- 
ginine.

X/.f j'.'cdwt՛ слова: аргиназа, фасолевая зерновка

Извести ՝, что набор нзОэнзнмов резко меняется в мета.морфозлруюши.х 
насекомых. С этой точки зрения большое значение имеет изучение

373



равннтельно недавно открытого кеурсотслического нзознзнма аргина
зы. Изоэнзимы аргиназы подробно изучены в печени [8|. в молочной 
жедезе крыс [2, 17] и у многих других уреотелических организмов. Изо-՛ 
энзимы неуреотелических организмов, в частности насекомых, изучены 
недостаточно. Давтян и сотр. обнаружили три изоэнзима аргиназы у 
гутового шелкопряда, проявляющиеся в различной степени па разных 
стадиях развития организма [6].

Два нзоэнзима указанного фермента обнаружены у личинок и один 
у куколок фасолевой зерновки. Сродство фермента к субстрату у ку
колок в 10 раз слабее, чем личинок [I] В данной работе приводят-, 
ся результаты изучения нзоэнзнмного спектра и некоторых кинетиче
ских свойств аргиназы жуков фасолевой зерновки ЛсапМо.чсеИдез оЫс- 
(Яиз $ау.

/Иагсрмад и методики Готовили Ю^-иыА гомогенат жуиоп па смеси, состоящей из 
20 мМ КС! и ВО мМ глицинового буфера (pH 9,5). и стеклянном гомогенизаторе типа 
ЛоторЭльведжсйма Разделение белков проводили на нолонкт с сефадексом С-150, 

•у рпп копошенной 0.05 М трис -НС1 буфером. Объем нанесенного ил колонку суперна* 
таит» состанлпл 3 мд Арпша«пук» активность определяли методом Ратнер [15] пу
тем ннкубнронаиия п присутствии 50 мкМ Е-аргииннв и 5 мкМ МпС1а с послслуюшхм 
определением мочевины методом Арчибальда [9]

Константу Мнлозлиса <Ктп) определяли графический методом /1пйиуипсра-5зркп. 
Ьыли использованы следующие концентрации субстрата: 12, 24. 40, 50, 70, 90 мхМ,

Константу ингибирования (К1) определяли графическим методом Диксона, при 
|<>м аргинин применяли в концентрации 40 и 110 мкМ. В качестве ншибяторой арги- 

пазы нсполь-юзалн Е-оринтни. Е-литии, Е-пролин. Из разветвленных аминокислот ис
пользовали Е-валнн Вег аминокислоты-ингибиторы применяли в концентрации 6, 12, 
20. 30 мкМ.

Молекулярный вес аргиназы жуков определяли гельфильтрацией на сефадексе 
С-200 на основании злюиионного графика белкип с известным? молекулярными неся- ] 
мл (пепсин, гемоглобин, цктохромоксн.таза, уреаза).

Результаты и обсуждение. Определение нзоэнзи много спектра ар- 
гнназы жуков фасолевой зерновки в 1-й, на 3-, 8-, 12-й дни после вылуп-

Рнс 1. Фракционирование «ирама аргинзлы жум>в >{шг1зл<чнй терпопки. 
лення выяви. ՛• один энзим ;!ргнкш»4, фильтруют пися е высокомолскуг 
.г’рными Се..՛, мн на фокс выраженных двух пиков ' гка (рис. 1).. Со- 
поставляя данные < результатами исследований, приведенных в на- 
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шсн лаборатории на личинках в куколках фасолевой зерновки [1], .мож
но сказать следующее: у личинок присутствуют все ферменты орнити
нового цикла, и аргиназа представлена двумя нзоэнзимами—высокомо
лекулярным и низкомолекулярным, а у куколок и жуков отсутствуют 
ферменты этого цикла, и аргиназа представлена лишь одним высокомо
лекулярным изоэнзимом. Очевидно, последний является неуреотеличс- 
скнм нзоэнзимом в, возможно, обеспечивает процесс биосинтеза проли
на из аргинина. При этом выявляется четкая корреляция между актив 
ностью указанного изоэнзима аргиназы н процессом биосинтеза проли
на из орнитина на различных этапах онтогенеза. В частности, эти по
казатели наиболее выражены у личинок и сравнительно слабее—у ку
колок и имаго.

Нами определены Кт единственного энзима аргиназы жуков 
(табл. I).

Таблица I. Константы Михаэлиса аргиназы жуков фасоле
вой зерновки

Дни вылупления. Кт. мМ Дии вылупления Кт, иМ

1 10.0 8 20.2

3 12.1 12 22.2

Данные показывают, что сродство фермента к субстрату уменьши 
стоя с возрастом жуков Это наводит на мысль о том. что высокомоле
кулярный изоэнзим неоднороден и в процессе развития компоненты про
являют неодинаковую активность. Это предположение нуждается в 
более углубленном исследовании. Результаты, однако, позволяют и на 
данном этапе исследований утверждать, что по сродству к субстрату ар
гиназа жуков фасолевой зерновки близка к таковой жирового тела 
шелковичной моли [16], дрожжей [И]. аэробных инфузорий [7] и др. 
Основываясь на этих данных, можно сказать, что утверждение Мора и 
сотр. [14] о более низком сродстве неуреотелической аргиназы к суб 
страту», по сравнению с уреотелической, очевидно, неправомерно.

Для установления характера и константы ингибирования Отдель
ных изоэнзнмов, полученных путем гельфильтрации, мы выбрали орни
тин, лизин, валин, пролин (табл. 2. рис. 2).

Аминокислоты К!, мМ Характер
ингибирования

Таблица 2. Характер и константы ингибирования 
аргиназы жуков фасолевой зерновки

С—ори 12.2 Конкурентный
к—ЛНЗ 1.8 Неконкурентный
к нал 4.1 Конкурентные
к-к про 16.4 Неконкурентный

Как видно из приведенных данных, л из и про являются неконкурент
ными ингибиторами аргиназы жуков, а ори и вал— конкурентными. Не
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конкурентное ингибирование аргиназы лизином редко встречающееся 
явление. Подобный характер ингибирования установлен также в отно
шении II нзоэнзима аргиназы личинок фасолевой зерновки [1|.

Рис. 2. Ингибирующее влияние Ь-пролина на аргиназу жукоз фасЬдёпой 
зерновки (12-й день развития)

Особый интерес представляет неконкурентное ингибирование арги
назы жуков пролином, выявленное также у аэробных инфузории [7), 
в молочной железе беременных и лактирующих крыс [41. у дождевого 
червя |'5]. Неконкурентный характер ингибирования пролином дока
тан в отношении 1 пзоэжшма личинок и единственного изоэнзима куко
лок, тогда как Н из.оэнзим личинок фасолевой зерновки ингибируется 
конкурентно. Неконкурентный характер ингибирования аргиназы жу
ков фасолевой зерновки иролином, но-видкмому, свидетельствует о 
функционировании фермента в системе биосинтеза пролина.

~ Т7 5С 5- -*А-
Рис. 3. Калибровочная кривая определения молекулярно." веса зрпшлэы 

жуков фасолевой зерновки.

Следует юбавить также, что четкая положительная корреляция 
выявлена нами ранге между аргиназой и ферментами биосинтеза про
лина па уровне целого гомогената в процессе развития жуков [3]

К! для Ь-лизииа близка к таковой аргиназы дождевого червя - 
0,87—1,12 мМ [5]. печени быка—1,53 мМ. [10], печени овцы 2,2 мАч 
Н2], для Ь-пролина к константе ингибирования аргиназы дождевого 
червя- 14.5 15,3 мМ [5]. опухолей молочной железы крыс—20,1 мМ 
[13]. 1 нзоэнзпма личинок-17,42 мМ и единственного энзима куколок 
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фасолевой зерновки—18,7 м.М. Примечательно, что величины К! I изо- 
энзима аргиназы на всех стадиях метаморфоза фасолевой зерновки по
разительно схожи. А что касается К։ II изоэнзима личинок для пролина, 
то абсолютное значение ее намного ниже такового I изоэнзима. Имен
но этот низкомолекулярный энзим отсутствует как у куколок, так и у 
жуков. По-вндн.мому, он и функционирует в орнитиновом цикле личи
ночной стадии фасолевой зерновки |1].

Нами определен и молекулярный вес аргиназы жуков фасолевой 
зерновки, который оказался равным 257000 (рис. 3). Таким образом, 
молекулярный вес этой аргиназы близок к аналогичному показателю 
аргиназ многих неуреотелическнх организмов.
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БИОХИМИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ПОД ВЛИЯНИЕМ 
НИЗКОЧАСТОТНЫХ АКУСТИЧЕСКИХ КОЛЕБАНИЙ

51 51. МЕЛКОНЯН, Г Г ЗАКУТОВ, Е. 1. МЕЛИК-АГАЕВА, 
А Б. АФРИКИН. В Г МХИТАРЯН

Ереванский государегвенный медицинский икеппу։

Аннотация Изучено влнииис ннзкочастогны.х акустических колебаний на 
процессы перекисного окисления липидов и состояние .чнгпокепдантной си
стемы в мозге, иеченн и сердце. Показана двухфазносп. дейсшия <х-токо- 
ферола.

Отмечается рост фоновых липидных перекисей, подавление процессов 
ферментативного ПОЛ, фззность сдвигов а активности ферментов глутатн- 
оипсрокснданы, глу։а|ионредуктазы, суперохснддисмутазы и глюкозо-б- 
фбсфэтдегидрогоназы. Интенсивность и направленность сдвигов зависят 
от длительности воздействия и вида гкапн.
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Ա՚յոս-.ui jjiui ՈարէւՏՆսյււիրվհւ I; gyibp Հւսճաքսականսւ^յան Xuiyliuij/ib տատան ում •

'ч/ipft Iiiqrjhr/rup քուՆր ւ՚արւք/է, ոպեղի ե սրտի էիպՒղային ղերօրսվւղացմսւն պրո

ցեսների և Հակաորսիղանտաքին համակսրրղի վրա /:ացահայտվնք են ՀՀ-Ա4։1/ոֆերո/ի 
j/անակի ճաղա էին փոփո՚Հյույ)  jH՛-ններ, քիպքէւյսւէին ղերօրսիղնհրի աճ. ֆերմենսէաէոիվ 
ղերօրսքէղացման պրոցեսի ճնշում: Նեաւով I: ■ են ւքյո՛ «՚ աթիոնղերօրւէիղէսղա. Ոքուտա- 
pftitbnbrfnil/utuiijui. սուպերօրսիղղիսմոէ սրաղա It ղք քՈէ.կողո-6-ֆոսֆատղեհիղրողե ■ 
նազա ֆէրմ ենտների ակտիվւ՚րթ :ան ւոեղ աշարո եր, որոնց ինաենսիվւէւթյրոնր և ուղ. 
ղությունր կախված f ինչպես ճետադոտվող հ յուսվածրի տեսակից. այնպես Լք 
սւղղւսկի էսղղման մամէյեսւիցւ

Abstract — The extremely low .requeue? -acoustic rscillations Influence 
on the lipid peroxidation processes and antioxidant system of brain, liver 
and heart. The biphasic changes of з-tocopherol зге established.

The increase oi the phone of 01՜ lipid peroxides, the suppression 
of KADPH -depended ilpid peroxidation with the phasic changes 
in the glutathlonperoxldase. glutathionreduel-jsv, superoxlddismntase and 
giucose-6 pho$p!։a։e;Jehydrogenase are noted. The changes intensity and 
direction depend both on the action term and the type of the studied 
i issue.

Ключевые слове. низкочастотные акустические колебания, перекисное o\«C/?.-;.?uc 
липидов. снтиоксибайтная система.

В настоящее время внимание исследователей привлекает изучение воз
действия на живой организм низкочастотных акустических колебаний 
(ПАК) высокой интенсивности, характерных для промышленного про
изводства и интенсивного транспорта [9. 10]. Однако то сих пор нет 
единого мнения о характере воздействия НАК на живой организм и про
должает оставаться спорным вопрос и допустимых уровнях и длитель
ности их воздействия [ 111. В связи с этим важное значение приобре
тает изучение биохимических сдвигов з дрганах н тканях организма в 
условиях воздействия НАК. В настоящей. работе пре г гаваек?՝ резу 
таты изучения процессов ПОЛ и состояния антиоксидантной системы в 
мозге, печени и сердце белых крыс при длительном воздействии НАК.

Митерии.: и .щ՛ Эксперименты ставили ■ белых крыслх-самг.ах кассий
150—200 г. содержащихся на стандартном ранп՛.- Жнн<>1 (мс были рлз . ат- < 
6 групп: одна контрольная г, 5 опытных, подвергающихся н зздсйстпню НАК урознем 
105 дБ а диапазоне частот 4—8000 Гц. с максимальной энергией и области 10 Гц. Сро
ки воздействия 2, 3. •!. Я. 12 недель (ссюгветствен։։՝- 2՝. 3-. 5 и б я группы! круг ■
суточно.

Животных забивали декапитацией. Тиаим перфузировали 0.154 У» раствором КС!. 
На исследование брали ЮТгкые гомогенаты мозга. сердца и печени Содержав»։Ф ՛ 
новых липидных перекисей 1ФЛП1 определяли по описанному методу [И], уровень 
аскорбатзавнснмок» (нефермент.ттквного) - АЗИ и НЛДФН-завнснмог՝՛ (ферментат ; • 
кого)—НЗП ПОЛ по известному методу [1] Содержание • нчкоферола ГГФ) ՛։• 
рбделяли флуоримстрнческн [12]: активность глутатнокпероксидазы (ГП), глу:.гы՛՝ • 
редуктазы (ГР) и глюкозе- 6 фосфаг.ити.-.рспеиазы (Г-б-ФДГ) -՛< методам, -н՛.՛ 
г; [2, 16], с некоторыми модификациями; содержание белка- а՜ Лоури |Н]

Ргз'./льтаты :: обсуждение. Результаты экспериментов Свидетель
ствуют об оргапоспецнфнчностн действия НАК. В мозге отмечается по
вышение уровня Ф.'Ш, наиболее выраженное через 8 недель воздей
ствия. Динамика изменений этого показателя в сердце прямо противо
положна наблюдаемым в мозге: в течение всего эксперимента, за нсклю- 
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‘тенкем 12-недельнж о воздейстзия, содержание ФЛП значительно ниже 
контроля. В печена выраженный рост ФЛП через 4 недели воздействия 
сменяется резким снижением их уровня через 8 недель Интересно от
метить. что а сердце и печени крыс при 8- и 12-недельном воздействии 
уровень ФЛП нормализуется.

Несомненный интерес представляет, на наш взгляд, повышение уров
ня ТФ во всех исследуемых тканях у животных 2-й и 3-й групп (ри 
I >. Наиболее выраженные изменения отмечаются в сердце (—131%).

Рис I. Уровень ТФ в-мозге. печено н серд
це крыс-самиав з условиях воздействн*՛ 
НАК (мкг на ггк). По осн абсцисс; I — 
контроль. 2 -2-нсдслын.с, 3—3-нед.. 4 1՛ 
։ед., 5—8-кед.. 6—12-нел. воадёйсгвис. Н.։ 

остальных рисунках обозначения те же.

Однако 12-нёделыгос пребывание животных в условиях эксперимента 
приводит к норма, иза. ни уровня ТФ в сердце и снижению его в мозге 
(—37%) и печени < -60%), что. по-внднмому, является результатом 
вовлечения этого антиоксиданта в реакции свободно-радикального окис
ления. Интенсивность АЗП возрастает во всех исследуемых тканях у 
животных 2-й группы, особенно в сердце. Пребывание животных в ус
ловиях эксперимента больше 3 недель приводит к нормализации АЗП в 
мозге, сердце и пенена, однако к концу эксперимента он подавлен в моз
ге (на 20%), печени (на 44%). сердце (на 73%). Отмечается однона
правленность сдвигов в содержании ТФ и АЗП.

Характер изменений НЗП несколько иной: выявлено угнетение 
процессов ферментативного ПОЛ во всех тканях в течение всего экспе
римента. Процесс этот наиболее выражен в сердце. Различия в про
цессах АЗП п.НЗП ПОЛ могут быть обусловлены как нарушением сба
лансированность ;՛ анти жеидантной системе, представленной тканевы
ми воде- и жирорастворимыми антиоксидантами и каскадом ферментов, 
осуществляющих обезвреживание активных форм кислорода, так и из
менениями липидного, в ча< гности жнрнокислотного, состава клеточных 
компонентов. Известно, что субиратами неферментативного ПОЛ в тк.-. 
нях млекопитающих могут быть любые ненасыщенные жирные кислот: 
|НЖК). в том числе и моиосновые. тогда как ферментативного—только 
полн.н.ека.сыщенные ЖК, содержащие 1,4 цис. цис-пентадиеибвыс груп
пировки. Важное значение в этом аспекте приобретает также то. что 
субстратам ферменташн ого ПОЛ служат по.1ниенгкыщеиныс ЖК. ло-
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калнзованные в строго определенных локусах мембраны, в то время как 
в процессы АЗП могут вовлекаться, вероятно, любые мембранные по- 
лнвеиасыщенные ЖК [4].

Активность СОД, ГП, ГР и Г-6-ФДГ подавлена в мозге животных 
2-н группы (рис. 2а, б; За, б) Однако у последующих эксперимен
тальных групп динамика изменения активности этих ферментов отличя-

Рнс. 2. Активность СОД (ед. акт. на мг белка)—а и ГП (мк моль глутати
она на мг белка)—б ь мозге, печени и сердце белых крыс е условиях воз 

действия НАК.

Рис. 3. Активность ГР (нмоль НАДФН на мг белка} —л и Г-о-ФДГ (нмоль 
НАДФН на мг белка) -и—в мрзге, печени и сердце белых крыс-самцов в 

условиях воздействия НАК

стся: активность ГП и Г-6-ФДГ нарастает в ходе эксперимента, дости- 
ак максимума у животных б-н группы, к то время как активность ГР՜ 

и СОД подавлена почти у всех групп животных. Исключение состав
ляет СОД животных 3-й группы (рис. 2э).
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Таким образом, полученные данные свидетельствуют о значитель
ных изменениях з процессах ЛОЛ в тканях, что может быть следствием 
реализации неспекифической стрессовой реакции, развивающейся и ус
ловиях воздействия НАК Однако, на наш взгляд, важный вклад в раз 
витке наблюдаемых изменений вносит непосредственное прямое влия
ние НАК на организм з ;елом. Основанием для подобного предположе
ния служат данные Маргулиса п др о развитии свободнорадикальных 
реакции в модельной системе иод влиянием акустических колебаний ча 
етотой 7—200 Гц [5].

Анализ получение laumux может служить экспериментальным 
но ՛ л ерждением благоприятного воздействия ИЛК на органы и ткани 
пр ! относительно непродолжительных воздействиях, определенной ня- 
тенспаности я определенных частотных характеристиках. При этом от
мечается значительное обогащение сердца, мозга и печени ТФ у живот
ных 2—3 групп, что, возможн", лежит в основе положительного эффек
та НАК- В мозге к концу эксперимента уровень ТФ и интенсивность 
индуцированных процессов ПОЛ приближается к норме.

Однако длительное вендей.твие НАК приводит к небалансу в ан- 
тйОкснДантной ферментной системе ряда органов, снижению уровни 
ТФ в тканях, что свидетельствует об истощении антиоксидантной си
стемы, являющейся важным звеном в цепи регуляторных механизмов. 
При этом следует отметить органоспецифйчность в выраженности нз- 
менений. По-видимому, в основе неблагоприятного эффекта длитель
ного воздействия НАК. о чем свидетельствуют многочисленные литера? 
турные данные [3. 8, II], лежат именно этот механизм. В доступной нам 
литературе приводятся данные, касающиеся более высоких уровней 
НАК (115—140 Б) и во всех случаях длительного воздействия, при 
этом отмечаются грубые морфологические изменения в тканях и значи
тельные изменения в биохимических параметрах; выян тепа зависимость 
не только от уровня НАК, но i от действующей частоты. Интересно 
отметить, что в условиях воздействия НАК значительно меняется уро
вень аскорбиновой кислоты, одного из важных тканевых антиоксидан
тов, в мозге, надпочечниках и печени. Разнонаправленность сдвик... 
объясняется не только изменением частоты и времени воздействия, но 
и развои «заинтересованностью» органов к действующим частотам и 
степенью выраженности вызванных изменений [8] Отмечаются также 
выраженные сдвиги в микроэлементом составе органов и тканей, в 
тон числе железа н •. еан, играющих важную роль в процессах разви
тия ПОП и детокскьзции активных форм кислорода [10].

Гакнм образом, полученные результаты свидетельствуют об актив
ном участии процессов ПОЛ и антиоксидантной системы в реализации 
воздействия НАК на живой организм. Интенсивность и направленность 
отмечаемых изменений зависят от длительности воздействия НАК. и 
вида исследуемой ткани.
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УГЛЕВОДНЫЙ ОБМЕН У КРОЛИКОВ ПРИ ВОЗДЕЙСТВИИ 
ВИБРАЦИИ И ШУМА

С. .И. МИНАСЯН. И И -ХДЛМЯН. 21 А. ПЕТРОСЯН 

Ереванский тосуларствепнын университет, кафедра физиологии ч/ж

Аннотация При многократном воздействги вибрации и шума выявлено 
снижение содержания сахара в крови и глик--:ена ае՛;-.. . .и-ков, изме
нение ответных биохимических реакции. Отмечалось удлинение времени 
гликемической реакции на сахарную нагрузку, увеличение ^осплихемачс-- 
схого коэффициента.

11.սրւաւո<փս: — Վիրրացիտյի I, աղմուկի րաղմւսնվւսգ ազրյեցաք/ յան պայմաններում 
գիտվհյ կ արյան չարարի ձ {յարրի 'օԻկողենի քանակի նվազում, կենս ա յ>իմ իակաե 
Ա<ւէ^անք>շնԼրի պատասխան ոես<կցիա>ի փոփոխ ր.ւի յրսն ֆիզիկական գործոնների 
տէսս։ ազքւ/-ցուիյան էանգեպ։ Միաէ/ամանակ յարարափե ծ աևրարէոնվ աձո< թ յան 
պայմաննԼրույ րյիավե։ I զւիկեմիկ ոէւսկցիափ ՆամաՆակ)։ երկարում, ե:ո զ/իկեւք իկ 
ւյործակցի մեծարում:

Abstract During multiple action oi vibrat.on and notse decrease ol su- 
^ar c nlcnt .:։ blood and licet give 'gt՛ ։, char.ge o response reactions of 
btochcnt.cil parameters on testing action oi vibr.-jlon and r.<՛ >e have be
en ss-.d ' s!.։ .J. liKio.>.՝e of :in.c ..-t g'.y< cinic re; emu on y . charge- and 
that of posigiyccn-.lc ccefhde։՝.։ is observed uel..
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։с/Слова: вибрация, ту.'л. СлиКОМН, ..н.’.ч^.лллг.ь::я.

За последние три десятилетий в учении о действии вибрапин на орга- 
■;•.•՛! Достигнуты значительные успехи Несмотря ни -ло. ряд вопросов, 
касающихся главным образом выяснения механизмов нарушения об
менных процессов в организме при действии указанных факторов, окон
чательно не решен.

Целью настоящего исследования явилось изучение углеводного об
мена кроликов при воздействии вибрации и шума.

Материал и методика. Экспериментальные исследования н грех сериях проводили 
кроликах массой 2,5 3,5 кг У подопытных животных определяли сахар крови (по 

Хггедорну'Иенсену) и гликоген печени (антроновым методом Морриса). Для выясис- 
ии։| регуляторных механизмов и углеводной функции печени изучали гликемическую ре
акцию при сахарной нагрузке. Кровь исследовали до, сразу после воздействия физи
ческих факторов, через 15, 30 .мин и далее через каждые 30 мни » течение 3 часов. В 
первой серин опытов биохимические показа гели исследовали при изолированном воз
действии шума, во второй при вибрации, в третьей- при комбинированном воздей
ствии вибрации и шума по 3 ч ежедневно при 6-днсвной неделе в течение 3-х месяцев.

Животных подвергали вибрации на виброгтенде СТ-300 (частотой 60 Гн, амплиту
дой 0,4 мм) н воздействию широкополосного шума уровнем 88 лБА с максимальной 
акустической энергией в Области средних и высоких частот

Изменение содержания сахара н гликемических кривых в крови кроликов изучали 
после одно-, 10-. 20-, 30-. (>(՛- в 90-кратного воздействия общей вибрант։ и шума Глико
ген пс-.ени определяли до и после 3-месячного воздействия физических факторов.

Результаты и обсуждение. В первой серии опытов при однократном 
действии шума наблюдалось некоторое увеличение содержания сахара 
крови (табл. 1). В дальнейшем отмечалось постепенное снижение его.
Таблица 1. Изменение содержания сахара R крови 1м.г%) кроликов при тестиро
ванном воздействии вибрации и шума

Серия Дни
ягедедокгпи

(Фон 
я М+т

Время, мни

сразу 15 30 60 90 120 150

Контроль 1054- 126-1- 1364- 140+ 138+ 120+ 110+ 107+
3.45 04 4.ь5 5.60 8 ь5 4 44 3.12 5.65

90-й <■ 5+ 97 ± 904- 95+ ни+ 85+ 83+ 90+
3.15 З.и1 3.79 5 14 5.63 4.У8 3.85 5 90

II Контроль 109+ 131 + 145+ 159+ 145+ 110+ 112+ 107+
3 07 4.12 7.62 5.65 7 12 6. .54 4.2-3 2.06

90-й 90+
2.43

129+
3.15

125+
4.-38

117+
3 45

106+
3.96

97+
5.10

90+
2.68

86+ 
4.75

Контроль 110+
7.65

144+
4.45

174+
3.78

194х 
10.65

1784
8.69

150 +
6.54

135+ 
2.77

115+
3.15

90-н 854- 85+ 95+ 85+ 100+ 90 + 92+ 85-1-
4.12 4.65 5.73 3.43 4.58 5. 13 4.05 2.95

Г на 150-й мин—воестановление исходного уровня1. С первого по 20-й
день при 3-часовом ежедневном воздействии шума содержание сахара
в крови животных колебалось в пределах фоновых величин. На ЗОЙ 
де-и. оно достоверно уменьшалось. Отмеченная за-ономерность была 
выявлена и после 3-месячного воздействия шума. При этом содержа-’
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Время, мин
Серия Фон

Таблица 2. Изменение содержания сахарам кровя (з мг%) кролика» при сахарной 
нагрузке после 30-дхвзиого воздействия вибрации и шума

10 20 30 60 90 120 150 180

Контроль 103+
3.13

124 ±
4.13

131 +
5. И

157+ 
6.83

139+ 
7.06

124+
3.15

104 +
2,55

100+
2.84

I «ю-ь 
3.80

117+ 
2.35

129+
5.01

150+
8.14

154+ 
8.43

135+
4.69

177+ 
8.75

150+ 
Ь.53

145+
5.65

[[ 126+ 
4.46

124+ 
4.25

131 +
4.55

111 +
5.72

178+
8.13

145+
5.01

177+
5.45

135+
6.08

!37+
5.15

111 1 42+
5.27

106+ 
4.3Т

129+
4.В

124+ 
4.15

Н5+
9.15

165+
7 18

190 +
6.43

173 • 
о.$4

175+
7.48

кие сахара 1» КрОВИ кроликов снижалось до 95 мг% Таким образом,

тестированное (3-часовое) шумовое воздействие змзыкает гипогликеми
ческую реакцию.

Об изменении характера гликемических кривых мы судил։։ по ис
ходному уровню сахара, времени его максимального подъема, гипер
гликемическому коэффициенту, времени возвращения сахарной кривой 
к исходному уровню и постгликемнческому коэффициенту.

У нормальных кроликов (табл. 2) гликемическая кривая характе
ра. .уется повышением уровня сахара через 30 млн после введения глю
козы. Затем она постепенно снижается до исходного уровня и лолно- 
■ тью нормали г. стен через 2 часа. После 30-дневн
у '-О .о живот".՛՜ I.! серия) максимальный гипергликемнче.кнй эффект 
отмечается на 120-й мин, а нормализация—на 180-й минуте.

Гипергликемический коэффициент находился а пределах нормы
.ь фазовые изменения в содержа•’ 

ни., сахара, характеризующиеся появлением второго пика :՛.□ 120-й м :- 
։ уте Через 3 ՛• после введения глюкозы они еще не возвращались к 
норме. В связи с этим постглнкемическиё коэффициент был выше нор
мальной вели ины и составлял 1.2—1,3.

Подобные изменения наблюдались и при 3-ме ячном воздействии 
и ума При этом гипергликемический коэффициент з большинстве слу
чаев соответствовал нормальным величинам.

Во второй серии опытов однократное воздействие вибрации вызы
вало выраженный гипергликемический -|»фг;~, чотор й >ст։ г.:.; мак
симума на 30-й минуте поствнбряцнонного периода, превышая исходный 
уровень на 45% (табл. 1). При длительном воздействии вибрации (от 
10 до 30 дней) исходный уровень сахара в крови достоверным измене
ниям нс подвергало, однако у некоторых животных наблюдалась тен
денция к его увеличению. На 2-м и 3-м месяцах исследования у подо
пытных кроликов отмечалось снижение содержания сахара в крови 
(табл. 3), на 90-н день после тестированного воздействия вибрации его 
количество увели՛- кмось всего на 38%, а второй подъем за счет гу
моральной фазы не отмечался.
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Таблица 3. И мепсинс содержания сахара в крови (в мг%) кроликов в динамике 
1рех»есячно1о воздействия вибрации и шума

Серия Контроль
.'1 л։ исследований

։0 20 30 60 75 90

1 105±4.62 115+3.05 107+2.85 110+3.51 95=ь2.15 92+2.85 95+3.15
II 109+2.06 115+2.45 120+2.84 126*4.80 96+3 67 05+2.<8 90*2.43

111 110+3.08 150+5.60 146+6.28 142+4.53 115+5.12 85+5. И 85+4.12

У большинства животных увеличение содержания сахара отмеча
лось через 60 и 120 мин после введения глюкозы. Гипергликемическим 
коэффициент за редким исключением находился в пределах нормы, а 
лостглпкемический составлял 0,8—0.9 (табл. 2). При 90-дневном воздей
ствии вибрации его значение превышало норму и составляло 1,7—1,8.

В третьей серии опытен при изучении одностороннего воздействия 
нибрашш и шума наблюдался выраженный гипергликемический эффект. 
На 30-й мин поствибрационно-шумового воздействия содержание саха
ра в крови повышалось на 76% и сохранялось на этом уровне до 60֊й 
минуты (табл. 1). При многократном воздействии физических факто
ров от 10 до 30 дней содержание сахара повышалось. На 30 й день ги
пергликемические подъемы отмечались на 60-й и 120-й минутах 
(табл. 2).

После -3-месячного воздействия физических факторов отмечалось 
лосговорное снижение содержания сахара в крови, удлинение времени 
гликемической реакции с максимумом сахарной кривой на 60-й минуте, 
но свидетельствует об ослаблении гликогенобразовотельной функции 

печени. На 30-й день комбинированного воздействия постгликемичс- 
сипй коэффициент составлял 1.2, а на 90-й 1.3.

Содержание гликогена определялось до и после 90-дневного ноз- 
действня вибрации ։ шума. У интактных кроликов оно составляло 
1917±183 мг%, при воздействии изолированною шума на 90-й гепь 
снижалось до 1725± 134 мг'%, при вибрации—до 1700±165 мг%, а при 
комбинированном воздействии вибрации и шума—до 1623+174 мг%.

■Таким образом, многократное действие вибрации и шума вызывает 
снижение содержания сахара в крови и гликогена печени, удлинение 
времени гликемической реакции на нагрузку, двугорбые подъемы с мак
симальным нарастанием на 60-й и 120-й минутах, увеличение постгли- 
1 емпческих коэффициентов.

В наших экспериментах гипергликемический эффект изолирован
ного однократного воздействия вибрации и шума можно объяснить ак- 
тивацнек енмпато-адреиаловой системы. Об этом свидетельствуют и 
литературные данные [2. 5], согласно которым р. компенсаторно-приенс- 
♦ обнтельиых реакциях организма, направленных поддержание гомео
стазиса, большое значение имеет сим пато-адреналовая система. По 
данным ряда авторов [1, 3]. вибрация оказывает также влияние и на 
гипоталамус- гипофиз—кора—надпочечниковую систему, в регуляции 
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функций которой большая роли при։-:.- с .нт биогенным аминам [4,.6]. 
Показано [5], что при вибрационном воздействии возрастает количество 
адреналина ։՛. норадреналина. Вибрация как мощный фактор с данны
ми параметрами способствует зыбррсу адреналина, который п усили
вает гликогенолиз печени, благодаря активации фосфорилазы.

В наших исследованиях комбинированное действие вибрации и шу
ма вызывало выраженную гипергликемию но сравнению с тем же явле
нием при их изолированном действии Механизм «того явления, оче
видно, связан с суммацией действия двух факторов. Их влияние на са
хар крови осуществляется непосредственно активацией надпочечников 
через стимуляцию симпатической нервной системы и гуморальным ну
ге м В динамике воздействия физических факторов (при изолирован 
ном и комбинированном влиянии) возникающая гипергликемия обуслов
лена. с одной стороны, нарушением нейротэ։- юкринной регул и Цн и, с 
другой—ферментативной гликогенолитической функцией печени С этой 
гочки зрения результаты наших исследований, касающиеся мзмеиенк.ч 
содержания гликогена, согласуются .- литературными данными, [7].

Одной из возможных причин снижения гликогена печени может 
быть нарушение ферментативных систем или усилен։։՛.- процесса гликоге
нолиза. Нс исключается также возможность функциональной недоста
точности инсулярного аппарата поджелудочной железы, вследствие че
го могут уменьшаться запасы гликогена печени. Об этом свидетельству
ют и изменения при сахарной нагрузке.
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ЭНЕРГЕТИЧЕСКИМ ОБМЕН МОЗГА КУР ПРИ ИНКУБАЦИИ 
ЯИЦ В УСЛОВИЯХ ПЕРЕМЕННЫХ ТЕМПЕРАТУР

/1. .4 СИМОНЯН, Р A СТЕПАНЯН. Е. Б. МЕСРОПЯН
Институт биохимии АП Армянской ССР. Ереван

Аннотация Исследовали влияние переменных температур интенсив
ность дыхания и окислительного фосфорилирования, а также н* изменение 
активное*н АТРази о митохондриях мозга 15- и 20-дпевных эмбрионов и 
5* диодных цыплят. Показано разобщение окислитель); .։ги фосфорнлиро- 
самин к повышение активное!:: Mg-АТРазы.

ւԼնուռացխս — 2ևաազ:Կոէ։լ ենբ փոփոխական քԼրմ աստֆՇաՆնԼրի աւյղք-ցութչունր
>նյ tuna iff յան և օքսքէք)սւ^իր։ն ֆոսֆորի/արյման քւնւոԼնսքւվուքքյսւն, քւնչս/էս նւսհ ԱՏֆա
հԱքյի 4^4*/?/’Հ.ո*յ^յա^' փոփոքսութ յունսերքւ վրա 15 ե ՛ՀՕ օրական ււաղսնյր/t U 5 օրա՝ 
կան ճւոերքւ ո1,1.^ղՒտ անէԱէՍէվաձ մ քւտւրրոնղրյւաներրէւ։! t Փոփոխական յերւքւսսաքւ՝ 
ճաննէրք ւսղւյեցութւամր ղիավ/աՏ Լ օրօքււյացիոն ֆոսֆորխացման պրոցԼսքւ փե՝ 
ղէրոււք հ մաէքնեղքւու 1.ԱՏֆաղայք' ակտիվության րարձրարյումւ

Abstract—The effect of variable temperatures both on the respiratory 
and oxidative phosphor nation intensity and ATPase activity of hen brain 
mitochondria has been investigated at the various stages of development 
(15-and 20-days embrios. 5 — days chickens). Uncoupling oi oxidative phos- 
pborllation and increase ol Mg-ATPase activity has been observed under 
ihc influence oi variable temperatures.

Ключевые слова: яйца кур, митохондрии. колебательная температура, АТРа.ю, 
c-f.ec.штельнос фосфорилирование

Результаты работ по изучению процесса инкубации г. or гос гневных ус
ловиях наводят на мысль о возможном благоприятном воздействии ко
леблющейся температуры н<т жизнеспособность и выход цыплят сель
скохозяйственных птиц в инкубаторных хозяйствах.

Важным звеном в цепи биохимических сдвигов в организме в усло
виях переменных температур является изменение .пергелического об
мена мозга, так как мозг по сравнению с другими органами функциони
руй: при более узком диапазоне температур и особенно чувствителен к 
колебаниям температуры. Однако имеющиеся в литературе данные от
носительно влияния охлаждения на метаболизм ткани мозга касаются 
преимущественно млекопитающих ;; охватывают в : сныюм поегт.’з- 
■гзльный период их развития [I 4].

Наша цель состояла в изучении влияния колебательной, или пере
менной, температуры инкубирования я։ t на некоторые показатели энер
гетического метаболизма в нервной ткани в процессտ эмбрионального и 
раннего ^рстэмбрионального развития кур.

Магериал ч методика Опыты проводили г 1981—85 г. Исследовали мнгохшь 
лрии мозговой ткани 15- и 20-.,непяых '.-мбр-о>: н 5-.шовных цыплят. В нзолир։ с.:ч 
них мнтЬхоцдриях мозга исследовали влияние черсменгюй темперагурь инкубирования 
яиц на интенсивность поглощения кислорода и окислительного фосфорилирования, в 
отдельной серин опытов исследовали изменение . атнвностй Mg-АТРазы.
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Яйца контрольной группы инкубировали при слабильной температуре. как зто пре
дусмотрено я правила но инкубации (темпера ура 37,оэ. относительная via к; ноет.. 
50 -54%). Ян::з чилигой группы инкубировали при т՛՛? же .емлера рс и алз.-кностк. 
«о с 10-го дня рз.зй։г. । ֊:■< охлаждали от трех до лги р:м .и 30 ”ин rp-t помнатн-н։ 
температуре r определенны-.* часы суток. Яйца ip-_.ro • гру о,-, л л?.՝, да.; и той рала ..и 
60 минут.

Митохонлрял и-. '-:;гн J .илде.;.; :.1 и растноре 0,25 М л ро?,а с 0.01 Ч rpnc-HCI 
буферам (pH 7.4). Яде: iy > фракции осаждала ; рп 800 g (10 мни). м:п;>хрияр'лал..? 
кую- при 16000 g. Поглощение кислорода измеряли мааиметрнческн՝-. методом Суб- 
icrpnt окислсии.-: г (40 v.uM) Лкriiuin>сг. АГРдлы определяли По Ску.чпчеиу
[5]. Полученные данные рассчитаны на белл. который чпр^д.-лили по Лоури и 

•corp. [8].

Результаты и обсуждение На рис. I показано, что трехкратное 
охлаждение ян։: по 30 мни во всех изученных зозрастиых группах эм
брионов нс приводит к каким-либо заметным изменениям в процессе 
поглощения кислорода митохондриями ко сравнению контролем Че
тырех пятикратное охлаждение увеличивает количество усвоенного кис
лорода у 15-дневных эмбрионов. Двукратное охлаждение но 00 мин 
еще больше стимулирует процесс дыхания митохондрий мозга.

В зависимости от возраста и степени развития -птенца под влиянием 
колебательно:: 1емиорат\ры интенсивность дгяхания митохондрий и? 
сколько снижается. В постэмбрионалъном периоде в мозге 5-дневиых 
цыплят процесс поглощения кислорода почти приближается к норме. 
Только при двукратном охлаждении яиц по 60 мни количзстзо погло
щенного кислорода достоверно увеличивается.

Рис. I Влияние лер&мемиой температуры кнкупярозгншм ри:, цц ахание 
митохондрий мотг.т 1—контроль. 2֊-рех-. 3--четырех-. 4 гятчкрлтжч’ 

охлаждение. 5֊ лэукрати:л։ охлаждение по 6'J мин.
Рис. 2. A\g-ATP.i3n.i.4 актнннопь н митохондриях моча л уел -.ч ■ :с 

менной гемпературы инкубирования, ббоана-ення те же

Определенные сдвиги отмечаются и в процессе эстерифнкацнн неор
ганического фосфата. В мозге 15- и 20-дневных эмбрионов трехкратное 
охлаждение, а у 20-диевных даже четырехкратное почти и влияет на 
интенсивность сопряженного фосфорилирования. Однако пятикратное 
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-ллижденщ- заметно угнетает этот процесс Заметные сдвиги в сопря
женном фосфорилировании наблюдаются. при двукратном охлаждении 
”иц по f>C мин. В постэмбряоизльном периоде во всех опытных груп
пах витенсннисстг сопряженного фосфорилирования почти приближа
ете» к норме.

При инкубировании » ни в условиях переменно»! температуры соот- 
ы » твенио меняется и величина коэффициента дыхания и фосфорнлнро՜ 
1’ЮП1Я- Р/О.

Таким образом, при инкубировании яиц в условиях колебательной 
им.чершуры происходит разобщение окислительного фосфорилирова
ния <• преобладанием свободного окисления, дыхание отключается от 
CHWTCaa АТР, энергия больше не накапливается и превращается и тепло.

Изучение активности Mg-ЛТРазы н митохондриях мозга в указан
ных условиях показало, что под влиянием колебательной температуры 
инкубирования яиц активность фермента как у 15-, так и 20-дневных 
эмбрионов повышается, при этом находясь в кепосредсгвс шоп зп::::••!!- 
мости от степени и глубины охлаждения (рис. 2). Активность фермен
та приближается к норме в постэмбрнональном периоде.

Сопоставление полученных результатов показало, что разобщение 
окислительного фосфорилирования в митохондриях мозга в эмбриональ
ном и постэмбриональном периоде развития кур в условиях колебатель
ной температуры инкубирования яиц в определенной степени связано 
с активацией некоторых АТРазных реакций в митохондриях, в частно
сти, Mg-ЛТРазы. С другой стороны, по-вндимому, увеличение скорости 
распада .АТР может явиться, защитной реакцией, уменьшающей послед
ствия «энергетического голода>, возникающего в мозге вследствие сни
жения уровня сопряжения между окислением и фосфорилированием.

Таким образом, при переменной температуре инкубирования яиц 
происходят заметные изменения в отдельных реакциях энергетического 
метаболизма, обусловливающие нормальную теплоотдачу инкубируе
мыми яйцами. Некоторые исследователи в целях улучшения теплоот
дачи предлагают снижать температуру яиц во второй половине инкуба
ционного периода. Мы пришли г. убеждению в целесообразности по., 
держания стабильной температуры с ежедневным снижением ее в опре
деленные часы суток начиная с 10-го дня инкуба:.ни. то увеличивает 
вывод молодняка, повышает их качество [6, 7]

На՛основании результатов наших исследований н литературных дан
ных [€, 7] можно заключить, что переменные температуры, несколько 
задерживая рост зародыша, тем не менее способствуют лучшему у. ։»<><՝- 
пик» эмбрионом питательных веществ яйца Охлаждение яиц, обуслов
ливая кратковременное колебание температуры, создает лучшие усло
вия для теплоотдачи в газообмена в связи с изменением ннутрняннсво- 
го давления.
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ВЛИЯНИЕ РАЗДРАЖЕНИЯ ТУБЕРАЛЬНОГО ГИПОТАЛАМУСА 
НА ПОВЕДЕНИЕ ДОМАШНИХ ПТИЦ

Н. Л. ПОГОСЯН. .4. В. ЛРПТЛКЯН
Институт физио- irir.i հ՛հ Л V Орбс.н АН Армянской ССР. Ереван

Аннотация —Па курах изучалось влияние электрического раздражении да 
теральной и меднальн и областей губералышго гипоталамуса на поведен 
чсскне я ьтектроэнцефалот-рафкчеекис показатели. Показано. что стиму
ляция медиального гипоталамуса вызывает наряду с горможеих*՜: пище
вого поведения эмоциональные реакции обороните. ”>но; > типа, раздраже
ние латерального гипоталамуса приводит к орпенткровочно-поисковбй ре
акции и актизацни приема пищи.

ТI. ն II Ui «и ւյ ի in ''1’ /J Հ "Ր կողմնային Հիպոթալամուսի տարրեր ինտենսի
վության գ/պոՈէմր J'r ւյեպրսւմ աոայացնում սննդի րնրյունման ակտիվացում 
մյուս ւյհպրում՝ սննդային վտրրաղծի աոանձին կողմերի դրսևորում լ

Մեծ կիսագնդերի րիոԼւ!է1{տր՚ււկան ակտիվությունը րնութաւքրվում / րարձր 
Հաճաիլակւսնութէռն ունհէքՈքլ ար ար) ույի րնհրով । Աիքային “իսյոթաւամոէսի դրդոամր 
սննդային վարրաո I । արդև՚ակման Հետ մեկտեղ աոտքայյնում Լ նաև պաշտպանական 
Աէիսյի ղրքւսքքՈ՛րւնրսրյին ոեւսկցիրսնևր, որոնք կնցեֆա/ուքրաֆիայա[ արսրա Հայսւվոլմ 
են մեձ կիսագնդերի ււեսինիւրոնիւքաէյիայի ձե"վ՝.

Abstract - llv- influence о: he տէրոսԽԱօո of РаЗег.т! reg »n o: syp Cu- 
lantu? on The beh.ivM.tr.։l and el-xtrophybloiog-.caJ r.McUotii ui poultry wa.i 
studied.

It was shown tliat the stimulation al latent hypotliilamus activa
ted appetite and some emotional reactions. EEG was characterized by 
high frequency waves. Equally w.ih the sahibtiion oi i-a»d а-.'nvuy ihe 
defence reaction was juite shownfJurinq in.<h ։l hyo >!4a!.i.i: .> >ti:nuiaiion. 
Bloelecirh al acovl y was shown by desynchr inlzation oi cerebral EEG.

Ключевые слова: : докаи՝.няя. туберальный г>:чо!алал>.у\ ЭЭГ.

1 !сс.!едованнямн, проведенными на млекопитающих, показана веду
щая роль гнпоталамо-корковых взаимоотношений в формировании це
ленаправленных реакций животных [2. 5, 6, 9, II] Ирм изучении вос
ходящих влияний различных структур гипоталамуса на электроэнцефа
лограмму (ЭЭГ) некоторые авторы наблюдали реципрокный характер
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влияния заднего и переднего гипоталамуса на электрическую актин 
кость коры мозга [4,6]. Данные других авторов [3. 10] свидетельству
ют о мозаичном распределении и перекрытии активирующих и деакти
вирующих структур в пределах всего гипоталамуса

В условиях хронического эксперимента на курах с раздражением 
различных отделов гипоталамуса [7] было показано, что участие пе
реднего гипоталамуса з формировании пищедвигательных условных 
рефлексов в отличие о г других отделов сравнительно не велико.

В настоящем сообщении приводятся экспериментальные данные о 
влиянии электрического раздражения туберальной области гипоталз• 
«уса на поведенческие и электроэнцефалографические показатели птиц.

Материал и методики. Эксперименты проведены на 8 ь\рл,\ н хронических ус.ти- 
п-:их Для раздражения использовали стальные биполярное электроды. которые □ с-- 
ответствии с атласом птиц [1-1] вживляли в латеральные я медиальные структуры ту- 
берального гипоталамуса Отведение биопотенциалов производили при помощи сере
бряных шариковых электродов с симметричных участков лобного отдела больших по
лушарий. Регистрацию биоэлектрической активное:и «она осуществляли на оте’ ?сг 
инном четырехканальпом чернильнопншущем энцефалографе. Применяли как низко-, 
так и высокочастотное раздражение гипоталамуса (частота раздражении 10—100 Гц, 
изпряженне 1 -3 В, продолжительность импульсов 0.1 0.2 мс). Поводезчейок- и элеь- 
трогицефалографячесжне изменения изучали на практически здоровых птицах и уелг- 
влях свободного поведения. Пищевое поведение изучали на голодных и накормлен
ных курах.

Результаты и обсуждение. Опыты показали, что электрическая сти
муляции .латеральной области тубсрального гипоталамуса в зависимо
сти от интенсивности раздражения вызывает различные реакции у птиц. 
В норме для ЭЭГ кур характерны выраженные высокоамплнтуднЫе 
медленные волны чистотой 2—3 колебания в секунду, амплитудой 50 
1'20 мкВ. Раздражение латеральной области частотой 10 Гц не вызы
вает в поведении птш- зачетных изменений, однако наблюдается вези . 
читальное угнетение ■тедленаых волн (рис. I./). С повышением час
тоты раздражения (20—40 Гц) сразу же наступает-реакция поисково
го։ беспокойства. Птица воспроизводит ритмические движения клю
вом п лапами (автоматизм пищевого поведения), ио не притрагивается 
к пище. После прекращения раздражения отмечается реакция приема 
пищи. Повышение интенсивности раздражения усиливает ориентиро
вочную реакцию, вызывает повышенную двигательную активность, го
лосовые реакции Коррелятом такой реакции (рис. 1, 2. 3) является уг
нетение .медленных волн в сторону деспихроиизацнл. При высоких час
тотах раздражающего тока (90 — 100 Гц) наблюдается реакция замира
ния, прием пищи активизируется, но осуществляется только в том слу
чае, если корм находится перед птицей. После прекращения стимуляции 
՛• гентри ческа я активность не сразу восстанавливается Повышение ин
тенсивности раздражения вызывает реакцию оборонительного типа с 
рядом вегетативных нарушений. Раздражение, при котором наблюда
ется повышение пищевого возбуждения, вызывает дееннхронизэцпю, 
тогда как собственно пищевая реакция, выражающаяся в потребления 
нищи, характеризуется появлением высокой м. пл итуднои активности, свя
занной. вероятно, с плевательными движениями.
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Стимуляция медиальной области туберального гипоталамуса при
водит к торможению нишевого повеления, к реакции беспокойства, на
стороженности. При минимальных параметрах электрического раздра
жения (10—20 Гц, I В, 0.1 мс) этой области гипоталамуса наблюдается 
прекращение приема пищи без других отклонений в поведении птнв. 
После прекращения раздражения птица продолжает прием пищи, одна
ко н ЭЭГ выявляются некоторые изменения. Как видно из рис. 2. /. в.

Тг

1с
Ряс. 1 Электрическая активность больших полушарии птиц при раздра
жении латеральной области туберального гипоталамуса. 1—частота 10 Ги. 
напряжение 1 В, продолжительность 0.1 мс; 2—20 Ги. 0,1 мс, I В; 3—60 Гц. 

0,2 мс. ! В. Стрелками отмечены начало и конец раздражения.

к

Рис. 2. Изменения электрической активности больших полушарий при раз
дражении медиальной области туберального гипоталамуса: 1—10 Гц. 0,2 мс. 

2 В; 2-60 Ги. 0.2 мс, 3 В; 3-80 Ги. 0.2 мс. 1 В; 4-100 Гц. 0.2 мс. 2 В.

ответ па пороговое раздражение в электрической активности больших 
полушарии наблюдается угнетение высокоамплитудных медленных 
волн. Повышение частоты раздражающего тока (40—60 Гц) вызывает 
торможение приема пищи, при угом отмечаются и другие реакции, та
кие как беспокойство, настороженность. После прекращения раздра- 
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хгення птицы забиваются в угол камеры, четко проявляется выражен
ная пассивно-оборонительная реакция, которая сохраняется в течение 
длительного времени, не проявляя тенденции к угасанию. Что касается 
электрической активности больших полушарий, то здесь наблюдается 
деснихронизация. которая не исчезает сразу и сохраняется еще некото
рое время после выключения раздражения. При повышении интенсив
ности раздражения до 100 Гц, 2 В. 0.2 ус отмеченные невротические на
рушения приобретают более выраженный характер появляется агрес
сивность к экспериментатору). Соответственно в ЭЭГ появляются регу
лярные высокоамплнтудные волны.

Все изменения электрической активности полушарий птиц более 
выражены на ипсилатеральной стороне раздражения. Степень выра
женности. продолжительность реакций десинхронизацни разные у 
разных особей.

Результаты наших опытов показали, что стимуляция различной ин
тенсивности латерального гипоталамуса приводит в одних случаях к 
активации приема пищи, и других—к проявлению отдельных фрагмен
тов пищевого поведения. Пороговое раздражение латерального гнпо- 
гзламуса вызывает ориентировочно-исследовательскую реакцию пище
вого поиска. Биоэлектрическая активность больших полушарий выра
жается в появлении высокочастотных волн. Усиление раздражения 
приводит к активации латерального гипоталамуса, вызывает пищевое 
поведение. В серии опытов, з которых изучали влияние раздражения 
латерального гипоталамуса на ннщедвигательиыс условные рефлексы, 
мы наблюдали активацию безусловного пищевого поведения и подавле
ние условнорефлекторных реакций [7]. Данные ряда авторов указыва
ют на сложную морфофизиологическую дифференцировку латерально- 

гипоталамуса [2, 12, 13]. Опыты с разрушением н раздражением 
показали существование в этой области зон с различной функциональ
ной организацией, формирующих мотивацию к пище и безусловную 
ншцевую реакцию. Па основании полученных данных [2] выделяют 
иаружнфлатеральную облает:, гипоталамуса как «эффекторный центр 
питания», вызывающий комплекс сомато-вегетативных реакций, обеспе
чивающих прием и первичную обработку нища ; при этом пищедобыни- 
тельные условные рефлексы заторможены), и внутренне-латеральную 
область—как «инициативный центр пищевой мотивации», активирую
щий целенаправленную пищевую деятельность.

Данные, полученные нами, позволяют предположить, что латераль
ная область гипоталамуса птиц тзк же, как и у более высокоорганизо
ванных животных, езязана со всеми фазами пищевого поведения.

Стимуляция латерального гипоталамуса, способствуя формирова
нию пищевого поведения, вызывает у нтиц эмоциональные реакции, сто 
пень которых зависит от силы 1։ интенсивности раздражения.

В опытах ряда авторов с электрическим раздражением веитро.ме- 
диального гипоталамуса наблюдались поведенческие реакции двух ти
пов: реакции пнщелоиска и разнообразные формы агрессивного поведе
ния. Электроэнцефалограммы, полученные в ответ на раздражение ме
диального гипоталамуса, характеризовались двумя типами реакции— 
десинхронизацией и медленной высоковольтной активностью [1, 8, 9.
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II]. Определенной закономерности между ЭЭГ изменениями и поведен
ческими реакциями авторы нс наблюдали, оба типа поведенческих реак
ции могли сопровождаться и десинхроиизацией и медленной актив
ностью.

Поведенческие реакции в ответ на раздражение медиального ги
поталамуса в наших исследованиях также носят двойственный харак
тер. Электрическая стимуляция медиального гипоталамуса пороговыми 
значениями вызывает торможение пищевого пиве дения с характерными 
изменениями ЭЭГ в больших полушариях мозга птиц С повышением 
интенсивности раздражения, наряду с торможением лшцевого поведе
ния. развиваются эмоциональные реакции оборонительного типа, элек
трографически выражающееся в десивхроннзашш больших полушарий.

Как видно из приведенных данных, латеральная и медиальная об
ласти туберальиого гипоталамуса принимают участие не только в регу
ляции пищевого поведения, но и в проявлении ряда эмоциональных ре
акций организма, оказывая восходящее активирующее влияние на боль
шие полушария мозга птиц.
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кафедра внутренних болезней № 1

Аннотация — Сравнивались различные методики получения препаратов 
гистамянчуксгвнтсльнпй аден։ латциклазы. Показан՝ , - го максимальную 
натнввьсть аденнлатииклазы обеспечим։, г ннкубаьи парцелльных кле
ток желудка и лизирующем буфере :• послед՛ кя :им м՛ юкпагчым про
пусканием через иглу.

Աե111.1Ուր||ււս — Համ I JiumifuiA /ill ш^Ь/цинл/} քէ/ք/ա^ա յի աևա f-.,j >>ւ թ >ամ ր '.սւրսԱւարյ֊ 
վա»: uinun!rr^lift պարք» ետաք թաղանթային ֆրակցիաների Սսւս//յ֊
ման մի fufiip մեթէւղնձրշ Srrttg Լ ւ/ւրվա^ք որ ա ղ են ի • ա ut g ի Լ; ա է՝ այ ի ա ոավեքԱւղէՈյն 
ա կտիՀէէւի' յէսնր նկաս՚մհէմ / /улигДет թաղանթային ֆրսւկ^քւաներրւմ։ Մանրամասն 
նկարաղրւքած էն այղ ֆրաեցք աների ստացման Ոււյքսերր!

Abstract — Various way*֊ oi receiving of ga*:r,c panel*; . ։ . — and memb
rane fractions, enriched by adenilatcydase activity were compared. It 
was shown that Ihc maximum activity oi сплугае provided the using of 
lytic system ami crossing through medical needle.

Ключевые слова: слиэиетац оболочка желудка, аденила niiiK.iu.ia.

Изучение, аденилатциклззы (АЦ), регулируемой гистамином, только 
началось. В литературе имеются данные о некоторых свойствах All 
клеток слизистой желудка ряда видов млекопитающих и влиянии на 
активность этого фермента различных гормонов и простагландинов [1 — 
3, 5, 7]. Однако в целом данные об этом важном ферменте характери
зуются фрагментарностью и неполнотой. Между тем использование АЦ 
в качестве фермента-мишени для исследования влияния различных 
фармакологических веществ имеет большое практическое значение, по
скольку позволяет резко повысить эффективность научных поисков, в 
частности, в гастроэнтерологии. При этом очень важен выбор метода, 
позволяющего получать препараты с высокой аденилатциклазной ак
тивностью.

В данном исследовании приведены результаты сравнения аденилат- 
циклазной активности ферментных препаратов при различных способах 
их получения.

Материал и методика Работа выш.снялась б 1984—86 -.- Препараты, обогащен
ные париетальными клетками из слизнет.й оболочки желудхз . получали по мо 
дифяцнрованному методу Левина |б]. В опытах нсподьзова.'н беспородных крыс 
А50—200 г), наркотизированных перед операцией удаления желудка. Удаленный же
лудок освобождали от солер:՛тмог?. промывали охлажденным физиологическим рас- 
С1 вором, накладывали ли։г1П.: ..о л.р.-.-.-льному пнлорнче..-.ому сфинктерам, выво 
рачивзли слизистой оболочю.Г| наружу вьовь промывали солевым раствором, после че-
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io полость, образованную серозной оболочкой, заполняли раствором протеолитическо
го фермента—пролазы (4 лп /мл) и тщательно персвязыззл-i Изолированный х«.-лу- 
док инкубировали .» солевом растворе при 37° и течение '.’0 v..i ։ термостатнрованп •՛.( 
сосуде, помещенном на магнитную мешалку После окончания инкубации клетки от
деляли центрифугированием (1000 об/мин, К-23), суспе։։,т.-:роэали. подсчитывали на 
Счетчике Коултера. И.։ одного желудка крысы среднего ралмсрз получал։։ и средн": 
6X106 клеток. /К։'.։։։еС1։'ч-(՝биость клеток, определяемая по тркпаиовому синему, со
ставляла не менее ՛?.—98;<.. Париетальные клетки идентифицировали под спотовым 
микроскопом либо кепосред тсенно п препарз’.с (так как ои.< легко отличимы от дру
гих клеток), либо после < нс;՛»՝.- иического окрашивания нл сулцнндегпдрогиназу.

Полученные нзриета'яыгмё клетки разрушали различными методам!՛.: ресусиендн- 
ропаянем в лизирующем буфере ֊трнс-НС1— 20 мМ (pH 7,4), ЦТТ- I. ЭДТА I. MgCI,, - 
3 кМ-с последующим многократным пропусканием суспензии через медниаискую иг
лу; замораживанием в жидком азоте с последующим оттаиванием н повторением цикла; 
озвучиванием на УЗДН; ручным гомогенизированием а гомогенизаторе сгекло/тефлон. 
Активность ферментного препарата определяли по количеству образованного сАТР 
после инкубации и среде, содержащей АТР-регенернрующую систему и ингибитор фос- 
фодизстсрзз. сАТР определяли по методу Гнльмана | I] Поскольку а качестве кри
терия натнвностн препаратов AU обычно используют зависимость их активности от pai 
личных стимуляторов, з качестве стимулятора использовали гистамин.

Результаты а обсуждение. Результаты оценки степени кативности 
АЦ в клетках, разрушенных разными способами, приведены в таблице.
Натнвность гнетаминизненмой аденила ацидозы в париетальных клетках желудка, 
разрушенных различными способами

Стимуляция а кт иннос .՛ и идеи н ла’тцп кд з:։ ы
(в процентах о։ ба ы.п.нон)

Способ разрушения клеток ------------------------------------------------------------------------
гистамин фтористый натрий

Озвучивание (1 с. 3 Вт) 75 1 103
Замораживание 100 1 ооо
Гомогеицлзщг.1 135 1 .too
Инкубация ц лизирую։ ем буфе

.ш » 1 «VIре и пропускание через иглу ։ loo

Использование наиболее мягких условий разрушения клеток (ин
кубация в лизирующем буфере с пропусканием через иглу) обеспечи
вает максимальную нативность гкстзмннчувствнтсльаой АЦ, о чем сви
детельствует относительно высокая стимуляция фермента гистамином. 
Другие методы разрушения клеток приводят к резкому снижению гис
таминовой стимуляции. Уровень стимуляции фторидом практически и • 
зависит от способа разрушения клеток.

Центрифугирование полученных после .инкубации ։> лизирующем 
буфере клеточных гомогенатов при различных ускорениях (10, 20 и 30 
тыс. g) позволяет получать мембранные фракции, по-разному обогащен
ные гнстамиичувствнтельнон АЦ (рис. 1).

Установлено, что только в грубой мембранной фракции уровень ба
зальной и гистам.ипстимулированной активности достаточно высок. Во 
•фракциях, полученных при ускорениях 20000 и 30 000 g. активность фер
мента низка. Относительно высокий уровень фторидной стимуляции, 
характерный для фракции, полученной при 30 000 g, указывает на ча- 
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стичиос разобщение ».с ֊•-•понс-нтов аденилат ՛ '. -• он системы в этом 
препарате

На рис. 2 представлены данные, свидетельствующие об активности 
клеточного гомогената, полученного путем мягкого лизнсз париеталь
ных клеток и грубой мембранной фракции, осаждаемой при 10000 ц. 
Фактически во своим свойствам эти препараты вса ма близки. Уровень

активности (1) эденмдатинллазы. содержащейся = мембранных фракциях, 
полученных после центрифугирования клеточного гоышенага при 10 000 
(А), 20 000 (Ь> и 30000 g -(В* Содержание бел ха f 'фобах 60. 55 н 

50 мкг соотаетстзенно.
Рис. 2. Сравнение аденвлапиидазной активности •..сточного гомогената 
(Л) л грубо;։ мембранной фракции (Б) s игсутстаяе эффектора (1), в при
сутствии гистамина (2) г. фторида 3). Содержание (елка s пробе—SO (А) 

л 70 мкг (Б).

гистаминовой стимуляции в них .остаточке высок, то свидетельствует 
о сохранении способности фермента реагировал тонь шенне.м активно
сти на введение гормона. Однако более высокий эффект фторидных 
яниОнов при воздействии на грубые мембранные фракции указывает на 
определенное денатурирующее влияние процедуры очистки фермента.

Как известно, основным условием корректного определения актин 
пости фермента является знание характера зависимости его активно
сти от содержания белка. Зависимость активности АЦ от содержания 
белка в пробе представлена на рис. 3, данные которого свидетельствую г 
о существовании линейной зависимости «активность -белок» при коли
честве белка в пробе в пределах 50—180 мкг

Таким образом, но основании полученных результатов можно сде
лать следующие выводы.

Максимальную нативиостъ гн։ тамннчувстянтелыюй АЦ в препарате 
обеспечивает инкубация париетальных клеток желу <ка в лизирующем 
буфере с последующим многократным пропусканием через иглу, в го 
время как другие способ .՛ разрушения (замораживание—оттаивание в 
жидком азоте, ручное гомогенизирование, озвучивание) приводят к зна
чительной инактивации фермента.
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Уровень базальной и гястамннстимутированной активности ЛИ. 
наиболее высок з грубых мембранных фракциях клеток, иол уценим х 
при центрифугировании клеточных гомогенатов при ускорении 10 т.ыс. ".

Рис. 3 Зааиснмос.:. активности •дени тп- 
цикла.՝։»՛ содержания белка я пробе 
(1-базальная. 2 -гистз’лкнстнмулироианнан, 

3—фторидстнмулнроааинэя активность).

При более высоких скоростях центрифугирования (20 и 30 тыс. к), ак
тивность фермента резко падает из-за разобщения з препарате компо
нентов аденилатциклазкой системы

При содержании белка в пробе в пределах 50 !80 мкг существует 
линейная зависимость между активностью АЦ и содержание?.։ белка.
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/ключевые слова: фосфо новые мм- п'л'сы пеоеходных металлов. ирогивоопухолс- 
«лл՛ активность. токсичность.

Известно, что водорастворимый фосфиновый комплекс родия был ис
пользован в качестве катализатора в биологических системах, в част
ности. для гидрирования ненасыщенных жирных кислот, ассоциирован
ных с фосфолипидами клеточной мембраны. При этом предполагалось, 
что, укрепляя стенку клеточной мембраны гидрированием, можно оста
навливать рост опухолей |4]. В свя/.п с этим представлялось интерес
ным изучение з эксперименте противоопухолевой активности водорас
творимых фосфиновых комилсксоз переходных металлов родня, руте
ния и палладия в и вне л мости от природы металла н лигандного окру
жения. поскольку известно [3]. что в гомогенном катализе активность 
их изменяется не только при замене одного металла другим, но и при 
замене лиганда в координационной сфере металла. Изучены так
же нерастворимый фосфиновый комплекс родня, несульфнрованнай 
трифёнилфосфии я лиганд dpni —(СвНз)2РСбН։5Оз\а. дмфеннлфосфин- 
бензол-м-сульфонат натрия. Способ получения денных соединений опи
сан [2. 3].

Материал и метл о и.՛. а. Химиотерзпеяпсческке эксперименты лрозедены по извест
ной методике р] Гелы՜ беспородных ..рисах (массой 90—120 г) к лишал ’ 
18—21 г) обоего кола.

На мыи-а.х при ознократим ину ркбрюш инком введении определены абсолютно 
смертельная . ,i. максимальна пере--к-пма:-: (МПД) дозы и чян-яи этого— 
•терапевтическая до.-а соединений. Исследование акТибласткнеекой з;.тн»ности эсущс 
стелено на крысах с сарком՛..й 15. тейкозом Швею» и мышах с саркомой 180, асцитна■ 
кэрц:п։омой Эрлиха. С-единения 1— \1 (табл.) вводили крыса՝’ (8 раз) и мыпкгл 
(6 раз) внутрибрюшинно ежедпечн > 1 раз з день, л дозах 1/20 .. 1/10 от ЛД..)П с 

■ответственно Соединен։։■ I :11 риз. изралл в изохиличес ■•՝.։ растворе хлорида наг 
рия, а IV—VI испытывал։1 в нидс оззеси, upiuoi озлённой на 0,5% ном растворе кар
бокси мстил целлюлозы .*!.• ।-б։։ый ?ф-р..֊ ; каждого соединения оценивали ко проценту 
торможения роста солидны.՛, опухолей йяя увеличению г.рояолжителкносги жизни ,мы 
шей по сравнению е контролем. Об общетоксическом действии веи-есга из орган։։ -.-.։ 
животных судили -о коэффициенту роста (Ер. %).
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Веско .>с!՝.։лч!--.ова։-.о 102 крысы >: 150 мышей. Получеичие результаты статисти- 
чёски обработаны по методу Стьюдента-Фишера л приведены в таблмк՝.

Токсичность н противоопухолевая активность вёдорастеоримых фосфиновых комплексов 
А*Л, /?я к Pd и их лигандов

Соединения
МИД Лола, 

мг/кг 
в сутки

Лейкоз Швеца

Ml; К т% U Кр. %

1 CLRh (dfin)j 85) 50 80 >0.99 4-1.5
|1 CL2Pd (<lprn); НКЮ 700 50 20 <0.95 4-0.5

1П CL3 Ru (dpm)j 1-250 900 60 63 >0.99 -)3
IV CLRh/P(G4H.>)3 ICGO G50 50 60 >0.99 0
V dpm 200 100 10 0 46
vi P(C,h5;, 1603 1300 80 0 -0.1

Результаты и обсуждение. Следует отметить, что токсичность во
дорастворимых комплексов I—III независимо от природы металла при
мерно одинакова. ЛД|«> их составляет 1000—1250 мг/кг. Аналогичную 
токсичность проявили нерастворимый фосфиновый комплекс родин 
(IV) и несульфированный трифенилфосфин (VI), однако лиганд (V) 
оказался сравнительно токсичным.

Судя но действию на саркомы 45, 180 и асцитную карциному Эр
лихи. все три водорастворимых комплекса переходных металлов (Rh, 
Ru it Pd), а также нерастворимый комплекс рутейия (IV) в лиганд 
iV) не активны. Несульфированный трифеинлфосфнн (VI), в отличие 
՛.՛" самих комплексон переходных металлов, проявил выраженную ак
тивность в отношении саркомы 180 (Т% = 73, а = 0,95) и саркомы 45 
(Т% = 40, а-0,95). Несколько чувствительным к действию указанных 
соединений оказался лейкоз Шнеца (табл.) На данном опухолевом 
штамме водорастворимые комплексы рутения и родия (I, III), а также 
нерастворимый комплекс родия (IV) проявляли наиболее высокую эф
фективность (Т% = 63 80), при этом не оказывая токсического дей
ствия на организм животных Водорастворимый комплекс палладия 
(II) обладал слабой активностью в отношении лейкоза Швеца, а ис
ходный лиганд (V) и несульфированный трифенилфосфин (VI) не ока
зывали противоопухолевого действия.

Из полученных данных следует, что относительно активными про
тивоопухолевыми веществами являются комплексы рутения и родия.
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Ранее нами было показано [5], что кратковременная преинкубация сре
зов почек в атмосфере низкого парциального давления кислорода (во:- 
дух) приводит к выраженному уменьшению продукции аммиака из не
которых L-аминокислог (глутамат, аспартат, орнитин), что сопровож
дается резким снижением содержания АТР. Добавленный АТР оказы
вает благотворное влияние. Подобное явление наблюдается также у 
экспериментальных животных и у людей, страдающих нефритом [3]

Учитывая важность интактности плазматических мембран клеток в 
процессах дезаминирования глутамата, аспартата н орнитина и роль 
АТР в обеспечении многочисленных биосинтетических и метаболических 
реакций в клетке, сохранении ультраструктуры и функций клеточных 
мембран, мы предприняли ряд исследований по изучению влияния это- 
։о препарата на перекисное окисление липидов (ПОЛ) з срезах ночек.

Материал и je.’Twh.xa. Опыты праяодилп с препаратами к.чркмико слоя почек 
белых крыс, здоровых ■ страдающих нефритом, вызванным подкожным введением ма
леиновой кислоты пл расчета -100 мг/кс, по методике Владнмкроэа и Арчакова [2]. 
О влиянии различных у.глоэнй и концентраций АН’ на шкснсийностх» ПОЛ судили но 
и.«копленню мйлоног.ог । ди.ад^деелда (МДА).

Результата; и обсуждение. Результаты исследований показывают 
(табл.), что в ходе инкубации почечной ткани здоров՛-х животных в 
атмосфере воздуха происходит значительное возрастание количества 
МДА по сравнению с его эндогенным содержанием Низкие концентра 
цин АТР подазляют образование МДА, между тем как высокие криво 
дят к выражение му но .растанмю этого продукта перекисного окисле
ния липидов. Более того, при повышении содержания АТР в инкуба
ционной среде наблюдается линейное возрастание этого показателя. 
Инкубация почечной ткани в условиях высокого парциального давле
ния кислорода приводит к снижению содержания МДА, а го время как 
АТР способствует зыражениому повышению его по сравнен :ю ՛• кон
трольными опытами и опытами, проведенными в атмосфере воздуха. 
АДР и АМР как в атмосфере воздуха, так я кислорода вызывают не 
большое ‘повышение показателя МДА. Интересно отмститчто сулср 
оксидднсмутаза подавляет образование МДА при инкубации почечной 
ткани в атмосфере воздуха и не оказывает влияния, если : якубация 
проводится в атмосфере кислорода.

Иная картина выявляется у больных животных. Инкубация почеч
ной ткани этих животных в атмосфере воздуха в присутствии низких
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Влияние ATP на образование МДА « корковом слое пгчск белых крыс

.'■ <Л опыта

Инн ненвиост 1. образования МДА 
(покаэзтем спектрофотометра)

здоровые больные

Инкубация ь атмосфере воздух?

Контроль (,”.о инкубации)
Контроль (после инкубации)

| супе роке иддне.мут?,:-;!
4֊ ЛТР 0.05 мг.мл
Ч: АТР - 0 25 мг.мл
4֊ АТР —0.5 Mfi'M.i
Ч- ЛТР — 0 5 мг.мл супсрокснаднсмутаза 

■ Л ДР —0.25 мг.-мл
I АМР — 0.25 мг мл

0.107 
0.390 
0.300 
0 310 
0.453 
0.500 
0.515 
0.450 
0.400

0.135
0.350
0.265
0.275
0.355
0.370
0.375
0.360
0.360

Инхубацйя ь атмосфере О. Т-СО»
0.300 0.310

Контроль (после рпкубаншО 0.320 0.350
1 супероксид пк мута.м 0.410 0.430
+ АТР —0.05 кг,-мл 0.530 0.450
-г А ГР — 0.25 мг мл 0 540 0.485
Ч- ЛТР — 0.5 мг мл 0.560 0.480

ЛТР-0.5 Mi мл t супероксиддисмутаза 0.410 0.365 1
1 АДР — 0.25 мг мл 0.350 0.360

Ч- АМР - 0.25 мг мл

концентрации АТР и супероксяддисмутазы вызывает снижение содер
жания МДА, высокие концентрации АТР не оказывак/г особого влия
нии из ->тот показатель. При инкубации почечной ткани -тих живот
ных в атмосфере высокого парциального давления кислорода как ннз- 
<;.՛?, так вы. окне концентрации ЛТР повышают содержание МДА, од- 
нако значительно меньше, чем у здоровых животных в аналогичных ус- 
.ювпях. Суперокснддисмутаза как отдельно, так и в сочетания с АТР 

оказывает влияния на этот показатель.
Следует отмстить, что ЛТР не дает гирбарбйтурат (ТБК)—положи

тельной реакции, она связана с ферментативной активностью почечной 
ткани и протекает более интенсивно яри t 37° в течение определенного 
времени. При предварительной денатурации точечной ткана ТБК-пола- 
жительная реакция не развивается.

Предпринимая настоящие исследования, мы предполагали, что од
ной из причин подавления дезаминирования аминокислот при инкуба
ции почечных срезов в атмосфере низкого парциального давления кис
лорода, как это отмечалось ранее [5], является изменение ультраструк
туры клеточных мембран в результате снижения содержания АТР и 
усиления перекисного окисления липидов Интактность плазматических 
мембран клеток является одним из важных условий осуществления дез
аминирования ряда L-аминокнслот в почечной ткани [5]. Учитывая 
литературные данные о нарушении функциональной деятельности кле
точных мембран при снижении содержания АТР [I, 6, 7], а также ре
зультаты наших исследований [5], показавших благотворное влияние 
этого нуклеотида на функциональную деятельность почек и процессы 
обмена аминокислот при их патологии (нефрит), мы изучали его влия- 
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пне на процессы ПОЛ почечной ткани (по накоплению малондиальде
гида) и получили интересные результаты: низкие концентрации этого 
препарата у здоровых животных подавляют, между тем как высокие 
вызывают выраженное повышение количества МДА. По-видпмому. 
низкие концентрации АТР сохраняют интеграцию клеточных мембран 
путем подавления ПОЛ в. возможно, способствуют сохранению актив
ности супсроксилдисмутззы. Последняя подавляет образование МДА 
при низком энергетическом уровне почечной ткани, пр:: высоком же эф 
фект этого фермента -антиоксиданта не проявляется Не исключена 
возможность, что в ri; •••эсфере высокого парциального давления кисло
рода, когда содержани. АТР высокое, образуются радикалы, которые, 
атакуя супероксиддис дутазу, снижают ее активность.

Пока трудно объяснить усиление ТБК-реакнни под действием вы
соких концентраций АТР. Можно полагать, что АТР стимулирует об
разование МДА Нетрудно представить, что АТР вызывает дегспера 
иию клеточных мембран Развитие ТБК-'ПОЛОЖительиой реакции и от
вет на добавление к почечной ткани АТР связано с определенным пре
вращением последнего, так как при добавлении его в конце инкубации 
почечной ткани этого не наблюдается. Для проявления указанной ре
акции требуется определенное время инкубации при : 37’. Химический 
анализ показал, что препарат АТР не содержит следов железа, которое 
проявляет положительную ТБК реакцию [8] Мы склонны думать, что 
п ходе инкубации, возможно, из АТР образуется промежуточное соеди
нение, которое, реагируя с ТБК, вызывает реакции՝ жэлшивання, как 
это наблюдается ?■ присутствии МДА, причем иитенсив-нос! ■ реакции 
зависит от содержания АТР. Слабая реакция ткани больных живот 
ных в ответ на добавленный АТР. возможно, связана со сниженном пи 
тснсивности определенных биохимических процессов, обуславливающих 
образование МДА. Большой научный и особенно практический инте
рес представляет изучение денепшя А ГР на указанные ..роцеслы и 
условиях in vivo.
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Согласно существующим представлениям, гистамин является .мощным 
вазоактивным веществом, регулирующим периферическое кровообраще
ние. Однако о влиянии препарата на сосуды разных органов или на 
различные звенья микрососуднстого русла (МНР) в литературе нет 
единого мнения Отсутствуют данные о его действии на виутриорганнбе 
мнкронвркуляторйое русло. Это не удивительно, так как до последне
го времени отсутствовали соответствующие методы, позволяющие про
водить исследования подобного рода. Использование в этих целях каль
ций -ЛТРного метода Чилингаряна [8] оказалось весьма перспектив
ным. Метод позволяет да толстых гистологических срезах фиксирован
ного материала окрасить ннутрноргзнкую сосудисто-капиллярную сеть- 
и одновременно дифференцировать артермал’нос, венозное п капил
лярное русла.

Материал и методика Исследования проводили из .։■ -ре чкх кошках 1пи 4
5 кошек на каждую серию опытов). Животных усыпляли ..емб г.м (60 мг/хг). Че
рез час наркотизированным животным внутривенно вводил» гнетами*.’ з дозе 5 «кг/кг, 
н других сериях дозу увеличивали до 10 мкг/кг. После введения препарата через 1: 5; 
10: 15. 20; 25. 30; 45 мин быстро извлекали сердце с перикардом >. -озг с твердой моз
говой оболочкой, разрезали их :а кусочки и фиксировали в 1»%-ном формалине и >с- 
чсние 24 оболочки фиксировали целиком. После г.ромывкн кусочков а воде готовили 
замороженные .розы сердца (60 мкм). полушарий (150 мим) Приготовленные срезы 
н оболочки обрабатывали согласно кальций-АТРному .ччоду Чилингаряна [8]. После 
окраски срезы заключал: п ...ицерин-/делатину На пег. ՛. чгнш :х препаратах проводи
ли морфометрический азмлт Измерили диаметр капилляров помощью охулярмнм- 
рометрз '[1].

Резу.нла■}ы и с>'суждение. На окрашенных препаратах весьма кон
трастно и избирательно выявляется внутрнорганпбе мпкрососуднетое 
русле. На оболочках (перикарде и твердой мозговой оболочке) вндяп 
։ с компоненты <то независимо от диаметра сосуда. полушарии ы:>- 
является непрерывная .՛• .՝ !псто-кавпллярщ:я сеть, а в миокарде—ил-, 
пнллярнос русло н фрагменты артериол и венул К сожалению. на нл- 
'пнх препарат;.■< невозможно получить данные о ервоначальном дил- 
метрс артериол и венул и судить о лих. Поэтом}՛ морфометрическому 
; налиму подвергали капиллярное русло, hoceo.ii чу диаметр капилля
ров даштто в.:д? животного и органа является ..'оеольно постояв 
ной величин- й при использованном нами мете :е. Согласно нашим дон
ным. у ;:ср тнзированных кошек՜ (контрольные животные) .шамстр 

404



■составляет в среднем в коре полушарий 6. а миокарде—6. в твердой моа- 
«звон оболочке 14. а перикарде—12 мкм.

У животных, получавших гистамин з дозе 5 мкг/кг, в исследован
ные сроки не удалось установить существенных изменений з диаметре 
капилляров, а также в артериолах и венулах. Наиболее существенные 
из Йемен кя были выявлены при введении гистамина в дозе 10 мкг/кг по
сле минутного воздействия препарата. В твердой мозговой оболочке 
сильно выраженная ренкдия наблюдалась со стороны сосудов всех ка
либров. Даже визуально можно было установить, что венулы настоль
ко расширяются, что утрачивают четкость форм Венулы становятся гру
шевидной формы ՛ вливаются в резко увеличенные бесформенные ве
нозные лакуны или «озера». Артериальные сосуды также расширяют
ся, но в меньшей степени, чем венозные. На некоторых артериолах 
гладкомышечные клетки выявляются нечетко. Вторичные ветви, отхо
дящие от крупных артериол, имеют зигзагообразный ход, а в некоторых 
участках резко сужены (закрытые участки). Морфометрический ана
лиз показывает, что в твердой мозговой оболочке под воздействием 
гистамина в значительной степени уменьшается и диаметр капилляров, 
который в среднем составляет 8,6 мкм (рис.). В перикарде также вид-

Твердая мозговая оболочка с расширенными венозными лакунами (I) ч 
суженными венулами (3) и артериолой (2) Увеличение 6X8.

ко, что диаметр сосудов всех калибров не одинаков на всех: протяже 
нии сосуда. Капилляры имеют негладкую поверхность становятч 
как бы «курчавыми» от резкого сужения, их диаметр в среднем состав
ляет 8 мкм. В то же время следует отметить, что сужение капилляров 
в значительной степени наблюдается в артериальном отделе. В миокар
де отмечается расширение диаметров капилляров, которое в среднем 
составляет 8 мкм. хотя з артериолах и венулах резких изменений не за 

405



исчзстся. Изменения ՛՛ диаметре капилляров пол шарим мозга выра
жены слабее и составляют в среднем 7,5 мкм.

В таблице в процентном выражении приведены изменения диамет
ров капилляров, составляющие более 2 мкм в сравнении с контролем, 
пл общего чм< ла измеренных капилляров (16 нолей зрения).

Процентное выражение изменения диаметров капилляров 
. ---------------------------------- -------------------------------------------------- -

Орган
Диаметр 

капилляров 
в контро е. 

мкм

Кол и нес гпо
КЗПИ.Ч Hi рои 

с ։: !мениглним- 
ся диаметром

Изменение 
диаметров 

капилляров, 
%

Количество* 
измеренных 
капилляров

Мозг 6 76 (7.5 мкм) 47 (paciii.) 160
Сердце 6 80 (8 мкм) 50 (ра<ш.) 160
Твердая мозговая 

оболочка
14

136 (12 мкм) 80 (су*.) 157
Перикард 12 115 (10 мкм) 80 (суж.) 145

Представленные в таблице данные, на наш взгляд, наглядно пока
зывают те количественные сдвиги, которые происходят в МЦР под вли
янием гистамина. Полученные нами данные существенно отличаются от 
литературных 13—6]. касающихся влияния препарата на отдельные 
органы Использованный нами метод позволяет исследовать различ
ные звенья МЦР в разных органах одновременно. Это обстоятельство 
дало возможность установить, что гистамин но разному влияет на раз
личные органы. В мозге к миокарде он вызывает достоверное расши
рение а н об;՛личках наблюдается явное сужение капилляров.

Наряду V полученными ранее данными ]9]. результаты, приведен
ные в настоящем сообщении, позволяют судить о перспективности гн- 
етоангнологн чес кого метода, с помощью которого можно получать ко
личественные и другие точные данные о морфофушщпональпом состоя
нии МНР при воздействии различных агентов и веществ
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Результаты многочисленных исследований, посвященных изучению- 
а.мигдэлы, подтверждают большое .многообразие ее функций, которые 
до настоящего времени остаются не до конца выясненными [4, 6, 8, 10 
и др.]. В настоящее время внимание исследователей привлекает изу
чение роли миндалевидного комплекса в оборонительных реакциях [1, 
5—9, 11]. Однако полученные результаты зачастую противоречивы и 
не дают ответа на вопрос о роли отдельных ядер миндалины в оборони
тельном поведении животных.

Нами была поставлена задача изучить роль медиального ядра мин
далины в реакциях активного избегания у крыс.

Материал и методика Опыты были поставлены на 40 белых беспородных крысах- 
самках массой 150 200 г. Были проведены 2 серки экспериментов. В первой научи
лась динамика выработки условных реакций избегания у интактных (20 крыс), амнг- 
дллотомнронзнных (16) и ложноопернррванных (4) животных, во агорой из 20-тн жи
вотных. предварительно обученных навыку избегания у 16-ти производилось билатераль
ное электролитическое коврежленне медиального ядра миидалнны. . 4-х крыс—лож
ная операция.

Электролитическое повреждение медиального ядра миндалины производилось то
ком 1,5 мА в течение 20 с по стереотаксическим координате-.՛ атласа мозга хрысы 
[13]: А=—1,0. Н=—9,5, =3,5.

Выработку условных реакций активного :ибсглиня ронмднлн в < щипальной ка
мере. представляющей с бой продолговатый ящик с электродным полом Пл одном 
компе камеры находилась стартовая площадка, нз другом—педаль. Расстояние меж
ду ними составляло -10 см Крисы обучались на сигнал ՛ -впнок) тадбегать к вглаля 
И нажимать на нее для выключения тока, подаваемого в пол камеры. Если услоино- 
рефлекторная реакция побежки и нажатия на педаль осуществлялась в течение но»- 
линованного действия условного сигнала (3 с), то животные вообще избегали действия 
тока. Продолжи ч-лыи ть .ейстаия стимулирующего л-лд—10 с Пороговые значения 
тока подбирали индивид; альни для каждой крысы и в среднем Сосганляли 20—25 В В 
каждом опыте применяли 10 сочетаний с интервалом между ними 5 8 мн։*..

При анализе результатов экспериментов учитывали следующие показатели: коли 
•ICC1BO проб, необходимых .-.дя выработки условных реакций, латентные периоды услан- 
пых реакций, количество правильно выполненных реакций. Результаты опытов обра
батывали статистически с использозанием критерия Стьюдента.

Ио заверщенин эксперлментов животных забивали, мозг и<илскали и фиксировали 
в 10%-ном формалине для последующей гистологической обработки (окраска гсмат»»- 
к.'илпн-эознном) с мелью определения локализации и объема повреждения амцгдалы.

Результаты и обсуждение. Результаты опытов показали, что ин
тактные животные очень быстро обучались реакциям активного избега
ния. в среднем на 1—2-м применении тока. ■> первых пробах при 
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подаче тока крысы довольно легко находили педаль и нажимали на нее. 
В дальнейшем, зри повторении сочетаний условного сигнала с болевым 
подкреплением они все легче п быстрее осуществляли оборонительную 
реакцию. В среднем эта реакция закреплялась на 14-м сочетании. Ла
тентные периоды условных реакций у интактных животных и среднем 
составляли 0,75±0,12 с.

У животных с поврежденным медиальным ядром, миндалин։.! про
цесс обучения условным реакциям избегания проходил со значитель
ными нарушениями. После подачи тока а электродный пол они начина
ли метаться по камере, с трудом находили педаль. Постепенно защит
ная реакция у них закреплялась (в среднем на 48,3±2,7 пробах), од
нако не достигала 100%, оставаясь до конца экспериментов (30 дней) 
на уровне в среднем 81,2%. Латентные периоды условных реакций у 
оперированных животных составлял։: п среднем 1,1±:0,2с

У ложноопернрбнаниых животных реакция активного избегания вы
рабатывалась с такой же скоростью, как и у интактных животных. ՛ 
осуществлялась с такими же латентными яериодами.

В другой серии экспериментов повреждение медиального ядра мин
далины производили после закрепления условных реакции активного 
избегания. В этот период животные выполняли условные реакции в 
100% случаев в период подача условного сигнала и практически не по
лучали болевого подкрепления.

Билатеральное электролитическое повреждение медиального ядра 
миндалины приводило к нарушению условнорефлекторной деятельно
сти в первые дни после операции. Так, количество правильных отве
тов в первый день Опытов после операции снижал-до 78,4%, значи
тельно возрастали и латентные периоды. в первые и։:: после операции 
крысы чаще всего не успевали нажать на педаль до подачи тока в элек
тродный пол. и лишь безусловное подкрепление вынуждало их совер
шат։. условные реакции. На 3—4-й день после операции условнореф
лекторная реакция восстанавливалась полностью :: крысы выполняли 
заученные действия с прежней точностью, незначительно узелпченными 
оставались лишь латентные периоды условных реакций

Таким образом, сохранение целостности миндале .ндиого комплек
са (в частности, его ".едпалыюго ядра) необходимо для в; работки обо
ронительных реакций ктивного избегания животных

Нарушения в выр дютке оборонительных реакций могут иметь раз
личное объяснение. С одной стороны, они могут быть обусловлены по
вреждением «зоны страха» [ 12], либо.эмоциональной недостаточностью 
|9|. с другой—амг: . по-видпмому, играет важную роль в механиз
мах замыкания времен :-й связи по системе скора—подкорка—кора» 
|3], н повреждение се приводит к нарушению механизмов опенки ус
ловных сигналов, сличения поступающей от наличного сигнала инфор
мации с имеющейся в аппарате памяти и программирования поведения 
|7’ К подобному выводу приходят н Данилова с соавт. [5]. исследо
вания которых показал։։, что после разрушения амигдалы условный ра ;- 
дражитель с трудом приобретает сигнальное значение.
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..|);։15ЙШИХ исследованиях было показано также, что повреждение 
амигда.ёр. у животных с хорошо закрепленными оборонительными ре
акциями взбегания не шрнводнт к нарушениям в условнорефлекторной 
деятельности. У таких животных выполнение условных рефлексов свя
зано не с мотивацией страха, а обусловлено иными условнорефлектор
ными механизмами.

Таким образом, повреждение медиального ядра а миг дал ы у крыс 
приводит к нарушению процесса формирования условных реакций ак
тивного. взбегания. Амигдалотомпя у животных с закрепленными ус
ловными реакциями избегания вызывает незначительные и быстро про- 
ходящне нарушения в условнорефлекторной деятельности крыс.
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ТОПОГРАФИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ТЕМПЕРАТУРЫ 
СКЕЛЕТНЫХ МЫШЦ

Р. А. АРУТЮНЯН

Институт физиологии им. Л. А. Орбелв АН Арм. ССР, Ереван

Ключевые слона՛ терморегуляция, топографические особенности, мышцы скелетные. 

Ряд литературных данных [1. 2. 6. 7] показывает. что различные груп
пы скелетных мышц в процессе теплопродукции играют ие одинаковую 
роль. Так, экспериментами Иванова ■: др. [2—5, 7] установлено, что у 
собак, кроликов и белых крыс как при холодовой дрожи, так и во вре
мя терморегуляинонного тонуса мышцы проксимального отдела (шей
ные и височные) характеризуются более высокой электрической актив-
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костью н'более интенсивным потреблением кислорода, чем мь» ди- / 
стального отдела организма (мышцы спины и бедра). В суя 0-J этим 
представлялось важным определение температурных изменен#^отдель
ных групи скелетных .мышц, играющих важную роль в процессе хими
ческой терморегуляции организма как в пределах термонейтральной 
зоны, так и ниже этой зоны.

Morepucrj и нг?&?и*:а <'. помощью мсдш>-к»нстаптзновых гермоиар у неазркоти- 
жроваины.х кролике-з однозрчменно регистрировали изменении температуры разлнчны'л 
групп скелетных мышц в об мсти шеи (трапециевидная и рогдбозидная мышцы), опины 
(длпненшан мышца) и бедра । двуглавая мышца и прямая гллоз.чз четырехглавон мыш
цы бедра), а также температуру прямой кишки а ушных раковин

Перед каждым опытом с помощью игольчатых электродов «рабочие» спаи ։ермо- 
пар. регистрирующие мыше мую температуру, вводили внутримышечно на глубину 
2см, а термопару, регистрирующую температуру ’рямой кишки. — :'՛, глубину G см 
«Рабочие» спаи термопар, измеряющие температуру кожи ушш.-:.՝. ; . >:шн, прккреплй- 
ли перед каждым опытом с помощью липкого пластыря н коллодия. «Сяббодийе» спав 
термопар помет.;.:;' в ультр-гтермистаi типа .У-!0, где иоддер'жзвзлас։» эталонная Тем
пература.

Запись температурь; исследуемых точек производили в течеиж ;*с гс- опыта 12 ка
нальным самопишущим потенциометром типа ЭГШ-09-МЗ, которым был подключен к 
выходу фотоэлектрического усилителя типа Ф-116/2 с чувствительностью измерения 
температуры 0.02° для мышц и прямой кишки н 0,1° для кожи ушных ракизнн.и тер
мокамеры.

Опыты проводили в двух сериях: в первон— регистрировали температурные нам; ■ 
нения и указанных группах скелетных мышц к температуру прямой кишки, кожи уш
ных раковин в пределах термомейтральнай эоны (в среднем 23՜), а по второй—в ус
ловиях среды ниже термонентра.н.ной зоны (а среднем 19°)

Во время каждого опыта ХчЦВоткое и а хил ил ось -. < щ-шг՛ ть сташ.г.о; рани-!՛• 
вающем свободу движении, но позволяющем сохранить ci-тесгнетшую возу без какого- 
либо эмоционального напряжения. Регистрацию кмпературмых изменений о каждом 
опыте производили непрерывно в течение 30—50 минут. P..-бота выполнена на 13 кро 
ликах, всего поставлено 34 опыта.

Результаты и обсуждение. Полученные данные показывают, что в 
пределах термопейтралькой зоны из различных групп келетных мьшц 
самую высокую температуру имеют мь.-ниы шейного отдела тела. 
Средняя температура этих мышц на 0,14—0,16* выше, чем средняя 
температура мышц спины п бедра (табл.) Хотт поперечнополосатая 
мышца входит в состав «ядра» организма и имеет «постоянную/. т м; ՛•՝- 
ратуру, однако это «постоянство», как показывают данные таблив՛ , от
носительно и в пределах термонейтралъпой она. окружающей среды мо
жет колебаться. Кроме того, установлено, что в пределах термоней
тральной зоны температура в шейных, спинальных и бедренных мыш
цах на 0,22—0.38 ниже температуры прямой кишки

Результатами второй серии экскерн ментов установлено, что спи же 
ине температуры среды тёрмонейтральнои зоны в среднем на 6 сни
жает температуру бедренных мыши в среднем на 0,08*. мышц спины на 
0.44*. а температура шейных мыши, наоборот, повышается и превышаем 
температуру мышц бедра и спины на 0.42 л 0,76°. что статистически до 
стоверно (Р<0.001).

Данные таблицы и -называют также, что при колебании температу
ры среды от 17 до 22° температура в.шейных мышцах колеблется в пре-
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Температурные показатели и скелетных мышках, прямой кишки и кожи ушных раковин 
ври температуре среды 25 и 19'-
——-- - ~ ■

Темпера гура

Показа
тели

шейных мышц 
мыши СПИНЫ 
(М,1 (Из)

мышц 
бедра 
(•Ч)

прямой
кишки
(М.)

КОЖИ 
ушных 

раковин
термока

меры

М+ш 38 41т- 38.27+
0.2>2 О/Ж"

38.25+ 
0.253

38.63+
0.22Г

34.77+ 
0.604

35.41+
0.596 25.6+1.5 

(22-28)

Колебание 37.9- 37.1-
39.5 39 Л

37.5
39.4

37.7-
39 4

—

Значение Р между показа гелями ,М,. Ма и Ма 1 >0.05

М+л» 38.59+ 37 КЗ+ 
0.127 0.138

38.17+
0.079

38.43+
0.1иб

28.41+
0.73

28.82+
0.80 19.2+0.33 

(17 -22)

Колебание 37.1- Зь.З
39 6- 38.»

37.4 —
38.9

37.3-
39.4

—

Значекне между и ок а ; а ге ями М, и Р 0.001, М։ и
Р<0.01, М, и V.. Р<(|.Г/5. М2’ц Дц р 0.05. М, и М<Р-,0.05-

делах 37,1—39.6°, в мышцах свины - 36,3—38,8е. в мышцах бедра — 
37,4—38,9". При этом если в условиях температуры среды ниже термо- 
нейтральной зоны температура шейных мыши превышает таковую пря
мой кишки н среднем на 0.16°, то температура мыши спины и бедра ока
зывается ниже прямой кишки в среднем на 0.26—0,6°, что статистиче
ски достоверно (Р<0,05). Температура кожи ушных раковин в этих 
условиях составляет 28,4! ±0,73° и 28,82±0,8°.

Полученные результаты позволяют заключить, что хотя скелетная 
мускулатура составляет часть «ядра» организма п имеет постоянную 
температуру, это постоянство относительно и в пределах термонейтраль
ной зоны колеблется в пределах 1,6—2/2՜, а в условиях температуры 
среды ниже нейтральной зоны от 1,5 до 2,5°.

Одновременно можно заключить, что в пределах термонейтральной 
зоны мышцы проксимального отдела тела (шейные мышцы) имеют бо
лее высокую температуру, чем мышцы дистального отдела телз (спины 
и бедра). Это объясняется гем, что мышцы проксимального отдела 
тела имеют более высокую сократительную активность и в общей теп
лообразовательной функции скелетной мускулатуры их тепловая эффек
тивность выше, чем у мыши дистального отдела тела. Это подтвержда
ется литературными данными [2—5], согласно которым при прочих рав
ных условиях частота и напряжение биопотенциалов имеют наиболь
шие значения в оральных отделах тела и наименьшие в мышцах ко
нечностей.

Биологический журнал Армении, т. К). № 5—5
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I Li полученных данных следует также, что в условиях температуры 
среды ниже термонейтральной зоны терморегуляторный тонус шейных 
.мышц повышается больше, чем у других, и превышает ее на 0.16՝. Этот 
интересный феномен следует объяснить с точки зрения механизма тем- 
тературной конпепсацнн Действительно, снижение температуры, а сле
довательно, и теплообразование в мышцах бедра и спины компенсиру
ются усилением теплообразования н повышением температуры внут- 
ришейных мышц. Такое заключение согласуется с данными Баженова 11]. 
показавшего, что температурная компенсация обеспечивается перерас
пределением теплообразования между отдельными группами мышц.

Таким образом, полученные нами результаты сто раз подтвержда
ют шины։ Иванова и сотр. в том. что наибольшее значение в химиче
ской терморегуляции имеют мышцы проксимального отдела тела. Фи
зиологический смысл /того явления, вероятно, заключается в следую 
тем: мышцы проксимального отдела тела, располагаясь близко к моз
гу, обладают относительно короткими венозными магистралями, что 
позволяет им без потерь доставлять тепло в центры терморегуляции для 
регулирования установочной точки (Sei point) и поддержания общего 
температурного гомеостаза организма, в то время как из щетально рас
положенных мышц вследствие большей протяженности кровеносных пу
тей потери тепла будут значительными.
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НОВЫЕ ДАННЫЕ ПО МОРФОЛОГИИ PALAEOLECAMUM 
BHVBERCULATUM (TARG.) (HOMOPTERA COCCO IDE А)

4. Г. БАБАЯН. Г. Д БАБАЯН

Институт защиты растений Госагропрома .Армянской ССР. пос. Мерцяваи

A.wo-'Jok՛ слова: ложкощиговка боярышниковая. морфология

В условиях АрмССР боярышниковая ложнощитовка распространена во 
всех плодоводческих зонах. Из-за сильного заражения вредителем н 
некоторых хозяйствах яблоневые сады высыхают.

В настоящем сообщении описаны стадии развития боярышниковой 
ложношитовкп по микроскопическим признакам, недостаточно освещен
ным в литературе [I. 2].
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Молодая оплодотворенная самка,—Тело овально-округлой формы, 
дю всей длине проходят 5 поперечно расположённых полосок красно-ко
ричневого цвета, которые по краям постепенно расширяются. Длина — 
1,31 мм, ширина—0,8 мм. Уснки 7-члениковые, третий и четвертый 
слиты. Длина члеников: I—10,2: 11—20,4, III и IV -51; V—15,3; VI — 
7,6; VII— 20,4 мк. Ноги тонкие, длина отделов задних ног: тазик—41.2, 
бедро с вертлугом —79, голень -76,5. лапка без коготка—17,5 мк. Ко
готковые пальчики разные, один явно толще другого, оба к концу рас
ширены. Дыхальцсвые бороздки шириной I —2 желез. Железы пяти
ячеистые, диаметр 5,1 мк Число желёзок 3—15. Дыхальцсвые шнпики 
по сравнению с краевыми более широкие и менее острые Длина— 
10,2 мк, средний шипик несколько крупнее двух боковых. Краевые ши- 
инки остроконечные, размеры их в разных частях тела варьируют от 
10,2 до 17,5 мк. ‘Анальное кольцо с двумя парами округлых пор и ше
стью щетинками, по грн с каждой стороны. Длина щетинок—112 — 
127,5 мк. Анальные пластинки удлиненные, 137,9 мк, на конце их име
ется хвостовой волосок. На них имеется по три волоска. На брюшной 
части нижней стороны тела, на каждом стерпите брюшка, расположены 
мкогоячеистые железы. Они встречаются также у основания уенкоз, у 
газиков пог. Имеют округлую форму шаметром 4,2—6,8 мк На верх 
ней и нижней стороне тела имеются цилиндрические железы. Они не 
однородны, на верхней стороне они меньших размеров. С нижней сторо 
ны тела цилиндрические железы окаймляют прикраевую область, про 
рываясь только у анальных пластинок. Щетинки тела многочисленны, 
расположены по периферии вентральной гастн тела, через каждые 2—3 
краевые щетинки Щетинки имеются у основания усиков, тазиков ног. 
на стернитах брюшка Длина брюшковых щетинок до 4,6 мк. У осно
вания конечностей—3.5 мк, на периферии—4,4 мк (рис. I. 2).

Личинка ! стадии ге го овальное, имеет желтовато-светло-зеленую 
окраску. Длина тела до 1,01 мм, ширина— 0.5 мм. Усики семичленико- 
выё, третий и четвертый слиты. Длина члеников: 1—6; 11 — 7: III и IV — 
14. V—7,8; V;—8,7; VII —13.9 мк. На усиках имеется большое количе
ство волосков. Ноги хорошо развиты Длина отделов задних ног: та
зик 13.9. бедро с вертлугом—29,6, голень—24,4, лапка без коготка — 
15,7 мк. Коготковые пальчики разные, одни толще другого. Дыхальца 
мелкие, округлы. Нсритрехы передних дыхалец имеет длину 2,5 мк. 
Дыхальпевые бороздки состоят ас 3—I пятиячеистых желез диаметром 
0,5—0,8 мк. Дыхальцсвые шнпнки по сравнению с краевыми шире и 
крупнее, длина 5,2 мк, средние шнпики несколько крупнее боковых. 
Вдоль края тела расположены краевые шнпнки. они тонкие, несколько 
изогнуты в койне, длина 3,5 мк. Расстояние между шипиками в 2—4 ра 
ла превышает длину ши пиков. На нижней стороне тела находятся раз
личные шнпики и волоски. Анальное кольцо округлое с расположенны
ми на ней тремя парами щетинок длиной до 19 мк. Анальные пластин
ки удлиненные. 20,9 мк. На конце пластинок имеются хвостатые ще
тинки до 79 мк. На дорзальной стороне тела находятся двухячсистые 
железы длиной 3,5 мк, расположены в ряд ближе к центру (рис. I, б).

Личинка II стадии самки имеет овально-округлую форму, свет.го- 
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бурого пвста. Длина тела 1.5 мм, ширина—0.8 мм. Усики 7-члёниковыс, 
третий и четвертый слиты. Длина члеников усиков: 1 7. I! -8,5; 1П 
и IV—15; V—8,7; VI— 7,8, VII —13 мк. Ноги средней толщины, хоро
шо развиты. Длина отделов задних ног: таз- 15.7; бедро с вертлугом— 
31,8; голень- 26,1; лапка без коготка —16.3 мк. Коготковые пальчики, 
разные, один толще другого. На ногах имеются щетинки различной дли-

Р: с 1 <з- Личинка II сталии самки ра1шчДесапшт ЬНиЬегси1а։ит (Тзг£.) 
6. личинка 1 ет&дни; в. личинка II стадии самца: . молодая оплодотоорсн- 

ная самка.

г голщины. Длина пернтрем задних дыхалец 7 мк. Дыхальцевые 
бороздки узкие, усеяны пятиячеистыми железами диаметром 0,85 мк. 
Дыхальцевых шиппков в каждой группе по три. По сравнению с крае- 
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ьым» ови ил ре в крупнее, длина среднего шнпнка 6.1 мк, боковых— 
3,6 м;,_ Длина краевых шмпиков—2,9 мк По периферии нижнем сторо 
пн тели расположены волос։;;, /миной ֊.' мк. В брпшной частя н.меют- 
«л։ также волоски длиной 2,9 мк. Па дорзальной стороне тела по пери
ферии и в середине имеются одноячеистые железы диаметром 0.7 мк. В 
средней част՛. расположены двухячеистые железы диаметром 3.1 мк 
Анальное кольцо округлое с расположенными па пей тремя парами те 
тивок длиной 3,1 мк. Анальные пластинки удлиненные. 27 мк, на кон
це имеется хвостовая щетинка длиной 72.5 мь (рис. 1. гт).

Личинка II стадии самца овальной формы, светло-желтого цветя, 
достигает в длину 1,45 мм, ширину—0,76 мм. Усики 6֊члеянковыс, дли
на члеников: 1—5. 11 — 12; 111 — 10; IV—9,5; V—7.8. VI 14 мк. На уси
ках имеются различной длины волоски Ноги средней толщины. Длина 
отделов задних йог; тазик 17. бедро с вертлугом 43.5. голень—29,6, 
лапка без коготка—20.9 мк. Коготковые пальчики разные. Имеются 
различные волоски и шипики. Дыхальца округлые. Пер:..-рема 
нон 5,2 мк. Дыхальцевая бороздка узкая, с 10—13 дыхальцевыми же
лезками диаметром 0,8 мк Дыхальцевые шиинки по сравнению с кра
евыми широкие, слегка притупленные, длиной 5,2 мк. Краевые шипи 
ки более острые и толстые, несколько загнуты на конце, длина 4,3 мк. 
Расстояние между краевыми шипиками в 6—7 раз превышает длину 
шипиков. На заднем конце тела шипики чуть крупнее, чем в верхнем. 
Анальное кольцо округлое с 6-ю щетинками. По периферии анального 
кольца расположены анальные норы. Анальные пластинки удлинен
ные. 26,1 мк. На конце каждой пластинки имеется по щетинке, 7,8 мк. 
На нижней стороне тела по краям и ближе к центру находятся шипики 
различных размеров. На верхней стороне упорядоченно расположены 
цилиндрические железы. Диаметр —1,2 мк, длина—3,5 мк, длина отрост
ка—1,7 мк (рис. 1, в).

Рис. 2. Щиток нимф самца Pala* '1с- 
canimn bitubcrailatum (Targ.).

Яйцо овальное, светло-оранжевое, цвета мяса. Покрыто тонким 
мучнистым налетом белого цвета, длина—0,5 мм, ширина—0,15 мм.
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Щиток нимф самца имеет овально-выпуклую форму, состоит из пла
стинок. покрытых мзлсш.кими кусочками прозрачп Ого ■>֊ ка Длина — 
!.56 ширина—0.74 мм. (рис. 2).

Самец красно-коричневого цвета, передние крылья хорошо разви
ты, задние—редуцированы. Глаз 3 нары
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ДРЕВНИЙ «ФИЗИОЛОГ» в «КНИГЕ ПРОПОВЕДЕЙ» 
ВАРФОЛОМЕЯ БОЛОНСКОГО (XIV в.)

Н. и. МАНУКЯН

Институт древних рукописен нм М. Маштоца, Матенадаран, Ереван

В начале XIV в. в Армению со специальной миссией Ватикана приехал 
епископ Варфоломей из Болоньи. В Нахичеванском округе н местечке 
Крна он основал католический монастырь и развил бурную деятель
ность для привлечения армян к католической церкви.

Однако Варфоломей Болонский (он же Марагжщ Марагннскмй; 
был не только церковным деятелем, но и выдающимся ученым и писа
телем. Творчеством Варфоломея в последние десятилетия ннтенпш . > 
занимаются медиевисты. С. С. Аревшатяном исследованы его труды 
пр философии и логике [1]. В 1331 г. Варфоломеем била написана 
•Книга проповедей д которая существенно отличается от всех предыду
щих его трудов. Она представляет собой как бы -чююз художествен
ной литературы с теологией и натурфилософией . В своих проповедях 
Варфоломей использовал сотни притч и бесед, которые впоследствии 
полюбил армянский народ к включил в своп фольклор, в «Сборники 
притч Вардана» («Лисья книга j и армянскую литературу.

Знаменитый сборник прич i: басен был одним in основных иегеч- 
ьчков. которым пользовался Варфоломей при написании своей «Книга 
проповедей». «Физиолог» был составлен но II-III вв н. э. па грече
ском языке. В дальнейшем ок был переведен на многие языки мира В 
X —VII вв «Физиолог» перевели на армянский ял* ■. и многие древнеар 
минские авторы—Агатангелос, Езник Кохбэнн, Давид Анахт, Ованес 
Ерзпкаци, Вардан Айгекци и др.—использовали его тексты в своих тру
дах. Тем самым он стал неделимой частицей древнеармянской книж
ности. Варфоломей Болонский использовал латит.чин вариант «Фи
зиолога», но при написания своих проповедей с помощью своего по
мощника и редактора Акопа Крисни пользовался текстами армянского 
«Физиолога», лабы по проделывать двойную работ՛.՛, н елагинского язы
ка перевел только те притчи и беседы, которые отсутствовали и армян
ском переводе, тем самым внеся свой вклад и армянский перевод «Фи
зиолога». Притчи -Тщеславны!! павлин»; «Сапфир», «Обезьяна и охот-
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ники», «Как поймать медведи», <06 орлах», «Снойстна алмаза», «Го
лубь н коршун» и др. впервые стали известны в Армении из «Кинги 
проповедей» Варфоломея Болонского.

Притчи о пилотных он использовал в своих проповедях с поучи
тельной целью, снабдив их своими нравоучениями. Таким образом, 
притчи, взятые из армянского «Физиолога», совпадают с Притчам։։ его 
% Книги проповедей» г։о содержанию, но отличаются моралью.

В притчах «Физиолога» рассказывается о жизни пернатых и пасе- 
клмых: голубях, коршунах, орлах, зимородке, пеликане, павлине, пче
лах и т. д.: о домашних и .диких животных; иобзках, серне, полке, еже, 
льве, пантере и т. д . рыбах и пресмыкающихся: акуле, форели, рыб;- 
прилипале, рыбе-пиле, раковине, змеях и т. д. [4]; использованы фан- 
гастнческне рассказы о животных и растениях՜ сиренах, каладрионе, пе- 
рлдекенп, фениксе, алтионе, василиске ^/1^"'7Л^» аваласане, экинсе 
и т. д. [5]*: иносказательные басни: ’Торговец рыбой и ли-щ ■ йПте....  
аиста», «Тщеславный павлин», «.Целомудрие аиста» [6] п т. д.

Содержание притчи Варфоломей трактует очень способ райю, щшг.ю 
даже вразрез с ее основным смыслом, так, как ему необходимо и данном 
контексте К примеру, ՛ притчах , голубях. где рассказывается об՛-их 
повадках в природе, н одном случае он сравнивает его со святой Бого
родицей, в другом—с библейским Йонатаном, подчеркивая чистоту, не- 
шишость, беззащитность Марин и умение скрыться вовремя от пресле
дований сатаны, Иопатана: Лонатап в переводе означает голубь или 
мшт!-серди ый. Говорят мудрецы, что у голубей есть (такое) свойство, 
(что) они. сидя па՝ берету реки, могут я речной воде увидеть (отражен 

। нс) хищного ястреба. [1 (если) за рекой в скале есть расселина, то 
(гг |.йь) влетает в чту рз. сливу г прячется там от хищного ястре
ба» (7],

Рассказывая об орлах, автор описывает их умгин-; высоко парить 
в небесах, проводя аналогию с вознесением Богоматери, а обычай ор
лов делиться лоб։ чей с другими птицами сравнивает с тем. что Мэрия 
отдала своего сына на заклание вс спасение человечества. В ином 
примере свойство орла защищать грудью птенцов от охотников он срав 
инвест с тем. как защищает Мария истинных христиан от великого би 
жественпого гнева Благородные орлы гравиинэются также с женами- 
мирропренпамп, которые делятся с веру кипим ։ вы ой ՝г| ьщЩ Расска
зывая о том, как ор - откладывает яйца и выводит итенцож Варфоло
мей сравнивает орла с Богом-отцом, его гнездо—е церковью, з птен
цов—с верующими, собирающимися в ней, Содержание притчи очень 
интересно: «Говорят мудрецы, что орел, желавший сесть на япца, что
бы вывести птенцов, ’.'щ-т дня недостатка, п>ча которых птенцы вы
лупляются I. тру ■, -՝.! Во-первых, по сатуре ль ожшь горяч, из-за чего 
яички сгорают, и. во-вторых. (он) с большим трудом откармливает 
(своих) птетиюв. Говорят, но этой причине, орел улетает (в дальние 
края) в поисках драгоценного камня, ■ ՛, котьром есть капслыщ кроли

•Сирена—мафическая этина, кмалрпоа (гроч.)—мкпл птши, леридекснй—екз- 
зо'шое дерево а Иидиг, феникс- -'.ифи-н.^ка ктицз. пятнан—зимородок, василиск— 
изр. змей; Оваласач пег.-как, жннэс—при.ишзл.-։
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я другого, (также) фэг'щщщого, камня и кладет эти фз святых камки, 
прохладных ио природе, в (свое) гнездо, Их прохладность не допуска
ет, чтобы орел и зичкн спеклись, и птенцы вылупляются» [8]

Повадки коршунов, которые вылавливают голубей, то высоко пар՝՛ 
и небе, то низко пускаясь к земле, Варфоломей сравнивает с деятелд- 
костью сатаны, который ловит а сноп сети доверчивых людей

В притче «Тщеславный павлин» Варфоломей в назидание обраща
ете;! к священникам, гщдвлшимся многочисленной паствой, нрнзышы 
почаще оглядываться на свои поступки и в них находить погрешности, 

■как поступает павлин. Павлин распускает своп перья и не нарадуется 
их красоте, но страшно горюет, коты) с стрит на свои ноги, которые 

■ очень уродливы» [9].
Р.чковнну, ■ оторой тождается [феьрщгшя жемчужина, Барфоло 

мел сравнивает л? с добрыми деяниями, то с Марией, родившей изуми 
тельный перл—Христа, то с великим учением, созданным Христом [10].

Свойства форели метать икру в речной воле, поднимаясь из морд 
вверх по течению, сравниваются с теми христианами, которые живут п 
греха, и, «товео։:। л: добрые шла, искупают их П 1]

Описывая природу змей* проповедник отмечает, что голова змеи — 
самое слабое место, за которое можно се поймать и убить. Змею он 
сравнивает с недобрыми советами, которые ведут к маленьким грехам, 
и необходимо изъять их из себя в самом начале, т. с. размозжить голо
ву змеи, ие то, в противном случае, упругое тело ее ускользнет, т е гре
хи умножатся. Поэтому необходимо с самого начала нс принимать не
добрые советы элизко к сердцу [12],

К притче о львние, лторзя приносит одного детеныша, по льва, 
Варфоломей забавляет объяснение, что львица—это Мария, которая 
родила одно дитя, но сына Бога. Тема рождения львенка затронута в 
другой притче «Физиолога», где говорится, что он рождается бездыхан
ным, затем лев своим рыком пробуждает его. Варфоломей этот сим
вол сравнивает ՛ воскрешением Христа при помощи Бога-отла: «Учите
ля приводят пример о-йм, что у льва детеныш рождается мертвым. Но 
отец рычит над своим детенышем и возрождает его Но иные говорят, 
что детеныш льва родится не совсем мертвым, а как бы мертвым, в ко
тором не чувствуете:: печати жизни. Ло когда отец рычит, то он тогда 
преходит в сознание и воскресает» [13]

В Средиземном море водится маленькая рыбка, называемая прили
палой 1з «Фи то.тоге» ее называют- экинес). Варфоломеи рассказы 
вает случай, прощт[1СД|.;ич на самом деле: /Говорят мудрецы, что в мо
ре золится рыбка (рг .мерам) и половину ладони и очень мягенькая. 
Случа՛. гея, пт՛՛ р >ка : ишиас; в пути ՛ ко днищу) корабля и тот тог- 
՝щс же оставив лвается. Об этом рассказывают, что римский кесарь 
спешно стирано по..лз во морю к другому государю, но в пути к дни
щу корабля прилиил.ч рыбка а он перестал продвигаться Не зная при
чины, все не пуме ш.1:' Но был на корабле некий мудрен., который пыр
нул и, вытащив рыбку показал ее всем А корабль в то же мгновение 
полетел в путь А любомудры очень удивились свойству энм рыбки и 
ив могли сбьяси -՛ ։ . ему ша такая:- [М]
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Из другой притчи мы узнаем о существовании маленьком бесстраш
ной птички ֊зимородке (Алтионе), которая откладывает яички и выво
зит птенцов посреди зимы. Варфоломеи заимствовал этот рассказ у 
Аристотеля, а в переводе использовал текст армянского «Физиолога» 
I. «Шестоднева» Василия Кесарийского [15].

Варфоломей вводит в свои проповеди также фантастические рас- 
сказы о животных и птицах. В притче О василиске» (lupputinA) яд в՛ 
голове змеи от сияния некоей звезды превращается в драгоценный хз- 
мень [10], в притче о птице-волшебнице Кзладрпоне ей приписывается 
тмеинс взглядом излечивать больных [17], в другой притче птица авала- 
сан, расцарапывая грудь когтями, своею кровью воскрешает птенцов, 
убитых ее врагом —змеем,

В своей «Книге 'проповедей» Варфоломей использовал армянский 
вариант этой притчи «Физиолога». В назидание он сравнивает аваля֊ 
сана е Христом, который своей кровью искупил человеческие грехи.

Рассказ «О сиренах» заимствован им из - Одиссеи» Гомера: «Гово 
рят в море есть животные, имеющие выше пояса обличье красивой жен
щины, а а низу- орлиные когти. II (они) обладают сладким голосом,, 
ибо мореплаватели, услышав их, засыпают в истоме. И животные, увн- 

сщ птс (все) заснули, приходят н похищают людей с корабля. А унс- 
я, разрывают их и съедают. Но мудрецы (находят) выход. Они за 

тыкают свои уши и привязывают себя к мачте п тем самым спасают
ся» [18].

В споем нравоучении актор сратшвас ՛ сирен с блудницами, при
влекавшими к себе мужчин гладкой речью и красотой.

Сказка О Фениксе», погибавшем в огне и возрождающемся из псп- 
ла, который в древней Лидии пес в себе идею йога-солнца, использова
на Варфоломеем для описания воскрешения Христа [19], а индийское 
волшебное дерево к сказке «О пертский он называет спасителем душ 

piiciHHn, преследуемых сатаной: «Говорят учителя, что в Индии есть, 
дерево, называемое передни тон, очень любимое голубями Причиной 
-.топ- является, вылавливающий их, крылатый внш»п—-враг голубей, А 
дерево враждует г нишапом, избегающем его тени Если тень от дерева 

падает) па запад, то (витай убегает) па ш ст՛ т, ■ если на восток, то
■убегает) на запал. Ио этой причину голуби садятся из ствол (дере
ва), едят его плоды и отдыхают н его тени. (Но если они отлетают),, 
то вишап ловит их» [20].

Животный мкр нашел отражение также ■՛ в баснях, взятых Варфп- 
Л'-месм из «Физиологам I, приводимых ям в по՛՛, чепие людям. К приме
ру, □ басне «-.Птенцы аиста» рассказывается ՛ тминном отношении 
подросших птенцов аиста к состарившимся родителям. Вместо морали 
Варфоломей восклицав г: «А как было бы хорошо, если бы н лети лю
дей поступали бы так же!» [21].

Аш г но природе невероятно целомудрен не только по отношению 
L родителям, но и в супружеской жизни Автор проповедей записал 
■шеню «Целомудрие аиста», где рассказывается . невероятном лучке 
безвинной измены аистихи и жестокой распраке с ней всей стаи аистов, 
и поучает люден побивать блудлив камнями [22у
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Неизвестно когда прибывшая на землю Армении и веем намс детства 
знакомая басня ' Рыболов н лиса» встречается и в «Книге проповедей»: 

■ Говорят, что неким торговец купил поклажу рыбы и, погрузив (на те
легу), пошел ее продавать. Лиса же, увидев, возжелала поесть рыбы. 
Найдя решение, она распростерлась на дороге, как мертвая, чтобы ры
боторговец поднял ее и забросил па поклажу. Но торговец проехал 
(мимо). Вздохнув, лиса снова распростерлась на дороге, как и в первый 
раз. Теперь же рыботорговец поднял ее и, не предполагая, что это та 
же самая лиса, вернулся подобрать первую, чтобы потом содрать с обе
их шкуру. А лиса (тем временем, быстро) начала есть рыбу, насколь
ко успела, а увидев, что человек возвращается, спустилась (с поклажи) 
и сбежала. А рыботорговец утратил и лис и рыбу». А в нравоучении 
Варфоломей пишет՜ < Гаковы некоторые люди, возжелавшие епископ
ской славы. Перед людскими очами (они) смиренны и добродетельны, 
пока нс удостоятся почестей и должности. А потом начинают беспоря
дочно есть и пить», [23}.

Итак, мы видим, что Варфоломеи Болонский использовал в своих 
проповедях притчи знаменитого «Физиолога» в назидание людям, и бла- 
।одари ему начиная с XIV в. интерес к этому изумительному древнему 
сборнику притч и басен возродился, тем более что он был значительно 
пополнен притчами, переведенными автором «Книги проповедей» с ли- 
ганского языка, которые впоследствии были включены д в армянский 
«Физиолог» и в «Сборники притч Вардана» и стали достоянием армян
ского народа.
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тЬРИЗЪЬР * РЕФЕРАТЫ

Биолог. ж. Армении. т. 40. № 5. 523 124.1987 УДК 576.311.347.576.8.095 15

ВЛИЯНИЕ ЭЛЕКТРОСТАТИЧЕСКОГО ПОЛЯ НА
ПРОНИЦАЕМОСТЬ МЕМБРАН .МИТОХОНДРИЙ КРЫС

Г. Г. АРЦРУНН. А. С. ТЕР-МАРКОСЯН. К. Г КИРАКОСЯН

Ереванский медицинский (нсгитуг, ЦНИЛ, лаборатория биофизики и 
молекулярной биология

Изучались осмотические свойства (показатели проницаемости) и содер
жание свободных жирных кислот (СЖК)—маркера активности фосфо 
липазы в митохондриях печени крыс, подвергшихся воздействию элек
тростатического поля (ЭСП) напряженностью 2000 В/см, длительно
стью 1 ч. сутки и 6 суток по 6 ч ежедневно, а также интактных митохон
дрий, находящихся во время исследований в ЭСП напряженностью 
250. 500. 1000. 2000. 3000 и 3500 В/см.

Полученные данные показывают, что суточное воздействие ЭСП 
приводит к достоверному повышению скорости набухания митохондрий. 
Тот же показатель после недельного дробного воздействия имеет тен
денцию к повышению, а после часового—практически не изменяется. 
Эти результаты коррелируют с данными о функциональном и струк
турном состоянии митохондрий после воздействия ЭСП идентичных па
раметров и дают основания полагать, что выявленные нами ранее сдви
ги. в какой-то мере являются следствием нарушения проницаемости 
м я тохо н д р и а л ь н ы х м е м б р а и.

При исследования осмотических свойств митохондрий в условиях 
непосредственного действия ЭСП в указанном щапазоне напряженно
стей не было зарегистрировано статистически достоверной разницы ме
жду опытом и контролем. Эти результаты, а также факт неизменчиво- 
сти проницаемости мембран после кратковременного (часового) воздей
ствия свидетельствуют о том. что влияние ЭСП на осмотические свой 
ства митохондрий является опосредованным.

С полью выявления причин изменения проницаемости мембран % ■- 
тохондрий нами исследовано содержание СЖК в органеллах, что •.։՛.■- 
жет дать информацию об активности фосфолипазы, локализировал... 
в их мембранах. Результаты этих экспериментов свидетел я, г кн о 
повышении содержания СЖК после воздействия ЭСП. при этом и < ՝ . с- 
Жквэется та же зависимость от длительности воздействия, что и в отно
шении осмотических сзойств. Вероятнее всего, повышение содержания 
•СЖК в митохондриях обусловлено активацией фосфолипазы А... В 
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п льзу этого предположения свидетельствуют результаты эксперимен
тов по определению СЖК после инкубации митохондрии с конями Са*- 
ахтивзтора фосфолипазы А?, приводящей к повышению уровня СЖК 
как в контрольных, так и в опытных пробах, но боле, значительное по
вышение имеет место в пробах митохондрий крыс. подвергшихся воз
действию ЭСП.

Резюмируя вышеизложенное, можно заключить, что воздействие 
ЭСП приводит к повышению проницаемости митохондриальных мем
бран. одной из причин которого является активация локализованной в 
них фосфолипазы.

7 с. 2 табл., бяблиогр. 16 назв.

Полный текст статьи дсп н ВИНИТИ, Xs 10I4-B87, от 1111 1987 i

Поступило 5.1 1987 г

Биолог, ж. Армении, т. 40, № 5. 424, 1987 УДК 577.154 + 577 150.5+578.085.2$

ИЗМЕНЕНИЕ АКТИВНОСТИ РЕГУЛЯТОРНЫХ ФЕРМЕНТОВ 
ГЛИКОЛИЗА В ЛИМФОЦИТАХ ЧЕЛОВЕКА 

ПРИ ВОЗДЕЙСТВИИ ЭСТРАДИОЛОМ

,М с. КАГРАМАНЯН, .7. Г. ЕРОЯН. К Б НАЗАРЯН. Б. .4. КАЗАРЯН 

Институт экспериментальной биологии АН АрмССР, г. Ереван

. ;.\лсдона.ш изменение активности регуляторных ферментов гликолн- 
п при воздействии эстрадиолом 17 р на нестнм\ тированные и деляшп- 

. я лимфоциты периферической крови человека.
Полученные результаты указывают из повышение активности гли

колиза в целом (па 70—80%) в культуре стимулированных фйтоге.маг- 
:лютнншюм лимфоцитов по сравнению с дифференцированными. При 
этом значение митотического индекса повышается от 16 в контроле до 
20 и 33 мнихов при концентрации эстрадиола 25 и 50 мкг/мл соответ
ственно. что позволяет сделать вывод о его роли в ь;-честно стимулято
ра деления.

7 с., бяблиогр. 5 назв.

Полный текст 1'татмг леи. в ВИНИТИ. J013-B87 от Н.П 1937 .

Поступило 2.Х I 1966 г
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Биолог. ж. Армении, т. 40. .'<? 5. 425. 1987 УДК 616.33:615.217.34 +615.242

ВЛИЯНИЕ НЕЙРОТРОПНЫХ противоязвенных средств 
НА РАЗЛИЧНЫЕ ВИДЫ ПОРАЖЕНИЙ СЛИЗИСТОМ 

ОБОЛОЧКИ ЖЕЛУДКА В ЭКСПЕРИМЕНТЕ

Г. Л. ВИРАБЯН

Еревански։’։ медицинский институт. кафедра технологии лекаре՛, и

Установлено, что в условиях применения нейрорефлекторных. химиче
ских и комбинированных моделей нейродистрофин желудка в его сли
зистой возникают и развиваются различные морфологические дефекты; 
Изученные модели различаются не только по степени поражения сли
зистой, но и соотношением отдельных видов дефектов. Так, сосудистые 
изменения более выражению проявляются при сочетании карбахолина и 
резерпина с травматизацнен пилородуодепальной области и генераль
ной электризацией иммобилизированных животных. Наибольшее ко
личество эрозийных дефектов обнаруживается при перевязке пилоруса 
и использовании химических методов нейродистрофии. Язвенные пора
жения больше всего развиваются я условиях сочетания химических и 
ней рореф л екто р н ы х методов.

Путем фармакологического анализа установлено, что в механизмах 
формирования язвенных дефектов существенную роль играют V. холи- 
кореактнвные структуры, а з патогенезе сосудистых поражений—Н-хо- 
линоренепторы. В патогенезе эрозий, по-видимому, участвуют как М-, 
гак и Н-хдлинергпческие образования.

22 с., библио։ р 33 нлзо.

Полный текст статьч дег it ВИНИТИ. № 1013-В87 от 11.И 1987 г.
Наступило li.lll 1965г

Биолог, ж. Армении, т. 10. X? 5. 425—126. 1987 УДК 599.0.1;

ОСОБЕННОСТИ СТРОЕНИЯ ЖЕВАТЕЛЬНОЙ МУСКУЛАТУРЫ 
НЕКОТОРЫХ ХОМЯКООБРАЗНЫХ

,7. !■: ОГАНЕСЯН. Р С. ПОЛЯКОВА

Ереванский racyдаре»репный университет. i.::i!icAp:t juu.vx-.и, 
Зоологический институт АН СССР

Исследованы особенности строения жевательной мускулатуры у пред 
ставителей подсемейства песчанок, семейства хомякообразных, отряди 
грызунов в связи с приспособлением к питанию.

Исследованы особенности, форма п размеры мускулатуры (j-ти ви
дов песчанок фауны СССР ( 1 10 взрослых экземпляров каждого 31:- 
да), а также двух представителей подсемейства полевок: обыкновенной и 
водяной. В работе мы отметили те особенности строения жевательной 
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мускулатуры песчанок, которые специфичны для отдельных видов и мо- 
|ут быть связаны с характером питания.

Выявлены общий характер строения жевательной мускулатуры у 
нндов, относящихся к разным подсемействам одного семейства хомяко- 
образных В основу описания жевательных мышц положено таковое 
большой песчанки, для остальных видов приведены имеющиеся разли
чия Установлено, что при общем плане строения жевательной муску
латуры, свойственном всему надсемейству мышиных, каждый из изу
ченных видов имеет особенности, которые отчасти можно объяснить раз
личиями в функционировании их жевательного аппарата.

Изучение особенно тем строения жевательной мускулатуры у видов, 
принадлежащих разным подсемействам одного семейства, различаю
щихся характером пиши, даст возможность выявить приспособительные 
черты в их строении.

Результаты нашего исследования могут служить дополнительным 
материалом для изучен։.! эволюции данных видов мышевидных гры
зунов.

с 14, бнблмогр 4 мази

Полный текст статьи дспонлроми в ВИНИТИ. № 1223-В87 пт 23.11 1987 г „

Поступило 14 V 1985 г

Биолог, ж Лрысими, т 40. № 3. 426- 427, 1987 УДК 633.11:575.24:631.523-

ОБ ИЗМЕНЕНИЯХ В РЕКОМБИНОГЕНЕЗЕ У ГИБРИДОВ 
МЯГКОЙ ПШЕНИЦЫ ПРИ МУТАГЕННОМ ВОЗДЕЙСТВИИ 

НА МАТЕРИНСКИЙ КОМПОНЕНТ

.4. Л ГУЛЯЯ. Ж. Г ХАЧЛТРЯН

Институт земледелия Гисагрогроил Армянской ССР

Изучалось влияние предпосевного облучения семян материнского ком
понента на характер наследования л изменчивости некоторых количест
венных (признаков у мягкой пшеницы в Г։ н Б2. Материнскими компо
нентами служили раннеспелый сорт Русалка (Болгария), позднеспелые 
Норин 2 (Япония) и Флншман (Венгрия), семена которых осенью пе
ред посевом облучались рентгеновским։։ лучами в дозе 100 Гр. Отцов
скими компонентами служили полученные нами среднеспелые мутанты 
М-922 (исходный сорт Цсррос 66) и М-408 (Генное). Они различались 
также но высоте растении, длине колоса и другим признакам.

В Б։ изучалось наследование раннего колошении и некоторых дру
гих количественных признаков, а в Г?—влияние мутагенного воздей
ствия на фенотипическое проявление этих признаков. Контролем слу
жили комбинации, где материнские компоненты не подверглись мута
генному воздействию.

Предварительное облучение семян материнского компонента суще
ственно снижало показатели длины и числа зерен колоса у гибридов
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։', >■ незначительно—высоты растений, а на дату колошения не влиял ;. 
В комбинациях раннеспелыйХсрелнеспслый л и ряде комбинаций позд
неспелый X среднеспелый наблюдалось промежуточное наследование, .։ 
в отдельных случаях--доминирование сроков колошения среднеспелого 
родителя.

В за исключением комбинации Русал каХ922, во всех осталь
ных случаях обнаруживалось трансгрессивное расщепление по времени 
колошения. Мутагенное воздействие почти не изменило эту общую кар- 
г.'иу. однако замечено существенное влияние облучения па количест
венное распределение растений по изучаемому признаку и на паправ- 
лснпост:. и степень доминирования В этом процессе немалую роль 
играет ։: «ш-ццфичность участвующих н скрещиваниях генотипов. Так, в 
комбинации Норин 2ХМ-922 изменилась направленность доминирова
ния и сторону позднеспелости. Достоверность полученных результа
тов доказана по критерию Установлено, что признак даты колоше
ния во всех комбинациях имеет двугенную детерминацию. Мута
генное воздействие изменяет характер взаимодействия этих генов и фе
нотипическое проявление раннеспелости. Предварительное облучение 
лишь в редких случаях изменяло границы изменчивости и средние по
казатели по высоте растений, длине и продуктивности колоса. Оно при 
вело также к разрыву сцепленнрети между генами сквсрхедностн ко
лоса и короткое-ебельности, выявленному в комбинации Норин 2ХМ-408.

Таким образом, мутагенное воздействие на материнский компонент 
оказывает существенное влияние на проявление генов, контролирующих 
количественные признаки, устраняет сиеп.и шесть между отдельными 
генами, а в ряде случаев изменяет степень н направление доминиро
вания.

9 с., к.-։. бнблиогр. 7 назв.
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КОРРЕЛЯЦИИ МЕЖДУ ПРОДУКТИВНОСТЬЮ КОЛОСА И 
ОПРЕДЕЛЯЮЩИМИ ЕЕ ЭЛЕМЕНТАМИ У 

ОЗИМОЙ МЯГКОЙ ПШЕНИЦЫ

Г. А. СААКЯН

НИИ .земледелия Госагропрома Армянской ССР

11а модельной гетерогенной популяции изучена сопряженность между 
•продуктивностью колоса и его отдельными структурными элементами у 
низко- и высокорослых сортов при различных спосо ах посева (совмес.- 
ный и раздельный посев кеждын с площадью питания растении 20 -- 
10см и 20X1,2 см).

Площадь питания растений как сильный фактор внешней среды 
ло-разпому влияет на формирование и развитие продуктивности колоса
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к определяющие ее отдельные элементы. При густом посеве в резуль
тате внутри- и межгепотиннческой конкуренции, особенно у низкосте- 
бельпых образно», наблюдалось существенное снижение показателей 
массы н числа зерен в колосе (до 38,9 и 32,6% соответственно).

Вычисленные коэффициенты корреляции между указанными при
знаками показывают, что у всех сортов независимо от площади питания 
растения и способа носеза (совместного или раздельного) наиболее тес
но взаимосвязаны масса и число зерен в колосе (от 0.81 до 0,98) Мож
но полагать, что полученные довольно высокие и стабильные коэффи
циенты корреляции являются следствием сходного или почти сходного 
действия и взаимодействия генов, ответственных за формирование и раз
витие указанных признаков, имеющих почти одинаковую норму реак
ции ։ внешним факторам среды.

В отличие от снернснност•• колоса крупность зерна в различных 
условиях среды проявляется сравнительно стабильно. Однако теснота 
и направленность корреляционных связей между продуктивностью ко
лоса и массой 1000 зерен в зависимости от вариантов опыта и генотипа 
сортов сильно изменчивы (от 0,71 до 0,16). Высокая изменчивость кор
реляционных связей выявлена и между числом зерен * колосе и массой 
1000 зерен (0,55 до —039) Подобная картина, но всей вероятности, яв 
ляется результатом различий в ответной реакции коррелирующих при
знаков на такой важный фактор среды, как площадь питания растений

Приведенные параметры корреляционной изменчивости выявлены 
внутри отдельных константных сортов, выращенных раздельно или сов
местно при различной густоте посева. Довольно высокая । шенчивость 
наблюдалась и при вычислении корреляции между изученными призна
ками для смешанной гетерогенной популяции. В ганиом случае измен
чивость параметров корреляции связана нс с индивидуальной измен
чивостью отдельных сортов, а их взаимным. мсжгснотнпическнм отно
шением в популяции

Анализ сопряженности продуктивности колоса и определяющих ее 
элементов позволяет заключить, что степень взаимосвязи в большей ме
ре зависит от конкретной пары коррелирующих признаков, чем от ге
нотипа и условий их выращивания. Теснота н направление этих связей 
могут изменяться в зависимости от генотипа соргоз. гетерогенности по
пуляции, способа посева и условий выращивания. В условиях Арарат
ской равнины установлены высокие положительные и довольно ста
бильные коэффициенты корреляции между массой и числом зерен •։ ко
лосе (ДО 0.98) как внутри различных сортов, так и внутри гетерогенной 
популяции с участием этих же сортов. Рекомендуется это обстоятель
ство учитывать в селекции на продуктивность, при отборе желательных 
хозяйственно-ценных образцов.

8 с.. библиогр. 20 плз

Полный текст статьи дсп в ВИНИТИ, .X? 1221-В87 от 23.11 1987.

Поступило 27 VIII 1985г
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