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ԲՈՎԱՆԴԱԿՈՒԹՅՈՒՆ
Հողվածներ
•(■արամյան Ա. I1., Uii| |երսւինոկայսւ Տ. Ն.. Դիմակով H'. Կ. Միջատակերների և գիշատիչ

ների ուղեղի ինտեգրատիվ գործունեության մեջ հիպոկամպի rji/t/i համեմատա֊ 
կան-ֆիգիոյոդիական ուսումնասիրութ յունը. . . . ....

ԽոււթսվԼրւլյան Դ. Ն.. Հասրաթյաս Հ. Ա.. Սաֆարյւսն Լ. Ա. Կատուների ողնուղեղի հետա
դարձ արգեյակռմը փորձարարական թերկաչցիումաըյունութւաև պայմաններում

Պարոնյան ժ. Ա., Աղունց 1> Դ.. Ապրիկւան Դ. Վ.. Հախվերւյյան է. Ա. ծերացման ըն
թացքում սաթաթթվի և &• կետոդլուսւարւսթթվի օրսիգացումր ուղեղի որոշ մասե

րում և ենթաբջջային տարրերում. . •••••••
Ներսիսյան Դ. Դ.. Աղո»նց Դ. Թ. Թթու ֆոտֆատազաները և անօրգանական պիրոֆրւսֆա- 

տաղան աոնետների գյխոպեղի ենթարջջային ղո յայյաթ Հուններում՜. . ,
Էևոնւաե Կ. I... ։1՜Ա1նուկյաՏ Կ. Հ. Աոնետների սրտից անջատված պրոտ եպիպիգների ֆոս- 

ֆոլիպիդային կազմը................................................
11սւրկ|ւ<ւովա Դ. IF., Iluif JiwupnG 1,. *1.., Աոցկի 0. Պ.. Պողոսյան Դ. 8-, Զ ուխայ յան Դ. Ա. 

Յերեբրոգիղների երկարատև ներարկման աղդեէյէււթ քունը սոլկցինասւդեհիդրոգև- 
նազայի ակտիվում յան վրա ա>ւնետների (չարդում ե սրտամկանում.

Կայֆայյան IT. Ա. Վերա պամ իլի ազդեցությունը միոկարդի միոֆիրըիյյար սպիտակուցի 
^հի1!ա-քիմիական հատկությունների վրա. ....... 

Ոուոնացւաս Լ. «Լ. Հարությունյան Ա. ’Լ., Մովսեսյան Ն. Հ., Ուրւլանյյան IT. Դ. Աոնետ
ների հյուսվածքն երում մ ալաւոդեհիդրոգենադա յի ւսկտիվութ յան հորմոնւպ կար

գավորումը. . . . ■ • • • ...•
11ս։ 1.փանյաս է. Դ.. Պեւորօսյան Դ. Ա-, 1!եմանովա I,. Պ.. ԱյւսվԼրցւաս Ա. II. Էիմֆպեյ- 

կոզի վերարտադրում/։ սպիտակ աոնետների վրա. . . ....
Աղաչածով Մ. I'.. Ոարսեղյ սա Լ. Ա.. Դրիցսրյան Վ. Ս.. Ղւ«<յարյա& 7>. Հ. Նոր էֆեկտիվ 

սինթետիկ հակէՈօքսիդանւոների հ այլոնաը երամը. . . ....
ll|i I այե|IU>q I;. IT.. Աֆրիկյան Ա. P. ԷչԼուտերււկոկի ազդեցությունը խպեստերինի մա

կարդակի վրա արյան և էրիթրոցիտների թաղանթներում սսւրեսի ժամանակ.
HuirjiJtuuuirjuiG էւ. Դ.. Դավթյան Մ. Ա. Վա/ինի և լեյցինի D- ե L- ստերեոիղոմ երների 

փոխհարաբերությունը ՇճՈ<11Մ{1 " 11!1 It ք- !' 111(211(211 f$K M }  42 խմորասնկերի 
կողմից յուրա ցմ ան ժամանակ. .......... 

Դյույթայազյան Թ. Ա.. Ավաղիմյան է. II.., Ապամաղյան ’Լ. II., Հ'ս։։1*ւլյան Դ. Դ. Բիո- 
զեն ամ ինների քանակական տեղաշարժերը' պայմանավորվա ծ էթանոչի, էթա- 
նպամ ինի ե ացեսւամ իգոէթս/նպի ներարկում ով. . . . . .

Համուոուո K սւ ։լ n ր i|n < մ ծ 1> ր
Սրւսպիոճյան Մ.. Պուպուիս Տ. Վ., Դաւոյան II. Ա. Կարղիոակտիվ սպիտակուցային 

ր սւարքւեր կԼԼ/^անքւն եր ի սրտքլՀ. • . • • .
Ավավյաճ է. Ա.. Հովսեփյան Լ. IF., Ղա^սպյոզյսւՏ Կ. Դ. Լիպիղների ղերօրսիղացումը 

երկկողմանի Լնթ աստոծանային վաղոտոմիսւյի ֆոնի վրա. . . , .
Անաոնյան 0. Ա. Պաշտպանիչ սննդանյութ երի ազդեցությոքնր յիպիւյ ալին փոխանակու

թյան ցուցանիշների վրա էրսպերիմ ենտայ ղիր-որրութեհային թունավորման ժա
մանակ, . .. ... ..., ....

՛Հա քարյան If. Ս.. Դևսրւ|յաս ժ. IJ. Աոանձին Լ-ամինաթթուների ղեղսւմ ինարմ ան կար
գավորումը երիկամների կեղևտշերտի միտորոնգրիաներում և կարվածքներում.

ԿպիսկոպոսյաՏ Լ. IT.. Համքարձումյաճ Դ. Դ., Հակոքյան II. P. Մարմնի կազմվածքի 
գործոնների փոփոխականության ղենեսւիկական ղեւոերմին ացիան աղջիկների 
օնտուքԼնեզի սյերիպուր երտասլային փույում. ....... 

Կէւնոիեեա Դ. Ւ. Բույսերի աճի կարգավորիչների մ ու տւսղենա յին ակտիվոլթ յոլնր կւսթնա- 
ր-սւէւնների սոմւււտի/ւ րքիէնեսում. ..... . . . .

ՈԼֆերամ1Խ»-,:,Հ,.
Մովսեսյան Ա. II.. Հարությունյան Թ. Դ.. Դավթյան If. Ա. Արգինաղալի իզոէնզիմային 

սս/նկտրր աոնետների լյարդի ոեգեներայյիա յի պրոցեսում. . . . .
Կոնոքեեա Գ. I'.. Հարությունյան Ռ. If.. Աափնյան Դ. Դ. Բույսերի աճի կարգավորիչ

ների ցիտողենևտիկական ակտիվությունը մարդու լիմֆոցիտն երի կոլյտուրայում. 
Ս՜եիւակյան Ա. >1. Senecio Լ ե Llgularla Cass, ցեղերի պայինոմորֆոյոգիայի շուրջ. 
1ւրվան>ւյս1ր> Ս. Դ., Ոեցյարյան Ն. Պ., lluir<pjwF> Ա. Հ. Պոմիդորի ծաղէչափոշո, ծյունակ,,,- 

թյունր գիրերեւաթթվի ազգել/ոլթյան ղեսյրում. .......
1Լ|1.1 սսւնյւսն Ջ. II. էպիկի և պղպեղի բույսերի ֆիղիպողիական աուսնձնահատկո,թյուն- 

ները բացօթյա հիդրոպոնիկայի պա յմ աններում. . . ... .
Ավագյսւն Ա. Դ.. ԴեորցյաԸ Լ. Ա., Ավետիսյան Ս. Վ., Տարոսովս։ Կ. 0. ՛է խմիի վիտա

մինները պղպեղի ե պոմիդորիպտուղներում.
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СРАВНИТЕЛЬНО-ФИЗИОЛОГИЧЕСКОЕ ИЗУЧЕНИЕ РОЛИ 
ГИППОКАМПА В ИНТЕГРАТИВНОЙ ДЕЯТЕЛЬНОСТИ 

МОЗГА У НАСЕКОМОЯДНЫХ И ХИЩНЫХ

А. И. КАРАМЯН, Т Н. СОЛЛЕР1 ПИСКЛЯ. А! А*. РЫ ЖАКОВ 
Институт эволюционной физиологии и биохимии нм. И. М Сеченова

АН СССР, Ленинград

Аннотация — Сравнительное изучение характера влияния гнппокзмна (по
ля СА1)ва становление условнорефлск горной деятельности мозга у насе
комоядных (ежи) и хищных (собаки) показало следующее. У ежей с выра
ботанными условными рефлексами деструкция ноля СА1 ■ называет кратко
временное облегчающее влияние на условнорсфлеКторную деятельность. 
После предварительного разрушения гиппокампа на стадии формирования 
положительных УР и процессов внутреннего торможения наблюдается об
легчение. Па стадии упрочения снижаются величина УР и показатель их 
выполнения. У хищных гнппо.чзмп оказывает более выраженное влияние 
на формирование УР, чем на их сохранение. Деструкция гипнокампа у 
собак оказывает более значительное, чем у ежей, влияние на формирование 
процессов внутреннего торможения. Таким образом, ио мере эволюции 
наблюдается специализация ре։ улируюшего влияния гиппокампа, направ
ленная преимущественно на регуляцию процессов внутреннего торможения.

էԼճռսււսւյիւււ Ս՚իշատակևյւների (ոզնիներ) I։ զիշաւոիշնեյվւ (շներ) մոտ Ուղե
ղի պայմանական ոեֆյեկտոյւ զործոլնեութ յան կազմ ավ/ւրման տարրեր (էտապների 
վրա Հիպոկամպի աղւլեցոլթ յան բնույթի Համեմատական ՈւԱումնասիր։։։թ յունր Ս"1]Ձ 
Լ տվել Հեւոեյայր, մշակված պայմանական ոե՚վղերօներով ոզնիների մոտ Շյ 1 - /’ ’) 
հետո ղեսլորոլկցիան ունենում է կարճատև թեթևացնող ազդեցություն պայմանա
կան ոեֆյեկտոր զոր ծ ոլնեութ յան վրա։ Հիպոկամււյի ({'“‘ցուցիչ վնասումի։} Հետո 
թեթևացում /; ղիսւվոէմ զրտկան պայմանական ոևֆ/երսների և ներրին արղհ/ակ֊ 
ման պրոցեսների կա զմ ավորմ ան կտապում։ Ամրապնդման փուլում նվաղում են 
պայմանական ոեվւլերսների չափր և նրանց իրականացման ցուցանիշր։ Գիշատիչների 
մոտ հիպոկամպր աոավել արտահայտված ազզեցություն ( ունենում պւր/յմտնական 
ոեֆյեբւ/ների կազմավորման վրա. բան նրանց պաՀպանման վրա։ 2.իպոկսէմ։զի ղեստ- 
րոէկցիան շների մոտ ավե/ի մեծ ազղևցությոէն Լ ունենում ներրին արդե/ակման 
պրոցեսների կազմ ավորմ ան վրա, բան ոզնիների մոտ։ Այսպիսով, րստ Լվոյյու- 
ցիայի շափի դիտվում Լ Հիպոկամպի կարղավորիշ աղղեզոլթյան մասնաղիտացում՝ 
Ուղղված աոավեյսւպեււ ներրին արղելսւկմ ան պիոցեսների կարզավորմւսնր, 
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bstract —The comparative study of the character of hippocampal 
influence (CAI fjeld) on conditional reflex activity foundation in 
inscctivores (hedgehogs) and carnivores (dogs), showed the next. In hed
gehogs with worked out conditional reflexes the destruction of CxXl fi
eld causes the short latency facilitatlve influence on conditional reflex 
activity. After previous hippocampal lesion on the stage 01 conditional 
reflexes foundation and the processes ol inside Inhibition the facilitation 
is to be seen. On :he consolidation stage the decrease of conditionol refle
xes activity is observed. In carnivores hippocarap has more obvious influ
ence on (he conditional reflex formation, than on its preservation. In dogs 
hippocampal destruction causes greater influence on Inside inhibition for
mation than in hedgehogs, during evolution there is a specialization of 
hippocampal regulating Influence, aimed mainly on Inside Inhibition pro
cesses-

Ключевые слова: млекопитающие (насекомоядные и хищные), гиппокамп, условные 
рефлексы.

Несмотря на то, что в настоящее время имеется большое количество ра
бот [2— hi, 1» -23, 25] о роли гиппокампа в регуляции высших функции 
мозга у различных представителен позвоночных, они в подавляющем 
■большинстве случаев содержат противоречивые данные, не позволяю
щие сделать каких-либо сравнительно-физиологических обобщений. 
Причиной этого является, с одной стороны, отсутствие унифицированных 
методических приемов исследований. С другой стороны, имеющиеся 
сравнительно-физиологические данные получены либо на филогенетиче
ски очень близких видах (крысы, кролики), либо на животных различ
ных таксономических групп, не связанных сходной экологией, общим 
родством и т. д. Между тем сравнительно-физиологическими исследова
ниями нашеи лаборатории было установлено, что тормозящее влияние 
гиппокампа на гипоталамические образования и условнорефлекторную 
деятельность в ряду рептилии—грызуны формируется постепенно и от
четливо выражено лишь у млекопитающих [8, 16]. Для более полного 
представления об эволюционных особенностях формирования характе
ра влияния гиппокампа на деятельность повой коры представлялось ин
тересным изучить его у двух представителей млекопитающих: иасеко 
моядных (ежи) и хищных (собаки). Это тем более интересно, что ис
следований в таком аспекте на начальном этапе эволюции млекопита
ющих (насекомоядные) в литературе не имеется.

Материал и методика. Опыты проведены на 18 европейских ежах (Ennaceus енгв- 
paeus L.) п 9 беспородных собаках. С целью унификации исследований нами была 
создана общая для обоих видон модель оборонительной методики, основывающаяся 
на классической методике iB. 11. Протопопова (1909) Животное (еж или собака) 
помещалось в звукоизолированную камеру н нежестко фиксировалось. Левая перед
няя конечность посредством системы рычагов присоединялась к потенциометрическому 
датчику. позволяющему регистрировать величину и характер двигательной реакции. 
К этой же конечности прикреплялись электроды для элекгрокожного раздражения. 
Помимо двигательных, у животных регистрировали и вегетативные компоненты: час: ՛■ 
•jy сердечных сокращений и дыхание. Электрокардиограмму (ЭКГ) регистрировали в 
грудном отведении с помощью пластинчатых электродов, пневмограмму у ежен с по
мощью угольного датчика, у собак при помощи капсулы Марея, соедннеиион с элек
гроэнцефалографом через емкостный преобразователь. В опыте производилась авто
матическая регистрация латентных периодов (ЛП) двигательных реакций и меженг- 
патиной активности, 5 ежей регистрировали также суммарную электрическую октип- 
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иость сенсомоторной к лимбической корм. Все показателя регистрировали с помощью 
черннлопнщущеЕо элекгроэнцефалографа «Бап'еЬ (Япония), или приборе УСЧ 8-03. 
Условными раздражителями служили: для собак—звонок интенсивностью 75 дБ. мет
ро» юм—120 уд. мин., тон 1000 Гц и днфферсицировочный к нему—тон 500 Г н.чтен- 
ип.ность'ю 55—60 дБ. а также свет лампы мощностью 100 Вт, установленной на рас
стоянии 1 м от головы животного; для ежой֊ тон 1090 1 ц и дифференцировочныи к 
«ему—три 200 Гн интенсивностью 6(1 дБ. Продолжительность изолированного действии 
условных раздражителей для ежей составляла 6 е. а интервалы отсганлснкй- 15, 20, 
25 и 30 с, для собак 10 с и 20, 30 и 40 с соответственно. Безусловное раздражение 
наносили от стимулятора ЭС Л-2, продолжительность его составляла 0.15 с для 
ежен н 1.8 с для собак, сила в 2 раза превышала пороговую величину. Собакам 
предъявлялась 12 сочетаний за опыт (по 3, разных модальностей). ежам—по 6— 
8 сочетаний. Межстимульные интервалы составляли 1—3 минуты. Гиппокамп разру
шали стереотакенчеекн: у ежей по координатам атласа Штарка [!“]• У собак—по ко
ординатам атласов Лима с соавт. [24] в Адрианова. Меринг [1]. Для ежей исполь
зовали электрблитичеейкй способ разрушения с помощью элсктростн мулятора фирмы՛ 
с.*\льезр> следующими параметрами тока: 100 Гц. 0,5 мс, 5 мА, н течение 20 с. через 
биполярные нихромовые электроды шаметром 0.15 мм, в заводской изоляции с актив
ным кончиком- 0,5 мм. Разрушение аналогичных полей гиппокампа у собак произ- 
ш»дп.£н путем каутернзашш хирургическим коагулятором ЭХВЧ 30-01, монополярно, 
через нихромовые электроды диаметром 0,15 мм в усиленной изоляции с активным 
котиком—1 мм. гоком частотой 1.76 Чгц, при экспозиции 10 с. После окончания 
экспериментов под нембуталовым наркозом животным производили инъекцию эфира 
или аммиака в сердце, мозг извлекали и фиксировали в 10%-н<>м формалине. Затем 
на замораживающем микротоме изготовляли срезы толщиной 90 120 мкм для ежей 
и 900 мкм для собак с последующим фотографированием. Срезе, чи.;։ 1 ежей окраиш- 
Г.1.1Н предварительно по Hhcc.ho. Все показатели обрабатывали статистически; вычис
ляли среднегрупповые М, гп и дисперсии, достоверности различий устанавливали 
Т-крнтершб Стьюдента и Б-критсрию Фишера,

Результаты и обсуждение. I. Влияние гиппокампальных структур 
ни условнорефлекторную деятельность ежей. Изучение последователь
ности формирования условных реакций по различным показателям их 
у насекомоядных выявило следующее. У интактных ежей сначала фор 
мнруются вегетативные условные рефлексы (УР) в виде урежения час 
тоты сердечных сокращений (ЧСС) на 1,7?.֊0,15% по сравнению с фо
ном и учащения дыхания до 64.0—7,7% с одновременным уменьшени
ем амплитуды дыхательных движений. Двигательный компонент УР 
появлялся позже, к 15,3±5,2 сочетанию условного стимула с безуслов
ным» а 75% критерия упрочения достигал лишь после 37,2±6,9 опыт
ных дней В начальном периоде формирования двигательная реакция 
носила диффузный характер, являясь, по-видимому, частью обще мига
тельной реакции на болевое воздействие и характеризовалась неста
бильностью латентных периодов, малой величиной и низким показате
лем осуществления. Электроэнцефалографические (ЭЭГ) корреляты 
УР в виде высокоамплитудного тета-ритма формировались параллель
но двигательному компоненту и были лучше выражены в сснсомотор 
вон. чем в лимбической коре. Было обнаружено, что \ гашение положи 
тельных УР у ежен возможно н характеризуется определенной последо
вательностью. Так, после 4,5 ±0,9 неподкреплений условного стимула 
исчезали двигательные ответы, з затем после 11,4±1.0 неподкреплений 
происходила полная редукция сердечных и дыхательных реакций. ЭЭГ 
УР угашались последними.
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Изучение особенностей формирования дифферснцировочного тормо
жения показало, что несмотря на длительное применение дифференцн- 
ровочного сигнала без подкрепления, выработать у ежей абсолютную 
дифференцировку не удается, ее уровень не превышает у ежей 75%. В 
особенности это правомерно в отношении ЭКГ, ЭЭГ и дыхательных ком 
попентрв оборонительного УР. Следует отметить, что образование у 
ежей запаздывающих условных реакций также возможно, ио сопровож
дается значительными трудностями, вероятно, вследствие низкой орга
низации ЦНС насекомоядных. Так. если при интервалах отставления 
15, 20, 25 и 30 с среднегрупповые показатели недеятельной фазы двига
тельной реакции составляли 5,1±0,4, 5,7 ~ 0.6, 7,5±1,2 и 8,8 ±0,7 с со
ответственно, то при дальнейшем увеличении времени отставления эта 
фаза увеличивалась незначительно, часто растормаживалась, появля
лись невротические реакции: гиперактивность, сменяющаяся полной 
арефлексией, повышение фоновых ЧСС и частоты дыхания, нарушения 
сердечного ритма, дефекация п уринация и т. д.

Изучение роли гиппокампа в условнорефлекторной деятельности у 
ежей проводилось в двух сериях опытов. В 1-й серия эксперимея гон ис
следовали влияние двустороннего разрушения полей СА! гиппокампа 
на выработанные положительные и отрицательные УР. Во 2-й серии 
изучали это влияние на процессы формирования условнорефлекторной 
деятельности на начальных этапах обучения и на стадии ее упрочения. 
Было установлено, что у ежей с выработанными УР двустороннее раз
рушение гиппокампа не вызывает отчетливых нарушений услов.чореф-

Рнс. 1. Влияние разрушения гиппокампа у ежей № 4 к № 5 из сохране- 
ненне положительных УР (А) и дяфференнировошшго торможения (Б). По 
оси ординат—процент правильных ответов. Чистые столбики до опера

ции. заштрихованные после разрушения гиппокампа.

лектор ной деятельности. Более того, наблюдалось значительное улуч
шение осуществляв мости и увеличение силы двигательного и дыхатель
ного компонентов УР с одновременным увеличением с 2.3±0,3 до 2.9=± 
0.3с латентных периодов двигательных УР (ряс. I). Помимо этого, 
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отмечалось также снятие невротических явлений, снижение числа меж- 
енгнальных реакции. Дифференцировочное торможение после операции 
незначительно ослаблялось. Однако скорость и последовательность 
угашення всех компонентов УР у оперированных животных существен
но не отличались от таковых у контрольных. Следует отметить, что 
вышеописанные изменения условнорефлекторной деятельности носили 
кратковременный характер п наблюдались до 2-х недель после опора 
цин Таким образом, можно предположить, что гиппокамп не оказыва
ет существенного влияния на сохранение условных рефлексов на уров
не насекомоядных.

Во 2-й серии опытов было установлено, что у ежей с предваритель
но разрушенным гиппокампом положительные условные рефлексы по
являются и достигают максимальной выраженности уже к 3—5 блоку, 
тогда как у интактных—лишь к 7—9 блоку. Особенно ярко этот эф
фект можно было наблюдать при изучении динамики вегетативных по
казателей УР. Так, сердечный и дыхательный компоненты УР в виде 
брадикардии и тахипноэ появлялись раньше двигательного компонента 
и достигали максимальной выраженности уже после первого блока 
(рис. 2). Однако эффект облегчения, обнаруженный у оперированных

Рис. 2. Динамика вегетативных компонентов УР у сж-гй. Л—частота ды
хания. Б ֊ ЧСС у интактных (Пи оперированных (2) животных. По осн 
абсцисс—блоки опитой. По оси ординат—процент показателя к фону.

животных на этапе становления УР. исчезал на стадии их стабилиза
ции. Болес того, при изучении динамики стабилизации вегетативных 
компонентов четко намечалась тенденция к редукции выраженности сер
дечной (с. пятого блока) и дыхательной (с восьмого блока) реакций .и 
условный стимул. Данная закономерность наблюдалась нами и г՛ । 
изучении динамики двигательного компонента оборонительного рефлек
са. Более высокий показатель осуществленных двигательных УР наблю
дался именно на протяжении первых тзснадиати опытов (21,3±2.5% 
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против 10.7—0.4% у интактных ежен. Р<0.011. Величина двигатель 
пого компонента УР у оперированных животных фстоверно (Р<0,05) 
превышала таковую у интактных па протяжении первых 7 блоков. По 
еле разрушения гиппокампа отчетливо проявлялся эффект увеличения 
латентных периодов двигательной реакции животных—до 2,8±0.1 । 
(Р<0,01) по сравнению с контролем (2.2±0,1 с). После разрушения 
полей СЛ! гиппокампа электрографические реакции в виде появления 
ритмической активности в тета-диапазоне при предъявлении животным 
условного стимула исчезали во всех отделах коры. Изучение формира 
ванна процессов внутреннего торможения установило следующее. Сер 
дечныс и дыхательные УР у ежей с разрушенным гиппокампом угасали
после 15.4—3,3 и 17,8±3,1 неподкрепленнн соответственно, т. 
ленное, чем у интактных. Угашенные реакции в последующих 
легко восстанавливались. Дифференцировочное торможение у 
разрушенным гиппокампом вырабатывалось «с места» и уже 
предъявлений достигало 96% критерия сформированное™ как 

е, мед 
опытах 
ежей с 
через 6 
по двн-

гательному, так и но вегетативным показателям условнорефлекторной 
деятельности Опыты по выработке запаздывающих условных рефлек
сов показали, что оперированные животные по такому показателю, как 
величина недеятельной фазы УР, гораздо успешнее, чем контрольные, 
справлялись с этой задачей. Так. при отставлении безусловного под
крепления 20 с величина недеятельной фазы составляла у них 7,8^Ь0,8с 
(Р<0,05): при 25 с—10,8±1,0 с (Р<0,05). при 30 с—9,2±0,9 Более то
ге, на фоне разрушения запаздывающие УР были более специализиро
ванными, приуроченными к моменту болевого подкрепления, при их вы
работке у животных не наблюдалось невротических реакций даже при 
отставлении более 25 с, как это имело место у интактных ежей. Одна
ко на протяжении всего периода выработки запаздывания показатель 
•՝••ущестнленпых двигательных реакций у оперированных животных бы 1

.чтоверно ниже, чем у интактных При увеличении времени отставле- 
пия до 15 с и выше у ежен с разрушенным гиппокампом величина дви
гательной реакции практически нс изменялась, в то время как у пнтакт- 
пых опа значительно возрастала. Таким образом, изложенные данные 
свидетельствуют о том. что разрушение гиппокампа у ежей различно 
влияет на основные этапы условнорефлекторной деятельности. У ежей 
с выработанными условными рефлексами деструкция полей СА1 ока
зывает кратковременное облегчающее влияние на условнорефлектор- 
ную деятельность. После предварительного разрушения гиппокампа 
на стадии формирования положительных УР н процессов внутреннего 
торможения наблюдается облегчение. В то же время на стадии упроче
ния выявляется снижение величины УР и показателя их выполнения.

2. Влияние гиппокампальных структур на условнорефлекторную 
деятельность у собак. У интактных собак положительные условные 
рефлексы на стимулы всех использованных модальностей появлялись к 
9,8±1,7 сочетанию, а упрочалиеь до 80% критерия выработки после 
18,6±1,4 сочетания условного раздражителя с безусловным. Средне- 
групповой показатель осуществленных двигательных рефлексов из эта
пе стабилизации условнорефлекторной юяте.чьности составлял 0,86, 
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число межснгнальных реакций не превышали 16,1 ±2,6 за один опыт. У 
интактных животных угаеательное торможение вырабатывалось легко, 
двигательные ответы угашались после 4.7±0,3 ненодкреплений, а веге
тативные компоненты—после 7,3±0,8 ненодкреплений. Отсутствие вы
раженного угашения но двигательному компоненту отмечалось лишь у 
одной собаки Микрон), отличавшейся слабостью тормозных процессов. 
Следует отмстить, что при последующих угашениях интактным собакам 
требовалось гораздо меныиее число ненодкреплений, чем в первом опы
те по изучению этого вида внутреннего торможения. Эта закономер
ность наблюдалась у всех животных без исключения. Дифферснцировоч- 
нос юрможение достигало 80% уровня сформированное™ в среднем 
после 20 ненодкреплений, а после 30 предъявлений дифференцировбч- 
ного раздражителя оно становилось абсолютным. Интересно отмстить, 
что \ интактных животных мы не наблюдали растормаживания диффе
ренцировок, достигших 100% критерия выработки, несмотря на то, 
чю им. было предъявлено более 100 неподкреиляемых раздражителей. 
При выработке дифференцировки у собак наблюдались значительные 
индивидуальные различия в скорости ее упрочения. Залаздывательное 
торможение вырабатывалось \ интактных животных при интервалах 
задержки от 15 ди 40 с. Недеятельная фаза запаздывания при макси 
мально.м оставлении составляла 18,8±3,3 с. Однако в процессе вы
работки запаздывания, тестируемого но таким показателям, как 1ли- 
тельность недеятельной фазы двигательного УР и его величина, у неко
торых животных наблюдалось снижение показателя осуществленных 
двигательных реакций, хотя сдвиги ЧСС н дыхания ври этом оставались 
приуроченными к моменту подкрепления.

Изучение роли поля СА1 гиппокампа \ собак проводилось также в 
двух сериях опытов: в 1-й на фоне выработанных УР, но 2-й—в пери
од их формирования и стабилизации.

В 1-й серии опытов было обнаружено, что разрушение гиппокампа 
оказывает кратковременное подавляющее влияние на условнбрефлсктор- 
ную деятельность мозга. Гак, в первые грн дин УР были слабо выраже
ны или отсутствовали, однако к 5—6-му опытному дню они восстанав
ливались и в основном достигали пооперационного уровня. После раз
рушения гиппокампа тормозные УР у собак по нарушались: диффереп- 
ьировкп сохранялись, угашение происходило после 2—3-х неподкреплс 
инй. Таким образом, изложенные данные свидетельствуют о том, что 
двустороннее разрушение поля СА1 дорсального гиппокампа у собак с 
упроченными положительными и отрицательными УР нс приводит к 
< умственным нарушениям условно рефлекторной деятельности.

Результаты исследований 2-й серии, проведенные на собаках с пред
варительно разрушенными аналогичными полями гиппокампа, выявили 
достоверное замедление процессов образования (Р<0,01) и, особенно, 
упрочения (Р<0,001) положительных УР на стимулы всех использован
ных модальностей. Двигательные ответы появились . ишь к 19,3± 3.0 
сочетанию, а упрочились после 46,-1 ±8,0 сочетаний условного стимула 
с безусловным. Общим эффектом повреждения гиппокампа было уве
личение ЯП двигательной оборонительной реакции, особенно на этапе 
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формирования. Так, к 60 применению тона 1000 Гц .’1П у оперирован
ных животных составляли 2.98±0,25 с. в то время как у интактных— 
1,66±0,18 с (Р<0.05). Величина двигательных УР на стимулы всех 
модальностей у оперированных животных была достоверно более низ
кой, Особенно на стадии формирования. Следует отметить, что к 3-му 
месяцу происходила заметная компенсация нарушенных функций по 
всем изученным показателям. Так, к 270 применению условного стиму
ла величина рефлекса и ЛП у оперированных и контрол ьных животных 
достоверно не различались (рис. 3). Одним из наиболее характерных

Рис. 3. Динамика выработки запаздывающих оборонительных УР на зво
нок у интактных собак (I, 3) н собак с разрушенным гиппокампом (2, 4). 
Пи осн абсцисс—количество отставленнй (верхняя ось) н интервалы от 
етавления и секундах (нижняя ось). По осн ординат величина двигатель
ного УР в условных единицах (А) н недеятельная фаза запаздывающих 
УР в секундах (Б). Достоверности различий: г -р<0,05, тг р<0.01

СГГ - рч 0.001.

нарушений, имеющих место после операции, было также снижение по
казателя осуществленных двигательных УР (в среднем до 0,75) на эта
не упрочения, что ниже, чем в контроле | Р<0,01). Несмотря на более 
низкий фон условпорефлекторной деятельности у животных с разрушен
ным гиппокампом, двигательная активность, выражавшаяся в числе 
мс ^сигнальных реакций за опыт, достигала у них 53.1± 10,6 (Р<0,001). 
Тем нс менее, вегетативные показатели, условнорефлекторной ленте но
вости у них были юстоверно (Р<0,05) менее выражены и медленнее 
возвращались к исходному уровню после применения безусловного раз
дражителя. Отмечена также меньшая изменчивость сердечной реакции 
в отлет на безусловный стимул (F=8,33), (рнс. 4).

После разрушения гиппокампа у собак значительно нарушался про
цесс образования и упрочения тормозных реакций. Дифферснцирозоч- 
ное торможение в среднем лишь к 35 предъявлению достигало 80%-но
го уровня сформированное?!!, а 100%-ного уровня выработки чостнг- 
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путь не удалось, несмотря на большое количество (более 100) предъяв
лений дифференцировочного раздражителя. У трех животных этой 
группы соотношение между положительными и дифференциррвочными 
рефлексами носило ультрапарадоксальиый характер, оперированные 
собаки начинали реагировать на дифференцировочный раздражитель 
лишь спустя некоторое время после его введения, в то время как у ии-

Рис. 4. Динамика изменений ЧСС (Л) к дыхания (В) и Ответ «а предъяв
ление условного стимула (стрелка) у интактных собак (I) и собак с раз
рушенным гиппокампом (2) с однотипным характером вегетативных ре
акций. По осн абсцисс время (вс) По оси ординат—процент показателя 

к фону.

тактных животных подобных нарушений феномена генерализации не 
наблюдалось. Угэеательное торможение после разрушения гиппокам
па вырабатывалось с трудом, в особенности но вегетативным показа
телям. При повторном угашении скорость угасания либо не изменялась, 
либо возрастала. Интересные закономерности обнаружены нами в про
цессе выработки у оперированных собак запаздывающих УР. Так, 
скорост: формирования и величина недеятельной фазы запаздывания 
при отставлен и и до 20 с у них была выше, чем у интактных животных. 
Однако при увеличений времени отстанлсния до 30—40 с наблюдалась 
обратная картина: недеятельная фаза запаздывания составляла у опе
рированных собак лишь 13,6дЬ1.5 с. Во время изолированного действия 
условного стимула при выработке запаздывающих УР с временем от
равления свыше 30 с у трех собак с разрушенным гиппокампом имели 
место двигательное беспокойство, вокализация, тремор, в то время как 
у двух других—сонливость, зевательные движения. Эти явления рас
сматривались нами как невротические реакции.

Таким образом, изложенные данные свидетельствуют ՛„• том, что на 
уровне хищных гиппокамп оказывает более выраженное влияние на 
формирование УР. чем на их сохранение. В отличие от насекомоядных, 
деструкция гиппокампа у собак оказывает более значите.!оное влияние 
на формирование процессов внутреннего торможения. Компенсатор
ные реакции мозга заметно выражены лишь у хищных.

Полученные нами данные свидетельствуют о формировании опреде
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ленного характера регулирующего влияния гиппокампа на основные- 
этапы условнорефлекторной деятельности у насекомоядных и хищных. 
Установлено, что на стадии стабилизации (па фоне выработанных н 
упроченных УР) разрушение полей СА1 дорсального гиппокампа оказы
вает незначительное кратковременное влияние на условнорефлекторнуи» 
деятельность ежей в собак. Следует подчеркнуть, что у насекомоядных 
влияние гиппокампа носило выраженный облегчающий характер У со
бак деструкция гиппокампа оказывала кратковременное подавляющее 
влияние на формирование УР. Аналогичное подавляющее влияние раз
рушения гиппокампа на условнорефлекторную ц-ятсльность хищных 
было показано ранее многими авторами [2, 4, 5, 10 12, 14].

К сожалению, в литературе отсутствую։ данные об особенностях 
влияния гиппокампа на условнорефлекторную деятельность насекомо
ядных. Подавляющее большинство работ, выполненных на грызунах,, 
свидетельствует о том, что разрушение гиппокампа у крыс, кроликов в 
морских свинок вызывав? облегчение выполнения реакций активного 
двустороннего избегания [4, II, 21] и значительно нарушает реакции 
пассивного избегания [10, 11. 21, 22]. Псследова» жми нашей лабора
тории было установлено, что после разрушения нолей САЗ у кроликов- 
наблюдается кратковременное усиление ЭЭГ показателей оборонитель
ных УР в корю;.՛. ; подкорковых структурах мозга [8]. К сожалению,, 
провести полную аналогию полученных на насекомоядных данных с 
таковыми, полученным । на грызунах, несколько затруднительно, так 
как последние обладают более высокоорганизованными формациями 
новой коры. В сравнительно-физиологических исследованиях на репти
лиях было обнаружено, «но гиппокамп осуществляет неспециализиро
ванное активирующее влияние на гипоталамические образования и выс
шие нервные функции [8, 16]. Полученные нами во 2-й серии опытов 
данные наиболее сложно интерпретировать. Обнаружено, что после 
предварительного разрушения гиппокампа у ежей на стадии формиро
вания положительных УР наблюдается значительное их облегчение. В 
особенности это касается вегетативных показателей УР. На стадии же 
упрочения выявляется снижение величины УР и показателя их осущест
вления. Несколько иная картина обнаруживается у собак. Предвари
тельная деструкция гиппокампа выявила у них достоверное замедление 
процесса формирования УР на стимулы всех использованных модаль
ностей, снижение выраженности и осуществляемости вегетативных ком
понентов оборонительных УР. Аналогичный характер влияния гиппо
кампа мог быть прослежен у собак и на стадии упрочения УР. хотя по 
истечении 2—3 месяцев у хищных, в отличие от насекомоядных, имели 
место выраженные процессы компенсации.

Таким образом, можно предположить, что у хищных предваритель
ное разрушение гиппокампа замедляет и ухудшает выработку УР на 
всех этапах условнорефлекторной деятельности мозга. Что же касэсг 
ся насекомоядных, то деструкция гиппокампа у них оказывает двоякое 
влияние: на стадии формирования оно, вероятно, носит неспециализи
рованный облегчающий характер, в то время как на стадии упрочения» 
УР приобретает тормозящий характер.
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Хорошо известно, что одним из дискуссионных и наиболее интерес
ных вопросов является вопрос об отношении гиппокампа к процессам 
внутреннего торможения. Согласно представлениям Граштьянэ, Дуг
ласа. Кимбла, функции гиппокампа млекопитающих тесно связаны с 
регуляцией процессов внутреннего торможения [19, 20, 23]. При этом 
ряд авторов указывает на то, что наиболее значительные нарушения 
выработки отрицательных УР наблюдались у животных с предвари
тельно разрушенным гиппокампом [(>, 9, 13, 15]. В наших эксперимен
тах было установлено, что на фоне выработанных УР деструкция гип
покампа у ежей приводит к незначительному ослаблению дифферент։ 
ровочного торможения, в то время как угасательное торможение прак 
тически не меняется. У собак с упроченными положительными и отри 
нательными УР после разрушения гиппокампа сущее гневных наруше
ний со стороны тормозных реакций не наблюдаются. Иной характер 
нарушений процессов внутреннего торможения имел место во 2-н серии 
опытов. Обнаружено, что у ежей на фоне деструкции гиппокампа об
разование и упрочение дифференцнровочиого и ։апаздынательного тор
можения происходят быстрее. В то же время угашенне УР замедляется. 
У собак же во 2-й серии опытов изменения формирования всех изучен
ных видов внутреннего торможения на фоне деструкции полей СА1 гип
покампа носили сложный характер с чертами явной специализации. 
Наиболее трудно вырабатывалось и упрочивалось дифференцирование 
чистых гонов. при этом резко снижалась адекватность реакций (явление 
у.тьтрапирадоксальног։ и). Ухудшалось формирование запаздывающих 
УР с временем отставления свыше. 30 с. у животных появлялись при
знаки невротических реакций. Нарушения внутреннего торможения 
наблюдались также при повторных попытках угашения УР Анализ 
динамики повторных серий угашения показал, что наибольшие измене
ния имели место со стороны процессов памяти. Таким образом, если 
рассматривать роль гиппокампа о регуляции процессов внутреннего 
торможения как проявление его специфической функции, то можно 
предположить, что она формируется лишь па этане высших млеконпта- 
юших. У низших же ее представителей, очевидно, возможно сосущест
вование 2-х форм регулирующего влияния гиппокампа на процессы вну
треннего торможения: более трепней неспециализированной активиру
ющей формы регуляции, присущей еще рептилиям [8, 16], и более мо
лодой, но также неспециализированной, тормозной функции. Но если 
ревтилип являются тем этаном эволюции, на котором неелециализиро- 
ванкыс формы влияния гиппокампа на положительные и отрицательные 
•УР являются доминирующими, то несколько иные закономерности об
наруживаются у насекомоядных. На этом этапе эволюции млекопита
ющих преобладающей формой влияния гиппокампа на положительные 
и отрицательные ^ ։’ являются тормозные эффекты, хотя в целом чер
ты диффузности в характере влияния гиппокампа на высшие нервные 
функции еще сохраняются. \ более высокоорганизованных млекопита
ющих (хищных) гиппокамп осуществляет более специализированное ре
гулирующее влияние на процессы формирования и упрочения УР, пре
имущественно тормозного характера, При этом деструкция гипнокам-
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пальных структур сопровождается максимальными изменениями со сто
роны эволюционно более поздно сформировавшихся видов внутреннего 
торможения. Однако этот вопрос намного сложнее, чем может пока
заться на первый взгляд, и требует поэтому специальных исследований 
как с учетом функциональной гетерогенности полей гиппокампа, так и 
с учетом филогенетического возраста различных видов внутреннего тор
можения, различных этапов становления ВНД и, наконец, адекватности 
методических подходов.
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ВОЗВРАТНОЕ ТОРМОЖЕНИЕ В СПИННО.М МОЗГЕ КОШЕК 
С ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ ГИПОКАЛЬЦИЕМИЕЙ

л. и. ХУ ДАВЕРДЯН. .4. .4. АСРАТЯН, Л. А. САФАРЯН

Ереванский государственный медицинский институт, кафедра нормальной физиологии 
Аннотация — Исследовали возвратние юрможемие в спиииом мозге кон
трольных кошек и кошек с гипокальциемией, вызванной удалением около
щитовидных желез и введением оксалата натрия. Обнаружены резкое 
ослабление возвратной тормозной реакции и сокращение времени ее те
чения у животных с гипокальциемией. Сделано заключение о важной роли 
ионов кальция в возвратном торможении и включении нарушенных тор
мозных механизмов в патогенетические пути возникновений двигатель
ных расстройств при тетания.

Աէսսսս<յ|սս — հատուների Jnin п ղն л (ղ Լ ղ ի ' ետաղարձ արղելակմ ան ոեակլյիաների 
Հետաղուոո/^ յուններր կատարվել են Նորմ աչում, ՀարվաՀանաղե րծմ ան և կենղա- 
նիներին թ րթն յկաթ ի վա կան նատրիումի ներարկման պա յմ աններում ։

Պարդվեէ Է, որ р Լրկալցիոլմ ար յունոէթ չուն ունեցող կ են ղան ին ե ր ի մոտ նկատե
լիորեն թուլացել ե կարՀացել Լ ողնուղեղի '.ևտաղարձ արղելակմ ան ռեակցիաների 
մամ Աէնակարնթացրր, իսկ ՀարվաՀանազերծ կատուներին րլորաչին կալցիումի 
ներարկումներից հետո ցիտվել է նախնական տվյալների վերականգնման տենգենցւ

Abstract — Recurrenl inhibition in the spinal cord has been studied in 
intact cats and cats with hypocalcemia, evoked by the removal of parat
hyroid glands and administration of natrium oxalate. A decrease of recur
rent inhibition reaction and reduction of its course in parathyroprivic ani
mals has been discovered. A conclusion about the important role of cal
cium ions In recurrent Inhibition and inclusion of destructed inhibitory 
mechanisms in the pathogenetic ways of appearance of movement disor
ders during tetania has been made.

Ключевые слова: мозг спинной, околощитовидные :<елевы, гипокальциемия, во՝л~ 
сратное торможение.

Характерными симптомами недостаточности околощитовидных желез 
являются гипокальциемия и двигательные расстройства, свидетельству
ющие о функциональных изменениях в спинном мозге. Ранее нами бы
ло установлено уменьшение величины моносинаитического и увеличе
ние полисинаптического ответов, нарушение процессов, обеспечиваю
щих ире- и постсинаптическую регуляцию афферентного потока, повы
шение пропускной способности эфферентного выхода спинного мозга 
[С. 7]. Однако с учетом важной роли тормозных механизмов в регуля
ции эфферентного потока на периферию ш-жным в алане выяснения па
тогенеза паратнреопрнвных нейромоторных нарушений представляется 
изучение возвратного торможения. Учитывая холинэргнческую приро
ду возбуждения клеток Реншоу, а также ключевую роль кальция в хо- 
линэргичсской медиации, мы полагаем, что исследование возвратных 
тормозных механизмов на модели специфической паратиреонривной и 
химически индуцированной гипокальциемии позволит вплотную подой
ти к пониманию роли кальция в формировании возвратных тормоз
ных реакций на спинальном уровне.
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Материал и методика. Опыты проведуны на 10 контрольных н 8 паратпреопрнвных 
котках, наркотизированных смесью уретана и хлоралозы (150 н 35 мг/кг внутрибрю
шинно). Животных брали п опыт на 2 -6 сутки после оперативного удаления около
щитовидных желез при обязательном развитии у них двигательных расстройств и по
нижении уровня кальция в крови, определяемою по методу Дс-Ваарда. У таких жи
вотных наблюдалось понижение Кальция и в слип ко мозговой жидкости. Описанным 
ранее способам [7, 8] перерезали еннииоя мозг на уровне Tli,։—Th12. отпренаровыва- 
лк н пересекали задние корешки Ц—5։. а также нервы одноименной задней конечно
сти. Мбноспнаптнческйй ответ от п. gastrocnemius (G) получали раздражением пере
резанного заднею корешка L7. В качестве кондиционирующею раздражения исполь
зовали антидромную стимуляцию п soleus (Sol.) силой 1.5 порога. Амплитуду aura- 
дромиого залпа регистрировали монополярным электродом, установленным на перед 
нем корешке соответствующей стороны Одиночные кондиционирующие стимулы 
предшествовали проверочным, наносимым на дорсальный корешок с интервалами от 
1 до 100 мс. Количественной оценкой торможения служила разница между пелнчнил- 
мн о гнетов на пробные раздражения до и в различные интервалы времени после конди
ционирующего, выраженная в % по отношению к исходной амплитуде моноеннаптиче- 
ского ответа, принимаемого ла 100%.

Химически индуцированную гииокзльинемию вызывали внутривенным введением 
оксалата натрия из расчета 10 мл/кг веса 0,4%-кого раствора, что. по нашим данным 
н данным других авторов [1. 10], вызывает гипокальциемию в течение G ч с максиму
мом на 45—90 мин; при этом уровень кальция понижается с 9—II мг% до 5—6 мг%. 
Для внутриаортального введения хлористого кальция вставляли канюлю в сонную ар
терию.

Статистическую обработку масериала производили по Стьюденту.

Резу.■.ьтаты и обсуждение. Как показали эксперименты, у контроль
ных кошек антидромная стимуляция Sol. вызывает угнетение моноси- 
наптичсских ответов с G, причем тормозные эффекты начинаются с 
1.5—2 мс, достигают максимума на 10 -20 мс i47.l±. 10,9%). затем по
степенно ослабевают. Такой ход течения возвратного торможения у 
контрольных кошек обнаружен и другими исследователями [5, 9] Па 
фоне гипокальциемии, вызванной введением оксалата натрия, в интерва
ле времени от 5 до 30 мс отмечается ослабление возвратного торможе
ния (Р <0,005), а между 1—3 и 40—100 мс наблюдается реверсия тор
мозной кривой в облегчающую. Заслуживает внимания факт сокраще
ния времени возвратного торможения. II на 45, и и особенности из 
90 мин после введения оксалата натрия кривая возвратного торможения 
сдвигается влево ио оси абсцисс (рис. I, кр. 2 и 3).

Регистрация возвратного торможения у паратпреопривных кошек 
показала значительное ослабление его (рис. 2. кр. 2) Причем особый 
интерес представляют данные, указывающие на ослабление возвратно
го торможения в интервале от 10 до 20 мс (Р<0,001 ).т.е. в момент наи- 
большен его выраженности в норме. G 20 мс п далее отмечается замена 
у средисш-Ой криво): возвратного торможения облегчением В ранние 
сроки (1 —5 мс) кривая торможения особым изменениям не подверга
ется. Гаким образом, у животных с паратнреопривнон гипокальциеми
ей происходит не только ослабление, но и резкое сокращение времени 
[счсння возвратного торможения. При этом в ряде опытов отмечалось 
полное отсутствие торможения во все интервалы времени. Перфузия 
спинного мозга путем внутриаортального введения хлористого кальция 
животным с паратлреопривной гипокальциемией приводила к повыше- 
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ли» содержания кальция в крови с 5—6 до 16—18 мг%. На этом фо
не отмечалась тенденция к восстановлению торможения (рис. 2, кр 3).

Таким образом, полученные данные свидетельствуют об ослаблении 
возвратного торможения как при специфической гипокальциемии, вы
званной удалением околощитовидных желез, так и при гипокальциемии, 
индуцированной внутривенным введением оксалата натрия. Более вы-

Рнс, I. Усредненные кривые времени течения возвратного горможения моно- 
синаптических ответов антидромного раздражения у контрольных кошек 
до (1) н спустя 45 (2) н 90 мин (3) после введения оксалата натрия По 
пси абсцисс—время между раздражениями; по оси ординат—усредненные 

амплитуды моносинаптнческих ответов ։.в % от исходной велитины).

раженные эффекты, наблюдаемые в условиях паратиреонрнвной гипо
кальциемии, объясняются, по-видимому, тем, что при тетании сдвиги в 
содержании кальция ограничиваются не только кровью. Они наблюда
ются и на уровне тканей [2. 11], что маловероятно при искусственном 
блокировании кальция крови хелатами. Полученные данные можно 
объяснить с позиции деполяризующего влияния паратнреопривпой ги
покальциемии [3] на структурные элементы тормозных путей, обеспечи
вающих возвратное торможение. Деполяризация окончаний аксональ
ных терминалей па мотонейронах может привести к уменьшению коли
чества выделяемого им:։ медиатора с соответствующим ослаблением их 
действия. При гипопаратиреозе, наряду с затруднением выброса [6, 7|, 
по-виднмрму, подавляются также процессы синтеза тормозных медиа
торов. что подтверждается достоверным уменьшением в спинном мозге 
ГАМК [8].

Уменьшение продолжительности течения возвратного торможения 
при паратиреопрнвной гипокальциемии может свидетельствовать о бло
каде синаптической передачи между возвратными коллатералями н 
клетками Реншоу, так как известно, что в условиях фармакологической 
блокады холинэргичсских синапсов на уровне возвратых коллатера-
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лен время течения возвратной тормозной реакции значительно сокра
щается [9]. То обстоятельство, что при тетании ослабляется и сила 
возвратной тормозной реакции, указывает на повреждение при этом ра-

Рис. 2. Усредненные кривые времени течения возвратного горможення от
ветов в различные интервалу времени после антидромного раздражения у 
контрольных (I) и парагиреоиривных кошек до (2) и после введения хло

ристого кальция (3). Обозначения го же. чго н на рис. 1

боты и тормозных синапсов между аксонами клеток Рэншоу и мотоней
ронами, Это находит подтверждение в аналогичных данных, полученных 
при введении стрихнина и столбнячного токсина, блокирующих функ
цию тормозных синапсов [4].

Анализ полученных данных позволяет сделать вывод о важной ро
ли гомеостаза кальция в обеспечении возвратного торможения и необ
ходимости учета нарушенных при гипокальциемии возвратных тормоз
ных механизмов для объяснения патогенеза нейромоторных расстройств 
при тетании.
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ОКИСЛЕНИЕ ЯНТАРНОЙ И ц-КЕТО ГЛУТАРОВОЙ КИСЛОТ 
В НЕКОТОРЫХ ЧАСТЯХ И СУБКЛЕТОЧНЫХ 

ЧАСТИЦАХ МОЗГА ПРИ СТАРЕНИИ

Ж. А. ПАРОНЯН. Э. г. АДУНЦ Г. В. АПРИКЯН. Э. С, АХВЕРДЯН

Ииспгиут биохимии ЛИ Армянской ССР. Еревдн

Аннотация Покззайо. что ни мере фракционирования мозговой ткани 
усиливается окисление янтарной кислоты, достигающее максимума о очи
щенной митохондриальной фракции. Наблюдаемое и гомогенатах (осо
бенно ствола мозга) снижение интенсивности окисления янтарной кисло
ты при старении не улззлниается во фракциях мозга и печени Янтарная 
кислота по сравнению с <£-кетоглутаровоЙ является более эффективным 
субстратом окислении В склаптосомной фракции окисление а-кетоглута- 
ровой кислоты при старении заметно усиливается, а в очищенной мито
хондриальной изменения выражены слабо.

U.6Ո1Ոшjjji UI - Համ եմ ш տակտն ոաումնասիրությունը Hywpij/,/ կ, որ ուղեղից ւււոաց- 
ված ֆրակցիաների զտմանը ղուղընթւսց ավելանում Լ Ս/Ւ որսիղացման ասւոիճանրւ 
Հոմողենատնհրրւլմ, և, Հատկաւղես, ցողունի հոմողենատում Ս&~ի օրսիդացմտն 
հասակային թոլ/ացՈւմ >ի նկատվում ուղեղի և (յարդի զտված ֆրակցիաներումI 
ՀետԱւղոլոված րպոր ֆրակցիաներում ՀԼ-4'ր-ի հետ համեմատած օրււիղւսց-
մւսն զերաղասեյի Հիմնան յտււթ Լէ

'Հ-ԿԳ-ն խթանում Լ Հասուն ե ծեր կենդանիների ուղեղի ղսւված միւոորոնղ- 
րիայ ֆրակցիայի չնչաոությունր, ծեր կենդանիների ղես/րՈւմ՝ որոր չափով ւղակասւ 
Ծեր կենդանիների ուղեղի նյարդային վերջույթների ֆրակցիայում Ա-ԿԳ-ն ւսվեյի 
(Աէվ Լ օբսիղանում, բան երիտասարդների։

Abstract —The rate of succinate oxidation I.creased in the course of 
puriiiration of rat brain subcellular particles.

The intensity of >uccinate oxidation in the cerebral cortex and especi
ally in the brain stem bOniogenates decreased significantly, while in bra
in crude and purified mitochondrial and synaptosomal fractions and in 
liver mitochondrial fraction It did not change during ageing.

Oxidation of а-keioglutarate m synaptosomal fraction was enhan
ced, while in niUochondrt.il traction the changes with age were negli
gible.

Ключевые слова: л'.озг, старение, янтарная. ոհ-ке т ог л p тировал кислоты

Глюкоза является основным источником энергии, необходимой для функ
ционирования мозга. Однако в процессе старения ослабляется про
дукция энергии за счет глюкозы как в целом мозге 19], так и и ого суб
клеточных частицах [2]. снижается уровень макроэргов [9] и полу мак
роэргов [5]. Дыхание мозга обеспечивается также окислением конеч
ных продуктов гликолиза [12]. Из субстратов окисления, юбавлеиных 
к очищенной митохондриальной фракции мозга (ОМФ), максимальное 
пси лощение кислорода вызывает пировиноградная кислота (ПВ) — ос
новной конечный продукт гликолиза. Сопоставимое с ИВ поглощение 
кислорода дает янтарная кислота (ЯК) [12]. которой отводится особая 
роль в регулировании энергетических процессов организма. Она в зна
чительной степени покрывает энергетические потребности миокарда при 
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старении, сердечной недостаточности |11]. Однако до сих пор остает
ся нс полностью выясненной роль ЯК в энергетическом обеспечении 
мозга, в особенности его субклеточных частиц, при старении. Цель на
шего исследования состояла в выяснении возрастных изменений в ин
тенсивности окисления ЯКи теснейшим образом связанной с нею в об
менных процессах а-кстоглутаровон кислоты (а-КГ) в мозге и н неко
торых субклеточных частицах его.

Матерна.։ и методика. Опыты были поставлены на белых крысах линии Вистар 
двух возрастных групп: половозрелых (5—6-месячиых) и старых (24-месячных).

Животных обезглавливал», извлеченные большие полушария мозга помешали в 
0,154 .4 раствор КС!. Мозг очищали от оболочек и кровеносных сосудов, отделяли 
кору и ствол мозга и готовили 20%-ный гомогенат на 0,32 М растворе сахарозы На 
каждую пробу брали 1 мл гомогената коры или ствола мозга, что соответствовало 
200 мг свежего веса. Все процедуры проводили при температуре, близкой к 0°.

Для получения митохондриальной (очищенной и неочищенной) и сннаптосомной 
фрикций (СФ) из мозга готовили 10%-ный гомогенат на 0.32 М растворе сахарозы, 
содержащем 1 ммоль ЭДТА, pH 7,4. Неочищенную, очищенную и синаятосомную 
фракции получали из целого мозга (без мозжечка) по ранее описанному метолу [6, 
11, 13]. На пробу брали 1 мл суспензии, приготовленной на 0,32 Л\ растворе сахаро
зы, соответствующей 2.6 3.6 мг белка фракции,

Окисление ЯК при старении изучали и в митохондриальной фракции печени, ко
торую выделяли по уже описанной нами методике [4]. На пробу брали 1 мл мито- 

ондриа.л.нон суспензии, соответствующей 500 мг свежего веса печени. Объем инку
бационной смеси во всех случаях доводили до двух мл К-фосфатным буфером, 
pH 7,4 [3].

Пробы инкубировали в течение 40 мин при 37°. Дыхание определяли манометри
ческим методом Варбурга, белок—по .Поури [14]. В качестве субстратов окисления 
использованы ЯК и сс-КГ {Sigma. США) з конечных концентрациях 10 ммоль

Результаты и обсуждение. Полученные результаты свидетельству
ют о гом, что во всех исследованных нами фракциях. независимо От 
возраста животных, ЯК является эффективным субстратом окисления 
(табл. 1,2). Однако в различных тканевых препаратах ЯК окисляется
Таблица Интенсивность окисления янтарной кислоты в гомогенатах коры и 
ствола головною .мозга белых крыс при старении (мкмоль О2/г свежен ткани/30 мин}

Возраст 
животных Контроль

Янтарная кислота

количество разница

Кора м о з г а
Половозрелые 28.94+0.69 

(У)
55.82+0.71 

(И)
26 88

Старые 29.0+0.89
(9) 

Р>0.5

49.81+0.49
(12) 

Р<0.001

20.81

С т н о м о з г а
Половозрелые 27.19+0,66

(б)
51.76+0.51

(9)
24.57

Старые
21.58*1.44 

(6)
Р <.0.005

35.69+0 79
(У) 

р<0.001

15.11
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< разной интенсивностью. Так, сели в гомогенатах коры и ствола мозга 
поглощение кислорода в присутствии ЯК усиливается приблизительно 
в два раза (табл И, в неочищенной митохондриальной фракции моз
га—более чем в два раза, в СФ—почти в три раза (2,81 и 2,99), то в 
ОМФ- -7,2 и 8,2 (табл. 2), а в митохондриальной фракции печени в 
9,08 и 9,5 раза (табл. 3) соответственно у половозрелых и старых жи
вотных Сопоставление приведенных данных показывает, что по мере 
возрастания степени очпщенности препаратов повышается интенсив- 
кость окисления ЯК. достигая максимума в чистых митохондриальных 
фракциях.
Таблица 2. Интенсивность окисления янтарной кислоты во фракциях головного 
мозга белых крыс при старении (мкмоль Оо‘‘101) мг белка,30 мин)

Янтарная кислота
Контроль ----------------------------------------

количество разница

Возраст 
животных

Неочищенная митохондриальная фракция

Половозрелые 30.78*0.М
(9)

69.54+1.03
(9)

38.76

Старые 28.17+0.49 
(9՛)

Р<0.005

73.39+2.05
(9) 

Р>0.1

45.22

Очищенная митохондриальная фракция

Половозрел :.е 22.51+1.38
(«)

162.34+3.65
(9)

139.80

Старые 18.79+0,63
(9) 

Р<0.025

154.96+5.23
Р^.2

136.17

Синапюсомизя фракция

Половозрелые 42.77+2.33
(»)

120.36+3.95
(9)

77.59

Старые 37,29+3.29 
(о)

Р>0.1

111 5 *5.48 
(9) 

Р>0.2

74.21

Возрастные сдвиги в интенсивности окисления ЯК отчетливо выра
жены в гомогенатах коры и ствола мозга. По сравнению с половозре
лыми в гомогенатах коры мозга старых животных окисление ЯК сни
жается на 22,6%, а в гомогенатах ствола—на 38,5%. Как н в случае с 
ГК [I], возрастное снижение интенсивности окисления ЯК отчетливее 
в стволе- более древнем отделе мозга. В остальных исследованных 
нами фракциях возрастная разница в степени окисления ЯК пезначн 
тельна. Так, в неочищенной митохондриальной фракции старых живот 
пых намечается тенденция к усилению его (16,66%). а в ОМФ и СФ, ня 
оборот, выявлено статистически недостоверное ослабление этого про
цесса (Р -С,2пР>0,2) (табл. 2).

В митохондриальной фракции печени ЯК усиленно окисляется как 
у молодых, так и у старых животных (табл 3). У старых животных 
окисление ЯК протекает несколько интенсивнее (Р>0,05).
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Таблица 3. Окисление янтарном кислоты в митохондриальной фракции печени 
крыс при старении (мкмоль О2/100 мт белка/30 мин)

Возраст 
животных

Янтарная кислота
Контроль --------------- ----------------------

количество разница

Половозрелые 6.6+0.24 59.98+1.35 53.38
(53) (25)

Старые 6.67+0.38 63.75+1.23 57.08
(18) (Я՜)

Г>0 5 Р>0.05

а-КГ по сравнению с ЯК является менее эффективным субстратом 
окисления, хотя хорошо окисляется в ОМФ и СФ мозга (табл. 2, 4). У 
животных обеих возрастных групп а-КГ стимулирует дыхание ОМФ 
мозга более чем в два раза Окисление а-КГ у старых животных сни
жается на 15,06% (табл. 4).

Таблица 4. Интенсивность окисления а КГ б очищенной митохондриальной и 
сниапгосомной фракциях головною мозга крыс при старении (мкмоль О2/Ю0 м։ 
бел к а /30 .мни)

Возраст 
животных Контроль

а -Кетоглу тар ова а кислота

количес7ПО £ >гзни11а

Очг. ценная митохондриальная фракция

Половозрелые 21.16+0.63 
(6)

46.^+О.52
0)

25.77

Старке ’8.32+2.04 
(5) 

Р>0.2

Сипаптосомная

40.21 ±1.33 
(6)

Р<0.01

фракция

21.83

Половозрелые 36.77+1.21
(12)

49.51+1.27
(8)

12.74

Старые 30.75+0.86 
сП՜) 

Р<0.01

57.35*1.05 
(7)

Р<0.01

26.6

Как видно из данных, приведенных у табл. 4. эндогенное дыхание 
СФ мозга при старении снижается из 16,4%. При добавлении а-КГ в 
инкубационную среду поглощение кислорода стимулируется в зависи
мости от возраста в разном степени; у молодых дыхание СФ стимули
руется на 34,65%, у старых—на 86,5%, т. е. у старых окисление а-КГ 
протекает значительно интенсивнее. Таким образом, н СФ в отличие от 
ОМФ к старости окисление а-КГ не только не снижается, а, наоборот,, 
усиливается. Подобные данные о возрастном повышении интенсивно
сти окисления глюкозы получены и в отношении миокарда [7].

Свободные и сннаптосомные митохондрии не только гетерогенпн 
[15], но и при инкубировании находятся в разных условиях фуикино- 
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пирования [II], что, по-витимому, и составляет основу разнонаправ
ленных изменений в интенсивности окисления а-КГ в ОМФ и СФ при 
старении. Усиление окисления а-КГ и сравнительно небольшие изме- 
цення в эндогенном дыхании Свидетельствуют о сохранности функции 
никла трнкарбоновых кислот СФ в старости. Усиление окисления а-КГ. 
возможно, имеет и компенсаторное значение. Полученные нами данные 
срндетелБствуют о том, что а-КГ по сравнению с ЯК является менее 
эффективным субстратом окисления (табл 2 ц 4), что совпадает с ли
тературными данными [12].

Проведенные исследования заметных возрастных изменений в окис- 
Ленин ЯК на уровне ОМФ н СФ нс выявили. Возрастные сдвиги от
четливее выражены в гомогенатах, и в особенности в гомогенатах ство
ла, что совпадает с полученными ранее результатами опытов с глута
миновой кислотой | ! ]. Данные о степени возрастных изменений в про
цессе окисления ЯК к а-КГ позволяют допустить, что при старении по
являются ингибиторы изученных процессов, которые по мере фракнио- 
пирования .мозга удаляются, вследствие чего в очищенных фракциях 
не удается выявить возрастных сдвигов. О существовании ингибито
ров метаболических процессов имеются литературные данные [8].
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КИСЛЫЕ ФОСФАТАЗЫ И НЕОРГАНИЧЕСКАЯ ПИРОФОСФАТАЗА 
СУБКЛЕТОЧНЫХ ОБРАЗОВАНИЙ ГОЛОВНОГО МОЗГА КРЫС

Р. Р. НЕРСЕСЯН. Г. Т. АДУНи

Институт биохимии ЛИ Армянской ССР. Ереван

Аннотация — Исследовал։։ активность кислой фосфатазы в субклеточных 
образованиях, выделенных из целого мозга крысы. Показано, что в зави
симости от локализация, они различаются по своим максимальным активно
стям и некоторым свойствам.

Высокая активность кислой фосфатазы в отношении карбамил-, аце- 
тнлфоефзтов в микросомах и синантосомах мезга подтверждает экстрализо- 
сомальную локализацию фермента.

1ՄւնԱ1ացիւս — ՕւււոլմնսւււիրվեԼ է РР"‘ ֆոսֆատադայի ակտքւվութ յունր աււնետի 
ղ/խուղեղից անք՛ատված Ոքի տարրեր ղոյացրր։թ յուններումւ

Տու։ց Լ ւորվեյ, որ կախված տեղակայումից, Նրանք տարբերվում են իրենց 
աո ավ եյաւյոլ յն ակտիվություններով ււ "քոշ "ատկութ քՈւններ ովէ

քք՚թու ֆուէֆատաղայի բարձր ակտիվ ութ յան ր կարբամիյ-, ացետիյֆոսֆաա • 
ների նկսւտմտմր ուղեղի մ իկրոսոմներում ե սինապտոսոմնԼրում ապացուցում 
են ֆերմենտի Լրււտրա/իղոոոմ ւպ տեղակայում րլ

Abstract—Activity of acidic phosphatase in subceJIular panicles, isolated 
from rat bram. has been studied.

И has been shown that in dependence <ni their localization they 
differ in their maximum activity and some properties.

High activity of aridic phosphatase with reference to carb-myl—, 
acetylphosphales in brain microsomes and synaptosomes confirm ex- 
tralysosomal localization of this enzyme.

Ключевые слова: мозг, субклеточные образования, карбамил՝, ацетилфосфатазе^ 
к^органическая пирофосфатаза.

Кислые фосфатазы । КФ 3.1.3.2) явллюкя ферментами с низкой суб
стратной специфичностью, которые гидролизуют од поза.метенные слож
ные эфиры ортофосфата. Установлено, что они отличаются друг от дру
га рядом физико-химических свойств [5, 15]. Физиологическое значе
ние некоторых форм этих ферментов пока неизвестно. Хотя кислые 
фосфатазы относятся к группе гидролаз, они также катализируют ре
акции трансфосфорилирования, играющие, как известно, важную роль 
во многих биохимических процессах.

В настоящем сообщении приводятся результаты сравнительного ис
следования некоторых форм кислых фосфатаз в субклеточных образо
ваниях мозга белых крыс.

Материи.} и методика. Исследования проводили на субклеточных частицах, выде
ленных из головного мозга белых крыс. Ткань гомогенизировали в 0,32 .4 растворе са
харозы (1:10), фракционировали путем центрифуг прыгания в градиенте плотностей са
харозы по схеме, описанной Манукян и сотр. [I].

Активность фенилфосфатазы определяли по методу Бран и Торпе [5]. Реакци
онная смесь содержала 0,1 М ацетатный буфер, pH 5,0; 50 мМ феинлфосфатдннатрн* 
свой соли (Sig na Chen։ Со), исследуемые субклеточные фракции в количестве, соот
ветствующем 20֊ !0 мт исходной массы ткани. Реакцию останавливали ; ,бзвлеиисм
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2 мл раствора Фолин Ччха.'и-гу Удельную активность фермента вычисляли в мкмолях 
!<'|рз .ованного фенола за 1 мин на мг белка. Для други* кислых фосфатаз и качестве 

•субстрат использовали карбамилфосфатдилитиевую (Sigma Chcm. Со), ацетнлфщ- 
фаг-К-ли:левую соль (Sigma Client. Си) и пирофосфат (отечественного производства). 
Ншсубацнокяан смесь содержала: 0.08 М ацетатный буфер (pH 5,0), в зависимости от 
определяемой фосфатазы—6,0 мМ карбамнлфоеф.чта или 2.0 а не г пл фосфа та, или

՝€,0 мМ пирофосфата (для неорганической пирофосфатазы) п исследуемые субклеточ
ные фркктн в количестве, соответствующем 20—10 мг исходной массы ткани К ;>•- 
бая. п к ь <чмостн от условии опыта, добавляли >:>кжс следующие реагенты: Mg- 
—10—- »М, лилеидиамнигетраацстат (ЭД ГА) Н>—;М. Общий объем реакционной 
смеси составлял I мл Реакцию останавливали добавлением 30% грпхлоруксусини 
•кислоты. Об активности ферментов судили по приросту неорганического фосфата и.՛ 
•С.те 30-ммнутнон инкубации при 37е. Неорганический фосфат определяли по Лоури-До
мсу [9] белок г.о Лоури |10 j Удельную активность ферментом вычисляли и мк
молях образованного фосфата на I мин на мг белка.

Результаты и обсуждение. Результаты определения активности пзу 
пенных кислых фосфатаз в различных субклеточных образованиях моз
га приведены в таблице. Видно, что активность кислой фенилфосфата
зы проявлялась во всех исследованных субклеточных образованиях. 
Наиболее высокой она была в микросомах 75.5 мкМ фенол а/мг белка, 
значительно ниже в мнто.хон 1риях- -3,8 мкМ фенола/мг белка и особенно 
низкой в сннаптосомах—1,13 мкМ фенола/мг белка. Ионы машин, а 
также ЭДТА не влияли на активность митохондриального и синапто- 
•сомального фермента, но активировали микросомальный фермент

Ранее нами было показано, что в мозге белых крыс функционирует 
высокоактивная фосфатаза, расщепляющая одр ба мил фосфат и отно
сящаяся к классу низкомолекулярных фосфатаз. Данные настоящего 
исследования показали, что активность карбамилфосфатазы в митохон
дриях довольно высокая 15,5 мкМ Р/мг белка, но .начнтельно ниже 
чем н микросомальной фракции, где она проявляет наивысшую актив
ность—141.1 .мкМ Р/.мг белка. Синаптосомы занимают промежуточное 
положение. В митохондриальной и синаптосомальной фракциях мозга 
Mg - и ЭДТА никакого влияния на активность карбамилфосфатазы не 

■оказывают. Только микросомальный фермент несколько стимулируется 
нонами магния.

В таблице представлены данные об активности еще одной кислой 
фосфатазы, субстратом для которой служит ацетилфосфат. Наиболее 
высокой активностью фермента обладает микросомальная фракция — 
120 мкМ Р/мг белка, хотя в митохондриях и сннаптосомах он достаточ
но высокоактивен—41,1 и 24,0 мкМ Р/мг белка соответственно. Mg՜՜ 
стимулирует активность микросомального фермента, тогда как ЭДТА 
и совместное добавление ЭДТА и Mg; не оказывают никакого влия
ния.

Изучение механизмов превращений фосфорных эфиров и родствен
ных им соединений представляет значительный интерес. Многочислен
ные представители этих соединений являются, с одной стороны, элемен
тами биологических структур, с другой -промежуточными продуктами 
■обмена К последним относится пирофосфат, образующийся во всех 
субкле. ; !ых образованиях органов н тканей живых организмов. Неор
ганическая пирофосфатаза (КФ 3.6.1 1), расщепляющая пирофосфат.
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Активность кислых фосфатаз в субклеточных образованиях юловного мозга белых крыс

Субклеточные 
частицы

Фенилфосфодниатрнспая соль, мх.Мфенол мг белка

норма -М$Г* -гЭДТА ЭДТА

Митохондрии 
.Микросомы

Синаптосомы

3.8+0.16
75.0+1.80

1.13+0.14

3.88+1.16
89.80X1.37 
Р<0.001 
1.14+0.2

3.84-0.18
90. 00+1.40
Р<0.001
1.13+0.11

3.8±0.16
85.0+1.30 
Р<0.01

1.13+1.15

Карбамилфосфзт, мк.М Р/мг белка

«Митохондрии 
Микросомы

Синаптосомы

15.1+0.33
140,1+2,00

45.0+3.0

15.16+0.28
158.10$1.60 

Р<0.001 
45.4+3.10

J5.14-t0.35
150.1 +1.8 

Р<С).О1
45.2 +3.0

15.1+0.33-
14O.6i2.2Q*

4550+3.1

Лцетилфосфаг, мк.М Р/мг белка

.Митохондрии 41.2+2.3 45.5±2.9 
Р<0.5

41 0+2 0 41.1+2.34

.Микросомы

Синаптосомы

120.3+1.5

24.0±0.5б

131.9+2.4
Р<б.О1

26.0+0.82
Р<0.1

129.0+2.6
Р<0.01
26.8+1 4
Р<о,1

120.6+2.0

24 0+1.8

Неорганический пирофосфат, мк.М Р/мг белка

.Митохондрии

Микросомы
Синаптосомы

19.3+1.2

16.0+1.9
0.97+0.17

20,4+1,6

16.3±0.9
1.1+0.11
Р>0.5

44.2+2.1
Р: -0.001

16.2+1.2
1.16+0.12

Р>0.5

19.3+1.2

16.3+0.88
0.97+0.07

играет важную роль в метаболических процессах и предотвращает его 
накопление, регулируя интенсивность этих реакций.

Изучение активности неорганической пирофосфатазы в различных 
субклеточных образованиях головного .мозга белых крыс при кислом 
значении рИ показали, чти наиболее высокую активность фермент про
являет в митохондриальной фракции мозга —19.3 мкМ Р/мг белка. Ио
вы магния не повышают активности митохондриального фермента, а 
совместное добавление М$ 1 и ЭДТА приводит к удваиванию ее 
4 1,2 мкМ Р/мг белкз. В микросомах она ниже, чем в митохондриях, 
16,3 мкМ Р/мг белка. Но особенно низка активность фермента в синап- 
тосомах, 0,97 мкмМ Р/мг белка. М<*г՜ с ЭДТА никакого воздействия 
на активность микросомального и сииаптосомального ферментов не ока
зывают.

В литературе имеются данные о том, что в печени крыс неоргани
ческая пирофосфатаза ’преимущественно сосредоточена в митохондриях, 
где фермент имеет мембранную локализацию и участвует в синтезе 
АТФ [8].

Но данным ряда авторов, кислые фосфатазы локализованы в тка
нях. богатых ретикулоэндотелиальными элементами с высоким содер
жанием лизосом [4]. Однако результаты наших исследований показа
ли, что в различных субклеточных образованиях .мозга белых крыс в 
кислой зоне pH действуют кислые фосфатазы, расщепляющие разлнч- 
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ные фосфорные эфиры. Эти ферменты, судя по внутриклеточной лока
лизации и эффектам специфических ингибиторов п активаторов, по всей 
вероятности, относятся к различным классам кислых фосфатаз [2]: вы
сокомолекулярным и низкомолекулярным. Последние отличаются друг 
от друга субстратной специфичностью и различной чувствительностью к 
эффекторам [19]. Полученные нами данные о высокой активности кис
лой фосфатазы в микросомальной фракции мозга говорят о том, что 
этот фермент активен не только в лизосомах, но и в других субклеточ
ных структурах, где, по всей вероятности, может иметь отличную от ли
зосомальных фосфатаз функцию. Сравнительно высокая активность 
кислой фосфатазы по отношению к карбамил- и анетилфосфатям в си- 
наптосомах также подтверждает экстралнзосомальную локализацию 
фермента.

В ряде работ показано [15], что карба.милфосфатаза действует сов
местно с К+-завнснмыми фосфатазами, п-нитрофен ил фосфатазой и аце- 
тнлфосфатазой, которые стимулируются ионами калия и являются ча
стью энзиматического комплекса Х'а’, К -зависимой АТ Разы.

Известно, что исследованные нами субстраты и соответствующие 
ферменты участвуют в гидролазной и трансферазной реакциях в микро
сомальной фракции. Карбамилфосфатаза и неорганическая пирофос
фатаза гидролизуют глюкозо-6-фосфат [7], но являются разными фос 
фогндролазами. В микросомальной фракции карбамил фосфат ингиби
рует пнрофосфат-фосфогидролазную активность, а в митохондриальной 
фрзкннн этого не наблюдается.

Проведенные нами исследования показали, что кислая неоргани
ческая пирофосфатаза высокоактивна в митохондриальной фракции моз
га. Митохондриальный фермент активируется М" . ЭДТА никакого 
действия не оказывает, ио совместное добавление и ЭДТА повы
шает активность фермента в два раза. Такого эффекта нс наблюдает
ся в других субклеточных образованиях. По данным Нордлне [11], 
неорганические пирофосфатазы в зависимости от локализации—в ми
кросомах, митохондриях и растворимой фракции отличаются друг от 
друга рядом свойств и оптимумом pH. Следует отметить также, что 
очень активная высокоспецнфнческая неорганическая пирофосфатаза, 
присутствующая в растворимой фракции печени крыс, дает острый мак
симум при pH 7.5. Стимуляция этого фермента зависит от удаления 
эндогенного высоконнгнбируюшего Са4 + хелатными агентами. А в на
ших экспериментах при кислом значении pH ЭДТА (10՜2, 1.0 3) не ока
зывал никакого воздействия на митохондриальный и микросомальный 
ферменты.

В литературе имеются данные о других ферментах, отличающихся 
друг от друга в зависимости от локализации своими свойствами, но яв
ляющихся различными формами одного и того же фермента, например, 
растворимая и митохондриальная формы аспартатамннотрансферазы 

КФ 2.6.1.I) [14] н растворимая и лизосомальная формы фосфопротеин- 
фосфатазы (КФ 3.1.3.16) [12].

По данным ряда авторов [6]. в мозговой ткани отсутствуют процес
сы начального этапа синтеза мочевины, в том числе и карбамилфосфа
та. Возможно, функция фермента, расщепляющего карбамилфосфат в 
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мозговой ткани, связана ис с циклом мочевины, а с каким-то другим об
менным процессом.

Проведенные нами исследования лают основание предположить, что 
митохондриальный и микросомальный ферменты являются различными 
молекулярными формами кислых фосфатаз.
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ФОСФОЛИПИДНЫЙ СОСТАВ ПРОТЕОЛИПИДОВ 
ИЗ СЕРДЦА КРЫСЫ

К. л. ЛЕВОНЯН, к. Г. МАНУКЯН

Институт биохимик АП Армянской ССР. г. Ереван

Аннотация Научен фосфолипидный сосган протеолипидоз . г Сердца кры
сы, «очищенных» и разной степени от липидов. Фосфолипиды ւ оста зля.>у< 
41,4% от массы неочищенных ПЛ и 18 13% от массы очищенных н заип- 
симссги от условий очистки. По мере очистки в иротеолнпндах сердечной 
мышпы снижается содержание менее прочно связанных с белком нейтраль
ных фосфолипидов н возрастает содержание более прочно связанных кис
лых. особенно днфосфатидилглицеринов. Последние являются преоблада
ющими фосфолипидами (•чищенных ПЛ. составляв более половины всех 
связанных фосфолнпндон,

ԱնոէՈւս<|իւս — ՈԼքոււմնասիրվեյ Լ սյոէ/ետներյր սրսփրյ աՆքաավաէ ւ1ւպխ}նէւ/ւ[ր;/ 
տսյրբհր օյսււ:(ւևանի մարրվաձ ււ/ ր ո Լ ո ք խւյ ի դն I, ր ք։ ֆոսֆ/1ք/էԱ(1>դէսյՒն //ււ/<յւ/ք։ Ֆո/1- 
ֆո//էպիւյներյ, 1/ազմւէւմ Լն չմսէ բրված ՊԼ-ներքւ մտսօսյքք1 I Հս • 1'^'Ь մ‘-'բրված ■ 
ՆԼր/ւ' 1И—կախված մարրման պայմաններից։ Մարրման րնք/ացոում սրր՝ 
տամ կան ի Պ Լեներում պակասում Լ ււպիւ/ւակուրի հետ ավհյի РГ*>Р կապված յեղոբ 
ֆոսֆոլիպիդների րտնակր, իսկ ավեյի ամուր կապվս/ծ Ррп։ ֆոսֆւււիպիրյների, 
•ՀատկապԼս ^1ւֆո4ֆսւտիէւիււ(լ1ւց1։րինի րանակր ավեյանում խ Վերջինները հան- 
ղիսանում է.ն մարրված ՊԼ-ների (քերակշոսղ ֆոսֆոլիպիդնֆրր, որոՆր կազմում են 
րպոր կապված ֆոսֆպիպիդների կեսից ավեյին։
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Abstract — Phospholipid composition of rat hoar։ protcolipids. ..purified* 
Io various degree from lipids has been studied. Crude Pl. contain 41,4% 
of phospholipids and purified -18-13%, depending on conditions of puri
fication. During purification in PL decreased the concentration of less 
lightly bound with PL protein neutral phospholipids and increased the 
content of more tightly bound acidic phospholipids. The latter predomi
nate in purified Pl, making up more than the half of all the connected 
phospholipids.

Ключевые слова; сердце, протеи.шпиды, фосфолипидный состав.

Протеолнпнды (ПЛ), выделенные впервые Фолчем н Лис в 1951 г. [9],. 
являются гидрофобными липопротеинами, которым отводится опреде
ленная роль в структуре и функциях различных мембран, в частности, 
митохондриальных. После мозга из всех органон наиболее богато ПЛ 
сердце [1, 9], где они локализованы в основном в митохондриях [141, 

как полагают, могут участвовать в процессах трансформации энергии 
[7. 15]. В связи с предполагаемой важной функцией ПЛ исследование 
строения и свойств этих липидно-белковых комплексов в сердечной мыш
це представляет значительный интерес. В литературе имеются некото
рые данные относительно белковой части ПЛ [ 11], липидный компонент 
изучен меньше.

В настоящей работе представлены результаты исследования каче
ственного состава и количественных соотношений фосфолипидов (ФЛ), 
связанных с ПЛ и выделенных в виде растворимых, «очищенных» в раз
ной степени от липидов лнлпдво-белковых комплексов из сердца кры
сы. Параллельно определяли фосфолипидный состав суммарных липид
ных экстрактов.

Материал и методика. Опыты проводили на беспородных белых крысах массой 
180 г. Крыс декапптнровалн. Сердце на льду очищали от крови и оболочек. Кашицу 
лэ сердечной мышцы промывали несколько раз охлажденным раствором 0,9%-ного 
N’aCI. Липидные экстракты, содержащие ПЛ. получали и отмывали по методу Фолча 
и др. [10]. ПЛ выделяли из промытых липидных экстрактов методом эмульгирова
ния центрифугирования [3]. с той разницей, что исключали последнее цетрйфугиро- 
ванне при 200 g. так как было замечено, что при этом утрачивается значительная 
часть ПЛ. Полученные препараш неочищенных ПЛ (НИЛ) после лиофилизации пол 
постно растворялись в смесях хлороформ—метанол—вода (86:14:1 или 2:1 0.2) Сле 
дуег отметать, что до сих пор не удавалось получить растворимые препараты ПЛ с 
помощью этого метода [8. 13], который применяется только дли выделения ПЛ из 
мозга.

Лиофилизированные осадки НПЛ промывали 2 раза 250 300-крагным объемом 
смеси спирт—эфир (1;|) при 12° п +23° Полученные о результате «очищенные* 
II.I (ОПЛ) растворяли в смеси хлороформ—метанол— вода (2:1:0,2}, определяли по 
г лощение света при длине волны 278,5 н.м, после чего пробы выпаривали досуха. Рас- 
ч.'еплеяис ОПЛ, экстракцию н отмывку липидного компонента производили по мето
дике. описанной ранее [3]. ФЛ разделяли методом восходящей хроматографии на 
бумаге, пропитанной кремневой кислотой [6] Исследованию подвергали экстракты 
лппндрв, выделенных нейтральной и подкисленной HCI до 0.04 N хлороформ - мета по
ловой смесью из ОПЛ, а также спирт-эфирные отмывы НПЛ О фосфолипидном со
ставе ППЛ судили по сумме ФЛ спирт-эфирных отчыяовЧ-ФЛ ОПЛ. Белок ПЛ опое 
делили по методу Лис и Паксман [12].

Результаты и обсуждение. В табл. 1 представлены данные о со
держании белка ПЛ в суммарных липидных экстрактах сердечной мыш
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цы, а также НПЛ и полученных после их промывания смесью спирт— 
эфир) (1:1) при разных температурах ОПЛ. Промывание НПЛ при 
—12° приводит к удалению 43% всего материала, а при +23° -48%. 
Коэффициент оптической плотности препаратов ОПЛ при X 278.5 нм со
ставляет 11,1 — 11,5, что совпадает с данными о таковых мозга [3, 4].

Таблица I. Содержание ПЛ в сердце крысы

мс ։ влажной массы ejt .' 278.5 им

белок общих 
липидных НПЛ

ОПЛ ОПЛ

-12“ +2<г 12 +23-экстрактов

3.66±0.08 7.45+0.26 4.24 3,85+0.26 11.14 11.51+0 60
(25) (14) (2) (12) U) (»)

В связи с тем, что с ПЛ сердца связаны в основном ФЛ, а гликоли
пиды и холестерин не обнаруживаются или присутствуют в небольших 
количествах |2, 8, 14], нами был изучен подробно фосфолипидный со
став «очищенных» в разной степени ПЛ. Как видно из табл. 2. ФЛ со
ставляют 41,1% от массы НПЛ и 18 и 13% от массы ОПЛ, промытых 
при разных температурах. С 1111/1 связано 14.5% всех ФЛ суммарно
го липидного экстракта сердечной мышцы, а с ОПЛ, полученными по
сле отмывки НПЛ при — 12е и 4-23°. — 3.6 н 2.4% соответственно.

Фосфолипиды

Таблица 2. Содержание ФЛ. связанных с НПЛ и ОПЛ сердца крысы

-12 +23

'% от веса 
НПЛ

% о, ФЛ 
суммарного ли

пидного эк
стракта

% 01 веса 
ОПЛ

% от ФЛ 
суммарного 
липидного 
экстрактj

% от веса 
ОПЛ

Т» от ФЛ 
суммарного 
липидного 
экстракта

41.39 14.49 17.94 3.64 12.96 2.39

В табл. 3 представлен фосфолипидный состав суммарного лнпнд4 
кого экстракта. НПЛ и полученных после промывания последних ОПЛ 
сердечной мышцы. Содержание каждого ФЛ приведено в процентах от 
суммы ФЛ. Видно, что НПЛ содержат значительные количества нейт
ральных ФЛ (фосфатнднлхолннов и фосфатиднлэтаноламнпов), кото
рые преобладают в НПЛ. а также сфингомиелинов и лнзофосфатидил- 
холинов. Однако по сравнению с суммарным липидным экстрактом 
они характеризуются несколько более низким содержанием нейтраль
ных ФЛ и более высоким кислых, особенно дифосфатнднлглнцсрпнов. 
Преобладание кислых ФЛ становятся более выраженным по мере 
«очистки» ПЛ, которая приводит к почти полному удалению менее проч
но связанных нейтральных ФЛ. ОПЛ, полученные после промывания 
НПЛ, содержат в основном кислые ФЛ. лизофосфатнднлхолниы и сфнн-
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гомяелвны отсутствуют, а фосфа тпдплхол ины и фосфа тиди л этанола ми
ны составляют в сумме 10 12%. Преобладающими ФЛ ОПЛ являют
ся дифосфатидил гл ицерины, составляющие 54% от суммы всех связан
ных ФЛ. в меньших количествах содержатся фосфатидил-сернны—8— 
11% и монофосфомподитиды—8—10%. Кроме того, в составе ФЛ ОПЛ 

были обнаружены неидентнфииироваиные пока кислые ФЛ Iпятна 4 и

Таблица 3. Фосфолипидный сослав суммарных липидных экстрактов. и ПЛ ил 
сердца орысы, % от суммы Р липидов

Фосфолипиды
Суммарный 
липидный 
экстракт 

(Н)

НПЛ 
(12)

ОПЛ

֊ 12՝
(2)

4-73 
(9)

1. Линия старта 2.92 2.90 6.15 6.03
2. Нендеигифицнроэанные 0.36 0 51 4.57 2.40
3. Л нзофос фат к ди л холш <ы 1.11 3.53 — —
4. Некдентнфнцнрованные — 0.65 3.09 3.63
5. Монофосфоннознтилы 3.94 4.31 9.83 7.79
6. Сфингомиелины 4.22 5.05 — —
7. Фосфатидклхо пшы 42.65 36.79 7.29 5.13
8. Нсндентнфкцированные — 0.54 2.07 4.92
9. Фосфатид илсерины 5.05 6.32 8.22 10.73

10. Фосфатидилэтаноламнкы 30.05' 21.54 1.70 5.23
11. Дифосфзтидилглицерипы 9.69 17.86 54.09 54.14

Кислые фосфолипиды 2 -4—5 8—9+-11 19.04 30.19 81.87 83.61
Нейтральные фосфолипиды 3--6-4-7—1:՛ 
Сумма фосф или л илов (мю Р'г важной

78.06 66.91 II .99 10.36

массы) 835.04 121.03 30.43 18.73

Прим» чэнне все приведенные и табл, проценты вычислены на 
чески достоверных данных. В скобках число опытов

основании статист-

8), которые вс удавалось выявить на хроматограммах ФЛ суммарного 
|;н։и.т:-:ого экстракта и спиртэфирных отмывов НПЛ. В отличие от них 

иеидентифипироваиные кислые ФЛ пятна 2 обнаруживались как и сум 
мерном липидном экстракте, так в в спирт-эфирных отмывах НПЛ.

Приведенные данные отчетливо «показ ива ют. что НПЛ и особенно 
ОПЛ по сравнению с суммарным липидным экстрактом, из которого 
они выделены. обогащены кислыми ФЛ: моиофосфоинозитидами, фос- 
фатидилсеринами, неидентифицированнымп кислыми ФЛ и особенно ди- 
■фоефатидилглицерннами. Сумма кислых Ф. I в суммарном липидном 
экстрахтесердца составляет 19, в НПЛ—30, а ОПЛ 82֊ 84% (табл. 3).

Таким образом, ПЛ сердца, как и мозга [4, 5], имеют большое срод- 
с!во к кислым ФЛ. По своему фосфолипидному составу они отличают
ся г>т ИЛ. выделенных из белого вещества мозга г миелина, где преоб
ладающими ФЛ являются фосфатидилсерины. и приближаются к ПЛ 
серого вещества и митохондрий мозга, где основными ФЛ являются дн- 
фпсфатндилглицерниы. составляющие 38—46% от суммы ФЛ [4. 5]. 
Этим кислым ФЛ. как известно, отводится важная роль в структуре и 
функциях внутренней мембраны митохондрий.

Паши данные в отношении фосфолипидного состава ПЛ, выделен 
пых из сердца с помощью метода эмульгирования-центрифугирования, 
в основном согласуются с данными Мураками н др. [14] и особенно 
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Эйхберга [8], которые выделили и очистили ПЛ сердечной мышцы дру
гими методами.
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ВЛИЯНИЕ ДЛИТЕЛЬНОГО ВВЕДЕНИЯ ЦЕРЕБРОЗИДОВ 
НА АКТИВНОСТЬ СУКЦИНАТДЕГИДРОГЕНАЗЫ

ПЕЧЕНИ И МИОКАРДА КРЫС

Г. м. САРКИСОВА. Л. В. СУКИАСЯН. О. П. СОПКИ И, 
Л. U. ПОГОСЯН, Г. А. ЧУХАДЖЯН

Ереванский государственный медицинский институт, кафедра 
бионеорганинесцой и биофизической химии

Аннотация — Показано, что длительное введение цереброзидов (5 мг/кг 
массы животного) приводит к разнонаправленным сдвигам в активности 
сукцнпатдегидрогсназы печени и миокарда. Обсуждается возможное вли
яние изменений ո фосфолипидном спектре на активность указанного 
фермента.

ll.tininui<;[liu — Sntjg Լ տրված, որ ցերերրողիղների երկարատև ներարկում ր (■։ 
կենդանու մասսային) րերւսմ է Աարդի Ա սրտամկանի ՍԴՀ-ի ակտիվության 

տարրեր ոսր/ութ յո։Ններով տեղաշարժի՛
1‘ննարկվում Լ ֆոսֆո/իպիդների սպեկտրի Հնարավոր ազղեցութ յո։Նր ՍԳձ֊ի 

ակտիվ ութ յան վրա։

Abstract — Il is demonstrated that chronic injection of cerebrosides (5 
mg kg oi animal body) brings to alterations in the succindehydrogenase 
activity in the rats liver and myocardium. A possible role of the changes 
in phospholipids spectrum on the succindehydrogenase activity is discus
sed. •
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Ключевы-.՝ слона: цереброзиды, суицинатдсгидрогеназа. фосфолипиды.

Ранее было показано, что длительное введение цереброзидов (ЦБ) при
водит к нарушениям в энергетическом обмене печени, выражающимся 
в уменьшении содержания макроэргов (АТФ, АДФ, АМФ), являю
щихся важнейшими регуляторами метаболических процессов в клет
ке [8].

Поскольку более 80% АТФ синтезируется в митохондриях, логично 
предположить, что одна из причин подавления синтеза адениннуклсо- 
тидов заключается во влиянии вводимых ЦБ или продуктов их распада 
на функциональное состояние ферментов дыхательной цепи, в том чис
ле и сукиинатдегидрогсназы (СДГ), представляющей собой часть поли- 
фсрмснтного комплекса сукцинатоксидазы, структурно и функциональ
но связанной с внутренней мембраной митохондрий.

За последнее время выявлен ряд липндзавпсимых ферментов, в ре
гуляции активности которых большое значение придается белок-липид
ным взаимодействиям [I]. Так как к указанным ферментам относится 
СДГ, целью настоящего исследования явилось изучение се активности 
и фосфолипидного состава тканей печени и сердца в условиях длитель
ного введения ЦБ.

Материал и методика. Опыты проведена на 40 белых беспородных крысах-сам- 
мах массой 120 150 г. содержащихся на обычном лабораторном рационе. Животным 
ежедиеэяэ на протяжении трех месяцев внутрибрюшинно вводили смесь этанола с фн- 
Лкмогичач.ии раствором, взятых з соотношении 1:40 (й объемах)—контрольная iруи
на н эмульсию ЦБ, приготовленную ил указанной смеси из расиста 5 мг/кг массы — 
Опытная группа.

Суммарную фракцию ЦБ выделяли из мозга крупного рогатого скота по методу 
Флауэрса [ Ю] с последующей очисткой на колонке с силикагелем [15]. По истечении 
у|.-азвн1ц,г > срока животных забивали декапитацией под легким эфирным наркозом. 
Ai.uifh.СДГ в митохондриальных фракциях печени и сердца изучали методом 
Kum-з [12] п выражали п нмолях окисленного сукцината в 1 мнн/мг белка митохон
дрий. Содержание белка в пробах определяли методом Лоури с соавт. [13]. Общие 
липиды абстрагировали из ацетоновых порошков печени и сердечной мышцы методом 
Карагезянз [3]. Фракционирование фосфолипидов осуществляли методом бумажной 
зромагографин с последующим определением в них кол 'хс-и:՛ липидного фосфора [3]. 

. Полученные данные обрабатывали общепринятым методом с использованием кри
терия -Стьюдента.

Результаты и обсуждение. Как видно из (энных, приведенных в 
табл. !. активность СДГ в митохондриях печени животных, получавших 
ЦБ 8 течение трех месяцев, статистически достоверно снижается на 37%, 
в го время как в митохондриях сердечной мышцы наблюдается некото
рая тенденция к активации. Следует отметить, что такую же разнона- 
иравленность в действии эндогенных биологически активных веществ 
на СД1 митохондрий, выделенных из разных тканей, наблюдали дру
гие исследователи. Так, было показано, что норадреналин и серотонин 
повышают активность СДГ в митохондриях и гомогенате мозга, но по
давляют ее в соответствующих препаратах печени [2]. Причину этого яв
ления автор усматривает, с одной стероны, в особенностях СДГ изучае
мого объекта, с другой—в различных концентрациях используемых био
логически активных соединений. Следовательно, обнаруженная нами 
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разпонаправленность во влиянии вводимых ЦБ на активность СДГ з 
печени и миокарде, по-видимому, объясняется тем, что первая является 
основным органом-мишенью для экзогенных ЦБ, а митохондрии второй 
обладают наиболее мощной окислительной системой—су кцинатбксп- 
дазной системой [ 1 Г].
Таблица I. Влияние цереброзидов на активность СДГ митохондрий печени н 
сердца крыс, нмоль окисленного сукцината в I мнн/мг белка митохондрий (М+т)

Вил ткани
Группа -----------------------------------

печень сердце
п = 9 п—8

Контроль 4.47+0.27 4.02+0.10
Опыт 2.72+0.23 4.22+0.28
Р <0.001 >0.05

п—число опытов.

Согласно сложившимся представлениям, фу нкнионированне 
браносвязанных липидсодержащих и лииндзависимых ферментных си
стем. обеспечивающих многие функциональные свойства биологических 
мембран, осуществляется в результате липид-липидных и липид-белко- 
вых взаимодействий в плазматических мембранах [5, 6]. В свете ска
занного не исключается роль изменений в составе холестерина мито
хондриальных мембран в выявленных сдвигах в активности СДГ изучен
ных тканей. На это указывают результаты наших предыдущих иссле
дований [9], в которых было показано, что трехмесячное введение сум
марной мозговой фракции ЦБ приводит к существенным нарушениям 
в обмене холестерина в печени и миокарде экспери ментальных живот
ных. Учитывая то обстоятельство, что фосфолипиды, наряду с холесте
рином, являются основным компонентом липидного матрикса мембран, 
мы сочли целесообразным изучение общего содержания фосфолипидов 
и их фракционного спектра в условиях эксперимента.

Установлено, что суммарное количество фосфолипидов в печени 
животных контрольной группы составляет 2310,00+43.20 мкг Рм/г су
хого веса ткани и нс претерпевает статистически достоверных измене
ний под влиянием ЦБ—2365.20+9.93 мкг Р,,/г (Р>0,05). Интересно, 
что содержание фосфолипидов не изменяется и в сердечной мышце жи
вотных опытной группы 2318,40+8,50 мкг Рн/г сухого веса ткани про
тив 2277.60+26,1 = мкг Ри/г (Р>0,05) в контроле.

При сопоставлении спектров фосфолипидов печени и миокарда жи
вотных обеих групп выявляется межфракционное перераспределение 
среди фосфатидил-глнцерндов. выражающееся в изменении процентно
го содержания отдельных фракций.

При анализе полученных данных наше внимание привлекли сдвиги 
в процентном содержании тех фракций фосфолипидов, участие которых 
в энергетическом обмене общепризнанно, в частности, фосфатилняино- 
знтог (ФИ), кардиолипинов (КЛ) и сфингомиелинов (С.ФМ). Дэн- 
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ные, представленные в табл 2, свидетельствуют о выраженных изме
нениях в уровне указанных фракции. Так, следует отметить увеличе
ние в печени животных опытной группы по сравнению с контрольной 
относительного количества ФИ на 38% и в сердечной мышце- КЛ на 
22%. Рядом авторон получены убедительные данные о высокой степе
ни реактивности ФИ в обменных процессах при различных функцио
нальных состояниях организма [4] и реактивирующем эффекте КЛ на 
некоторые ферментные системы дыхательной цепи митохондрии, в том 
числе и СДГ [14]. Это позволило предположить, что выявленные изме
нения в составе фосфолипидов носят компенсаторно-восстановительный 
характер и направлены на нормализацию энергетического обмена и ука
занных видах ткани.

Вид ткани Печень Сердечная мышца

Таблица 2. Влияние цереброзидов на фракционный состав фосфолипидов печени 
н сердца крыс, % (М.1 т)

Фракции ФЛ

Кснгрпль 
и=2

Опыт 
п—20

Контроль 
п 20

Опыт
п=20

ЛФХ 23.65+0.44 13.73-+-0.24* 7.75+0.44 9.63+0.24'
ФИ 9 10+0.50 12Л6+0.24* 7.75+0.44 8.13+0.24
СФМ 20 00±0.50 12.30±0.24* 10.70+0.50 14.20+0.24*
ФХ 33 82+0.44 37.82±О 09’ 38.78+2.07 36.67+о.С7ч
ФС 3 63+0.00 5.93+0.24' 6.25+0 44 4.53+0.: 4
ФЭ 9.80+0.38 17.66+0.14" l7.35-t-O.44 12.53+0.24*
кл —. — 11.42+0.50 14.31+0 20•
НФЛ 87.30+1.00 81.54+0.75 74.60+1.57 73.30*0.55
КФЛ 12.70+0.50 18.50+0.00* 25.40+1.38 26.70+0.00
НФЛ КФЛ 6,87+0.35 4.41+0,01' 2.90+0.09 2.70+0'02
Сумма 100 ДЮ 100.00 100,00 юо йо

’ Р<0,05; в остальных случаях Р>0,05.

Другой причиной отсутствия сдвигов в активности СДГ в миокарде 
в условиях проводимого эксперимента, возможно, является статистиче
ски достоверное увеличение относительного содержания фракции СФМ 
па 33%, которой отводится коферментная роль в процессах окислитель
ного фосфорилирования [7], в то время как в биоструктурах печени на
блюдается снижение се приблизительно на 39%.

Поскольку в настоящее время установлено существование двух от
дел ь пых ка того ри й фо с фол и и и д ов—функционально а кт я в и ых—к и с л ы х 
(КФЛ) по своей природе и метаболически относительно более инерт
ных֊ нейтральных (НФЛ), Поддерживающих структурно-функцио- 
пз..ьную активность мембраносвязанных комплексов |1,4],—нами 
было обращено внимание на сдвиги в суммарных количествах НФЛ и 
КФЛ.

Полученные данные свидетельствуют об определенных изменениях 
а содержании указанных представителей фосфолипидов как в тканях 
печени, так и сердца животных, получавших ЦБ. 'Гак, в первой из 
;П!л уровень НФЛ проявляет тенденцию к уменьшению, а КФЛ —к узе- 
ничению почти на 45%, что приводит к уменьшению соотношении НФЛ/ 
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КФЛ на 32%. постоянство которого имеет существенное значение для 
поддержания нормального течения ряда физиологических функций 
клетки. Во второй не было выявлено заметных сдвигов в уровне НФЛ 
и КФЛ и величине коэффициента НФЛ/КФЛ.

Таким образом, результаты проведенных исследований свидетель
ствуют о том. что длительное введение ЦБ приводит к выраженным 
изменениям соотношений между фосфолипидами, что чревато серьез
ными нарушениями в структурно-функциональных свойствах клеточных 
мембран и активности мембраносвязанных липидзавиенмых ферментов, 
в частности СДГ печени и сердца животных опытной группы.
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ДЕЙСТВИЕ верапамила на физико-химические 
СВОЙСТВА МИОФИБРИЛЛЯРНЫХ БЕЛКОВ МИОКАРДА

Л!. Л. КАЙФАДЖЯН
Институт кардиологии М3 Армянской ССР нм Л. А. Оганесяна. Ереван

Аннотация — Показано, что верапамил я присутствии конов С.ч действует 
«разобщающе» на процесс комплексообразования актомиозина и его фер
ментативную способность: активирует сулерпреиипитацик* и гормозкг АТФ- 
азную реакцию. Неоднозначный характер модуляции верапамилом этих 
параметров на фойе различных рСа указывает на го. что ингибирование 
протекает по аллостерическому тапу. Предполагается, что верапзмии свя
зывается на сгюцнфическдм. отличном от Сз2+*связыза։ощего. участке 
белка.
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ւԱոտացիա — Վերապամիլը Ca2^ ներկա էությամբ ակտիվացնում Լ ակտոմիո- 
դինի փոքսաղղեւրրւթյունր ԱՏՖ-ի հետ (սոլպերպրեըիպիտարյիա  յի երևույթը) և 
սւրդերււկււլմ Լ նրա ֆերմ ենաային ակտիվությունը ( ԱՏՖ-ադային ակտիվությունը)/ 
Վերապամիլի ներղորեօլթ յան աստիճանը կախված < Сй2 • բանակից միջավայ
րում ե Ունի այլոստերիկ բնույթ։ Ենթադրվում Է, Որ վերապամիյը կապվում Լ 
ակտոմիողինի կազմում դանվող С32Э ֊կապող սպիտակուցների Հես-, բայց նրանց 
մոլեկույի այն տեղամասում, որտեղ շի կապվում Շճ^֊րւ ՚

Abstract—I։ is shown that verapamil in rhe presence of Ca ions influ
ences „disconneclively* rhe process of actomyosin complex formation and 
us enzymatic capacity: it activates supcrpreclpitaiion and inhibits ATPase 
reaction. Disparate character of modulation of these parameters by vera
pamil on the background of different pCa shows that inhibiting proceeds 
by allosteric type. Il is supposed that verapamil is bound on the speci
fic, different from Ca1՛—binding, protein site.

Ключевые слива: Ca---антигоннегы (верапамил), актрмиогин. cyrtc рг.реципигицчл, 
АТФам, Са^+-св.ч.)ывающие белки. 1

Несмотря на широкое использование Са2^антагонистов в кардиологи
ческой практике, молекулярный механизм их действия на миокард оста
ется недостаточно изученным [8, 12]. Известно, что специфическим 
эффектом этих соединений является угнетение медленного входа ионов 
Са5, в кар дном попиты через, деполяризованную мембрану и уменьше
ние медленной фазы потенциала действия[6]. Благодаря липофиль
ности, эти соединения, кроме мембраностабллизнрующсго действ ч 
[31 могут взаимодействовать также с внутриклеточными структурами, 
ответственным и за регуляцию концентрации ионов Са, а также с Са-'- 
связанпыми белками миофйбрнлл [5]. Однако сведения о взаимодей
ствии Са-'-антагонистов с сократительными белками весьма .малочис
ленны. На изолированных волокнах миокарда крыс было показано от
сутствие влияния верапамила на величину развиваемого напряжения 
в присутствии излишка ионов Са в среде [7]. С другой стороны, ре
зультаты. полуденные в нашей лаборатории, свидетельствуют о том, что 
Са:՜ -антагонисты, а также թ-блокаторы способны взаимодействовать 
с Са--связывающями компонентами комплекса миофибриллярных 
белков [II], причем показано отсутствие эффекта верапамила на АТФ- 

. актомиозина при удалении Са2+-связываюших компонентов из его 
сатана [I].

Таким образом, дальнейшее изучение возможности прямого влия
ния верапамила на сократительный аппарат может расширить наши 
представления, не только о внутриклеточных путях его действия, но 
также о специфичности его проявления на бел ново-липидные структу
ры, участвующие в транспорте ионов Са через клеточную мембрану.

В настоящей работе представлены результаты исследования меха
низмов действия верапамила на структурно-функциональные парамет
ры актомиозина, содержащего Са2+-связьгва1ощне регуляторные белки.

Материал и методика. Нативный актомиозин (НАМ) получали из левого желу- 
миокарда белых крыс-самцов (200—230 г) но модифицированному методу [13]. 

Чистоту белковых препаратов проверяли элехтрофорстичсскп в 10% П.АГ -ДСН [15] 
•Концентрацию белка определяли по Лоури и спектрофотометрическн
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Синхронную регистрацию параметров реакции суперпреципитации (СПП| и Ч«г2+- 
АТФазы производили на собранной н лаборатории установке [4]. Использовали со
став инкубационной смеси: 1 мг/мл НАМ; 0,01 мМ МдС12; 0,1 м,М АТФ; 0,15 М КС1; 
0.02М Трис-НС1, 4 мМ 2-меркаятоэтаиол; 0,01 мМ ЕГТА; pH 7,35; I 25еС. Пря ис- 
пользования растворов Са2+ п концентрации ниже 10-е М применяли 1 мМ Са2+/ЕГТА 
буфер. Степень кооперативности АТФазной реакции рассчитывали по уравнению Хил
ла [10].

Рездльтаты и обсуждение. В отсутствие ионов Са верапамил вы
зывает растормаживающий эффект как на скорость реакции СНП, 
так и на М§2+-АТФазу НАМ, т. е. действует подобно Са2+. Сходство 
это выражается также н положительной кооперативности изменения 
АТФазной реакции в зависимости от концентрации верапамила, что ха
рактеризуется ярко выраженной сигмоидной кривой (рис. 1а). Степень

* 6
Рис. I. Зависимость М"2+-ЛТФззы (а) и \'СП1| (б) НАМ миокарда белы.՝, 
крыс от различных концов граций верапамила. Степень ко.эператннности 
АТФазной реакции («). По оси ординат мкг Фк мг֊1 с1 (а) ДОП/с (б|;

V
——----------- -- (в): ио вся абсцисс —м । верапамил.

1»> Утах — V

кооперативности реакции АТФазы ПАМ в области рСа “4-4, соответ
ствующая 11=1,5 [I], в присутствии верапамила соответствует 11=1,2. 
Это свидетельствует о наличии по крайней мере одного специфического 
участка связывания верапамила на макромолекуле ПАМ.

Способность комплексообразования миозина с актином возраста
ет при увеличении концентрации верапамила от 0,001 до 0,1 мкМ в 
среде примерно в 1 раза (рис. I б). Такое значительное возрастание 
степени комплексообразования позволяет предположить, что верапамил, 
взаимодействуя с тропонип-тропомиозиновым комплексом, устраняет их 
тормозящий эффекг.

Низкие концентрации ионов Са (рСа7 и рСаб) нс изменяют степе
ни положительной кооперативное! : протекания реакции гидролиза
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АТФ актомиозином в присутствии различных концентраций верапами
ла (рис. 2а). Сигмоидная форма кривых АТФазы ПАЛА сохраняется при 
рСа 7 и рСа 6. Причем при изменении концентрации Са*т на порядок ак- 
твваиия А I Фазы возрастает в равной степени в пределах концентрации 
верапамила 10 10՜՜ ЛА. Однако при использовании насыщающих
концентраций Са2՜ (рСа5 в рСа 4) эффект верапамила резко изменя
ется (рис. 2 6), т. е. наблюдается торможение АТФазы НАЛА.

оох

о,о?и-

00/6

pCaf>

о.о?г

Ofi/b \

00/4

Рис. 2 Зависимость .\Ag2---АТФазы НАМ миокарда крыс •՛■; различиях кон
центраций верапамила на фоне рСа 74-(» (а) и рСа Я-|-4 б). По оси ор- 

дйва1 мкг Ф„ м.-1 с \ по оси абсцисс 1% М~1 верапамил.

Как известно, на регуляторном белковом комплексе сократитель
ного аппарата, в частности, на тропонине С имеются два типа незави
симых друг от друга специфических участков связывания Са2*; харак
теризующиеся константой связывания 2-Ю7 ЛА участки первого клас
са и участки второго класса с константой связывания 2-КР ЛА՜1 [II]. 
Возможно, верапамил, взаимодействуя с низкоафиянымп участками, 
связывания Са- , способен в присутствии этого иона оказывать тормо
зящее действие. С другой сто) . . кцифичсски ь с ipoiio-
нином, он может вызывать конформационные изменения, приводящие 
к стерической блокаде модуляторных белков и торможению процесса 

ращения. Однако на основании полученных результатов Дрпуст 1МО 
предположение, что верзпзмил не конкурирует с Са՛՛ о՝. ՛ дин и тот же 
участок, з связывается со специфическим участком макромолекулы.

Из рис. За видно, что эффект верапамила на комплексообразова
ние актин-миозина сильно зависит от концентрации Са в среде. При 
низких концентрациях верапамила. Ю -~Ю 8 ЛА. наблюдается сниже
ние скорости реакции СПП, тогда как более высокие кондентрацнн его 
вызывают повышение скорости актин-миозинового .взаимодействия Та
кая концентрационная зависимость отмечается в присутствии рСа 7-4-6, 
т. е. когда не насыщены инзкоафиниые участки связывания Са. На
сыщающие концентрации Са24 вызывают противоположный эффект, ха
рактеризующийся торможением скорости реакции СПП при уае. тче- 
ним в среде концентрации верапамила в пределах 10 9-НО М 
(рнс. 36).
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На основании полученных результатов можно заключить, что ве
рапамил в присутствии ионов Са действует на процесс комплексообра
зования актомиозина и его ферментативную активность противополож
ным образом: активирует суперпреципитацию и тормозят АТФазвую 
реакцию. Таким образом, в случае проникновения в кардиомиоцпгы ве
рапамил, связываясь с Са-регуляторными белками комплекса тропонин-

Рис 3 За «пси V осп. \ . ц|: НАМ миоклрдл крыс • >; различных концентра 
пнй нерапамнла на фоле рСа 7—6 (а) и рСа 5-|-4 (б) Но осн ординат—

△ОП/с: по оси абсцисс—1ц М-1 верапамил.

тропомиозина, может взаимодействовать с низкоафинными участками 
связывания Са--. выступая в роли аллостерического ингибитора акто
миозиновой АТФазы. Снижение АТФазной реакции миофибрилл в 
данном случае может служить дополнительным фактором сохранения 
внутриклеточного уровня АТФ, что в свою очередь имеет значение и 
поддержании уровня внутриклеточного Са [9] и регуляции обмена ве
ществ. По всей вероятности, именно таким путем верапамил предот
вращает изменения н генетическом аппарате кардиомиоцитов, устраняя 
замену изоформ миофибриллярвых белков в условиях ишемии и ком
пенсаторной гипертрофии миокарда [2].

Полученные разультаты свидетельствуют о возможном существо
вании внутриклеточного пути действия верапамила—через модуля-] 
цию функции сократительного аппарата миокарда.

С другой стороны, полученные факты позволяют выявить эффект 
аллостерического регулирования верапамилом функции Са-+-связыва- 
юи.нх белков я потенциалзависимых ионных каналах, участвующих в 
трансмембранном переносе этого важнейшего для кардиомиоцитов 
двухвалентного иоиз
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ГОРМОНАЛЬНАЯ РЕГУЛЯЦИЯ МАЛАТДЕГИДРОГЕНАЗНОИ 
АКТИВНОСТИ В ТКАНЯХ КРЫС

Л. Б. БУРНАЗЯН, .4. В. АРУТЮНЯН, Н. О МОВСЕСЯН.
М Г. УРГАНДЖЯН

Институт биохимии АН Армянской ССР, лаборатория азогисгого обмена, Ереван

/Хннотацня — Тиреоидные гормоны н кортикостероиды прннн.мл.от участие 
в регуляции активности малэтлегндрогеназы. Активность митохондриаль
ного фермента в печени н почках па 12-м ч после введения кортикостерои
дов возрастает в 2 3 раза и постепенно снижается к 48-му часу Анало
гичные изменения наблюдаются в активности митохондриальной мала где- 
гидрогеназы в мозге. Тиреоидные гормоны ингибируюi активность ма- 
латдегндрйгеназы как и митохондриальной, так и растворимой Фракии- 
мозга, а в печени в почках, наблюдается как повышение активности фер
мента. так и отсутствие эффекта ТГ и КС влияют ил содержание множе
ственных форм МД Г в .мозге и почках

I Lu Ո in Ш րյ ի սւ — Ո՚իրերւիղ '.որմոններր և կորտիկոստերոիղներր մաօնէսկցռմ են մա- 
1ատղեհիղրող1ւՆսպաների ակտիվռթ յան կտրղավորմ անրւ Ь ո ր տ ի կոս սւ ճ ր ո իղն եր ի 
ներարկումից 12 մամ Հետո աոնետի /յարղում և երիկամներում միտորոնղրիա. 
ՍԴՀ ակտիվութ յռնր բարձրացեք Լ 2—3 անգամ. իոկ մինչև ՀՏ-րղ մամը նկատ
վեք Է ակտիվության ասաիճանական ևվս/պեյյում. Նման փոփոքսութ յուննեը տեղի 
են ունեցեք նաև Լ֊ՄԴհ. ակտիվության Հետ ուղեղում. Աոնետի ուղեղի /ուծեյի և 
միտոցոնղրիայ ֆրակցիաներում ՄԴՀ ակ.ոիվո.թ յռնր արզԼյսւկվեյ է թիրևոիղ 
Հորմոնների ներկայությամբ. իսկ երիկամներում և (յարղւսմ կամ փոփոիւության 
•ի ենթարկվեչ, կամ !,( տեղի Լ ուեեցհյ ֆերմենտի ակտիվութ յան րարձրացոէմ ։ 
>“իրեոիղ հորմոնները և կո րտիկոստերորղսե ր ր աղղում են աոնետի ուղեղի !ւ երի
կամների I) ԴՀ ս՛արք՛եր մոքեկուքյւոր ձևերի պարունակռթյան վրա.

Abstract Thyroid hormones and ci-rtlcosterbids take part in the regula- 
lion of malate dehydrogenase activity. \c’ml։i:strathJi of CS enhances Ղ՛ 
2-3 fold niMDH activity in liver and k-. ՛ ..y in 12 hours, the enzyme ac-
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tivity dropping back to usual level c 43 hours. Analogous changes arc 
observed in the activity oi mitochondria։ malate dehydrogenase in the 
brain.

Til inhibits both cMDH and mMDH In brain tissue the effect Is 
variable in liver and kidney and depends on the experimental conditions. 
The eitect of П1 and CS on the ratio of multiple forms of MDH in brain 
and kidney is detected.

Ключевые слова: гормоны тиреоидные, кортикостероиды, малатдегидрдгенаии.

11ЛД-зав1.самая малатдегндрогсказа (МДГ, КФ 1.1.1.37), являющая
ся одним из ключевых ферментов цикла три карбоновых кислот, пред
ставлена в организме двумя формами: митохондриальной и цитоплаз
матической (м-МДГ и ц-МДГ соответственно) [9. 14]. Эти изофер
менты отличаются по ряду кинетических, иммунологических, хромато
графических свойств, а также электрофоретической подвижностью. 
[18]. Установлено также, что в ряде тканей млекопитающих (пе
чень, сердечная мышца, мозг и т. д.) изоферменты МДГ отличаются 
друг от друга гетерогенностью. Как растворимая, так и митохондри
альная МДГ представлены в организме несколькими! формами, харак
теризующимися различной молекулярной массой [12] и в большинстве 
случаев неодинаковой электрофоретической подвижностью [14].

Выяснению роли цитоплазматической и митохондриальной МДГ, а 
также их различных молекулярных форм в клеточном метаболизме з 
.значительной мере может способствовать изучение путей н.\ гормо
нальной регуляции.

В настоящем сообщении приводятся данные, касающиеся влияния 
тиреоидных гормонов (ТГ) и кортикостероидов (КС) на активность 
ц-МДГ и м-МДГ н их молекулярных форм в печени, почках и мозге.

Материал и методика. Исследования проводились на цитоплазматической и мнто- 
: н фйальной фракциях мозга, почек и печени крыс, .которые наделяли, как указано 
pr.i-.w [2]. Была изучена общая активность и изоферментный спектр МДГ после одно 
кратного «ведения гидрокортизона и коргнзон-21-ацетата (Serva). 5 мг на 100 г массы 
ЖИВОТНОГО, В различные сролн после шшдишгя (2, 5, 1’2, 2-1 и •*.& ч), :՛ тй:."а-р тироксина 
(Тц)н 3,3—5-трянодтиронина—Т3 (0,5—1,0 мг на 100 г массы животного после 7-днев
ного введения) Общую активность МДГ определяли спектрофотометрическим мето
дом по убыли пли образованию 11АД-Н (340 нм) [I]

В опытах in vitro КС. и ТГ использовались п концентрации 10 5 М. Молекуляр
ные формы МДГ разделяли на полиакриламидном геле (7.5%) [8]. окрашивание про
водили феназнн-метзеульфат-тетраз.ьловым методом [5]. гели леиентометрнровллн и:> 
приставке к Спекорду u\ vis [3]. Белок определяли по методу Лоури н соапт [10].

Результаты и обсуждение. В табл. I приведены тайные о влиянии 
Т4 и Т3 на катализируемую МДГ реакцию окисления малата и восста
новления оксалоацетата в растворимой и митохондриальной фракциях 
печени, почек г мозга. Полученные результаты свидетельствуют о том. 
что ТГ неодинаково действуют на активность МДГ в исследуемых фрак
циях указанных органов. Обнаружено стимулирующее действие Т. па 
активность МДГ в растворимой фракции печени и почек в прямой реак
ции и митохондриях печени в обратной реакции; Т.։ же эффективен в от
ношении митохондрий печени и почек а обратной реакции. Во всех этих 
случаях гормональный эффект не превышал 50%.
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В ряде экспериментов как Тз. так и Т4 оказывали выраженное ин
гибирующее влияние на активность МДГ как в прямой (митохондрии 
почек), так и в обратной реакции (митохондрии мозга). Причем харак
терно. что ингибирующий эффект Т.։ был несколько выше по сравнению 
с Тз н достигал 40—50%. В растворимой фракции мозга и мнтохондри 
ях мозга и печени в прямой реакции, а также в растворимой фракции 
мозга и почек в обратной реакции Т4 несколько ингибировал активность 
фермента, тогда как Т3 был неэффективен. Наконец, в растворимо:' 
фракции печени Т< ингибировал почти на 30% окисление малата, тогда 
как Тз, как уже отмечалось, вызывал 50%-ное повышение активности 
МДГ во всех остальных случаях (табл. Г).

•• Р<0,01. Р<0.001.

Таблица 
кофермента/

1. Действие тиреоидных гормонов на активность МДГ (мкмоль
мг белка/мни) в опытах 1и цк.'О, н=1()

Органы Фракции Кофер-
Гормоны

менты
к ли роль ь Т»

Мозг цитоплазма НАД 0.41+0 01 0.39+0 01*’ 0.17+0.01’
НАДН 3.20+0.04 2.92+0.0 Г” 2.38+0.04**՜

миюхолдрии НАД 1.64+0.02 1.15+0.02*** 1.16+0.02-'*'
НАДН 7.97+0.05 5.68-0.05*-’ 4.98+0.05”'

Печень цитоплазма НАД 0.63+0.01 0.94 ±0.02*” 0.45+0.01”
НАНН 2.06—0.04 1,74+0.04*** 1.91+0.04'

митохондрии НАД 1.97+0.02 2.00+0.03 1.32X0.02”
5,35+0.04 ”НАДН 4.02-0.05 4.8б±0.05*»®

Почки цитоплазма НА1 0.87+0 01 1.29+0.02*** 0.97+0.03 ”•
НАДН 2.97-1-0.04 2.96+0.04 1.93+0.04*”

митохондрии НАД 2.15+0.02 1 16+0.03” • 1.11+0.04***
НАДН 3.79+0 04 3.71+0.04 6.72+0.05”’

При исследовании влияния гидрокортизона на активность растно 
рнмой и митохондриальной МДГ в исследуемых органах животных бы
ло установлено, что активность .митохондриального фермента в реакции 
окисления малата через 2 ч после введения гормона понижается на 10 
60%, через 5 ч повышается, превышая в печени контрольный уровень, 
а в .мозге и почках приближаясь к нему (рис. 1,д).

На 12-м часу после введения гормона наблюдается резкое повыше
ние активности фермента в печени и почках (в 2,2 и почти в 3 раза по 
сравнению с контролем соответственно), в мозге она также возрастает, 
не превышая, однако, контрольного уровня Через 24 ч активность 
МДГ в печени и почках снижается, но в почках все еще превышает нор 
му. Несмотря на дальнейшее понижение активности фермента, опа и 
через 24 ч после введения гормона оказывается на 25% выше по срав
нению с контролем. Активность ц-МДГ в этих условиях нс претерпе
вает существенных изменений (рис. 1,ц).

В активности МДГ, катализирующей реакцию восстановления окса- 
лоацстата, происходят изменения, в основном сходные с теми, которые 
были обнаружены при окислении малата. Здесь наибольшее понпже- 
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ние активности фермента наблюдается через 5 ч после введения гидро
кортизона, причем оно особенно проявляется в митохондриях мозга, где 
активность МДГ падает более чем в 3 раза (рис. 1,6). 12-й час после 
введения, так же как и в случае прямом реакции, является оптимальным 
сроком стимулирующего действия гормона на активность митохондри
альной МДГ, она возрастает в почках, печени, мозге соответственно в

Рве. 1. Влияние гидрокортизона в опытах in vivo на ахтииноечь МДГ 
(мкмоль кофермента/мг белкаумин) в мозге, печени, почках крыс, а (мито
хондрии) и и (цитоплазм?) прямая реакция՝, б (митохондрии) и г (ци- 
топлззма)—ибрптпзя реакция; —о — 0—мозг; ® — и - оечень:

--- ---- •: ---- ПОЧКИ.

2,4. 1,7 и 1,5 раза по сравнению с контролем и в 4,2, 5,6 и 4.4 раза по 
сравнению с результатами, полученными при 5-часовом воздействии. Че
рез 24 ч после введения гормона активность фермента в почках и мозге 
снижается, приближаясь к норме, по в печени изменяется незначитель
но, достигая контрольного уровня лишь к 48-му часу после воздействия. 
Характерно, что как и в описанной выше реакции окисления малата, 
гидрокортизон нс оказывает стимулирующего влияния па активность 
НЛД-завнснмой ц МДГ. катализирующей реакцию восстановления ок- 
еалоаиетата (рнс. 1,г). Следует отметить, что при этом в растворимой 
фракции почек и мозга на 5-м часу после введения гормона отмечается 
понижение активности фермента приблизительно на 40%. Полученные 
данные свидетельствуют о том, что .м-МДГ печени и точек подвержена 
кортикостероидной индукции, так как на 12-м часу после введения гид
рокортизона наблюдается отчетливо выраженное повышение активн <;■ 
сти фермента как в прямой, так и в обратной реакции. Раисе было об
наружено стимулирование м-МДГ коры почек при 3-дневном введении 
гидрокортизона [4]. что в совокупности с полученными нами результа
тами указывает на фазовый характер действия гормона, ибо уста позле
но его ингибирующее влияние на активность МДГ в первые часы после 
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введения (2—5 ч), стимулирующее действие на 12-м часу, нормализую
щий эффект через 24 48 ч с последующим повышением при 3-дневном 
введении. Индуцирующее влияние гидрокортизона на активность 
м-МДГ особенно наглядно проявляется в обратной реакции восстановле
ния оксалоалетата. Однако и при использовании НАД в качестве ко
фактора м-МДГ можно констатировать индукцию фермента, если учесть, 
что активность его заметно снижается через 24 ч после введения гор
мона в вновь возрастает к 12-му часу более чем в 2,3 раза. Не исклю
чено, что в ряде случаев с индукцией может быть связано и действие ТГ 
(эффект Т3 на активность ц-МДГ и Т< на активность м-МДГ печени и 
почек). В этой связи следует отметить ранее установленное повышение 
активности м-МДГ почек, селезенки, желудка, тонкого кишечника и ц- 
МДГ скелетных мыши при 1-дневном скармливании белым крысам кор
ма, содержащего 2%-ный экстракт высушенной щитовидно։։ железы [11].

Известно, что введение животным ТГ. в частности Т3, приводит к 
изменению изоферментного спектра лактатдегидрогеназы печени [6]. 
В связи с этим представляло интерес выяснение вопроса о влиянии из
менения активности МД Г при введении гормонов на содержание отдель
ных молекулярных форм растворимого и митохондриального фермента. 
Нами были отобраны случаи с максимальным проявлением гормональ
ного эффекта (рис. 2). На рис. 2 приведены данные о влиянии Т4 на со-

Рпс. 2. Действие тироксина к । илрокоргизоиа па содержание различных 
фраьций МДГ (и %; э цитоплазме мозговой ткани (а) и митохондриях 

почек (б).

держание молекулярных форм ц-МДГ мозга, а также гидрокортизона на 
фракционный состав м-МДГ почек. Установлено, что в соответствии с 
электрофоретической подвижностью ц-МДГ мозга имеет 5, а м-МДГ по
чек—6 фракций. Исследуемые гормоны, почти не влияя на анодные 
фракции фермента, вызывают изменения в содержании отдельных ка
тодных фракции. Примечательно, что повышение ферментативной ак
тивности (эффект Т. и гидрокортизона на 12-м часу после введения) 

563



сопровождается увеличением содержания 6-й формы и снижением со
держания 5-й формы м-МДГ без существенного изменения уровня 
остальных фракции. В случае же понижения активности фермента 
под влиянием гормона (действие Т, на ц-МДГ мозга) уменьшается со
держание 3-й фракции и повышается уровень 4-й. В содержании же 
5-н фракции, так же как и остальных форм фермента, заметного изме
нения не происходит. Примечательно, что, согласно ранее установлен
ным фактам, в печени и мозге растущих животных гидрокортизон ока
зывает неодинаковое регулирующее влияние на множественные формы 
МДГ [13]. В табл. 2 представлены результаты изучения влияния ТГ
Таблица 2. Действие гидрокортизона и тиреоидных гормонов (мкмоль 
кофермеита/мг белка/мнн) в опытах г.՝Ига, и 10,

Гормоны
°₽- Фрвкции Ко ер- 

менты
к։:-н։роль гндрокоргпзон Ъ Т«.

Мозг пню- НАЛ 0.41+U.01 0.38+0 01 0.35+0 01” 0.32+0.01***
и .азма НАД» 3.,! -г0.04 2.79+0.04 ” 2.10 ! 0.04 * 1.85+0.05***
мню- НАД 1.( !-Н1 02 1 17+0.02՜ ’ 1.23+O.V2” - 1.07+0.03*’*
хондрин ПАДИ 7 -и.05 7.60x0 06' 6.14 Л֊ 0.06"’ 4.35+0.06?”

Пе- ни го- ГАЛ 0.1 но. 01 0.62+0.01 0.52+0.01*'* 0.49+0.01 *♦*
чень плазма 11. .ii! 2ДК- J.01 1.08+0.04* ; 1.15+0 05՜"' 1 01 -г-0.05"'

МИТО- НАД 1 97+0.02 1.74+0.02*** 1.56+0.02”* 1.4 2-Г0.03’"
хондрин НА.1Н 4.02+0.05 2.08+0.05”* ЗЛО+О 04* ■" 2.73+0-05’"

Почки пито- НА. 0 87+0.01 0.73+0.02”* 0.76+0.02" 0 76Л 0.02**
плазм;։ г!АДН 2.07 гО.1 4 3.21+0.05" 1.80+0 05՛ • 1.90+0.05?*"
мню- НАЛ . И г0.02 2.03+0.03" 1.95+0 04"* 1.75+0.03***
хондрин НАДИ 3 19т(Ы-( 3.12+0.05 1 3.28+U.05*” 3.04 +0.05?*’

”Р<0,01, • •• Р.<п,Цп|.

(Тз н Т«) н кортикостероидов i гидрокортизон и кортизон) на активность- 
МДГ в опытах in vitro. При этом учитывалось, что одним из механиз
мов гормональных эффектов при их введении в организм является не
посредственное влияние накапливающегося в тканях-мишенях гормона 
па ферменты. Как видно. I Г в концентрации 10”5М во всех исследуе
мых органах ингибирует активность фермента, катализирующего ма- 
латдегндрогепазную реакцию в обоих направлениях. Эффект Т. не
сколько превышает таковой Гз, что особенно выражено в митохондри
ях, растворимой фракции мозга и печени. Гидрокортизон также ока
зывает ингибирующее действие на активность МДГ, которое, п отличие 
от эффекта ТГ, оказывалось слабее, если не считать сдвигов, отмечав
шихся в растворимой и митохондриальной фракциях печени. Следует 
отмстить, что а литературе имеются указания об ингибирующем дей
ствии тироксина на активность митохондриальной МДГ из сердечной 
мышцы [15]. Рансе ингибирование МДГ, так же как и других металл> 
содержащих дегидрогеназ, в присутствии тироксина объясняли его хела
тирующими свойствам ։. обуславливающими комплексообразование с 
металлом в молекуле фермента [17]. Впоследствии, когда было обна
ружено, что ингибирование МДГ наступает не только под влиянием Г,». 
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его производных, но и молекулярного йода, были предложены другие 
1еханнзмы этого явления. В экспериментах с очищенной м-МДГ из 
ердечной мышцы свиньи было установлено, что инактивация ферме»* 
а наступает при окислении под влиянием йодсолержаших соединений 
0-ти из 14-ти имеющихся в молекуле фермента SH-rpynn [16]. При 
том отмечалась дезагрегация фермента на неактивные субъединицы 
7]. Было показано также, что при инкубации м-МДГ из сердечной 
1ЫШИЫ свиньи с эфиром тироксина метплтироксингидрохлоридом на
делается 90%-ное ингибирование активности фермента вследствие 
вязывания двух аминогрупп на стереоспецифическом рецепторном 
частке. Установлено, что присоединение тироксина приводит к ннакти- 
зции в результате снижения скорости связывания ферментом НАД [15]..
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МОДЕЛИРОВАНИЕ ЛИМФОЛЕИКОЗА НА БЕЛЫХ КРЫСАХ
.9. Д. СТЕПАНЯН Р. А. ПЕТРОСЯН. .7, П. СХ/Ь АНОВА,

А. С. АХВЕРДЯН

Арм. НИИВ, лаборатория лейкоза животных, Г.рензн
Аннотация — Выяснена реальная возможность моделирования лн.ифолейко- 
аа крупного рогатого скота на белых крысах. Определи, гнач нне спосо
бов предотвращения свертываемости лейкозной кровг п биологических 
эффектах ее действия на организм. Установлена степс; ь пораженности 
..ейкозным началом элементов белой крови больных л։ ч Ьолейкозом чело
века н крупного рогатого скита.
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Անոտացիա — Պարզէքեք Լ խոշոր Լղքերավոր կեն ղանին երի ւՒ^ֆ^լե յկոդր "պիստակ 
տոննաների վրա վերարւոաղրհրէէ ոեալ Հնարավորությունը։ Որ-շվեյ ( (եյկոզային 
արյան մակարդեյիոէթյոլնր կանխելո, միջոցների նշանակոլթ յո։Նը օրգանիզմի վրա 
և Նրանց ազղեցՈւթ յան կեն սարան ական էֆեկտիվությունը։ ՀւսյւոնաբհրվԼյ է {[‘մ- 
ֆոչեյկոզով հիվանդ մարդկանց ո։ կենդանիների օրգանիզմում յեյկոզային սկդրնա- 
պատհաոով սպիտակ արյան տարրերի ախտահարվսւծութ յան աստիճանը։

Abstract—The real possibility of the big horned cattle lymphoid leuke
mia modelling on white rais was revealed. The value 01 leukemia blood 
coagulability methods and its biological effects on animals were determi
ned. The degree of eslon of white blood elements caused by leukemia 
agent In patients and animals suffering from lymphoid leukemia was es
tablished.

Ключевые слова, моделирование лейкоза. лейкоцитоз, лейкемические лейкоциты.

В сравнительной лейкозологии утверждается представление об 
сти причин возникновения гемобластозов человека и крупного

общно-
рогато-

го скота (КРС). а также о сходстве механизмов их развития и основ
ных клинико-морфологических проявлений [5, 1-1]. Это послужило сти-
мулом для интенсивного развертывания работ по экспериментальному
воспроизведению различных форм лейкозов человека и КРС на мелких
лабораторных животных [15]. Однако литературные сведения об этом 
неоднозначны и подчас носят противоречивый характер |1—4, 6—13, 
15 — 17, 19—22]. Согласно данным Федорова и Катехелидзс [18]. па- 
рентеральиое введение белым крысам материала, полученного от боль 
пых лимфолейкозом или миелолейкозом люден, вызывает у них харак
терные изменения в системе белой крови. Аналогичные явления наблю 
дались у белых крыс при введении патологического материала от боль 
пых лейкозом КРС.

Придавая важное значение подобного рода исследованиям в реше 
тении ряда актуальных задач (этиология, диагностика. лечение и пр.) 
современной лейкозологии, мы предприняли попытку экспернменталь
ного воспроизведения лимфолейкоза КРС на белых крысах.

Материал и методика. Исследования проводили на белых крысах (150—200 г) обо
его пола линия Вистар Испытуемым материалом служили отдельные компоненты 
(плазма, разрушенные лейкоциты) крови явно больной лимфолейкозом коровы 
(№3834). Количество лейкоцитов у нее колебалось в пределах 27—45 гыс./ммЗ с 80 
95%-ным содержанием лимфоцитов.

Взвесь ленкопнтов (лимфоцитов) подучали из патологической крови известным ме
тодом осмотического пипса эрптропиим» в дистиллированной воде Отмытые физио՛ 
логическим раствором лейкоциты, содержащие приблизительно .50—75 тыс./мм3, триж
ды разрушали попеременным замораживанием их н оттаиванием при комнаткой тем
пературе (17°). Разрушенные лейкоциты разбавляли физиологическим раствором и 
соотношении 1:10 и по I мл вводили внутрибрюшинно белым крысам. В таком же ко
личестве применялась плазма лейкозной кроаи

Леикозогенпую активность испытуемого материала определяли в динамике в те
чение 70-ти дней путем подсчета абсолютного количества лейкоцитов и лимфоцитов в 
периферической крови подопытных крыс Опытные группы согтавнлн 5 7. а контроль
ные—3 -5 крыс Контролем служили крысы, обработанные при прочих равных усло
виях отдельными компонентами (плазма, разрушенные лейкоциты) крови интактной 
короны.

Результаты и обсуждение. Поскольку объектом исследования яв
лилась периферическая кровь животных. вначале изучалось значение
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способов предотвращения свертываемости крови в ее биологических эф
фектах с помощью применения раствора гепарина (5 ед.) (I мл), три- 
дона -;Д: (С,4 мг) (1 мл), а также дсфнбрннизакпей.

Выяснилось, что почти независимо от способов предотвращения 
свертываемости крови введение крысам плазмы и особенно разрушен
ных лейкоцитов интактного животного вызывает кратковременное (10- 
.шей) увеличение количества лейкоцитов. На 20-й день лейкоцитоз 
несколько ослаблялся с последующей его нормализацией. В этих ус
ловиях процентное содержание лимфоцитов крови варьировало в пре
делах нормы. Между тем инъекция крысам плазмы лейкозной крови 
вызывала обычно кратковременное (10 дней) повышенно количества 
лейкоцитов. На 20-й день лейкоцитоз несколько осл; блялея, а с 30-го 
жя прогрессивно нарастал, достигая максимума к 50-му дню наблюде

ний с последующей тенденцией к нормализации Более резкая картина 
двухфазного усиления лейкоцитоза наблюдалась при введении крысам 
разрушенных лейкоцитов крови лейкозного животного.

Как видно, применение различных способов предотвращения свор 
тываемостн крови больше влияет на эффекты биологического действия 
отдельных компонентов крови лейкозного животного по сравнению с ин
тактным. К тому же обработка гепарином вызывает у крыс сильное по
вышение лейкоцитов, три.юном—умеренное, дефибрннизациен—наибо
лее слабое.

Полученные результаты свидетельствуют также о более высокой 
биологической активности разрушенных лейкоцитов по сравнению с 
плазмон крови как интактного, так и лейкозного животного. Значитель
ные расхождения отмечались и между результатами действия разрушен
ных лейкоцитов крови интактного и лейкозного животного, что в пер
вую очередь могло быть обусловлено введением неодинакового количе
ства лейкоцитов, поскольку у интактного животного их число варьиро
вало в пределах 9—12 тыс., а у лейкозного—27 45 тыс./мм'1 крови. Для 
проверки этого предположения количество лейкоцитов интактного и 
лейкозного животного доводилось до одинакового уровня (50 тыс/1 мл) 
и после обычного разрушения их вводилось по I мл внутрибрюшинно 
крысам. Однако и в данном случае наблюдалось соответственно одно
фазное и двухфазное повышение количества лейкоцитов. Причем про
цесс индуцированного лейкоцитоза, как и в предыдущих опытах, про
лекал интенсивнее при воздействии разрушенных лейкоцитов крови лей
козного животного по сравнению с интактным. Стало быть, более вы
сокая биологическая активность лейкоцитов крови лейкозного живот
ного определялась не количественными, а качествен։ /ми изменениями 
ее.

Рассматривая фазовые изменения лейкоцитоза через призму 
сгвенйой природы действия болезнетворных агентов на организм, мож
но полагать, что первая фаза лейкоцитоза, вызванная введением кро
ви интактного или лейкозного животного, преимущественно выражает 
защитно-физиологическую реакцию, направленную па обезвреживание 
генетически чужеродной крови и сохранение относительного постоян
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ства внутренней среды организма. Л вторая фаза, индуцированная 
только лейкозной кровью, отражает развитие лейкозоподобного про
цесса. Правомерность сделанного допущения подтверждается болез
ненным состоянием подопытных крыс, обработанных лейкозным ма
териалом, значительным увеличением у них абсолютного количества 
лимфоцитов, характерным для этого заболевания, а также высокой 
смертностью. Оставшиеся в живых подопытные крысы, вероятно, пере
болели лейкозоподобным заболеванием.

Учитывая качественные изменения, наступающие в лейкозной кро
ви, мы имели основание предположить, что эти изменения в первую оче
редь должны сказаться па жизнеспособности лейкоцитов. Это предпо
ложение проверялось путем определения жизнеспособности элементов 
белой крови лейкозного животного с помощью применения трнпановой 
сини, избирательно окрашивающей нежизнеспособные клетки, а также 
протеолитического фермента трипсина, элективно их разрушающего. 
Использовали также сапонин, полагая, что нежизнеспособные лейкоци
ты патологической крови, но сравнению с относительно нормальными 
клетками, окажутся менее резистентными к указанному гемолитическо
му веществу.

Известными в цитологии методами к взвеси лейкоцитов нативной или патологи
ческой крови добавляли в определенных соотношениях либо раствор трнпановой сини 
(0,05%), либо кристаллического трипсина (0.5%), либо сапонина (0.02%). Пробир
ки с содержимым помешали на 30—45 мин а термостат. И после подсчета окрашенных 
или сохранившихся в целости лейкоцитов выводили процент нежизнеспособных клеток.

Как выяснилось (табл. 1), число нежизнеспособных лейкоцитов ин
тактного животного, находящихся в смеси с трипановой синью, трипси
ном или сапонином, достигало соответственно 10, 7 и 5%. В этих же
Таблица I. Жизнеспособность лейкоцитов крови интактного и лейкозного животного

Условия опыта Число 
проб

Процент нежизне
способных лейко

цитов (М+т)

Трипановая синь , лейкоциты нативные 15 10+0.5

Трипановая синь — лейкоциты патологические 20 45+3.0

Трипсин 4֊ лейкоциты нативные 10 7+0.3

Трипсин лейкоциты патологические 15 32+2.0
Сапонин —лейкопнгы нативные 15 5±0.1

Сапонин 4՜ лейкоциты наго ю։нческпе 20 Зб+2.5

условиях указанный показатель лейкозного животного находился в пре
делах 32—45%. Почти одинаковое число нежизнеспособных лейкоци
тов, выявленное в патологической крови различными средствами и ме
тодами. свидетельствует о том, что только 25—35% их из общей мас
сы белой крови поражено лейкозным началом.

С установлением факта избирательного разрушения сапонином не
жизнеспособных лейкемических лейкоцитов открывалась реальная воз
можность проверить сделанное выше предположение и на белых крысах.
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Таблица 2. Влияние обработанных сапонином лейкоцитов крови интактного и лейкозного животного на лейкоцитоз белых крыс (М-гн)

Количество лейкоцитов лимфоцитов, тыс. м՝՛?

.''слонин опыта Дня исследований

4 10 20 30 40 50 60 70

Контроль 12.8 7.7 12.6 7 8 13.6 6.7 12.0 6.8 11.7 6.8 14 0,7.5 11.9/6,8 13.4/7.1

Экстракт нативных лейкоцитов (нэдосэлок) 15.2 8.6 19.3 9.6 17.1 10.6 14 0 8.9 12.5 70 13.1 8.2 14.1 7.8 13.4.8.7

Экстрах г нативных лейкоцитов (осадок) 17.1/8.8 21.4 11.0 19.1 10.9 15.0/9.6 13.4 7.0 13.0 7.8 25,6.3 13.4.8.7

Экстракт патологических лейкоцитов (па
дога ЛО к) 16.8 8.5 22.6 9.9 17.5.9.2 28.0 21.2 3’2,0/24,2 30.0 23.5 25.0 18,0 2о.з 13.о

Экстрак। патологических лейкоцитов (оса
док) 18.0 9.8 20.5 11.1 19.0 12.5 19.0.12.5 17.0 9.4 15.1 8.4 12.0 7.8 12.6 8.0

Примечание: средняя кип;трагическая ошибка <±п») колебалась для лейкоцитов в пределах 0,50—1.70. лимфоцитов—0.30—0,95 Число животных 
в контроле—3. в опыте—7.
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К взвеси лейкоцитов патологической кропи добавляли определенное количество са
понина (0.02%) н после 5—10 мин выдерживания на холоду (+4Э) центрифугирова
ли н течение 10 мин при 500 об/мин. Надосадочный экстракт лейкоцитов отделяли от 
осажденных цельных лейкоцитов и последние обычным способом разрушались. Полу* 
енные таким путем экстракты лейкемических и относительно нормальных лейкоцитов 

крови лейкозного животного разбавляли физиологическим раствором в соотношении 
110 и по 1 мл вводили в отдельности внутрибрюшинно крысам. В качестве контроля 
1<рн прочих равных условиях испытывали экстракты лейкоцитов крови интактного жи
вотного.

Опыты показали (табл. 2), что парентеральное введение крысам 
экстракта лейкоцитов крови интактного животного, полученного из осад
ка или налогадочной взвеси клеток, вызывает, как обычно, однофазное 
увеличение количества лейкоцитов. Сходная картина наблюдалась и 
при инъекции крысам разрушенных лейкоцитов крови лейкозного жи
вотного. взятых из осажденных клеток. Между тем введение обрабо
танных сапонином лейкоцитов лейкозного животного, полученных из 
надосадочной жидкости, вызывает характерное двухфазное повышение 
количества лейкоцитов у белых крыс. Эго говорит о том, что лейкозо- 
генная активность патологической крови обусловлена главным образом 
лейкемическими лейкоцитами, составляющими приблизительно 25— 
35% общей массы белой крови лнмфолейкозиого животного.

Однако более веским доказательством правомерности сделанного 
заключения являются результаты эпизоотологических исследований 
лейкоза КРС, проведенных с помощью одновременного подсчета лейко
цитов крови животных под микроскопом и на целлоскопе венгерского 
производства «Пнкосксль». При этом у явно больных Л НМ (ролей кодом 
животных подсчет лейкоцитов крови ня целлоскопе показывал занижен
ные на 25—35% цифры, по сравнению с таковыми под .микроскопом. 
И, главное, подобное расхождение не отмечалось при подсчете указан
ными методами лейкоцитов крови здоровых животных и даже животных 
с заболеваниями нелейкозной этиологии. Буквально такая же картина 
была выявлена и при определении этими методами количества лейкоци
тов крови здоровых и больных лимфолейкозом людей.

Подробными исследованиями причин указанного расхождения бы
ло выяснено, что оно вызывается сапонином (0.02%), входящим в со
ставную часть разбавителя крови, применяемого для определения коли
чества лейкоцитов на целлоскопе.
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ВЫЯВЛЕНИЕ НОВЫХ ЭФФЕКТИВНЫХ СИНТЕТИЧЕСКИХ 
АНТИОКСИДАНТОВ

М. И. АГАДЖЛНОВ, Л. А. БАРСЕГЯН. В С. ГРИГОРЯН. Ш. А. КАЗАРЯН 

Ереванский государственный медицинский институт

.Аннотация Проведено сравнительное изучение антиокендакгных сяойсти 
некоторых фенольных соединений. Ня модели ожоговой травмы показано, 
что наиболее сильное подавляющее влияние на образование конъюгирован 
пых диевоз оказывает гамма-пропанол, затем фокозан-28. фенозэк-1 и, на
конец. фенол-52 и фенол-53. Проводится параллель меж :у структурой пре 
параток и их антиоксидантными свойствами.Անոտացիա — Կատարվել Լ ֆ^նռ/ային շարքի մի րանի միացությունների հա- 
կտօրսի/յանտա յին հատկությունների համեմատական ուսոՀմնասիրո՜ւՁլեէնւ Աւր֊ 

վա Հրային վնասվածքի մ ո էյ Լ լի վրա ց»>}ց Լ արվել, որ կոնյուէյացված ղիենների 
ավելցուկի իջեցմ ան գործում առավել Ոէմեղ ազւյեցՈւթ լուն Լ ցոէցարերում գամմա- 
պրոպանոքը, ֆեն ո դան-28 - ր, ֆենոգան-1 • ր և, վերջապես, ֆենոԼ-ձՅ-ք և ֆենոյ- 
ՅՅ֊րւ

Անց 4 կացվել համեմատություն նրանց կաոուցվածքի և հակաօրսիէքանւոա- 
լին հատկությունների միքևւ

Abstract A comparative study oi antioxidant properties of some phe
nol compounds was made. On the model of burn trauma II was shown 
4hat the suppression o’ the superfluous formation oi conjugated dienes 
exerts —propanol, phenozane--28, phenozane—1. phenol—52 and phenol 
-53.

A parallel between the structure of preparations and their antioxi
dant properties was persued.
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Ключевые смен, антиоксиданты синтетические. смог, конъюгированные диены.

Антиоксиданты являются большой группой разнообразных по структу
ре биологически активных веществ, объединенных обтек способностью 
к прерыванию цепных свободнорадикальных процессов. В связи со все 
более широким использованием антиоксидантов в профилактике и лече
нии многочисленных патологических состояний на II Всесоюзной кон
ференции «Бноанткоксидант» (1986) была высказана необходимость 
объединения их в особый класс лекарственных препаратов.

Поскольку источники естественных антиоксидантов уже нс удовле
творяют растущих потребностей, в настоящее время проводятся обшир
ные исследования по поиску новых синтетических антиоксидантов, не 
уступающих по своему тействию природным.

Одним из интенсивных направлений в подобных исследованиях яв
ляется синтез и изыскание антиоксидантов фенольного ряда, высокую՛ 
эффективность которых использовал академик 11. М. Эмануель при раз
работке теоретических основ и практического применения их в хнмио- 
герапии опухолей.

Большое число исследований посвящено изучению свойств группы 
производных фенола—фенозанов, характеризующихся исключительно 
высокими антиоксидантными свойствами. Из них один, фенозан К, про
ходит клинические испытания [3. 4]. Нами была показана возможность 
использования фенозаиа К при лечении ожоговой травмы [1].

Основным недостатком фенольных антиоксидантов является их низ
кая растворимость в воде, что затрудняет использование этих соеднпе՛ 
ний в ка юстне лекарственного средства. В настоящее время делаются 
попытки за счет введения н радикал различных полимеров, сахаров по՛ 
лучить их водорастворимые формы.

Нами проводятся систематические исследования по изучению анти
оксидантного действия различных фенольных препаратов, в том числе
фенозаиа - 1 (рис. 1. I). фенозана—28 (рис. I, 2). фенола—52 (рис.
3). фенола—53 (рис. 1. /) и га .мм а-пропа иол а (рис. 1,5).

1,

Материи.։ и методика. Опыты ставили на белых крысах-самках массой 120— ISO г 
В качестве модели избыточной лняидиой пероксидации била использована ожототыя 
травма. Ожог III б степени- 12 15% поверхности тола—вызывали горячей подои. Ис 
следуемые аитиокендашы н дозе 5 мг/кг массы вводили животным внутримышечно на 
твике-80 сразу после ожога и в дальнейшем ежедневно. Животных забивали ч՛ рез 

1 ч, 1 и 3 дик. В мозге, печени н крови крыс измеряли содержание конъюгированных 
диенов ври 233 ни, которое выражали з отж.с:тельных единицах [2]

Результаты и обсуждение. Как следует из полученных данных 
(рис. 2), н печени (а), мозге (б) и крови ib) крыс после ожоговой трав 
мы происходят однонаправленные изменения, выражающиеся в значи 
тельном усилении перекисного окисления липидов (ПОЛ). Так. в па 
чальные сроки после травмы уровень конъюгированных диенов возрэс 
тает в крови и печени в 2 раза, в мозге 1.7 раз. В носледующие сроки 
также относящиеся к раннему послсожоговому периоду, уровень ПОЛ 
несколько снижается, однако продолжает с даваться высоким.

Введение животным синтетических антиоксидантов оказывает на
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этот показатель неодинаковое действие. Наиболее выраженный эффект 
подавления липидной пероксидации наблюдается после введения гам
ма-пропанола. а также фенозана- ֊28, затем феиозанэ-1, и, наконец, 
«фенола—52 и фенола—53.
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Рис I, Структурные формулы: фенозан—I {!), фенозан—28 (2). фенол- 
52 (3). фенол -53(4). гамма-пропанол (5)

Различия в антиоксидантном действии исследованных препаратов 
•обусловлены, ио-видимому, их физико-химическими особенностями. Вы 
■сокая активность гамма-пропанола связана с особой подвижностью про
тона гидроксильной группы в фенольном радикале, что обусловлено от- 
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рицательиым индуктивным эффектом (—3) гидроксила боковой цепи. 
Хотя гидроксильная группа и проявляет положительный незомерный 
эффект (4-М), однако —4-М.

Рис. 2. Влияние а՜ !пиксидзнтов из содержание коньки ированных дие-’-в а 
печени (а), мозге (б) и крови (в) после ожоговой травмы 1—ожог: 2— 
фснол-52: 3 фенол-53; 4—гаммз-пропанол: 5—фенозан-1, б—фсиолап-28.
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В отличие от га.м.мз-иропаиола фенол-52 и фенол-53 являются за
мещенными аминами. Хотя последние также проявляют отрицательный 
индуктивный эффект, однако они обладают менее сильным антиокси
дантным свойством

Полученные данные о соответствии структуры изученных препара
тов их антиоксидантным свойствам позволяют наметить правильные пу
ти синтеза более эффективных производных.
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ВЛИЯНИЕ ЭЛЕУТЕРОКОККА НА УРОВЕНЬ ХОЛЕСТЕРИНА 
В КРОВИ И ЭРИТРОЦИТАРНЫХ МЕМБРАНАХ ПРИ СТРЕССЕ

3. 41. МИКАЕЛЯН. А. 6. АФРНКЯН

Ереванский государственный медицинский институт, кафедра бноорганической 
и биологической химии

Аннотация - При < . гром стрессе повышается содержание общею холе
стерина а плазме крови и эритроцитарных мембранах. изменяется соотко* 
шеннс его фракций Элеутерококк вызывает гнпохолесгерннемяческий эф
фект как у интактных, так п стрессированных животных. Стабилизация 
эритроцитарных мембран при с։россе элеутерококком определяется коррек
цией содержания холестерина.Անոտացիա — Ընղհանուր խոյեստհրինի րանակր արյան պյազմա յոսէ և կրիթրո- 
ցիտար թաղանթն երում բարձրանում է. սուր ստրեսի պայմաններում, փոխվում Լ 
նրա ֆրակցիաների հարարերութ յունր։ Է յեուտերոկոկր աոայացնոէմ Հ հիպոխո- 
յեստերինԼմ իկ կֆեկւո ինչպես ինտակա, այնպես էյ ստրեսի ենթարկված կենդա
նիների մոտ։ Աարեսի ժամանակ էյքիթրոցիւոար թաղանթների կայունlugnut ր 
էլեուտերոկոկով որոշվում Լ իւոյեստերինի րանակի կարղավորմ տմ բ I

Abstract—At the acute stress the common cholesterol content In the blood 
plasma and erythrocyte membranes Increased, the correlation of Its 
fractions changed.

Eleuterococc brought to hypocholesterolaemtcal effect both in intact 
and stressed animals. The erythrocyte membranes stabilization at the 
stress was determined by the eleuterococc correlation of cholesterol con
tent.

Ключевые слова стресс. холестерин элеутерококк.

Холестерин играет существенную роль к структурно-функциональных 
перестройках мембран как при различных физиологических, так и пато-
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логических состояниях Структурно-функциональная активность био
мембран зависит от величины отношения холестерпн/фосфолнпид, а так
же холестерин/бслок.

Цель настоящего исследования состояла в изучении содержания хо
лестерина в плазме крови и эритроцитарных мембранах при остром 
стрессе и его регуляции эдаптогеном элеутерококком. Эритроцитар
ная мембрана служит своеобразным зеркалом других плазматических 
мембран, отражая процессы накопления и выведения холестерина из 
организма [2].

Материал и методика. Эксперименты поставлены па беспородных белых крысал- 
имцих массой 100 150 г. содержавшихся п обычных условиях шширия. Животные 
были разделены на 4 группы: I—интактные контроль. 2֊ интактные крысы, которым 
внутрибрюшинно вводили смесь глнкспндов элеутерококка (5 мг/кг) и черт» 2,5; 24 и 
48 ч, лабнвали. 3 крысы, у которых пылыпллк острый нммо6илн.к1пиолпый стресс 
(ИМО) по классической модели Сельс в течение 5. 15. 30 к 150 мни; 4 крысы, у ко
торых вызывали ИМО и »а день до этого вводили элеутерококк («5 мг/кг). В экспери
ментах НСНОЛЮОВВИО И0 животных.

Эритроинты освобождали от плазмы и к хпок белой криви центрифугирова
нием, мембраны эритроцитов выделяли по метолу Лнмберл [7}. Содержание обпкчо 
(ОХ), свободного (СХ* и <։срнфинмровлнно։<» (ЭХ) холестерина определяли по уни
фицированному методу Зла: киса-За на [5]. выражали в м: нл 100 мл плазмы и мкг ид 
1 мг белка зри:роиитарных мембран. Белок определяли по методу Лоури [8|

Результаты и обследование. Результаты исследовании выявили 
фазовые изменения в содержании холестерина, характер и направлен
ность которых зависит от продолжи цельности острого стресса. При 5- 
минутном ИМО содержание ОХ в плазме крови снижается на 14,3% по 
сравнению с контролем (рис. 1 а), за счет фракции ЭХ. поэтому отно-

Рис 1. Содержание холестерина в плазме крови а—при ИМО; б—при 
11МО-4-элеутерококк Условные обозначения: I общий холестерин; II 
свободный холестерин; 1П—хтернфнннровлннын холестерин. На осн 
абсцисс I--кои (роль; 2 ИМО 5 мни. 3—ИМО 15 мни; 4 ИМО 30 мин;
5 ИМО 150 мни х—достоверно по отношению >. соответствующему сроку 

ИМО. о- достоверно нс» отношению х контролю.

iuchiic СХ/ЭХ становится равным 1:4,5 вместо 1:6 и контрольной группе. 
Уровень ОХ при 15 минутном ИМО приближается к исходным величи
нам. однако отношение фракций СХ/ЭХ по-прежнему составляет 1:4.
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При дальнейшем увеличении продолжительности стресса до 30 и 150 мин 
количество холестерина в плазме крови значительно возрастает (рис. 
1а). Одновременно повышается отношение холсстернн/белок в эритро
цитарных мембранах (рис. 2а). а также изменяется соотношение его 
фракций.

Рис. 2. Содержание холестерина в эритроцитарных мембранах в мк< на 
I мг белка, а—при ИМО; 6֊ при ИМО4-элеутерококк. Условные обозна

чения те же, что на рис. 1.

Увеличение доли холестерина в липидном бнелое эритроцитарных 
мембран отражается на их осмотической устойчивости, проницаемости, 
а также реологических свойствах крови [6].

Как показали наши исследования, при остром стрессе в результате 
повышения проницаемости эритроцитарных мембран в плазме крови 
резко возрастает глюкозо-б-фосфатдегндрогеназная п суммарная пер
оксидазная активность (СПА) [3].

Элеутерококк, введенный перед ИМО, регулирует сдвиги в уровне 
холестерина как в плазме крови, гак и а эритроцитарных мембранах 
(рис. 16 и 2 6). В плазме крови содержание ОХ, так и отношение 
СХ/ХЭ приближается в основном к контрольному уровню (рис. 16).

В эритроцитарных мембранах количество ОХ вод влиянием элеу
терококка понижается почти до исходного значения, но отношение СХ 
ЭХ по-прежнему отличается от контроля (рис. 2 6). При этом мембра
ны стабилизируются, так как снижается до контрольных величин ак
тивность глюкозо-б-фосфатдсгидрогеназы и СПА в плазме. Способ
ность элеутерококка корригировать нарушение обмена холестерина
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Содержанке холестерина в плазме крови и эдигроцигарных мембранах под влиянием элеутерококка (М и.)
П
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 вв
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эл

еу
те

ро
ко

кк
а 

' ч
ер

ез

Условия 
перныента

Холестерин плазмы кровн Холеегерян эрн।роннтарных ме (.ран

общий свободный эстерифициро* 
ванный общий свободный я ТерифНННри- 

ванный

Контроль 26.98+0.74 3.79+0 22 23.19+0.5 50.65+1.38 27.09±0 92 23,56 +0.96

2.5 ч 26.16+1.68 3.33+0 28 22.83+1.68 51.96.-tl.26 24 22+0.25 27,74+1.5-

21 ч 19.77+1.02- 7.3+4).6Г 12.47*1:1 09 65.9+1.52 53 83 + 1,7Ь՝ 12.07+0.66’

48 ч 20.81+0.8 6.33+0 5 14 5+0.96՛ 46.79+1 04 22 19+0 53 21 59+1.44

Примечание: о—статистически достоверно по отношению к контролю.



условиях холестериновой нагрузки и при лучевом поражении установле
на другими исследователями [1. 4]. Как показали результаты наших 
исследований, элеутерококк у интактных животных также оказывает 
гнпохолестеринемическин эффект (табл.). В тех же условиях экспери
мента наблюдается фазовое изменение уровня холестерина в эритроци
тарных мембранах; через 2,5 ч после инъекции находится на уровне кон
троля, через 24 ч—повышается на 30%, а через 48 ч понижается на 
8% (табл.).

Полученные результаты позволяют заключить, что адаптогенное 
действие элеутерококка при стрессе частично определяется его способ
ностью стабилизировать мембраны путем коррекции объема холесте
рина.
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ВЗАИМООТНОШЕНИЯ D- И L-СТЕРЕОИЗОМЕРОВ ВАЛИНА И 
ЛЕЙЦИНА ПРИ ИХ УСВОЕНИИ ДРОЖЖАМИ

CANDIDA GUILLIERMONDll ВКМ У-42
Е. Г. БАГДАСАРЯН. М. .4. ДАВТЯН

Ереванский государственный университет, кафедра биохимии в проблемная 
лаборатория сравни тельной и эволюционной биохимии

Аннотация — Исследованы взаимоотношения D- и Լ-стереонзомеров ва
лина и лейцина при их усвоении негололающи мн и голодающими по азоту 
культурами Candida guiliiermondli ВКМ У-42. Установлено, что 
D-сгереоизомеры этих аминокислот подавляют усвоение Լ-лзомерол. L-, 
DL- и D-стереонзпмеры проникают и накапливаются в дрожжевой клетке 
почти с одинаковой скоростью. Делается вывод, что процесс проникнове
ния изомеров аминокислот ке является лимитирующим фактором их усвое
ния исследуемыми дрожжевыми организмами.

Աէաաւտյխս . ՈԼԱՈ,մնա,<1,րվ_ե1 ( վա(ին{. ձ էԿցՒ4՝ D- և լ. ստերեօիղոմերների 
ւյւոխԿարարերու^ յոէՆր ազոտս.յ[ւն րաղցի 1.նթար!{ւ(ած 11 ոչ րազցած (Candi

da gUllHermOndil ВКМ У-42) ЬпгЛЬз յուրացման քքամաՆս,1ր Պարզ-
վհք Լ, Որ Աէյւյ ամինաթթուների D- М(Л երեոիզոմ երներր րն1քՀ,ոզ ազդեցություն են
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ftliqliniif l.^ftqitdbpithpfi jntputrjdwXt l[putt L-, DI.- b D-oinbpboflqndlipilbpp 
/u։fopuiubl/ujjftL ptftfhbpf։ Jhf iittppwijliuhgifuJ b Ijmi„ui!/t[ind Lb qpbpii dftbbtttjb 
u'pwqniPjtvtfp։' ibrnbtuputp, tud frit tt>PP пЛЬр/t /rqnif hpbbp/t ЬЬрРтфнЛдвшЬ typo-
qbup ЪршЬг/ jntpujgifuib "tininip tun 'dшЬшфш^нц qnpinli t[t tubq/tu'ubnid:

Abstract -The interrelation between D and L - stereoisomers 01 valine 
and leucine at their assimilation by nitrogen starvation and non starva
tion yeasts Candida j'tiilii-n'nt'tiidii BKM Y 42 Iij* been studied. D 
stereoisomers of these amino acids suppress the assimilation of I.-iso
mers L . Ok—ami 1) -stereoisomers ՝.՝։ amino acids penetrate and accu
mulate in yea-»։ ceils at almost equal rate. Consequently the process of 
penetration of isomers of ammo acids is not a limiting factor tor its as
similation by investigated yeast organisms

Ключевые слова: dpoxt .n Candida guUtiermOndli, i-. IM.- и \)-стгреопзомерм 
аминокислот.

Вопрос о взаимоотношениях изомеров аминокислот при их усвое
нии микроорганизмами освещен в литературе недостаточно. Показано, 
что при усвоении оптических антиподов аминокислот в некоторых слу
чаях проявляются конкурентные взаимоотношения. Так, согласно Фокс 
и corp. |5], у Lactobacillus arabinostis D-лейшш конкурент но по
давляет усвоение L. леяир.на. Авторы, к сожалению, не затрагивают 
вопроса о механизме этого явления. Имеются данные о том. что окси
дазы D-аминокислот окисляют DL-пзомср фенилаланина медленнее, 
чем .D-форму. Однако влияние [.-фенилаланина объясняют действием 
бензоата [7].

В настоящем сообщении приводятся результаты изучения L и D- 
стсрсонзомеров валина и лейцина дрожжами Candida giiitlierniondii 
ВКМ У-42 и выяснения взаимоотношений этих изомеров в процессе 
усвоения.

Материал и методика Обьекюм исследования служили культуры Candida g«- 
ilHermnndii ВКМ У-12, полученные m огдел.э типовых кульпр Ilucrtirутл мнкробиоло- 
гни АН СССР. Двухсуточную культуру с сусло-л -:<ря перг-яоенли в жидкую синтетн- 
ческую сред} (глюкоза 10 г. (ХН4|;,-3.1 г. КН2РО4 —1.23 г. MgSO4.71LO—0,62'՛ 
СэС12-2112О—0.125 г, NaCI 0,125 г и биотин—$0 nki из .’.игр водопроводной воды). 
В качестве источника азота взамен сульфата аммония использовали I.-. DL- и D-hjo- 
меры аминокислот (по азоту сульфата .ч.ммолия). Дрожжи выращивали л литровой 
*.олбе Эрленмеера (по 100 мл питательном среды в каждой), а условиях аэрирования и 
течение 18—2-1 ՛« на круговой качалке при 30- 1е. Для получения голодающей но азо
ту культуры дрожжи подвергают 48-часово.му аэрированию в 2%-ном растворе глю
козы и последующему 16-часово.му аэрированию в воде. Этим способом, согласно дан
ным нашей лаборатории, достигается резкое истощение фонда свободных аминокислот 
к других азотсодержащих сииртОраствориМых соединении, в также падение (около 
20е,о) содержания азота клетки [3]. В качестве субстратов применяли L-. DL- и D- 
изомеры валина и лейцина. Глюкозу определяли микрометодом феррицианида по Ха 
гедорну-Иенсену [1], количество биомассы—вззешкйаннем ее до получения постоян
ного сухого веса или кефелометрнрованием дрожжевой суспензии h i ФЭК М-57

В опытах по изучению проникновения и накопления изомеров аминокислот исполь
зовали голодающую по азоту биомассу и фосфатном буфере .М/15 (pH 5.3 5.5) Г. 
I мл такой суспензии содержание изомера аминокислот составляло 0,14 мМ. а сухой 
биомассы—9,6 17 мг Инкубировали в конических колбах в термостате при 30® з 
условиях интенсивного аэрирования па круговой качалке (200 об/мии). Пробы для 

-определения степени проникновения и накоплении брали с интервалом 5. 30 и 60 ми»:.
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центрифугирова.т к тут же промывали холодным М/15 раствором хлористого натрия. 
Получейну» биомассу;! ^трагирЬвалк в 80%-пом- кйпящем этаноле С гидромодулем 
V объем этанола >»’•֊ ‘ .՛ ; •, .• : •- • ?у.
V = ife сухих ддажуей.Г 30՜ .Лм11Н01<ИСЛ0™ определял:։ методом хроматографии 
на бумаге [ I] Хроматограммы проявляли в 0.2%-ном растворе нингидрина и аце
тоне. Количественное определение изомеров а’микокис’лы проводили по Лисицкому6 и 
Лорану [Н}/ " • л л՜..,՛... . »

Результаты и обсуждение. Результаты изучения процесса усвое
ния изомеров валина показывают, что последний усваивается почти на
равне с сульфатом аммония (рис. 1а). Подобная закономерность на
блюдается и в отношении усвоения сахара в среде;с валином (рис. 1 б).

Рис 1 а Влияние изомеров (L-. DL- и D-) валина на образование биомассы дрож
жами Candida guilliermondii ВКМ У-42. 1. (ХИД1^$О«; 2. L-Вал; 3. D-Вал.;
■I. Ь’.֊Ва.т. б. Влияние изомеров \L-. DL- и D-) валина на расщепление сахара 
дрожжами Candida gullliermondil ВКМ У-42. I. (XH4)2SO.: 2 L-Вал; 3. D-Ba ,

•I- DL-Вал.

Так. к '20-ти часам инкубации расход сахара в среде с сульфатом аммо
ния составлял 80%. с L-валнном—78% от внесенного сахара, н то вре
мя как в вариантах с DL- и D антиподами‘валина расходовалось 120 и 
90 мг сахара соответственно или же он практически не расщеплялся. 
Такие же результаты получены в опытах со стереоизомерами лейцина. 
Таким образом, можно заключить, что природный изомер (L-фбрмы) 
дрожжами усваивается достаточно хорошо, тогда как DL-* й О-4форм?я 
практически не усваиваются, хотя следовало бы ожидать интенсивное 
усвоение 50% рацемата аминокислот [2].

В специальной серии 'экспериментов исследовалось влияние вали
на и лепнина на усвоение L-стереоизомера. В этих опытах мы варыь 
ровали содержание D-изомера на фоне постоянной концентрации 1.-ва- 
липа (рис. 2а). Полученные данные показывают, что постененноё уве
личение количества D-изомсра в синтетической среде, ебдержа-цей L-ва- 
лип в качестве единственного источника азота, приводит к подавлению 
биосинтеза биомассы. Если в варианте с L-изомером валина (550 мН 
к М-ти часам инкубации накапливается 118.8 мг биомассы, то прй До
бавлении к этой же среде'вСсго 55 мг [)-нзо.мсра валина накапливается
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92,4 мг биомассы, т. с. биосинтез биомассы подавляется на 22,3%. а при 
добавлении 550 мг Э-изомера валина он. подавляется в два раза. При 
этом резко снижается расход сахара в среде (рис. 2 6). Такая же кар
тина была выявлена к 24-му часу инкубации: в варианте с Е-валином 
полностью расходуется сахар среды, а с Е-валином и 550 мг Э-валина 
прирост биомассы и расход сахара подавляется более чем на 50%.

Рис. 2 з. Влияние 1֊-и ֊.чипа из усвоение l.-валнна и накопление биомассы у прож
жен Candida gniilifrn.t / d“ BKM У-42. 1. 1. Вал; 2. L -Вэл+55 ш D—Вал; 
3. L—Вал 4-110 mi D 1л;.՛. 1 1.—Вал-4-220 мг D- Вал; 5. L—Взл+330 мг D Вал; 
В. 1,—Вал-р44О мг D- Вал; 7. L Вал+495 мг D Вал; 8. L—Вал+550 мг D Вал. 
б. Влияние D-валиия на усвоение L-валина и расщепление сахара у дрожжей

Candida gullliermondil ВКМ У-42. I I. Вял; 2. L Вал — 55 мг D—Вал; 
3. L- Взл+110 мг D Вал; 4 L—ВалЦ-220 мг D—Вал; 5. I. Взл+330 мг D—Вал; 
С L -Вал+440 мг D Вал; 7 I.—Вал+495 мг D -Вал; 8. L—Вал ֊550 мг D Вал

В серии опытов с голодающей по азоту культурой этих же дрожжей 
наблюдалась такая же закономерность, с той лишь разницей, что ско
рость накопления биомассы и расход сахара среды несколько замедле
ны, вероятно, вследствие продления лаг-фазы роста.

Эксперименты позволяют заключить, что 0-изомер подавляет усво
ение Е-изомера валина. Что же касается механизма этого явления, то- 
можно предполагать, что происходит конкуренция меж ту стереоизоме
рами за общий переносчик или за .метаболические ферменты. Это пред
положение подтвердилось результатами экспериментов, посвященных 
изучению проникновения стереоизомеров валина (табл.) и лейцина в- 
аминокислотный пул голодающих по азоту дрожжей.

Полученные данные показывают, что при инкубации хорошо прони
кают и накапливаются в дрожжевой клетке как рацемат, так и отдель
ные стереоизомеры валина и лейцина. Можно лишь отметить, что в на
чальные сроки инкубации 1'5 мин) интенсивность процессов проникно
вения и накопления О-валина несколько уступает таковой Е-валина- 
Однако эти различия в дальнейшем сглаживаются.
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Проникновение и накопление изомеров валит» в дрожжевую клетку Candida. guillier-
mondli В КМ У-42, у ։ мл спиртового экстракта

Варианты 
опыта

Продолжительность инкубации, мин

5 30 60

L-Вадни
PL.Ba.uiH
D-Валин

35.1+1.85
53.5+5 01
24.9+1 29

85 7+5.25
105 7+4.87
68 2+9.46

90.1 + 10 39
111 2+8.16
94 9+5 55

Совершенно неожиданным оказалось, что 1Э1.-валвн проникает и 
значительно лучше накапливается, чем Ь- и ОЬ-стсреоизомеры этой 
аминокислоты.

Таким образом, антиподы валина п процессе проникновения и клет
ку, попреки ожидаемому антагонизму, проявляют синергические взаи
моотношения.

Ис вдаваясь в подробности этого интересного явления и основыва
ясь па полученных нами данных, .можно заключить, что причины плохо
го усвоения О-валнпа и О-лейинна, а также отрицательного пл нянин 
последнего на усвоение Ь-нзомеров валина и лейнниа у изучаемых дрож
жей следует искать не на уровне проникновения, а, очевидно, но внутри
клеточных этанах их обмена.
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КОЛИЧЕСТВЕННЫЕ СДВИГИ В БИОГЕННЫХ АМИНАХ, 
ИНДУЦИРУЕМЫЕ ВВЕДЕНИЕМ ЭТАНОЛА, ЭТАНОЛАМИНА И

ЕГО АЦЕТАМИДА
Т. /1. ГЮЛЬБАЯЗЯН. 3 Л АНАГНМЯ1/. В С. АСЛАМАЗЯН. Р. Г. КАМАЛЯН

Ереванский зоотсхинческо-ветгрниарныи инстут. проблемная лаборатории 
обмена вещеегл

Аннотация Исследовано длнпннс «к*гроге алкогольного ограи..снии .1 иве- 
лення этлиоллмнпа и ХГацетилугяиоллммнл на содержание катехоламинов 
и серотинппа в тмлшх и крови белых крыс. Обнаружена иачальнаи ик- 
пшация неАрамедкаторных моиоамниопы систем при введении •тэнолами-
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на и его производных, действие которых проявляется при значительно мень
ших дозах препаратов. Количественное изменение ионол мнноа нс играет 
существенной роли в развитии симптомов острию алкогольного отравления.

|Լ[ւոսւա<||ւա - էհ^մնա^րվ^ 4 ...г ււրե ձ Հ[էանպւսմքւ-
Նի л։ • արյԼ^-խԼթաՆ^լամք-Նի ներարկման էսղղեցրրւքէ յունր կատեք,.Ոյամ քւններ/է և 
սԼրոտրնինի .պարունակության հրա ոս/իաակ աոնեաների հ յո.սվս,)րն էրու մ ե ար
յան մեր ԷքէանպամՒնր և նրա ա^անցրս/ներր ներարկե/իս. որոնց ա^ղե ցոփ յո&ր 
ի հայտ I ¥ա//.« ոյրևպարատներք. րահական փորր ղոպաներք, ղեպրում , ցիտվեք I, 
մոնոամինայիե ^իոտեմներք. նախնական ակտիվացռմ. Մոնոտանների րան,..կա
կան տևղսւյարմերր էական ղեր յեն խաղ*.մ ոո,ր տքկոհոքային [//սևավորման 
է՛ամ էսնակ.

Abstract The Influence of .vine a Ieoh>I intoxication and idm lustration 
of cthanolrtmlne and N—aceiylcthanolaminc on the content oi catechol.!՝ 
mines and -eroionm. In the tissues and blood of white rats was studied. 
The Initial activation ol the monMmlnerglC systems by administration ol 
ethanol and its derivatives was shown. The quantitative changes ol mo- 
no.imines didn't play an essential role tn the development ol symptoms 
of acute alcohol intoxication.

Ключевые слова острое o.ixao.tbHoe vrpan.tent:.*, бигиенные мокоамины

В патогенезе алкогольного отравления важная роль принадлежит раз
витию нарушений нейромедиаторных регуляторных систем (2, 13. 1-1| 
Несмотря на противоречивость данных, касающихся изменения содер
жания моноамннов в мозге экспериментальных животных при остром 
алкогольном отравлении, большинство их свидетельствует о снижении 
концентрации этих веществ при однократном введении этанола

Нами показан։) непосредственное участие этаиоламнна в нейроме
диаторных процессах, в частности, обмене катехоламинов в миокарде и 
гипоталамусе (7). в модуляции эффекта норадреналина на чувствитель
ность аденнлатцнклазы печени и надпочечников [8]. выявлена хемо- 
чувствнтслыюсть мембран к медиаторам [»>].

Установлено также, что этанолзмнн может переходить в организме 
в этанол [11] и ацетальдегид {15], восстанавливать митохондриальные, 
ишрндиннуклеотиды- [5], подавлять активность алкогольдегидрогеназы 
[15]. В свете сказанного изучение действия этого а.мннопрокзводного 
этанола на нейромедиаторы при остром алкогольном отран.ппнн пред
ставляется актуальной задачей

В настоящей работе представлены данные о содержании катехола
минов ։КА). ДОФА, серотонина и гистамина в органах и крови крыс 
при внутрибрюшинном введении этанола, этаиоламнна и X ацет ил эта
нол а мина.՛ »!

.Материал и >t-rf (hu:a Эксперименты проводили на беспородных белых крысах- 
cflMiiux массой 150 180 г Подопытные животные были разделены па 5 групп. Кон
трольным животным (I группа) внутрибрюшинно плодили 25%-ный раствор идполд 
и.7' расчета 3 г. к։-* массы крысам !1 группы—pact вор >таниламннГнлрохлорида (ЭЛ), 
pH 7.2, п дозе 25 мг-кг 1 «ассы, III paernop N-ацетил■•танидэмннл (N-ЭА) в лол 
40 МТ.кг-1 массы IV и V через 15 чин после шпл'мшп ЗА и Х-ЭЛ пяадилп лпнол 
и указанной дозе Спустя час после введения лдкола жшютных декзпигнро&рлн пдд 
слабым >фирным наркозом Исслсдоох.лп мозг (бет гипоталамуса), инки a.in му с, мно- 
Kiip ii;i.ino'iv>nit։hii, nenettb п •֊poni При определении уха.1.1 и них нише веществ нс- 
tlUBi.v . .I.HI фл\'пром|-гр||'м-ские методы г. ՝:■ хо.1.1 -шны—по М:л.111И'>й н Ра.чмаПоВОЙ 
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[9], серотонин и гистамин—по метолу, описанному (срасимовсн [•'՝] Интенсивность 
флуоресценции измеряли на флуоресцентном спектрофотометре «Матк-Ь фирмы <Гаг- 
глпб> (США).

Результаты, и обсуждение. В таблице представлены результаты 
определения концентрации КА в органах и плазме крови крыс через час 
после введения исследуемых препаратов и этанола.

Полученные результаты свидетельствуют о том, что этанол и ами
носпирты оказывают одинаковое действие на концентрацию КА в серд
це крыс, снижают содержание норадреналина и повышают уровень 
адреналина. Аналогичные результаты получены в исследованиях с эта
нол амином [7].

Предварительное введение животным аминоспиртов не оказывает 
влияния на сдвиги, вызываемые этанолом в концентрации норадренали
на. однако препятствуют повышению содержания адреналина в миокар
де в случае с эта иол амином.

В мозге отмечается тенденция к снижению концентрации норадре
налина при введении спирта и этаноламнна.

Наблюдаемые в надпочечниках и крови изменения в концентрации 
КА статистически недостоверны. Не было получено достоверных изме
нений и в содержании ДОФА и гистамина в исследуемых объектах, за 
исключением гипоталамуса, в котором уровень гистамина при введении 
М-ЭА заметно снижался.

Что касается серотонина, то концентрация его заметно снижается 
в мозге и гипоталамусе при введении исследуемых веществ. И этанол, 
и этаноламин, и X-ацетил этанол а мни достоверно и в одинаковой сте
пени снижают уровень серотонина в мозге крыс (от 28,8 до 33,3%).

Предварительное введение аминоеппртов на фоне этанола не отра
жается на эффекте последнего. Интересно отметить, что эта иол амин и 
его ацетнлпроизводное, в отличие от этанола, достоверно снижают уро
вень серотонина в гипоталамусе. Причем действие Х’-ЭА проявляется 
и при предварительном введении его. тогда как эффект этаноламнна 
нивелируется последующим введением этанола.

Таким образом, внутрибрюшинное введение спирта сопровождается 
начальной активацией нейромедиаторных моноаминовых систем, в част
ности норадренэргических и серотонинэргичеоких, что проявляется в 
уменьшении концентрации норадреналина и серотонина в сердце и моз
ге. Эти результаты совпадают с подавляющим большинством литера
турных данных о концентрационных сдвигах указанных медиаторов в 
мозге при остром алкогольном отравлении и корреляции их с наблюдае
мыми физиологическими эффектами [12]. Интересно отметить, что ис
следованные нами производные этанола проявляют аналогичное дей
ствие, однако в концентрациях более чем на два порядка ниже.

Аналогичный с алкоголем эффект малых доз аминоеппртов, каза
лось бы, говорит о возможности опосредования а.мнносниртами эффек
та этанола. Однако определение этаноламнна в органах крыс после 
введения этанола не обнаруживает достоверных сдвигов в концентрации 
этого метаболита.
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СП

Содержанке КА к тканях (мкг.г-1 ткани) и крови (мкг.л - ’плазмы) белых крыс при остром алкогольном отравлении и внутрибрюшинном введении 
ЭА и Л'-ЭА

•—статистически достоверная разница |Р^0.01); X—адреналин; НА -норадрена՛

Группы животных Контроль Этанол НА И-ЭА ЭА +■этанол этанол

Исследус мая ткань А НА Л НА А НА А НА А НА А НА

Сердце М 0.022 0,980 0,044' 0.812՜ 0.053 0.693- 0.052’ 0.864՜ С. 028 0.793 0.036 0.870
^■ш 0.005 0.024 0.006 0.024 0.013 0.047 0.005 0.027 0.002 0.033 0.004 0.041

Мозг м 0.019 0,400 0.020 0.327' 0.016 0.0327՜ 0.022 0.365 0.020 0.326 0.024 0.383
ТЁт 0.006 0.018 0.008 0.014 0.003 0.019 0.003 0.015 0.004 о.озз 0.004 0.028

Надпочечники М 754.60 131 34 722.44 187.40 737 12 183.40 737.1» 159.41 677.20 118.00 740.06 105.30
£т 54.35 34.98 42.96 39.13 34.60 44.81 16 70 37.66 32.91 48.40 32.42 40.72

Кровь М 5.24 10.76 6.25 7.57 7.78 8.80 5.99 10.18 6.57 7.07 4.97 8.42
-+*П1 0.99 1.06 1.21 0.61 0.70 1.62 1.23 1.10 1.19 2.58 0.70 1.33
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Снижение концентрации норадреналина r мозге при однократном 
введении этанола незначительно (примерно 18%) н, по-внднмому, не 
играет существенной роли в развитии токсических явлений острого ал
когольного опьянения, так как такая же направленность сдвигов на
блюдается н при введении этанолзмина, который не вызывает подобных 

•симптомов, но вместе с тем повышает толерантность к алкоголю.
Аналогичность действия этанола и этаноламина на содержание ка- 

техоламнноп и серотонина в мозге свидетельствуют о том. что сдвиги п 
этих аминах не играют существенной роли в развит^։ симптомов остро
го алкогольного отравления. Это, однако, нс исключает роли моноами- 
КОВ мо.тга в развитии алкоголизма как болезни, ибо систематическое 
вне инне алкоголя, по-вндимому, приводит к «расшатыванию» адрон 
эргнчсских систем, формированию патологических реакций на этанол, 
что н проявляется в развитии абстиненции и повышенной толерантно
сти к этанолу [1]. А.мнносннрты, оказывая действие, аналогичное эф
фекту этанола, тем не менее способствуют смягчению токсических яв
лении острого алкогольного отравления, сокращают период сна, уско
ряют выход из бокового положения.

Следовательно, наблюдаемое антитоксическое действие амино- 
-спиртов непосредственно не связано с моноамннэргнчссквмн системами.
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РАСПРЕДЕЛЕНИЕкардиоактивныхбелковых
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рам сАМР.

Результаты исследования молекулярных механизмов действия гнпоУа- 
ламнчоскнх карлиотропмых нейрогормонов в органе-мишени сердце 
[1—3| обусловили необходимость поиска подобных соединений я этой 
же ткани Были обнаружены, выделены и частично охарактеризованы 
б кардиоактивных соединении, средн которых были идентифицированы 
сердечные факторы, участвующие в осуществлении обратной связи меж
ду п|поуа|рам.учям и сердцем [4. 5. 8]. а также нейрогормон С-иодибные 
соединения [б] В ходе дальнейшего изучения и в связи - с поисками 
«пусковых механизмов» действия -этих гормональных соединений воз
никла необходимость изучения вопроса об их связывании с определен
ными белками сердечной мышцы, взаимодействие с которыми могло бы 
обуславливать последовательность реакций, приводящих к релаксации 
гладкой .мускулатуры коронарных сосудов. • 1 •

Известно, что около 70% общего Количества белков сердца прихо
дится на долю ммофмбрнллярнык белков. Исходя из этого, представля
лось целесообразным поиски белков, связывающих коронароактивные 
факторы, вести среди вил». Однако в составе экстрагированных по ме
тоду Фурукава [9] смесью 0,1 М раствора \аС1 и 5 мМ К:аНСО։ бел
ков нам не удалось-обнаружил, таковых. В՝ противоположность этому 
при экстракции белков сердца дистиллированной водой в сочетании с 
дальнейшим фракционированием ёулЪфатом аммония пределах на
сыщения от 10—20%) выявлялись коронароактивные белковые .соеди
нения [7].

■: Целью настоящего исследования явилось выяснение регионального 
распределения короиЗроакТиНных белок-гормонзльных комплексов в 
сердце 'различных животных.

Материал и методика В здеоервмеитах были использовано сердце крысы, кои1хн. 
<чч|ньи, крупного рогатого скота Очищенную от сосудов сердечную ткань расчленили: 
и <»глс.'1ы«м.*ти гомогенн шропалк область желудочков, предсердий и уигск. Высаден- 
лые сульфатом лмионня в пределах насыщения 0.1-0.2 фракции после Ш часового» 
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диализа против воды подвергали гель-фильтрации н.ч сефадексе Г-100 Элюцию про
изводил» аммбн^анетатным буфером,. рЙ 4. со скоростью 10 мл/чзс. Коронароак- 
гпвные фракций подвергали ионообменной .хроматографии (ИОХ) на ДЭАЭ-ц. Элю
цию проводили 0,005 М фосфатным буфером, pH 6,5. со скоростью 15 мл/час

Активность фракций и отношении коронарного кровообращен ин определяли к опы
тах in situ на кошках по методу Моравитца и Нана [10].

Результаты и обсуждение.' В результате примененной схемы очист
ки были получены 3 белковых коронарорасшвряющих фактора у всех 
исследуемых объектов (табл. I).
Таблица 1. Региональное распределение коронарорасшнряюшнх белкой, 
из сердца различных животных

выделенных

• Сталин очистки и выход
* •՛. коронарорасширяюших 

белков, мг/кг свежей
Коронарорасшкряюшая активность

в различных отделах сердца
Вид ткани

животного

1’4*1 <•

фракциони
рование 

сульфат м

гель-фильтр 
на сефадек
се Г-100

ИОХ на 
ДЭАЭ-ц ушко сердил

желу
дочки

аммония

Крыса 1 860 17.1 1.89 ■4—Г —

Кошка , 1 290 5.7 0,48 -4- 4- —

Свинья
Крупный рогатый

1 500 16.5 1.29

0.42

-н- 4֊ —

скот 900 3.7 -Н- 4- —

В соответствии с последовательностью их выхода из колонок мы 
условно обозначили их как Б։, Б2, Б?. У всех подопытных животных со
держание кор‘6йароактййИь1Х белков одинаково, они локализованы пре
имущественно в предсердиях, несколько меньше в ушках и отсутствуют 
в области желудочков. Максимальная активность наблюдается у сви
ней и крыс.

Гистамин и прозерин повышают содержание активных белков в 
области предсердий у крыс и кошек, в то же время денервация сердца 
приводит к полному исчезновению их. Однозначно объяснить этот факт 
на основании имеющихся данных трудно, но, по-видимому, нейромедиа
торы участвуют в стабилизации коронареактивных белок-гор мональных 
комплексов путем предотвращения их протеолитического распада.

Указанные белки но ряду физико-химических и биологических 
свойств—электрофоретической подвижности, параметрам гель-филь- 
Та блица 2. Влияние белков, выделенных из предсердии, на коронарное кровообра
щение и активность фосфодиэстеразы сАМР

Вйд животного

Коронарорасшнрякипая 
активность, %

ФДЭ-с А М Р- ннгнбиру юща я 
активность, ՛ .

Б։ Б, Б3 Б։ Б, Гъ

Крыса 300 240 180 92 63 53
Кошка 260 200 1С0 99 60 45
Свиньи 300 240 200 94 еб 61
Крупный рогатый скот 280 200 150 86 58 56
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трацни и ионообменной хроматографии, фармакологическим и фосфо
диэстераза (ФДЭ)'САМР-ингибирующим свойствам (табл. 2)—прояв
ляют сходство с таковыми целого сердца тех же животных |7].

Результаты настоящего исследования подтверждают, что местом 
биосинтеза метаболической активности сердечных гормонов является 
предсердие н, и частности, его нейросекреторные образования [8].
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ДВУСТОРОННЕЙ ПОДДИАФРАГМАЛЬНОИ ВАГОТОМИИ
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Ключевые слова: перекисное окисление липидов. митохондриальная и микросомаль
ная фракции печени, ваготомия поддиафраемальная.

Ранее памп было установлено [3], что при двусторонней подлнафраг- 
мальнон ваготомии имеют место нарушения фосфолипидного обмена. 
Одним из факторов, вызывающих нарушение фосфолипидного состава 
мембран, является развитие в них процесса перекисного окисления не
насыщенных жирных кислот, приводящее в то же время к нарастанию 
уровня липидных перекисей и образованию в мембранах так называе
мых пор, что обуславливает значительное изменение их проницаемости. 
В задачу настоящего исследования входило изучение закономерностей в 
динамике интенсивности течения процессов перекисного окисления ли
пидов (ПОЛ) в митохондриальной и микросомальной фракциях пече
ночной ткани белых крыс в различные периоды после моделирования 
двусторон ней поддиафра г м a. i иной за готом ил.

Материал и методика. Эксперименты стаеилн на беспородных белых крысах обое 
го пола массой 180—200 г. содержавшихся в обычных условиях виварии Двухсторон* 
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а«ою подднзфра: малью ю оаготОмкю асу тест зля.՜ л над хлороформным «аркозом про
изведением Срединною разреза брюшной стенки -з области нижней трети пищевода, 
позволяющего обнажить левую к правую ветви блуждающих нервоз с иссечением их 
непосредственно под диафрагмой Животных брали и эксперимент через I. 3, 7, 3(1 и 
90 дней после операции. Очистку и гомогенизацию печеночной гкяни проводили на 
холоду з среде, содержащей из 0.25 М раствора сахарозы и 0.01 М раствора трис-НС! 
буфера. pH 7.4 Митохондриальную и микросомальную фракции отделяли цектрнфу- 
тровзнпем: нерву.» при 11000 к (в центрифуге К.-2-1). вторую—пря 105000 ц (в цен
трифуге В.-ХК-601) в ючсннс 20 и 60 мин соответственно |1] Об активности перекис 
кого окисления липидов судили по содержанию малонового днальдегнда ..ЦДЛ), об 
разующего с тнобарбнчуровон кислотой цветное окрашивание, интенсивнее.о которо > 
регистрировали спектрофогометрнчсскп (СФ-20) при длине волны 535 нм [-]: каличе 
ст во перекисей пересчитывали на 1 мг белка данной фракции [1]

Результаты и обсуждение. Как вытекает из результатов проведен
ных исследований, двусторонняя поддиафрагмальная ваготомия солро 
вождается чувствительным активированием процесса перекисеобразо- 
вания как в митохондриальной (табл. I). гак и микросомальной (табл. 
2) фракции печеночной ткани.

В обоих случаях выявлены следующие закономерности: отсутствие 
у животных контрольной группы существенных отклонений в интенсив 
ноети выхода МДА как в неферментативиой, так и ферментативной си
стеме переокнеления липидов; максимальное наращивание интенсив
ности процесса свободнорадикального окисления лили юв (СРО) па 3-й 
день после операции в обеих фракциях, сдвиги в интенсивное, и течения 
процесса СРО липидов больше выражены в неферментативиой системе 
переокнеления липидов; отчетливо проявляющееся упорядочение уров
ня МДА в неферментативиой системе переокнеления липидов как п ми
тохондриальной. так и микросомальной фракции гепатоцитов на 30-й .՛: 
90-й дни после операции; уровень же перекнееобразования в нефермен- 
гатпвиой системе переокисления липидов в эти сроки наблюдений вы
ше в митохондриальной фракции, по сравнению с таковым в микросо
мальной, примерно в 2 и 1.5 раза соответственно.

Полученные результаты свидетельствуют о длительности формиро
вания компенсаторно-приспособительных механизмов, направленных на 
нормализацию отмеченных нарушений в картине СРО липидов. В ка
кой-то мере они проливают свет на понимание молекулярных механиз
мов, способствующих увеличению пула неэетерифицпрованных жирных 
кислот, выступающих, как известно, в качестве основных субстратов в 
реакциях перекнееобразования. Следовательно, одним из основных 
действующих начал в отмеченном механизме является чрезмерно акти
вированное состояние фосфолипазы А2 как в известной мере катехол 
аминзависимого фермента. Поэтому не исключено, что в основе опи
санных выше нарушений процесса СРО липидов в митохондриальной и 
микросомальной фракциях печеночной ткани ваготомированных живот
ных лежит длительно прослеживаемый дисбаланс между функционала 
ной активностью симпатического и парасимпатического звеньев вегета
тивной нервной системы. В свете сказанного становятся понятными и 
развивающиеся на этой основе нарушения в течении тканевых метабо
лических процессов, к частным проявлениям которых относятся и рас-

591



Таблица I Динамика содержания перекисей липидов в митохондриальной фракции печеночной ткани белых крыс в различные периоды после 
двусторонней подднафрагмалыюй ваготомии (п=10), нмоль МДЛ/мг белка

Дни после двусторонней поддиафрагмальной ваготомии
Систем и пс рсо кнеленн я____________________________________________________________ _

липидов
Контроль I 3 7 30 90

Примечание* величины статистической достоверности сдвигов <Р) соответствуют а -0,<101, 6—0,02, г—0,05, в—0.5.

1 (еферментатнвнач, аскорбат- 
завиенмая

10.81 + 1.12 20.15+0.67* 
* 86.0%

24.23+1.19» 
+ 124.р%

20.06+0.57 
+86.0%

16.59+1.12 
+5570%

14.29+0.36 
+з27о%

Ферментативная, 11Л. 1Ф1 Зави
симая

9.08+1.02 16,21+0.38*
+ 79.0%

17.10+0.37» 
+8870%

16.11+0.213 
+77.0%

9.06+1). 43» 
0%

10.79+0.98՛ 
+9.0%

Т а блица 2. Динамика содержания перекисей липидов п микросомальной фракции печеночной ткани белых крыс п различные периоды после
двусторонней подлнафрлг.малиной ваготомии (и 10), нмоли МДЛ/мг белка

Системы переокнелення липидов
Дии после шустороинсй подднафрагмалыюй ваготомии

Контроль 1 3 7 30 90

Нефермснтатнпная. аскорбат- 
зависимая

16.29+1.5' 44.59*3.17* 
+ 174.0%

43.58+1.12*
168.0%

39.71+1.88»
4*144.0%

20.б8+1.45з 
+27.0%

20.21*1.90՝
•1 24.0%

Ферментативная, ПАД‘1'11-закн- 
енмаи

15,41+2,3 27 16+0.58» 
1 76.0%

26.63+19.2» 
♦ 73.0%

24.13±2.6О» 
+57.0%

15.95+1 03’ 
+3.5%

16.25+1.58" 
+5.5%

Примечание обозначения ге же, что и в табл I



устройства в изученных нами звеньях липидного обмена в субклеточных 
образованиях печеночной ткани.
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В настоящей работе приведены результаты выяснения возможности ни
велирования некоторых параметров липидного обмена применением 
нутриентов, обладающих антиоксидантным и липотропным действием 
и тем самым усиливающих благотворное влияние высокобелкового ра
циона иа липидный обмен.

С этой иелыо были испытаны витамин Е, природный антиоксиланг. 
еерусодер'/кащне аминокислоты—цистеин и метионин (последний обла
дает также и липотропным действием), глутаминовая кис.юта. широко 
применяемая в профилактике и лечении профзаболеваний как дезинток 
енкационное средство, и облепиховое масло—природный источник био
логически активных веществ.

Материал п штоднка. Исследования проводили на 32 белых крысах-самнах с ис
ходной массой 1-10 г. которым ежедневно на протяжении 5 месяцев перорально вводи
ли 200 мг/кг масляного раствора З.Ьдпхлорбутепа 1. Первую контрольную группу 
животных составили 8 h it.uuних крыс По истечении 3.5 месяца <п начала затравки 
животные 111, IV и V групи были переведены из рацион с увеличенным до 25% (по ка
лорийности) содержанием белка за счет добавления казеина и яичного белка, при 
26% жир:։ и 49% углеводов, крыс 1 и II груш: продолжали содержать на стан
дартном рапионе вивариука. о котором соотношение основных компонентов соответ
ственно составляло 18. 26 н 56%.

Животных всех групп, за исключением интактной, подвергали затравке до копт 
эксперимента. Па протяжении всего пятого месяца затравки IV группа животных еже
дневно перорально за полчаса до кормления получал;։ по 25 мг/кг глутаминовой кис
лоты и метионина в виде 0.5%-лого водного раствора и внутрибрхяпннно 1 мг/кг ви
тамина Е в виде 20 мг% водной эмульсин токофернлаистата. а пятая группа—перо-
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Показатели липидного обмена на фоне применения защитных нугрнснюп при хронической днхлорпутсновой интоксикации

Показатели 06"и1С Фосфолипиды, мг% Р Н?)ЖК

------------------
кровь. 
мг%

печень кровь печень, мкткв, г кровь. мкэкп/млгруппы печен։., 
мг/г

Контроль М+пт 
п

47.6+2 8 
8

374+18.6
8

73.9+3.8 
'8

1.6+0.26 
8

18 4+0.95 
8

5 
0.91+0.03

8

Затравка -|- стандартный рацион М+ш
Р1 
11

63.8+3.37
<0.01

8

543+23.3
<07'001

8

86.2+5.2 
>0.05

8

5.1+0.31
>0.05

8

26.7+1.45
<0301

8

1.27+0,05 
О ՛։

7

Затравка + яысокобслкояый рацион М+։п 
Р1 
1»։ 
п

57.5+2.9
<0.05
>0.05 

8

450+28.7
<0.05

0.0.3
8

89.7+4.2
<0.02
>0.05

8

6.2+0.36
<0.01
<0.05

8

22.5+1.25
- 0.02
<0.05

' 8

1.13+0 035 
< 0.001 
< 0.01

8

Затравка высокобелковый ра
цион вит. Е глутаминовая 
кислота |- метионин

М+т 
р։ 
1»։ 
Рз 
II

48.2+2+5
>0.05
<0.01
<0.05

8

365+21.7
>0.05
<0.001
<0.05

8

102.0+5.0
<0.001
<0.05
>0.05

8

7.5+0.4 
<03)01 
<0.001 
<0.05

8

17.7+1.25
>0.05
<0.001
<0.02

7

0.94+0.046
>0.05
<0.001
<0.01

8

Затравка высокобелковый ра
цион -|- цистеин Ь облепиховое 
масло

М+т
Р1 
Рз 
Рз 
п

51.2+2+7 
>05 
<0.01 
>0.05

8

387+17.0 
0.05 

<0,001
0.03

8

94,0+5.5
<0.01
>0.05
>0.05

8

6.8+0.42 
<0.001 
<0.01 
>0.05

8

19,8+1.29
>0.05
<0.01
>0.05

8

1,1)2+0.053
>07'05
<0.01
>0.05

8

р( ио сравнению с контролем. р2—со стандартным рационом. р3—с высокобелковым рационом.



p2.ibi!o 2,5 мк/кг облепихового масла и 25 мг/xr пнегеняа в виде 0,5%-лиго водного՛ 
раствора.

По окончании эксперимента животных обезглавливали пол эфирным наркозом, в 
изолированной печени г։ крови определяли содержание общих липидов [1]. общих фос
фолипидов по липидному фосфору [3] и неэсгерифнпировзнных жирных кисло! 
(НЭЖК) [2].

Результаты и обсуждение. Изучение интегральных показателей ли
пидного обмена показало, что при хронической днхлорбутеновой инток
сикации высокобелковый рацион но сравнению со стандартным способ
ствует определенному снижению содержания общих липидов и НЭЖК 
и повышению содержания фосфолипидов в крови и печени iтаблица).

Дополнительное на фоне высокобелкового рациона сочетанное по
ступление витамина Е, глутаминовой кислоты и метионина способству
ет усилению положительного действия высокобелкового рациона, что 
проявляется в достоверном снижении содержания общих липидов и 
НЭЖК в печени на 16,2 и 21.4%, в крови—на 19 и 17% и повышении 
содержания фосфолипидов в печени и крови—на 13,7 и 21% соответ
ствен ио.

Дополнительное поступление на фоне высокобелкового рациона 
цистеина и облепихового масла не только оказывает более благотвор
ное действие по сравнению с высокобелковым рационом, но и приводит 
к превышению контрольных показателей.

Обобщая изложенный материал, можно прийти к заключению, что 
при хронической днхлорбутеновой интоксикации дополнительное вве
дение целенаправленно подобранных обоих нутриентов на фоне высоко
белкового рациона оказывает выраженное защитное действие, проявля
ющееся в нивелировании изученных показателей липидного обмена: это 
позволяет рекомендовать сочетанное применение указанных нутриентов 
в лечебно профилактических целях.

Полученные результаты обобщены в методических рекомендациях 
ло лечебно-профилактическому питанию лиц, подвергающихся профес
сиональному воздействию 3.4-лихлорбутсна-1
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Ранее нами было показано, что средн всех тканей организма дезамини
рование ряда L-a.MHBOKiicAOT (глутаминовой, аспарагиновой, орнитина, 
лизина п др.) с наиболее высокой пнтснспвпостыо'^ротскает только в 
срезах коркового слоя почек. Эти процессы в условиях in vitro в срёЛе 
Кребс-Риигср-бикарбонатного буфера намного интенсивнее, чем'в՜ усло
виях in vivo, что՜ обусловлено наличием в съ/вороткс крови низкомолеку
лярного вещества белковой природы, подавляющего процессы дозам): 
пирования аминокислот [1].

В настоящем сообщении приводятся результаты сравнительного 
изучения интенсивности дезаминирования некоторых L-пмйнокислот 
(глутаминовой, аспарагиновой, орнитина) в срезах и хЬггохондрнях кор
кового слоя почек белых крыс.' В связи с этим возникла необходимость 
исследования некоторых сторон регуляции этих процессов. ИзучалдСь 
влияние частично очищенного сывороточного ингибитора, цитоплазма
тической фракции клеток коркового слоя пЬчек'н АТР (после выделения 
митохондрий) на образование аммиака й.ч 'L-глутаминовой, I.-аспара
гиновой кислот и L-орнитина в митохондриях клеток коркового слоя rib- 
чек контрольных и больных (экспериментальный исфр'Ь'Т)" крыс.

Материал и методики. Исследования проводили на бглых крысах. Митохонлрйк 
клеток коркового слои почек выделяли путем дифференциального центрифугирован ш 
гомогенате (1 К>) коркового слоя почек, приготовленного на 0.25 М растворе сахарозы 
но методу Шнейдера [5]. Брали такое количество митохондрии, которое соответство
вало 750 мт сырой почечной ткани. Инкубационную среду (3 мл) готовили по [3]. 
Инкубации։ проводили в атмосфере кислорода (95%) н углекислого газа (5%) при

% V137° в течение (>0 мин. После осаждения белков ГХУ (24.5%—0.5 мл) н.^адосадоч- 
ной жидкости определяли содержание аммиака мик'родиффулияпс^м методом Конце 
Экспериментальный нефрит вызывали путем подкожного введения՝ малеиновой кисло
ты (300 мг/wj. B опыт брали животных с выраженными признаками болезнй (сниже
ние фильтрующей <пособпостн почек, повышение содержания мочевины в крови и бел
ка н моче ։абл. I). Аминокислоты добавляли по 16 .мкмоль. АТР—по 4 мкмоль на 
пробу.

Результаты и обсуждение. Результаты исследований, приведенные 
в табл. 2, показывают, что в митохондриальной фракции клеток дез
аминирование аминокислот протекает слабее, чем в срезах коркового 
слоя почек При добавлении сывороточного ингибитора отмечается по
давление этого процесса. Подобное влияние наблюдается п в присут
ствии цитоплазмы, причем оно более выражено в отношении аспараги
новой кислоты и орнитина. Добавление АТР к митохондриям почек

596



Г а блица J. Некоторые показатели функциональной дея1ель։։<кти почек при экспе
ри ментальном нефрите

Показатели Контрольные крысы Больные крысы

Фильтрация, мл/мин
Диурез, мл за 24 ч
Содержание мочевины в крови, мг %
Содержание белка п моче, %0

2.2
4.5

36 
следы

1.3
8.2

90
0.3

Таблица 2. Влияние некоторых факторов на образование аммиака из £-амкнокис.зо1 
в срезах и митохондриях коркового слоя ночек. (Средние данные 6-ти опытов)

Услоння опыта Глутамино
вая кислота

Аспарагино
вая кислота Орнитил

Контрольные крысы

А'шохонлриа. иная фракция 0.75+0.07 0.42-0.05 0.38+0.05
Цитоплазма 0 0 и
Митохондрий л; мая фракция ■ цитоплазма 0.15+0.05 0 0
Мшохондриальная фракция i сывороточный

ингибитор 0.2+0.03 0.07+0.01 0.15+0.02
Срезы почек 5.8±0.б 10.2+1.1 11.8+1.4
Срезы почек - А ГР 6.2+0.8 9.8+1.0 12.2+0.9

Экснсрнмснгальмый нсфриг

Митохондриальная Фракция 0.3+0.04 0.04+0.01 0.04+0.01
Митохондриальная фракция-}- АТР 0.3+0.03 0. '.15+0.01 0
Срезы почек 2.4+0.4 5.2+0.4 7.2+0.7
Срезы почек АТР 4.8+0.5 8.5+0.8 10.7+0.9

больных животных не вызывает каких-либо изменений в интенсивности 
процессов дезаминирования аминокислот.

Как показывают приведенные данные, сывороточный ингибитор ока
зывает подавляющее действие на дезаминирование указанных амино
кислот в митохондриях, как это имело место в срезах почек, где диапа
зон тормозящего действия значительно шире 'I]. Подобное действие 
оказывает также цитоплазматическая фракция, что, по-видимому, связа
но с присутствием в ней сывороточного ингибитора. Эффект сыворо
точного ингибитора обусловлен его действием на митохондриальные 
процессы.

Из этой же. таблицы видно, что АТР не оказывает влияния на ско
рость дезаминирования аминокислот в срезах почек здоровых крыс, но 
стимулирует этот процесс в срезах почек больных животных. Однако 
стимулирующего действия АТР в митохондриях почек больных живот
ных не наблюдается. Надо полагать, что эффект, наблюдаемый грн 
добавлении АТР, обусловлен целостностью клеток. Вообще нарушение 
интеграции клетки (гомогенизация) приводит к резкому снижению по
казателен биохимических реакций, что. по-видимому, заряду с коптак՜ - 
рованием ферментов с соответствующими ингибиторами и снижением 
уровня АТР в почечной ткани, связано также с существенным измене
нием мембрано-митохондриальных взаимоотношений, выяснение кото
рых представляет большой интерес
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Интересно отметить, что в мкхотондриях сравнительно больше ам
миака образуется из глутаминовой кислоты, чем из аспарагиновой и ор
нитина. С другой стороны, ингибирующее влияние сывороточного фак
тора на процессы дезаминирования в срезах почек больше выражено в 
отношении глутаминовой кислоты, а в митохондриях—аспарагиновой.
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Ранее [3] с применением определенной последовательности многомер 
пых статистических методов была получена схема возрастной периодн 
зацнн пернпубертатной стадии онтогенеза девочек: 7 9, 10—11, 12—13 
14—17 лет. В качестве характеристик развития использованы инте
гральные показатели телосложения, выделенные при факторном авали 
зе 26 антропометрических признаков в совокупной выборке (.стой 7- 
17 лет общей численностью 1100 человек. Выявлено три фактора со 
магического развития с охватом около 80% дисперсии исходного иабо 
ра показателей. Выделенные интегральные показатели получили еле 
дующую содержательную интерпретацию: первый фактор компонента 
о; щего размера; второй характеризует совместное варьирование при 
знаков по оси макросомия, макрокефалия—микросомия, микрокефалия 
третий—отражает дисперсию, связанную с изменением формы мозгоно 
го отдела черепа, вытягивающегося в длину с возрастом

Цель настоящего исследования заключалась в определении степе 
ни наследственной обусловленности изменчивости факторов соматичс 
ского развития в выявленных возрастных периодах, выделении промо 
жутков с минимальным или максимальным значением показателя ге 
нетлческой детерминации вариабельности анализируемых характери 
стик развития.

■
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Объектом наблюдений явились монозигстныс (М3) л дизнс-э։ ные (ДЗ) близнецы- 
7 17 лет. учащиеся средних школ г. Еревана. Цифровом материал собран измере
нием по стандартном методике 26 антропометрические признаков, описывающих основ
ные длтшотные, широтные и обхватпье размеры головы, туловища и конечностей. 
Общее количество обследованных близнецов составило 277 нар (138 М3 н 139 ДЗ). 
Диагностика зиготности проведена на основе февотинировання по двум системам эри
троцитарных кзоавтлгенов (АВО и Rh), портретного сходства п использования ли
нейных Дискриминантных функций при дискриминантном и последовательном анализе 
формализованных данных анкетирования. Последний .метол [4] позволяет ндентнфн- 
Финнровать близнецов па монознготные и днзиготмые с ошибкой классификации до 4— 
6%. Для каждого объекта вычислены индивидуа.и.ныс значения факторов соматиче
ского развития в соответствии с процедурой, использованной ранее [2]

Степень генетической детерминации фенотипической дисперсии интегральных ха
рактеристик телосложения определена с помощью показа те.»՝ .Хольцингера.

ТМЗ~ГДЗ 
‘֊Чз‘

где гдз " гмз — соответственно коэффициенты внутриклассовой (внутрипариой) кор 
реляции между монозигот ними и дизиготнымн близнецами, ны’ш.лгпные по схеме одио- 
факторного дисперсионного комплекса [ 1 |

В таблице приведены значения коэффициентов корреляции и по
казателей Хольцингера для факторов соматического развития в выде
ленных возрастных периодах. Все величины гм;։ и г։, значимо от
личаются от нуля (Р<0,05); кроме того, во всех группах и для всех фак 
хоров коэффициенты корреляции между монозиготны.мн близнецами до
стоверно превышают таковые между дизиготнымн (Р<0.05).
Коэффициенты внутрииариой корреляции и показатели Хольцингера для факторов 
телосложения в различных возрастных периодах девочек 7 17 лет

Возрастные 
периоды

Фактор 1 Фактор 2 ‘Фактор 3

гмз гдз Н гмз гдз Н гмз ГДЗ 11

7- 9 0.909 0.605 0.77 0.854 0.54S 0.68 0.867 0.472 0.75
10-11 0.940 0.554 0.86 0.954 0.543 0.90 . 0.886 0.516 0.76
12-13 0.895 0.7։9 0.63 0.880 0.671 0.63 0.903 0.642 0.73
14-17 0.903 0.571 0.77 0.864 0.398 0.77 0.939 0.635 0.83

Выявлена определенная возрастная динамика показателей генети
ческой детерминации, в целом сходная для всех трех интегральных ха
рактеристик телосложения; более выражены изменения—при переходе 
из одного возрастного периода в другой- ве.и ֊.т- х показателя Холь- 
пнигера первых двух факторов.

Минимальная степень генетической детерминации изменчивости ин
тегральных показателей соматического развития обнаружена в воз
растном периоде 12—13 лет, или во второй фазе пубертаса. В пределах 
пубертатного этапа по всем трем факторам от.ме шется уменьшение 
1 весьма заметное для первых двух факторов) показателя Хольцингера 
от 10 -11 к 12- -13 годам. Данная закономерность обнаружена и для 
отдельных признаков (длина, тела, вес тела, ряд показателей полового 
созревания) при исследовании близнецов Москвы и Винницы [5].
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Полученные результаты показали, что фенотипическая дисперсия 
факторов телосложения в различных возрастных периодах псрипубер- 
татной стадии онтогенеза девочек в основном обусловлена генетической 
компонентой; выраженная возрастная динамика показателя генетиче
ской детерминации интегральных характеристик соматического разви
тия является свидетельством того, что прерывистый характер изменений 
морфологического статуса девочек по антропометрическим признакам 
имеет высокую степень наследственной обусловленности.
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Известие, что большинство используемых средств зашиты растений, 
стимуляторов роста растений и пестицидов обладает определенной му- 
гагенной активностью [2]. Поэтому своевременное исследование му
тагенной активности этих веществ для целей гигиенического нормиро
вания их в окружающей среде |1]является актуальной задачей.

В настоящем сообщении приводятся результаты изучения .мутаген
ной активности регуляторов роста растений ГМК натрия. ДЯК (ала- 
ра), гидрсла. дигидрела и кампозапа—в соматических клетках млеко
питающих.

Материал и методика Исследования проведены на белых беспородных крысах. 
Препараты костного мозга крыс готопипи по общепринятому методу [3]. Вещества 
сводили однократно, внутрижелудочно. в дозах, соответствующих 1/2 и 1/5 от ЛД50, 
установленных о токсикологических экспериментах При обнаружении цитогенетиче
ского эффекта дозы снижались на порядок ниже, до недействующей. Аберрации учи
тывали на стадии метафазы на постоянных препаратах, окрашенных азур-эозмном. 
Каждую группу составляли 6—8 крыс Всего использовали 56 животных. От каждого 
животного подсчитывали по 11)0 мстзфалних нлаггищж. Контролем служили клетки 
от интактных животных
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Результаты и обсуждение. Регуляторы роста растений гидрел, ди- 
гндрел и кампозан. синтезированные на основе 2-хлорэтилфосфоновой 
кислоты, не обладали цитогенетической активностью н костном мозге 
крыс, подвергшихся однократному воздействию этих веществ в указан
ных выше дозах (таблица).
Частота аберраций хромосом и клетках костною мола *рыс при действии регуляторов
роста растений 1

Ч- 1 Аберрации ва 100 клеток

Вещество Дол.
частота метафал одиночные парные
с аберрациями фрагменты фрагменты

Г народ 409 О.ЬЗ+0.36 0,83 _-
40,9 0.83±0. 36 0.83 —

Лигндрсл 702 0.6750.33 0.67 —
70.2 0.67-1-0 .33 О.Ь7

Кампозан 667 0.67+0.33 0.67 —-
66.7 0.67+0.33 0.67

Контроль
ГМК—натрин (№ 1) 3000

0.50+0.27
4 «7+0.75

0.50
4.00 0.87

5С0 6.00±0.9Ь 5.33 0.66
2.5 2,60+0.66 2.66 O.I6
0.75 Ь 00+0.40 1.00 —

1 МК—натрии (№ 2) 500 0.83+0.36 0.S3 —
Контроль —. 1.00+0.40 1.00 •—
ДЯК -.000 5.33+0.92 5.33 —

200 2.66+0 92 2.50 0.16
20 1.33+0.42 1.33 —

Контроль 0.83+0.36 0.83 —

Иная картина выявлена при введении гндразннсодержащих ве
ществ -ДЯК и ГМК-натрия. ДЯК вызывал статистически достоверное 
увеличение частоты хромосомных аберраций в костном мозге крыс но 
сравнению с контролем Для этого регулятора роста недействующей 
оказалась доза 20 мг/кг.

Нами изучалась цитогенетическая активность двух разных партий 
ГМК-натрия—из НИС Московской сельскохозяйственной академии им. 
Тимирязева и Волжского завода органического синтеза им. 60-летия 
СССР,—отличающихся друг от друга по способности индуцировать хро
мосомные аберрации в соматических клетках животных. Первая пар
тия ГМК-натрия. очевидно, содержала примеси гидразида малеиновой 
кислоты, что и явилось причиной повышения частоты хромосомных 
аберраций, по сравнению с контролем, при всех изученных дозах. При 
этом даже минимальная лоза его, 0.75 мг/кг, оказалась действующей. 
Это согласуется с литературными данными о мутагенной активности 
гидразида малеиновой кислоты на различных тест-системах [4—7|. 
ГМК натрия из второй партии ■ хорошо очищенной от примесей) нс вы
зывала цитогенетического эффекта в костном мозге крыс при введении 
се в дозе 500 мг/кг.

Таким образом, производные 2-хлорзтнлфосфоновой кислоты нс 
обладают мутагенной активностью в соматических клетках млскопи 
тающих. Гндразинсодержашнс вещества способны индуцировать хро
мосомные аберрации в клетках костного мозги крыс
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Биолог, ж. Армении, ч. *10. № 7. 603—604. 1987 УДК 577.152

ИЗОЭНЗИМНЫИ СПЕКТР АРГИНАЗЫ В ПРОЦЕССЕ 
РЕГЕНЕРАЦИИ ПЕЧЕНИ

Л. С. МОВСЕСЯН. Т. Г. АРУТЮНЯН. АС. 1 ДАВТЯН 

'Ереванский государственный университет, кафедра биохимик

Исследование мзоэнзнмного спектра аргиназы в различные периоды ре- 
генерации печени после частичной гепатэктомии представляет опреде
лённый интерес как с точки зрения выяснения биохимизма регенерации, 
так и внесения ясности в вопрос о метаболической роли различных изо- 
энзимов аргиназы.

Наши исследования, проведенные на крысах, показали, что арги
назная активность гомогената н надосадка гомогената печени частично 
генатэктомпрованных животных подвергается определенным измене
ниям. наиболее ощутимым в течение первых 12 -18 ч после хирургиче
ского вмешательства. В эти сроки в гомогенате регеиеируюшей печен:։ 
происходит резкий спад аргиназной активности и возвращение се к ис
ходному уровню через 4 ч после гепатэктомии.

В последующие часы з речение суток наблюдается постепенное по
вышение активности фермента.

В супернатанте печени гепатэктомированиых животных, как и в го
могенате, в течение первых 4 часов сохраняется тенденция к снижению 
активности. Начиная с 4 часа активность фермента значительно воз
растает. затем после резкого падения к 12 часу ус га на вливается уро
вень, близкий к исходному.

В отдаленные сроки после, гепатэктомии аргиназная активность (в 
гомогенате и его надосадке) проявляет тенденцию к падению, а начи
ная с !4 дня постепенно повышается, приближаясь к контролю.

В другой серии экспериментов изучали пзоэнзимный спектр арги
назы в печени в различные сроки после гепатэктомии.

Методом ионообменной хроматографии на ДЭДЭ-целлюлозе в эк
страктах печени крыс обнаружены два изоэнзима аргиназы. Активность 
первого нзоэнзима в 2,5 рзза выше таковой второго.

В пролессе регенерации печени происходят определенные сдвиги в 
изоэнзнмвом спектре аргиназы. Интересно, что снижение аргиназной 
активности в гомогенате в первые часы после гепатэктомии обусловлено 
изменениями активности первого нзоэнзнма. Очевидно, последний ян 
"чется уреотелическим ферментом, так как изменение его активности 
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коррелирует с изменением активностей остальных ферментов орнитино
вого цикла печени.

Представляет большой интерес проявление через 12 ч после гепат- 
зктомин третьего нзоэнзнма, который отсутствует в печени контрольных 
животных. Очевидно, обнаруженный новый изоэнзим (III) является 
неуреотелически.м и его функции полностью связаны с процессами ре
генерации.

11 с., вл., библногр. 14 назв.

Полный текст статьи деп. в ВИНИТИ, № 3124-В87 от 4.А՜ 1987 г

Поступило 21.Х 1986г.

Биолог. ж. Армении, т. 40. № 7. 604, 1987 УДК 615.575.24/25

ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ РЕГУЛЯТОРОВ РОСТА 
РАСТЕНИЙ В КУЛЬТУРЕ ЛИМФОЦИТОВ ЧЕЛОВЕКА

Г. И. КОНОБЕЕВА, Р. Л1. АРУТЮНЯН, Г Г. ЗАЛ И НЯ Н

Филиал ВНИИГИНТОКС. Ереван, Ереванский государственный университет

Изучалась цитогенетическая активность регуляторов роста растений 
ГМК-натрня (натриевая соль гидразндмаленновой кислоты), ДЯК. или 
адара (диметилгидразид янтарной кислоты), кампозана (2-хлорэтил- 
фосфоновая кислота), гидрела (2-хлорэтилфосфоновокнслый гндразн- 
пий) и днгидрела <2-хлорэтнлфосфоновокнслый днметнлгидразиний) в 
культуре периферической крови человека tn vitro.

Установлено, что регуляторы роста растения, синтезированные на 
основе 2-хлорэтилфосфоновой кислоты, нс вызывали достоверного уве
личения аберраций хромосом во всех изучаемых концентрациях.

Регуляторы роста растений—ГМК-натрия двух разных партий (I 
и II) и ДЯК (алар) вызывали достоверное увеличение уровня хромо
сомных аберраций. При этом наибольшее их число индуцировала ГМК- 
натрня первой партии, очевидно, содержащей примеси гидразида ма
леиновой кислоты.

Различия в мутагенной активности двух групи исследуемых соеди
нений. по-видимому, можно объяснить разной химической структурой 
исследуемых веществ.

7 с., библногр. 4 нале.

Полный текст статьи деп в ВИНИТИ. .V? 3126-В87 от 4.V 1987 г.

Поступило 3.VI 1.986 г.
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Сдолог. ж. Армении, т. 40. № 7, 605. 1987 >ДК о81.44-582.998

К ПАЛИНОМОРФОЛОГИИ РОДОВ 
SEUEC/O L. и LIGULARIA CASS.

,4. К. МЕХЛКЯН

Институт ботаники АН .Армянской ССР. Ереван

В работе приводятся результаты исследования пыльцы ряда ранее неиз
ученных видов родов SeiectO I- и Ligulurie Cuss., дополняющие и уточ
няющие 'палиноморфологкческую характеристику указанных родов.

Изучена пыльца 18 видов рода Senecio из II секций u II видов 
рода Ligularia из 4 секции, произрастающих на территории Советского 
Союза. Пыльна видов изученных родов относится к одному морфологи
ческому типу, полное описание которого приводим ниже

Тип SENECJO. Пыльцевые зерна 3-бороздно-норово-оровыс, ши- 
роко-эллипсоидальные или сплющенно-сфероидальные, в очертании с 
полюса округлые или слегка 3-лопастиО-округлые. полярная ось 22,5- 
36.0(18,0) мкм, экваториальный диаметр 20,0 -38,5(19,0) мкм. Бороз
ды четко (S. rhombifolitis Adam.) Sch. Bip., S. rivularia (Waldstet. Kit. 
DC или нечетко (у остальных видов) инфракольпатные, мембрана ин- 
фракольпь! крупнозернистая или бугорчатая, борозды длинные, с неочер
ченными краями, остро-нли тупоконечные, диаметр апокольпиума 7,5— 
10,0 мкм, ширина мезокольпиума 20.0 26,0 мкм. Поры округлые, хо
роню выраженные, оры экваториально вытянутые, от очень длинных 
(5. cannabifolius, S. atiraniiacus (Hoppe et Willd.J, S. kolenatianus 
C. A. Mey) до едва заметных (.S’, car pattens Herb.), скульптура ши
поватая, шипы длинные (4,2 мкм) или короткие |1.0 мкм), встро
или тупоконечные, к основанию расширенные; текстура мелко-, чет- 
козерннстая: экзина 1.5 2.4 (1.2) .мкм. покровная, эктэкзина толще 
ЭНДЭКЗИ.-1Ы, разделены полостью, стсрженьковын слой двурядный 
верхний из прямых, длинных стерженьков, нижний слабо выражен.

Выявлено, что по таким основным признакам, как тип апертуры и 
скульптура экзины, пыльцевые зерна родов Senecio и Ligularia сходны. 
Внутри этих родов установлено также варьирование общей формы, раз 
меров пыльцы, длины шипов, толщины слоев экзины.

Таким образом, сходство морфологических признаков пыльцевых 
зерен обоих родов говорит в пользу таксономической близости их.

11 с., бнблиогр. 10 нззз.

Полный текст статьи деп. в ВИНИТИ. № 3I27-B87 от ! \ 1987 г.

Поступило 24..Х 1986г.
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Биолог. ж. Армении, г. 40. № 7, 606. 1987 УДК 573.211634 4Г

ПРОРАСТАНИЕ ПЫЛЬЦЫ ТОМАТА ПРИ ДЕЙСТВИИ 
ГИББЕРЕЛЛОВОЙ кислоты

С. Г. ЕРВАНДЯН, Н. П. БЕГЛАРЯН 3. Г. САРКИСЯН

Ереванский государственный университет, кафедра генетика и цитологии и 
проблемная лаборатория иит<лсветики

Проведено сравнительное исследование фертильности и жизнеспособно? 
стн пыльцы томата на искусственных средах 15—20%-ный растворы 
сахарозы с юбавлевнем 1 г агар-агара) в двух сериях опыта (с лимон
ной кислотой н без нее). Использовали зрелую пыльцу растений двух 
сортов (Юбилейный 261 и Звартнои 412), выращенных из семян, об
работанных 0,02%-ным раствором гибберелловой кислоты (ГК) в М| и 
Чу. О жизнеспособности судили ио процент}- проросших пыльцевых зе
рен от их общего числа в варианте. Длину пыльцевых трубок измеря
ли в мкм. Полученные результаты свидетельствуют об отсутствии кор
релятивной зависимости между прорастанием пыльцы на питательной 
среде и окрашиваемостью се ацетокзрмнном. Во всех вариантах- опы
тов при достаточно выс-жоп фертильности пыльцы лрорастэемость ее 
сильно варьировала и составляла сравнительно низкий процент. Ин
тенсивность роста ныльнсиых трубок не отличалась от соответствую
щего показателя ;՝. контроле, а добавление лимонной кислоты способ
ствовало более и т՛тьпвяому росту пыльцевых трубок во всех вариан
тах. Анализ полученных данных показывает, что с жизнеспособностью 
пыльцы больше связаны ее прорастасмость и длина пыльцевых трубок, 
чем фертильность. Исходя из этого, указанные показатели могут соста
вить следующий ряд в соответствии с их значимостью: процент прорас
тания пыльцы, дальнейший рост пыльцевых трубок (длина) и фертиль
ность пыльны. При этом процент прорастания к длина пыльцевых тру
бок в обработанных ГК вариантах находились на уровне контроля как 
в М։, так и в М2.

7 с„ табл. 1, ил., библиогр 9 назв.

Полини текст статьи .теп. .1 ВИНИТИ, ,\? ЗИ9-В87 от 4. V 1987 г.
Поступило 28.1 1987 .

Биолог ж. Армении, т. 40. ,\у 7, 606. 1987 УДК 635.64—635.619

ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ РАСТЕНИИ ПОМИДОРА 
И ПЕРЦА В УСЛОВИЯХ ОТКРЫТОЙ ГИДРОПОНИКИ

Дж С. АЛЕКСАНЯН

Институт агрохимических проблем гидропоники 
АН Армянской ССР, г Ереван

Установлено, что наблюдаемые в зависимост։։ от концентрации и осмо
тического давления пита тельного раствора физиологические сдвиги ска
зываются на росте и развитии отдельных органов растений помидора и 
перца и их урожайности.
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Наилучшие показатели развития растений и урожая помидора и 
перца (17,8 и 7,7 кг/м2 соответствен ио) достигались при концентрации 
питательного раствора (раствор Г. С. Давтяна) 13,3 ммоль/л н осмоти
ческом давлении 109—116 кПа. Плоды исследуемых культур отлича
лись более высоким содержанием сахаров, витамина С. сухого вещества 
и соотношением сахаров и органических кислот. Увеличение концен
трации питательного раствора в два раза (26,9 ммоль/л) приводило к 
замедлению темпов развития растении и снижению урожая (7.8 и 5,9 
кг'м2), а при концентрации 54,2 ммоль/л наблюдалось резкое сни
жение урожая (до 3,3 и 3,2 кг/м2 соответственно).

8 с., библногр. 14 пазе.

Полный текст статьи деп. в ВИНИТИ, № 3120-В87 от 4.У 1987г

Поступило 10. VI 1986 г.

Биолог, ж. Армении, г. 10. № 7. 607. 1987 УДК 581.192

ВИТАМИНЫ ГРУППЫ В в ПЛОДАХ ПЕРЦА И ГОМАТА

А. Г. АВАКЯН. Л. .4. ГЕВОРКЯН. С. В. АВЕТИСЯН. Е. О. ТАРОСОВА

Республиканская селскциоино-семеноводческая станция овощных и бахчевых 
культур Госагропрома Армянской ССР. пос. Дараксрт. Институт виноградарства, 

виноделия и плодоводства Госагропрома Армянской ССР. Ереван

Изучали состав и содержание витаминов группы В в плодах томата и 
перца в зависимости от эндогенных и экзогенных факторов.

Установлено, что в плодах преобладают пантотеновая и никотино
вая кислоты. Накопление тиамина, пиридоксина и никотиновой кисло
ты в плодах перца характерно для биологической стадии зрелости, а 
пантотеновой кислоты для технической. Содержание пиридоксина и 
никотиновой кислоты повышалось но мере созревания плодов.

Применение минеральных удобрений в дозе ^’ззоРгзоК-бо способству
ет увеличению в плодах томата количества тиамина, пиридоксина и ни
котиновой кислоты по сравнению с контролем н другими вариантами 
опыта.

На стадии биологической зрелости плодов между содержанием ос
новных компонентов и витаминами—тиамином, пиридоксином и никоти
новой кислотой существует прямая корреляция, что может служить 
критерием биологической ценности плодов.

Биосинтез и накопление витаминов в плодах в основном зависят от 
возделываемой культуры, сортовых особенностей и фазы созревания 
плодов.

10 с., ил., библиогр. б нззз.

Полный текст статьи деп. в ВИНИТИ. №

VI 1986 г.
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