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НЕКОТОРЫЕ ИСТОРИЧЕСКИЕ И СОВРЕМ!ИНЫЕ АСПЕКТЫ 
ИЗУЧЕНИЯ ГЕНЕТИКИ АРМЯНСКОГО НАРОДА

.. Р М АРУТЮНЯН. Н. Р. КОЧ АР. J. -V. ЕПИСКОТЮСЯН

ЕреИанс.-.-.-.!! . «ч i rvH.-iJв \ ■.■нгн р;'!г!։-! ИНСТИТУТ арХК-ЛСк 1Ш и .-1 пографни 
АН ApvCCP Ереванский .•исудирстишый медицинский институт

Антропогенетические лсс-ч-дования армянского пар՛.да՛ -показали его эгго- 
^чнтельную генетическую гомогенность и близость рсы-оиа.и.но к исто­
рически близким пародам. Рассчитано время для достижения современ­
ного уровня диетической дифференциации. Вычпслезш показателя ге­
тр.-.и чес кой детерминации изменчивости характеристик телосложения к 
темпов него созреванн.՛ з современных армянских популяциях. Об- 
суждение» результаты и перспективы исследования интенсивности мута­
ционного процесса в Армянской ССР՜.

•֊.1'Ч մոդովրդի մարդաբանական ոսւումէւասիրոէթւոէննհրր Un4‘i i-ն Աէայիւէ հայ 
բնակչության Հիմնական խմբերի է՚աոսւնդական նմանությունը և նրանք] էւերա 
կ“էսք{՝ սւարածրա յնորեն It պա<ոմ ականորԼն սպրյակքքքյ ժողովուրդներէ հհւո: Հաչ 
V“jpW1"1^ £ անհրաժեշտ ժամանակը ժողովրդի • 'աո անդ արււէն ական Ա4Ա]էբ1։րւ։/կ ■ 
մ էսն ժամ անէոկւսկքէւյ մակարդակին -՝4ioUk]tTl Համարէ Հ այէի ս/ր կված 1.ն ն-՛nlt 
աարբնր /կուոդքւական պայմաններում դս>ն։(ոդ մամ անակակիէք Հայկական ч/п- 
պՈւյյարքւսւնԼրի մարմնի կաոուրյւքաձ j ի !ւ ււԼոհէկան ՝. ա սուն աք) մ ան րնու{էադրն- 
րի փոփոխման մաոսւնդայ<անւսկան դևտԼրմ ինարիայի րոպւանիյներր.- /'ննարկ- 
վում Լն Հայկական ■ [i պոպու]յաէյիս>ներում մուաս/րիոն հ !.ոնվաժnt j!յտն
ումդնոէքքյան П1МЛ1 մնասիրո ։'-’յունն!.րի Հ! ոանկարն!.րր I

The anthrcpc-gent-ric inveshgaiir ч о! Armenian nation lias shown the 
significant genetic hcmogenvclty aid pnsImUy 10 tie regional­
ly neighbouring and historically relative nations. Ihc time lor the Obtai­
ning of the modern level 0։ genetic duterc-. tiatlon .$ t.ilculafed. The 
coefficients ol genetic determination vf physiques variability and the rate of 
sexual maturation ol modern Armenian populations under different cond: 
lions are obtained The r-suits and prospects of :h- snvestigutioii of mu- 
iatton process imtnsm .• Armenfan SSR are discussed.



Ключевые ело за: генетика армянского народа, генетический и сре/овой контроль, 
.՛•!игициомпый процесс

Высокая интенсивность миграций, обусловленная географическим по­
ложением Армении и исторической судьбой армянского народа. демо­
графические последствия культурной и научно-техн։՛ ц՛. кои революции 
не могли ие сказаться на реализации сгенетической программы* n;t v- 
ления республики, па интенсивности других микроэволюциоаных про­
цессов. на темпах перестройки структуры и размеров популяций. В t • 
же время отрицательные последствия сбыточной химизации нар«»днэ- 
к« хозяйства и загрязнения окружающей срезы пока недостаточно и-у- 
йены с позиций современной генетики.

Целью настоящей работы явилось представление некоторых оценок 
антропогенетического статуса армянского народа. К сожалению, вопро­
сы его антропологии а отечественной науке освещены недостаточно 
Поэтому .мы сочли необходимым предварить результаты исследований 
ш՛ генетике армянского народа данными по его антропологи։:

Исторические аспекты. Антропогенетическое изучение любого ла 
рода включает исс и՛ щваипе проблем его этногенеза. Происхождение 
армян восходит к передней татскому, или. и՛՛ старой классификации, 
ар.меноидному типу. Это сложнейший вопрос, имеющий важнейшее 
значение, для решения многих проблем расообразовамяя :•։ таких сме­
шанных в антропологическом отношении и сложных но исторически 
сложившимся ситуациям регионах, как Кавказ и Передняя Кзия

До последнего времени антропологическое изучение проводило... 
глинным образом на краниологическом материале Бунаком ,9]. Аб.ту- 
шелишвилн | I]. Алексеевым |-1|, Джагаряном [12] Антропологиче­
ские признаки армян, проживающих вне Армении, изучены Ксрумяиом 
[29]. который па основе сравнения групп представил вариации иссле­
дованных признаке-».

Анализ палеоантропологического материала эпохи неолита на тер­
ритории Армении .приводит к выводу, что уже в этот период население 
откосилось к 1вум типам европеоидной расы, различавшимся по шири­
не липа и массивности черепа [5|. к чго начиная с эпохи раннего же­
леза имел место процесс брзхикефализаиии. который, очевидно, сыграл 
особо важную роль з формировании армеиоидного комплекса призи՛- 
ков. Однако, нм мнению ряда исследователей, нельзя считать армеш. 
идными нее брахикранные черепа и отделять толихокраниые [2]; пр։ 
этом брахикефализация чаще всего рассматривается лишь как повсе­
местная ։ Iс г ор и чес к -з я т р а ։ к:формация.

Своеобразие армеиоидного типа заключается в общей. харак։ерной 
лишь для армян, форме носа, сильно развитом третичном волосяном 
покрове, довольно высоком лине средней ширины, брахнкрании, очень 
высоком черепе i сильно наклонным лбом. Этот тис։ имеет широкое 
распространение по всей Передней Азии и в Закавказье. Извести >. 
что происхождение армянского парода протекало ։а «bone исчезновения 
ряда тревннх передней златских народов, культур и государств. В по­
добной сложнейшей ондуацни армяне не могла появиться СПОНТАННО 



как сформированный этнос. Они синтезировали древние антропологи­
ческие типы народов и племен этого региона, явившись преемниками и 
освоителями их языка и культуры [14]

Первоочередной задачей слецналнстон в настоящее время является 
широкое антропологическое н генетическое изучение современного ар­
мянского народа. Нами уже начата работа по изучению антропогене­
тических параметров групп выходцев из различных регионов Истори­
ческой Армении. Ранее было проведено демографическое и дермзто- 
глнфнческос иссле.г ванне многочисленных выборок из разных этно- 
террнторлальимх групп Армянской ССР. Показано большое внутрен­
нее сходство популяций и близость их основного антропогенетического 
субстрата, что совпадает с данными соматологических исследований. 
Анализ показал, чт . комплекс ^ерматоглифических признаков четко на­
следуется н они мог\ г использоваться как генетические маркеры: это 
выявлено и на семейном материал! при исследовании дерматоглнфиче- 
ской картины трех и очже четырех поколений. На основе результатов 
анализа дерматОглифических данных возможно з р. внение армян с на­
родами Передней \зии и Кавказа методом обобщенных генетических 
расстояний как мерой дифференциации народов этих ареалов [25] 
(табл.).

Обобщенные по признакам дерматоглифики 1е1кчн‘։ескне растения между народами 
Передней Аши и Кавказа и армянами (данные литературы)

Народы di”’

Грузины 
Осетины 
Даргинцы 
Чеченцы 
Лезгины 
Сиринцы 
Йеменцы 
Турки
Бедуины Рвала 
Бирсе. (Израиль) 
Сваны
Ми шали «Сирия)

0.0542+0.0002 
0.0825+0.0006 
о 0848^0.0013 
0.0979+0.0008 
о J272 ։ о 0012 
0.1939+0.(1033 
(J.1939+0.0.W3 
0.2400 ■ 0.0051 
0.2441^0.0081 
0.2631л 0.0005 
0,2843+0 0010 
0.2842+0.0078

Обобщенные расстояния были вычислены по формуле d —2- j f)

где |) = —-s——. При этом а — число аллелей в локусе k. D.— зна- 
V(ak 1)

челне D для к-:о локуса, равное 1 — cos5, где cos9 2^1 pai pF,, 
р — частота аллеля в двух популяциях —i и J.

Применительно к дерматог.тнфпчсскц.м данным произведена следу­
ющая подстановка: частота аллеля заменена частотой признака, гисло 
аллелей в популяции—числом признаков в системе [25].

Анализ полученных результатов показал, что наибольшей близо­
стью генетических расстояний с армянами характеризуются региональ­
но близкие к ним грузины, осетины, народы Северного Кавказа, 
сирийцы и йеменцы, а наибольшей отдаленностью мятвалп и .ваны.
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Фоном для подобного сопоставления может служить вычпслеииое нами 
обобщенное генетическое расстояние между армяками и якутами, ког­
да <1-0.8128—0.0188. т. с приближается к I Это еще раз подтвержда­
ет максимальную европсондность армии, показанную ранее на сравни- 
тельных антропологических шкалах и 'полигонах, где армяне занимают 
область, почти не иредставлсннсю классическими монголоидами [18] 
(рас.). Полученные результаты, разумеется, не претендуют на уйи- 

верса.п.иость, однаю» они практически совпадают рядом данных •::։:• 
гвнитнки, свидетельствующих об общих чертах фонетики \ армянского. 
<рузинского и осетинского языков. Известно, чти подобная языковая 
близость возможна между языками-соседями при длительном общении 
народов-носителей [10. 13. 231.

Очевидное сходство ряда антропогенетических параметров, вклю­
чая особенности кожного рельефа кисти представителей пародов Пе­
редней Азии и Кавказа (с учетом ряда подробно изученных специали­
стами исторических и этнолингвистических взаимовлияний), свидетель­
ствует об общности происхождения древнего европеоидного населения 
этих регионов и подтверждает, что процесс зтнообразования народов 
лих ареалов происходил на основе общего переднеазиатского субстрата

Расширение информации, полученной различными методами пссле- 
'.ования популяционной структуры, только содействует более полной 

системе оценок. Эталонным источником информации по иммунологиче­
ским маркерам крова армян являются работы Нерсисян [21]. Изучены 
системы ABO, Rli-llr, MX’Ss. Рр, Келл-Чсллаш). Даффи. Кидд, Девю., 
Лютеран, Диего. 111.А и Gin у здоровых доноров. Сделан важнейший 
для антропогеиетики вывод, что гу армян, проживающих з различных 
географических зонах, наблюдается выраженное сходство но частоте 
встречаемости антигенов систем АВО. резус ■ Д) • ЧХ >. что несомнен­
но является следствием исторически обусловленной гомогенности на­
рода. Примечателен и другой вывод: «сравнительный анализ собствен 
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пых результатов п литературных данных о частоте распределения ге­
нетических маркеров указанных систем у армян и основных этнических 
групп мира позволил констатировать близость армян к европеоидам .;•> 
[21], что полностью совпадает с точкой зрения антропологов, генети­
ков и вообще всех исследователей этногенеза армян.

Путь, пройденный армянской популяцией, может оцениваться па 
основе анализа признаков дерматоглифики по методу, описанному ра­
нее [22] При этом по формуле 1о=1с (1 —е՜’) выводится темп сме­
ны поколении 1с- Для расчетов используется оценка фамильной струк­
туры населения и островная модель миграционной структуры, рассчи­
танные нами ранее [18, 19].

На оспине признаков дерматоглифики и демографических данных 
можно принять следующие исходные величины для расчетов: эмпири­
ческую стандартизованную вариансу -0,0616—0,0012. достаточно ма­
лый эффективный размер выборок армянской популяции, определенный 
нами ранее . \,=49 человек и длительность поколения 1-27 лет. При 
этом время, которое понадобилось для достижения современного уров­
ня генетической дифференциации армянского народа, в случае фамиль­
ной структуры составляет (при темпе смены поколения (о~35О лет), 
Т = !<г1«9600 лет. При островной модели миграционной структуры 
и соответствующем темпе смены поколений 1о»ЗЗО лет это время со­
ставляет Т«?8900 лет.

Таким образом, в соответствии с демографическими и дерматогли- 
фическими параметрами время дифференциации исследованных суб- 
ибпуляций армян от материнской прапонуляции составляет 9—10 ты­
сяч лет.

Это позволяет предположить, что уже б неолитическое время на 
Армянском нагорье был сформирован тип человека, обладающего ве- 
реднёязиатскпм комплексом признаков. Этот исходный тип. распро­
странившийся по территориям Передней Азии и Кавказа, несомненно 
дал начало и современным популяциям армян с присущими им призна­
ками переднеазиатскогд типа. Этот вывод полностью согласуется с 
данными истории, археологии и лингвистики и требует 1алъцсй։ией про­
верки и разработки на других системах антропологического и генетиче­
ского полиморфизма.

Влияние генетических и средовых факторов в современных попу­
ляциях. Изучение генетических особенностей популяций связано так­
же выяснением уровня и характера наследственной обусловленности 
изменчивости количественных а качественных характеристик. И в этом 
отношении армянские популяции совершенно не исследованы.

В отношении армянских популяций особый интерес пре щтавляет 
выявление уровня наследственного контроля изменчивости признаков в 
экстремальных условиях обитания, например, в высокогорье. Обнару­
жено, что при действии данного фактора достоверно уменьшается вели­
чина коэффициента генетической детерминации.

В общем случае наследуемость признака зависит от частот опреде­
ляющих его генов в весле туе мой популяции и характера взаимодей­
ствия между генотипом редьй. Иными словами, показатель яаслс- 
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дуемости не является величиной, постоянной для признака, а представ­
ляет собой параметр, характеризующий данную конкретную популяцию. 
Поэтому результаты генетического анализа изменчивое! ՛. признаков в 
выборках популяций, обитающих в тех или иных экологических усло­
виях (например, город—село, высокогорье—долинные районы), пред­
ставляют существенный нпгерес для изучения генетической гетероген­
ности армянских популяций.

В рамках псс.те ювання влияния наследственных и срсдоных факт • 
ров на темпы роста и развития детей проведен генетический анализ из­
менчивости возраста первой менструации (менархе) у школьниц г Ере­
вана. Ра •«ложеппс фенотипической дисперсии проведено с использова­
нием уравнения генетики полигонных признаков [II]. вычисление по­
казателей генетической и средовой детерминации осуществлено на ос­
нове табличного метода [27] Обнаружено, что вклад наследственной 
компоненты з фенотипическую дисперсию анализируемого признака 
достаточно высок (значение коэффициента генетической детерминации 
равно 80%).

Выяснение соотносительного вклада геио- и паратиплческих факто­
ров в изменчивость различных характеристик представляет также боль­
шой практический интерес Результаты исследований |16] позволили 
выявлю в псринубергатном отрезке онтогенеза детей г. Еревана -. кри­
тические» фазы, -характеризующиеся минимальным вкладом генетиче­
ской компоненты в фенотипическую дисперсию наблюдаемых морфо­
метрических характеристик развития. В качестве признаков использо­
ваны интегральные показатели соматического развития факторы те­
лосложения и канонические переменные, описывающие морфологиче­
ские. структуры черепа и посткраниального скелета. Проводимые в на­
стоящее время аналогичные исследования ио ряду сельских районов 
'•рмении позволят прояснить некоторые эндогенные причины наблю- 
•ц-.мой гетерохронии темпов роста п развития при сопоставлении юрод­

ских и сельских популяций,
Данные исследования позволят подойти вплотную к объяснению 

причин акселерации, которая в первую очередь проявляется в ускоре­
нии темпон соматического и полового созревания. Для армянской по­
пуляции, которая в настоящее время незначительно подвержена дан­
ному феномену, результаты генетического анализа изменчивости при­
знаков развития в различных экологических и социально-экономических 
зонах особенно актуальны, так как в определенной степени могут спо- 
со'ствовать прогнозированию характера и времени проявления аксе­
лерации в ростовых процессах у детей.

Оценка интенсивности мутационного процесса. Изменение темпов 
мутационного процесса, вызываемое увеличением мутагенных факторов 
окружающей среды, является новым фактором м икроэволюционных 
процессов. Необходимость его изучения в Армянском ССР обусловлена 
повышенным уровнем загрязнения окружающей среды, которое может 
приводить к увеличению генетического груза [20].

Важнейшим подходом к опенке современного уровня мутационной 
изменчивости в популяциях человека является выявление частоты ано­
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мал иных беременностей. Эталонный тщательным учет единиц наслед­
ственна патологии мутационного происхождения в г Ангарске, начи­
ная с 1971 г, нс выявил их изменения (учитывались спонтанные абор­
ты, врожденные пороки развития ВНР), болезнь Дауна, перинаталь­
ная смертность) (8).

Изучение истерии родов н родильных ломах крупного промышлен­
ного города с развитой химической промышленностью выявили повы­
шение уровня патологии новорожденных, включая а» фиксим, недоно­
шенность, ВНР. мертворождаемость и смертность. При анализе данных 
ио 21112 новорожденным у 8.9% быт выявлены отклонения, а и райо­
не города с наибольшим «агрязненнем воздуха выбросами химической 
промышленности интенсивный показатель патологии новорожденных 
составлял 234 против 171 среднегородского показателя [6|. Эти 
данные, к сожалению, не могут быть интерпретированья генетически, 
так как часть составляющих не имеет значительной генетической ком­
поненты. а соотношение вклада параметров вс приводится.

Изучение репродуктивной функции у женщин Араратского района 
Армянской ССР выявило повышение частот аномалии беременностей, 
особенно спонтанных абортов, в з >ие с высоким уровнем нс пользой 
пня пестицидов. В то же время н угой зоне нс обнаружено повышения 
уровня мертворождений [3].

Следует прямо отметить, что изучение лишь отдельных составляю 
щих аномалий беременностей может не выявить возможного повыше­
ния их частот Так, анализ вяз։։ ВИР с заболеваемостью вирусным 
>риппом. ОРЗ и инфекционным гепатитом по Армянской ССР за 1966— 
1975 гг. не показал статистически достоверной корреляции между про­
анализированными рядами данных [26]

Сравнимы ли частоты аномальных исходов беременностей по Ар­
мянской ССР с таковыми в других регионах? Пока имеются нс все со­
ставляющие для подобного анализа Тем не .менее для определенных 
выводов чрезвычайно полезен регистр врожденных пороков развития, 
который создан на базе Института акушерства и гинекологии М3 
АрмССР.

Согласно данным Еолян. в 1973֊ 1975 гг. в Армении ежегод­
но в среднем «частота рождения детей с хромосомными синдромами со 
ставляла 1.02 на 1000 новорожденных, включая синдром Дауна—0.86/ 
1000, синдром Патлу—0.09 1000. синдром Эдвардса—0.07/1000» [15}, 
т. с. практически не отличалась от таковой по другим регионам мирз.

В то же время, сог 1исно данным регистра ио г Еревану, частота 
хромосомных синдромов ю 1982 1985 гг в среднем составляла в год 
1,16 на 1000 новорожденных, включая синдром Дауна -0,96/1000. син­
дром Патпу 0.12/1000 и к ширим Элнардса 0.08'1000 новорожденных. 
Если учесть, что тиагностикз в 1973 1975 гг. ш» различным районам 
республики была цчч.ктую менее точной, чем в г Ереване, то можп • 
заключить, что значимое повышение частот .хромосомных синдромов 
в 80-е годы по сравнению с 70 ми пока сложно оценить.

В чем же дело? Псхже.г։ заметное невооруженным глазом повы­
шение загрязнения нс- отражается и.. уровне хромосомных сип -ромов, 



основное большинство которых, как иззеерлю, является новыми мута­
циями?

При планирован я и любых исследований, связанных ■֊ Армянской 
('.СР. следует учитывать и то. что популяции республики нс всегда 
удовлетворяют статистическим критериям. необходимых։ для выявле­
ния различий или динамики частот ряда проявлений наследственной 
патологии [30]

В то же время отмечается «омоложение» женщин, родивших ютей 
с хромосомными синдромами - Пели в 1973 -1975 гг. популяционный 
риск рождения ребенка с хромосомными синдромами у женщин до 30 
ют составлял 0,0.՜։%. го в 1982- 1984 гг. в Ереване он составлял 0.098%, 

что на 0,048% больше...» [17]. Необходимо подробное изучение при­
чин повышения риска с точки зрения действия мутагенов среды и име­
ющихся данных по другим регионам с учетом типа их регистрации [26].

Естественный отбор, происходящий в процессе беременности, в на­
стоящее время является основным «чистильщиком» мутация и половых 
г ’.ародышевых клетках, реализованных в эмбрионе» [20].

Весьма интересно цитогенетическое исследование ряда распростра­
ненных болезней с генетической компонентой. Показано, например, 
повышение уровней хромосомных аберраций в лимфоцитах больных 
периодической болезнью и аллергиями [24]

Сложным является вопрос о дозиметрии действия факторов сре­
ды с помощью конкретных цитогенетических тест-систем С нашим 
участием проводилось исследование уровня цитогенетических измене­
ний в производственных контингентах. Показано повышение уровня 
аберраций хромосом на хлоропреновом, бензольном, полив-шилаиетат- 
пом и электроламповом производствах [30]. Однако не отмечалось 
корреляции между повышением уровнен аберраций хромосом и стажем 

■ аботы. Была проведена оценка частот сестринских хроматидных об-
Ч1СВ на бензольном и электроламповом производстве, где выявлено 

ах некоторое повышение по сравнению с контрольной группой.
Уровень цитогенетических изменений был изучен у сельскохозяй- 

. гневных рабочих, контактирующих с ядохимикатами. Пр:։ этом нс 
было выявлено достоверного повышения частот аберраций хромосом. 
Однако о։ мечено повышение сестринских хроматидных обменов во 
сравнению с контрольной группой. Выявлено также, что аберрации 
хромосом и сестринские хроматидные обмены не зависят от типа воз­
действия конкретных производственных вредностей и скорее всею от- 
р. .кают частичное нарушение гомеостаза

Новым явилось применение метода оценки уровня микроядср в 
клетках слизистой ротовой полости Но па производстве чистого же­
леза и он не проявил высокой разрешающей способности [7].

За 15 лет изучения уровня мутагенеза в контингентах, контакти­
рующих с производственными вредностями, лишь и немногих выбор­
ках нс было выявлено повышения уровней спонтанных абортов по 
сравнению с. контрольными выборками. Если учесть, чго около 50% 
всех спонтанных абортов обусловлено генетическими нарушениями у 
плода, го можно с уверенностью считать, что несмотря на сложность 
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интерпретации результатов, их.учет становится одной из необходимых 
составляющих .мониторинга производственных популяции

При всей неоднородности приведенных данных вывод может быть 
однозначен. Несмотря на драматическое повышение уровня загрязне­
ния окружающей среды, и особенно воздушной, благодаря гомеостазу 
генетических изменений в клетках человека, уровень наблюдаемых по­
вреждений пока нуждается в дальнейшем анализе. Это ни в коей ме­
ре не означает, что в дальнейшем не может произойти резкое повыше­
ние риска контактов с биологически активными воздействиями или нс 
проявятся результаты повышенного уровня загрязнения в прошлом и 
настоящем. Единственная гарантия охраны наследственности универ­
сальна—снижение до допустимых уровней загрязнения окружающей 
среды в Армянской ССР.

Изучение интенсивности мутационного процесса и других факто- 
род современной мнкррэволюцив популяций человека в Армянской 
ССР неотделимо от задач антропогенетических исследований армян­
ского населения и других национальных групп в республике, дальней 
щёго углубления работ по медицинской генетике. Только комплексный 
подход к решению этих задач может обеспечить полноценное включение 
данных по генетике армянского народа в интенсивную работу но раз­
витию отечественных антропогенетических исследований.

ЛИТЕРАТУРА

1. Лбдушелишви.ш М. Г. Антропология. сб -I 31. 1963.
2 Абдушелцнзили. М. Г. Антропология древнего и современного населения Грузии. 

Тбилиси, 1964.
3. Ам/.'ллк Л. //.. Нчрумян М. С., С •г.батчн К А.. Шаоерйян ,4. А!.. Ал’оляя С. Б, 

Хачикян М. АГ Ж- экспер. и клип, мед, АН АрмССР, 5. 452—467. 1986.
4. Алексеев В. П Происхождение народен Кавказа М., 197-1
5. Алексеев В. Г/ География человеческих рас М 1974
՛» Алоян X Л՜.. Никогосяк М. И.. Мкртчян А. Оганесян .1 А Ханбабян Л 1. 

Региональные проблемы мединкнекой географии Мат-лы II респ конф., 20—21, 
Гревал, 1987

7 Арутюнян Р. А1 . Саркисян Т. Ф.. /Кирков В. С., Шнринян Г. С Туманян Э Р. 
Биолог, ж. Армении, 40. 1, 70. 198՜

8. Бочков И. П., Прусаков В. АГ, Нико.шва И В.. Тахокой V В. ./ун.-՝а И. П 
Цитология и генетика. 16. 6 33- 37. 1982.

9. Бунак В. В. Русский антрополог. жури.. 17 3—I, 1929.
10 Гамкреяндзс Т В. Иванов В В Нндэевропснскип язык и индоевропейцы Тби­

лиси. 1984.
11. Гандилцс В М, Финогенова С. А. Живот&вский Л .4 В кн. Проблемы гене­

тической психофизиологии человека, 198—221, М.. 1978
12 Дусагарян 4. Дж. Внешняя морфология липа и пластическая реконструкции. Ере­

ван, 1984.
13. Джаукян Г. Б. Общее и армянское языкознание. Ереван. 1978.
44 Дьяконов И. АГ Предыстория армянского народа Ереван, 1968.
15. Еолян Э. С. Аптореф. кайл. лисе., Ереван, 1980.
16. Епископосян Л. М, Аруионян Р А.', Уч. зал ЕГУ (гстеств. науки), 2, 117 122. 

1986.
17. Зурабян И. П.. Долям .9. .Мидян С. А.. Снлп-кчн П. В. Тез. докл 5-го съе։- 

ла Армянского ОГиС им И. И. Вавилова, 52, 108—120, '976.
18. Кочар Н Р Лвтореф кайл. днсс.. М., 1981.

13



Ij. Кочар H P. Шереметьева В. .4. Рг;чксв К> Г ГгнгиСчЗ 17. 8. 1508, 1981.
20 Кулешов г/ П Шрам Р Л. В кн.. Перспективы медицинской генетнм։. 123— 

161. Москва. 1982.
21. Нсракяк В. .4., ,4яолян ,7. П.. Мартиросян И 1 Мусаелян. !>..(). Иммуно­

логия. 5. 15—17. 1984.
22 Рычков Ю. Г. Врпр. алтролол., 77, 3—18, 1986.
23. Рычков !О. Г., Ящук Г.. В Вопр. антропол . 72. >—17 1983.
24. Саркисян Т Ф; Цитологии и генетика, 21 2 108—111, 19877
25. Tutu ик И Е Рычков Ю Г Вопр антропол. 55. 20—35. 1977.
26. Тахолой И. В. Автореф канд. дисс.. М., 1986.
27. Трубников В И. Гинднлш В. '՛'. Генетика. 17, б. 1107 1119. 1981.
28. Шнринян I Арутюнян V/ Биолог, ж Армении, 13. 7. 748—752, 1980.
29. A'/.'i rumjan Н. .4. L AiHliropolOgie. .52, 1 2. 1948.
30. Strnbino B. R. Kline J. Stein Early Human Development, l'i. 371—399,1976

Поступило 21.IX 1987 г.

Би«дЛп ~ Армении, ՜ 41. ,\՚. 1. 14 19 1988 УДК 577.151.64:577.152.111

ПРОБЛЕМЫ ГЕТЕРОГЕННОСТИ ПОВЕДЕНИЯ сложных 
БИОЛОГИЧЕСКИХ СИСТЕМ НА ПРИМЕРЕ ИЗУЧЕНИЯ 

РОСТА И РАЗВИТИЯ ЧЕЛОВЕКА
.4. 1. ФР ДУ ХАН ЯН, Г Н. ХАЧАТРЯН

Республиканский информацвопно-вычислительный центр, Ереван

В анализируемой популяции мальчиков 7—՜:7 лет г. Еревана выделены 
5 типов статистически достоверно различающихся многомерных кривых 
роста полученных имитаииеи на ЭВМ. чем и обусловлена неадекватность 
применения елн։и>Г: аналитической модели для описания всей совокупно­
сти данных. Продемонстрированы возможности прогнозирования типа 
криви,। роста ■: развития на основе сома.- метрических показателен зе 
ей 7 летнего возраста.

երևան (-ազարի 7—17 տար). կան տղաների ւամատոմ ետրիկ չափումների վեր 
(ուէումր ՚անզե (քնում T 5 '.ավասաիորեն տարրերվոց աճի ձ զարգացման ձևե 
րի սաազմսւնր։ Հենց ս'('ք ձևերի տարրերոէի քամ ր Լ պայմանավորված միաոնա- 

մոզե/ի ոյ քիարմԼր համապատա.ւխոէնու(1 յՈւնր սէվյէպների ամրողէՈէթքէ>ւնր 
Ն1ւար.ւքէ](>1.քռւ էար՚/ում:

֊Նաււււ/վորւռք)/nib) !.ր 'Հն րնձեոնվում կաՆխաղոէշսէկեյ աճի 11 զարգացման կորի 
ձեր 7 տարեկան երևի/անիրի սոմատոմետրիկ ոուցանիչների Հիման վրաւ

In has been shown ihal In Hie analysed population o: 7—17 year Old boys 
5 stavstically significantly different types o; growth curves are presen­
ted. by whirl։ the inadequacy of use of the united analytical model of 
description of disagreemeni of all facts ь conditioned. Possibilities ni 
prediction of growth curve's type using soma tome trie indices at Hie Zih 
age are demonstrated-

КлючевЫ1> 1лова poci и развитие человека, e-.;.;.հ е.чноегь поведения баолосиче- 
еких систем, имитация на ЭВМ, клистер-анализ, дискрпминанткык анализ.

Одной нз характерных особенностей сопременного этапа биомедицин­
ских исследовании следует считать переход к многомерному описанию 
объектов исследований. В условиях м.ногопара.мстрового описания при­
сущая поведению сложных биологических систем гетерогенность про-
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является наиболее выражснно. Именно гетерогенностью исследуемог ՝ 
.материала, возможно, объясняется противоречивость литературных 
данных о поведении различных биологических структур, как это пока­
зано, например, в отношении функционального поведения ннальиых со­
судов мозгового кровообращения под действием вазоактивных агентов 
типа простагландинов Ь'։ и 11, 7]

Постараемся с этих позиций прокомментировать ситуацию, сложив- 
шуюся в области изучения роста и развития человека в перипубертат- 
ный период. Па сегодняшний день можно выделить 2 основных под­
хода в БММ (бвоматематическом моделировании) кривых роста— ре­
грессионная модель и метол сглаживания [8, 14]. В регрессионных 
моделях постулируется вид функциональной зависимости исследуемого 
параметра, например, роста от возраста у-֊1и); наиболее часто исполь­
зуется логистическая функция и функция Гомпертца, которые в общем 
виде могут быть получены из уравнения

_ К У м»_ V11 \
<11 п.г ' ' 

а виде
у Л (1 • еЬ!)՜1 п .

Обсуждению различных аналитических приближений кривых роста по­
священ ряд работ [9, 10, 13, 15], в которых показано, что для достаточ­
но хорошего соответствия экспериментальным данным необходимы 
сложные модели с большим числом параметров, что сводит на нет ос 
новное преимущество этого подхода—возможность биологической ин­
терпретации смысла используемых коэффициентов.

Методы сглаживания, естественно, приводят к лучшему согласию 
■■՝ женериментальными тайными. Основная тенденция в этом подходе 
связана с полиномальиым сглаживанием [5], что вполне естественно 
Это обусловлено тем, что средняя кривая в выборке совпадает с кри­
вой по средним }11], что очень существенно. Однако, как отмечено в 
[12]. для каждой аппроксимации и здесь требуются полиномы высокой 
(до 18!) степени. Другим недостатком методов сглаживания является 
проблема прогноза индивидуальных кривых роста, поскольку резуль­
таты. полученные по одной кривой, непосредственно не могут быть пе­
ренесены на другую, т. е. ни один из существующих па сегодняшний 
день подходов к моделированию кривых роста и развития не может 
считаться удовлетворительным. Более того, большой разброс пара­
метров. отмеченный в литературе |8]. свидетельствует о значительной 
гетерогенности экспериментального материала, что приводит к неадек­
ватности описания всего массива данных в рамках единой, даже весь­
ма сложной модели Вее же, на наш взгляд, не стоит впадать а другую 
крайность анализировать каж 1уго кривую в отдельности, как это де­
лается при индивидуальном сглаживании. Кроме того, обсуждаемые 
подходы предполагают моделирование одномерных кривых роста, тог­
да как анализ процессов развития требует учета как изменений разме­
ра. так и пропорция тела, что невозможно без привлечения многомер­
ных методов
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Ранее нами была предложена сложная продольно-поперечная схе­
ма исследования, позволяющая построение многомерных кривых роста- 
и развития на ЭВМ [2, 4]. Уже в процессе построения в популяции 
мальчиков г Еревана были выделены 5 типов кривых роста и развития;

В настоящей работе представлены результаты исследовании полу­
ченных на ЭВМ пяти типов кривых. Типичные для каждого из полу­
ченных классов кривые приведены на ри . из которого следует, что

Рис I Различные типы одномерных имитационных кривых роста.

даже проекции многомерных кривых на ось параметра «длина телах- 
достаточно сильно различаются. Для исследования статистической зна­
чимости полученных типов кривых была проанализирована их разде­
лимост: в первом линейном приближении.

у> = «5 + М.
где У1 длина роста Его гнпа, : возраст ребенка [7 17]. а коэффи­
циенты « и & подобраны по методу наименьших квадратов, т. с. тести­
ровалась нулевая гипотеза Но: ц,. = ссп$1 и/или р։=соп$1 и нс зависят 
от типа кривой. Как следует из табл. I, даже в линейном приближе­
нии Пйлучснные типы кривых статистически достоверно различаю :ся

по псеи
выборке 873.5 50.4 0.95

Таблица 1 .Чиненное приближение различных типов кривых

1 ины 
кривых Я1 ₽ы.. К Г

А 897.9 51 2 0.98 12689
В 724 4 57.9 0.99 4999
С 913 7 47.2 0.94 119.5
и 508,8 78.4 0 97 328
f 892.5 46.9 0.97 4779

10185

Примечание: R—коэффициент корреляции; Г— критерий гтптистпческой зн.ччн-
мости, критерии Фишера для проверки гипотезы Н(| а -֊֊ const и/илн const: 
равен 112,7
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ла более чем 99%-см уровне. Это свидетельствует о невозможности 
создания удовлетворительной модели, описывающей весь эксперимен­
тальный материал, чем. на наш взгляд, и объясняются неудачи регрес­
сионных моделей.

Более перспективным представляется использование ряда, возмож­
но даже различного семейства, аналитических моделей для каждого 
из выделенных типов роста и развития. Для -.того необходимо раз­
работать решающие правила для прогнозирования принадлежности 
конкретного индивидуума к тому или иному из выявленных типов раз­
вития по данным начального лаиа. т. е. и нашем случае 7-летнего воз-

ОУ ЕЙ и. Р (7/ р; г шт б.ЧОоРО 10 1М1С1 ТОО В Г '

Рис. 2. Проекция анализируемого мл жес ы: г..- ..кость Фишера.

раста. Возможность прогнозирования морфологической конституции 
человека по данным измерений в перипубертатпом периоде развития 
обсуждается в ряде работ [3, 6]. В наш-, м случае использование боль­
шого числа разнообразных соматических парами ■՛. максимально ха­
рактеризующих как размеры, так и пропорции тела, позволяет надеять­
ся на правомерность восстановления хронологических аспектов роста 
и развития как следствия их детерминации в перипубертагный период 
и взаимосвязи с морфометрической конституцией.

Ранее для оценки статистической значимости разделения 17-летних 
школьников, соответствующих различным типам рор^а и развития, в



пространстве 30 используемых соматических признаков, нами была при­
менена модель дискриминантного анализа [4] Диалогичный подход 
использован и н настоящей работе. На первом этапе вокруг 5 центров 
образования «деревьев» имитации на ЭВМ роста и развития, получен­
ных в [2. -1), формируются кластеры по методу «ближайшего соседа».

На втором этапе с помощью модели дискриминантного анализа 
оценивается статистическая значимость поперечного разбиения. Как 
следует из значения Е-аппроксимапии С-статистики Уилкса, равного в 
данном случае 61050, полученное разбиение статистически значимо бо­
лее чем на 99,9%. Это значит, что полученные типы кривых роста и раз­
вития статистически достоверно различаются как в «ветвях», г е. в 17- 
летием возрасте, так и в «корнях», в 7-летнсм возрасте. На рис. 2 при­
ведена проекция анализируемых (энных 100 7-летних школьников на 
плоскость Фишера.

В результате шскрнмннантного анализа получены также решаю­
щие правила в виде линейных дискриминантных функций, включающих 
наиболее информативные параметры для реклассификации и прогноза 
принадлежности конкретного ребенка к одному из выявленных типов 
развития. Как следует из табл. 2, измерение отмеченных соматомстри- 
Таблица 2. Решающие правила для прогнозирования кривых роста

Примечание: 1֊ вес. 2-общин рост. 3 длина бедра, 4 длина голени, 5 длина 
инсти. В -диаметр меча. 7—шаметр таза, 8—продольны»'! диаметр готовы, ч—чпяфи.։ 
плеча, 10—лшфпз бедра, II обхиач голени. 12—обхват бедра, 13—обхват голоси. 
14—б»п|><»ха»тсриый диа.ме р. 15 минимальный лобный диаметр

11зр.1метр։<
Типы кривых

А в С I) Е

1 -25.2 -24 7 -25.1 -24.7 24.5
2 2.0 1.9 1.9 1 8 1.9
3 -- 0.7 0.6 ֊ 0.7 Об П.б
■1 0.3 - 0.3 - 0.4 - 0 4 0 4
л 0.7 0.7 0.7 0.8 0 7
г» - 0.4 - 0 4 - 0.4 0.4 - 0.3

0.3 0.3 0.3 0 5 0.3
8 0.3 - 0.3 — 0.3 - 0.3 ֊ 0.2
9 — 0.1 _ О 1 — 0 1 0.-» 0 1

Ю 2.5 2.3 2.5 2.5 2.о
’.1 1 1 1.1) 1.1 1 1 1 1
12 0.3 0.3 0.3 0.3 0.2
13 3.1 3.0 3.2 3 2 3 1
и 2.0 2.1 1.9 1.8 2.о
15 0.7 0.8 0.7 0.7 1 0

ческих признаков в 7-летнем возрасте позволит прогнозировать г боль­
шой вероятностью тип кривой роста и развития, а также окончатель­
ную соматическую конституцию, достигаемую к 17 голам.

Таким образом, предполагаемая [3. 6] возможность прогнозирова­
ния типа конституции по данным пёрииубертатного периода развития 
в настоящей работе продемонстрирована на примере изучения роста 
и развития мальчиков г. Еревана. В настоящее время в отделе обра- 
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богкм медико-биологической информации РИВЦ М3 АрмССР ведутся 
исследования по определению аналитического вида кривой роста для 
каждого из выявленных объективных типов.
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ВОПРОСЫ ГЕНЕТИКИ И ИММУНОЛОГИИ КУЛЬТИВИРУЕМЫХ 
СОМАТИЧЕСКИХ КЛЕТОК ЧЕЛОВЕКА

Ю. Т. АЛЕКСАНЯН

Институт экспериментальной бжктогии АН АрмССР. Ереван

Рассматривается значение антигенного м.|ркнр..ва։1ия длительно ху.тыи- 
вирусных соматических клеток человека И их гибридов для использова­
ния этих клеток при разработке ряда актуальных вопросов генетики со­
матических клеток, молекулярной биологии клетки. иммунология опухо­
лей. Обсуждаются возможности получения межвидовых гибридов куль­
тивируемых клеток олух՛՛..֊.-й человеки и применения их для иммунотерапии 
опухолей.

քննարկվում Լ մարդու Լրկարատե կույսւիվացվող .пи աաիկ ք՚ք,[՚քն1.րի հ նրան г/ 
ան՚ոիդևնային դրոշման նշանակութ յո՚նր այդ քք [՛քներն «դտադոր֊ 

ծեքՈէ սոմաաիէյ րքիքների <յենեէՕիկույի, բյքի մո/Լ կո։ ;աւ[՚Ն կենււ՚/ւրսւնու/քյւսն . 
ոէոուցրների իմ ո՚նոլոդիսւյ[ւ մի շ՚սրք' հրէսԱրապ խն՚քիրնԼրի մշակման համար։ 
քննարկվում 1։ն նաև մարդու ո՚ոո՚ցք՚նԼրի կոււ՚ոիվարվո՚լ րյ^քների մ իշտևոա • 
կային հիբրիդների ստաւյման և դրանց կիրաոմւսն Հնարավոր ուՈյունն1՚(>յւ
ո։։ւուցքնԼրի իմո ւնոթհրասյ իա յի Համար՛

The significance of the antigenic marking of prolonged cultivated soma 
tic cells of man and their hybrids for using these <֊.llh when working out
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a number of actual problems oi somatic cells genetics. molecular b rtlogy 
of cell and im-munology of tumours Is considered. Th- possibilities of 
obtaining intersperles hybrids of cultivated. tumours cells ut man .and 
ihelr application (or immunotherapy oi tumours are discussed.

Ключевые слова: антигенные маркеры, гибридные клетки. длите.юно культивируС’ 
мые клетки.

Hi следования по выяснению молекулярных .механизмов строения и 
функционирования живой клетки в последние годы резко интенсифици­
ровались. Па молекулярно-клеточном уровне комплексно разрабаты­
ваются такие фундаментальные общебиологнческие проблемы, как на­
следственность. иммунитет, клеточная дифференцировка, злокачествен­
ный рост и г. д. [8. 9. 12, 13, 17]. В связи с этим трудно переоценить 
значение однослойных клеточных культур для изучения многих вопро­
сов молекулярной биологии клетки [4, 12, 17]. Клеточные культуры 
и.тшли широкое применение и при экспериментальной разработке ряда 
вопросов генетики человеку [б. 12, 21. 22]. Человек характеризуется 
длительным репродуктивным циклом и немногочисленностью, потом­
ства, ввиду чего возможности использования основного метода, генети­
ческих исследований—гибридологического анализа для изучения ге­
нетики человека крайне ограничены. Данное обстоятельство и тожде­
ственное г ь генома соматических клеток и зиготы обусловили чрезвы­
чайную актуальность.проведения работ в области генетики соматиче­
ских клеток человека. Исследования в этой области стали возможны 
благодаря применению метода однослойных клеточных культур [7, 11, 
33].

Для разработки вопросов генетики соматических клеток человека 
необходнмс использовать маркированные клеточные культуры. В этом 
аспекте весьма важное значение имеет исследование антигенного соста­
ва культивируемых клеток человека, поскольку антигены являются 
естественными маркерами соматических клеток и многие из них ста­
бильно сохраняются в процессе длительного культивирования клеток 
[2, 4, 14. 24]. Применение стабильных антигенов при изучении ряда 
аспектов генетики соматических клеток человека (картирование генов, 
клеточная дифференцировка, экспрессия генов и регуляция их активно­
сти в эукариотических клетках и т. д.) открывает возможности для раз­
вития нммуногенетики соматических клеток в культуре Проведена 
значительная работа по исследованию антигенного состава (антигены 
видовой специфичности, зллоантигены, гетерогенные, опухолсассоци- 
ированиыс и органоспенифические антигены) длительно выращиваемых 
вис организма клеток человека [4. 12, 15, 17, 32], однако дальнейший 
поиск стабильных антигенных маркеров продолжает оставаться весь­
ма важной задачей,

i> настоящее время гибридизация культивируемых соматических 
клеток является важнейшим подходом к изучению вопросов генетики 
соматических клеток человека [9, 12, 17. 20, 21]. Широкое использо­
вание гибридов культивируемых соматических клеток открыло Ирин 
ципиальио новые возможное ти для разработки ряда кардинальных про­
блем молекулярно-клеточной биологии и позволило внести огромный
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•вклад в такие ее облает-։, как клеточная дифференцировка, картирова- 
.нке. генов я хромосомах человека, взаимодействие вируса и клетки, 
■регуляция активности генов, иммунология, биология раковой клетки и 
г д. [4. 8, 12, 17, 21, 22. 30} Ценность метода гибридизации сомити- 
ческнх клеток с течением времени становится все более очевидной. 
Постоянно расширяются возможности его использования Гибриды 
соматических клеток в ку -ьгуре характеризуются всевозможными ком 
бинациями клеточных геномов. Определенный интерес представляем 
использование мнкроклсточных гибридов, образовавшихся в результа­
те переноса в клетку ограниченного количества хромосом второго пар­
тнера. Это может открыть значительные возможности для картирова­
ла генов в хромосомах и изучения процессов регуляции в эукариоти­
ческих клетках активности генов, ответственных за синтез определен­
ных ткансснсцнфнческих продуктов. Для выяснения многих вопросов, 
исследуемых с применением гибридных клеток, весьма важное значе­
ние имеет информация об экспрессии различных антигенов в этих идет 
ках. Характеристика антигенного состава клеточных гибридов, часто 
является необходимым условием их -и пользования при проведении раз­
личных исследований. В связи с этим особый интерес представляет 
антигенный анализ гибридов культивируемых соматических клеток че­
ловека-

Многие факторы физической и химической природы поражают на­
следственный аппарат как половых, так и соматических клеток челове­
ка. В результате мутаций генов часто изменяются также антигенные 
свойства клеток. Иммунологические методы весьма эффективны для 
идентификации этих мутаций, не обнаруживаемых существующими ме­
тодами цитогенетики Учитывая это, маркированные по антигенам кле­
точные культуры можно использовать для изучения мутагенного дей­
ствия факторов окружающей среды на наследственность соматических 
клеток человека. Для полноты исследования антигенной структуры 
культивируемых вне организма клеток необходимо использовать ком­
плекс иммунологических методов, каждый из которых имеет определён­
ные границы применения и возможности.

Для выяснения ряда вопросов иммунологии опухолей значительные 
возможности открыл иммунологический анализ опухолевых клеток в 
культуре. Исследование антигенной структуры длительно культиви­
руемых опухолевых клеток человека представляет большой интерес как 
: точки зрения выяснения их иммунологических свойств, так и в аспек­
те обнаружения стабильных антигенных маркеров этих клеток. Следу­
ет отметить необходимость исследования всего комплекса антигенов 
(как опухолеассоциированных, так и остальных антигенов) олухоленых 
клеток при их культивировании вне организма. Определенный интерес 
представляет изучение, соотношении между злокачественностью дли­
тельно культивируемых опухолевых клеток и их способностью синтези­
ровать опухолеассоцниррванпыс антигены. Выяснение этого вопроса 
весьма важно, так как опухолевые клетки, утратившие зл.окачествс։- 
иость. но сохранившие опухолеасеониированпые антигены можно ис­
пользовать (ля разработки способов усиления противоопухолевого им­
мунитета.
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Для изучения ряда вопросов генетики соматических клеток знамя- I 
тельный интерес представляет нммунохимиче։. киг анализ способное՛; л 1 
.пухолевых клеток в культуре синтезировать маркерные белки (альфа- | 
фетопротеин, альбумин, трансферрин и т 1.) (.'охранение культ иввруе-. I 
мыми клетками способности синтезировать маркерные белки открывз- I 
ет возможности 1ля изучения экспрессии генов в эукариотических клет­
ках, проведения исследований с полью определения хромосом, ебдер- I 
жащнх гены, ответственные за синтез этих белков.

Таким образом, антигенный анализ длительно культивируемых со- 1 
магических клеток человека и их гибридов открывает возможности для I 
использования этих клеток, маркированных по антигенам, при разра- I 
боткс ряда актуальных вопросов генетики соматических клеток, имму­
нологии опухолей молекулярной биологии эукариотипов и т. д.

Получение гибридных клеток (гибридом), обладающих способно- I 
стью продуцировать моноклональные антитела, является одним из 1 
чрезвычайно актуальных направлений в области клеточной инженерии. 
Использование полученных с помощью гибридов моноклональных анти­
тел открыло огромные возможности и перспективы для разработок в 
различных областях иммунной биотехнологии [9. 10, 16], иммунологии 
опухолей [I, 19, 25. 29] и изучения многих вопросов молекулярно-кле­
точной биологии и медицины. Поэтому весьма важной задачей явля­
ется интенсификация работ по получению и использованию монокло­
нальных антител.

В результате ряда исследовании установлена возможность индук­
ции у животных противоопухолевой резистентности с помощью гибри­
дов культивируемых соматических клеток [4. 5, 18, 23. 26 28, 31]. Он* 
ределенное биологическое сходство между опухолями животных и чел ■- 
кека явилось основанием для рассмотрения возможностей получения 
межвидовых гибридов культивируемых клеток опухолей человека с 
полью использования в перспективе таких гибридных клеток для им­
мунотерапии опухолей и иммунопрофилактики их рецидивов |3. 4]. 
Принимая во внимание весьма выраженную гетерогенность опухоле- 
ассоциированиых антигенов, при иммунотерапии каждого больного с 
опухолью должны быть использованы лишь межвидовые гибриды, обри­
совавшиеся при участии аутологичных опухолевых клеток. Следует 
отметить также необходимость применения клоповых культур гибри­
дов в комбинации с другими методами лечения опухолей (хирургиче­
ское вмешательство, химиотерапия, лучевая терапия), учитывая, что 
иммунотерапия показана при небольшом количестве оставшихся в ор­
ганизме опухолевых клеток. Наиболее подходящими гибридными клет­
ками для иммунотерапии опухолей могут оказаться микроклсточлые 
гибриды, так как их кариотип более стабилен. Поэтому особого вни­
мания заслуживает вопрос о выяснении возможности переноса хромо­
сом, ответственных за синтез опухолеассоциированных антигенов, из 
клеток опухолей человека в клетки ксеногенного партнера с помощью 
микроклеток или суспензии изолированных хромосом и изучении эн՝- 
пресеки опухолеассоцнированных антигенов в микроклеточных гибри­
дах. Для усиления противоопухолевого иммунитета необходимо имму-
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низанию организма гибри шыми клетками сочетать со способами из­
бирательного подавления активности лимфоинтоь-супрессоров и сти­
муляции лимфоцитов, оказывающих цитотоксическое юйстзпе
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генетический контроль темпов полового
СОЗРЕВАНИЯ ДЕВОЧЕК

.7 .И ПШСКОПОСЯН. О. В. КАЛИНИНА

Ереванский государственный медицинский нннлгу:. НПЛ 
кафедра гигиены сан-гигиен, ф-та

Показано, мто-фенотипическая дисперсия возраста монарде обусловят 
ня в основном наело де։ пенны ми причинами (G=80%) влияние средо­
вых факторов проявляется через систематические воздействия их на ин- 
ЛИ1Я1ДОВ, принадлежащих к одному поколению (Ес- UG - 14%). Обсуж­
дается природа возможных механизмов акселерации в темпах полового՛ 
сопревания.

Sntjjf է տրվաձ, որ 1/ հնարխե տարիքի ֆԼնոտիսյիկ դի սպ է, րս ի ան պայմանավոր­
ված ք Հիմնականում ։•шոանդական պւստճաոնԼրով ՀՀյ — 8(1 • միքավայրի
դործոնննրի ադդհցուքէյոէնր ի Հայտ է դսւ/իս մի սԼրնդին պատկանող անՀասւ- 
ՆԼրի վրա նրանց Համակարգային ազդեցության միյոցով (Ес — UG — ^ % )*
Քննարկվում /, սեոտկան զարգացման տեմպերում ակսե/երտցիսւյի ’Հնարավոր 
d I. խ u-Ն ft զմՆ Եր ի բնույթը •

It has been shown. that phenotypic dispersion of menarche age is mainly 
conditioned by hereditary reasons (G—80 per cent); էհ՛, influence ol envi­
ronmental factors is revealed by their systematic influence on individuals, 
belonging to one generation (Ec UG = 14 per cent). The nature of pos­
sible mechanisms of лесеler.ilion in the rates of sexaa development Is 
discussed.

Ключевые слона: /голодое со.ревание девочек. фенотипическая дисперсия, генети­
ческий контроль.

К признакам развития человека, имеющим высокую степень наслед­
ственной детерминации, относятся темпы полового созревания [3, 6, 10], 
наиболее точно определяемые у девочек но календарному возрасту ме­
нархе. Результаты исследований, проведенных в различных этнических 
группах [3, 6, 10, 14. 15], свидетельствуют о том, что вклад генетиче­
ской компоненты в популяционную изменчивость этого признака ко­
леблется в пределах 60 90%. Однако следует добавить, что эти ре­
зультаты получены в основном только на близнецовом материале с нс- 
юльзованнем различных аналитических подходов, т. е. вычисленные 
показатели детерминации не могут служить состоя it-льны мн оценками 
коэффициентов наследуемости [1J. Кроме того, генетический анализ 
изменчивости в данном случае нс позволяет расчленить систематиче­
скую средовую вариаису па более дробные компоненты, так как для 
этого необходимы дополнительные выборки родственников, например, 
''родители—дети» и «сибсы».

В данной работе разложение фенотипической дисперсии возраста 
менархе в основном преследует две цели: выяснение характера н уров­
ня наследственного контроля изменчивости признака, поскольку зна­
чение показателя генетической детерминации зависит от особенностей 
наблюдаемой популяции (частот генов, определяющих проявление дан- 
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•кого признака); опрело пение степени вклада тех систематических сре­
довых факторов, изменение которых, ио всей вероятности, является 
одной из основных причин регистрируемой акселерации темпов полон։) 
г՛ созревания в рассматриваемой популяции.

Материал и .чето<)яхи Материалом исследовании։ служили данные индивидуал:.- 
■опси опроса девочек н их ’лагерей о сроках (год и месят наступления менархе Под 
наблюдением находилне։ армянки—учащиеся старших классов средних общеобразов а- 
телжых школ г. Еревана и их сестры. Основную (популяционную) выборку состав 
ляли девочки 16- 17 лег (200 человек); семейный материал представлен выборками 
•юиозигогнах (55 пар) и дпчигогиых (60 нар) близнецов, кроднтел—ребенок» (235 
вар) и «сибсы» (185 пар)

Разложение фснотшшческии гнстерсин па генетические н средовые составляющие 
Л пыппсленнс пока шт-лен д.-:ермииатт проведено с испол1.зовэнн?.м уравнении I 
неиан полвгеиных признаков !!| При некоторых упрощающих допущениях оь.» 
имеет следующий вид:
I

где Ур чренотипнческа.! цкшерепя признака. \\ нинтнзная варианса. \'ь доми- 
вангиая варианта. с:։с: .-.млическая средовая варк.тнеа. \’,.Чх.—еду-зйиая сред •- 
вая варил пса.

Коэффициенты .՛■? <с: нчесх ш и срединой детерминации ((։а, 6<|. Ес. ЕиЛ иычн ■ 
Ленина основе таблична» .-да р] с использованием колрфишщнтоз корреляции 
и парах монозигот пых |гч.,| и дпзяготиых гД1) близнецов, хротгель—ребенок- 

н «сибсы» (г.,՛ Сгэилзртные ошибки коэффициент ш корреляции вычислены 
по формуле

I) некоторых случая »-ап:>лм».г. для «у.р и .. при oicytcraitu значимых р а .личин, 

использован усредненный коэффициент корреляции <г,,(1 и r.j Усреднение прове­
дено взвешиванием значений коэффициентов на обрагные дисперсии « основано ив 
д-прсобрлзопашн! Фшцерл [ I j

Выборочные ошибки кээффииисиюв детерминации определились по формуле [tj

" 7՜- 
^i | X։<s;.kip՛

где S^—стандартная ошибка -.-го коэффициента корре.тяшп между родственника мд. 
kij—элемент траиспоинррзанищ՛ матрицы К для вычисления оценок компонент дне 
пзреин табличным мет >дом.

Резу.) ьтат bi tc Предварительный анализ близ неново г՜՛
.материала включи.: сравнение фенотипических дисперсий i\ pi несл ■ 
дуемого признака у Mi'm.-зиготных и хизиготных близнецов, а также со­
поставление оспозных статистик распределения (среднего значений 
и стандартного отклонения) возраста .менархе с соответствующими па­
раметрами для популяции.

Необходимость сравнения V . ., и V ,л:Л) обусловлена гем.
что выражения и:- '.нутрнклассовых коэффициентов корреляции г. па 
рзх монознготных । д։՛.^ночных близнецов н терминах основных ком­
понент фенотнвнчеслой мсиерсня |1] предполагает их равенство. 1> 
рамках данной проверки, тестирующей также равенство средовых вли­
яний на пары близнецов различной зиготности, проводится вычисление 
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Г отношения суммы среднего межнарно!1 1’ЛЧИ) и среднего внутри- 
парного (МЬи! квадратов по выборкам монознготных < цинготных) 
близнецов к аналогичной сумме для дизнготиых < монознготных। близ­
нецов |6. 9].

2 У (х, - хр V (хп-х,.)-'
М5В - -----։ •՝«■.. = — 2֊й---------

где х։; и х2։- значения признака у 1-го и 2-го партнеров i-й близнецо­
вой пары, х — обпюс среднее, х,— (хп -+■ x?i) 2, N- число пар близ­
нецов.

Вычисленное значение F-критерия (F= 1,37, i! = 54, f2 = 59j не пре­
вышает критический уровень соответствующей статистики. Таким об­
разом, незначимая величина F-критерия (Р >0,05 ) свидетельствует с 
равенстве фенотипических (а значит и средовых) дисперсии признака 
«возраст менархе» у монознготных и дпзиготных близнецов. Это в свою 
(.черед, позволяет считать использование настоящих блпшеиовых дан­
ных корректным при разложении фенотипической дисперсии на генети­
ческие и средовые составляющие.

При сравнении основных статистик распределения выявлено, чта 
монозиготные и днзиготные близнецы незначимо (I1 0,05) различают­
ся между собой как по средним значениям признака (соответственна 
13,15 и 13,27 лет), гак и по величинам стандартного отклонения 1,25 и 
1,11 соответственно). Вместе с тем. по данным статистических пара­
метров близнецы недостоверно \Р 0,05) отличаются от популяционной 
выборки, для которой х= 13,10, о- 1,04. Это дает основание цмускать, 
что |ривлечснные группы монознготных и дизиготны.\ близнецов явля- 
кггся случайными выборками из одной генеральной совокупности и мо­
гут быть использованы (вместе с другими парами родственников) для 
.получения состоятельных оценок коэффициентов генетической п сре- 
.ивок ,гетермнпац։1։| изменчиво in признака «возраст менархе и песлс-

дуемой популяции.
Используемый набор корреляций н соответствующих парах род­

ственников позволяет провести дальнейшее разложение си. юматиче- 
.кин средовой аарпансы Ук<; и.ч четыре составляющие [5|

Ес-АА/ (• ми.п>зиготн.1Я ). отражающая систематические эффект!» 
пара типических факторов, специфичные только для партнеров из пау 
.монознготных близнецов;

Ес-Т\\ («близнецовая»), характеризующая эффекты паратипнче- 
ских факторов, имеющих смысл только по < тпошению к близнецах 
вообще:

Ес-1Ю («принадлежность к одному поколению»), оценивающая 
вклад систематических факторов, действующих на индивидов, нрннзд 
лежащих к одному поколению в смысле специфики взаимоотношений ( 
другими ближайшими генетическими поколения мн;

Ес-,СИ («общий дом»), отражающая эффекты систематически, 
факторов, и'щнх для всех проживающих в »дной семье родственников
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ТдчЛНца 1. Средняя ввутряпарная разница (и'} в возрасте менархе у монозягот- 
имс и дизиготных близнецов

,43—близнецы ДЗ -близнецы

II з И <1 5 И

0.23 0.37 55 0.33 0.83 б> -0.56 5.30‘”

РС0.001.

Данные табл. 1 указывают, что моно.։итогиые близнецы очень 
•сходны по возраст} менархе средняя внутрипарнаи разница составля­
ет лишь 0,28 года Это • нтпнчствуег результатам, полученным для 
девочек Швеции 0.29 года [10]. ։՛. несколько ниже соответствующего 
показателя для москвичек 0,12 года |6]. Дизиготные близнецы менее 
сходны между собой, средняя вяугряпарная ра шила по возрасту ме­
нархе для них составляет 0.83 года, что ненамного отличается от данных 
но Швеции (0,74 года) и Москве 1.0,78 года) Различия между моно֊ 
■-шотными и дизигогнымз близнецами но средним вяугриларным раз­
ницам достоверны на и> таточно высоком уровне шачнмостн Р<0,001).

Значения внутриклассовых коэффициентов корреляции 1ля близ­
нецов равны 0,936 и 0,526 соответственно для монозиготных и дязигог- 
них пар (табл. 2). Уровень связи у монозиготных близнецов соответ-
<аблнца 2. Коэффициенты корреляции между родственниками и локллатсли 

• еиетическон и средовой детерминация изменчивости возраста менархе

%. Г11 Ч

Коэффициент корреляции 0.935+ >,:>!? 0.526до 094 » .55О >.0 052 0.394+0.056

(5.1 Си1 Ес-ио !•*’ Сг

Показа ели детермн инии <>.79;г6 II 0.0Н0 10 0.11+0.05 И.Об 0.80 0.20

ствует полученному в лрутх исследованиях для различных этнических 
групп [6, 10, 14]. Значение пиффиннемта корреляции для цинготных 
близнецов-.армянок несколько ниже соответствующего показа геля для 
москвичек и шведок ;•: почти полностью соответствует резу.тыа гам. и՛ - 
лученным для девочек Пенджаба ]14].

Оба коэффициента и\։ и гп) достоверно отличаются от дуля |Р 
6.01); уровень связи у монозиготных близнецов значимо выше, чем у 
ДИЗНГОТИЫХ (Р<0.01|

Выборка «родитель ребенок» состояла из грех групп—з соответ­
ствии с порядковым номером рождения дочерей: М—(I,, Ч с-. М—б, 
Дли них получены сл.’-ве; гкеино следующие значения коэффициентов 
корреляции: 0,406 (\-95j. 0.397 (\^95). 0.359 |\'=45). Меж ту да а 
ними коэффициентам։: обнаружены незначимые различия (Р>0,05).

что позволило провес ги усреднение: г..р = 0,304. \ ,.-229.
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Следует отметить, что значение коэффициента г..р полностью сод՛ 
падает с величиной коэффициента при признаке «возраст менархе ма 
терпи՛ в уравнении множественной линейной регрессии для прогнозиро 
вания темпов полового созревания девочек на основе ряда биологиче­
ских и социально-экономических характеристик [2]

Выборка сибсов также состояла из трех групп—й։—с12, с!2—Из 
б,— <1« зля которых вычислены коэффициенты корреляции: соответ 
твенно 0,569 (\-95), 0.590 |\=45), 0.460 (X —45). После уставов

Ленин незначимое™ различий между ними проведено усреднение: г5։ = 
0.550. Х-179.

Незначимое™ |Р>0,05) различий выявлена также при сравнен» 
г.и и г<.. Это позволяет предположить- ю полу 1ения окончательны: 
результатов генетического анализа несу шественное г>> или отсутстви! 
влияния паратипических факторов внутриутробного развития на сход» 

1во темпов полового созревания у партнер -ь близнецовых пар. т е. 
Ес-Т\\‘^0.

Оценки коэффициентов генетической и сред* вой детерминации ва­
риабельности (сследуемого признака, полученные на основе разложе­
ния фенотипической [испёрсни возраста яенархе. представлены в 
табл. 2. Вклад генетических факторов в основном, выражен адднтцв* 
ний вариаисой (О,, 0,791, а влияние средовых эффектов- компонен­
той «принадлежность к одному поколению» (Ес—I 6-0,14).

Полученные результаты можно сопоставить ՛. данными по тругИм 
• ничсским группам на основе сравнения величин компонент л'.сперсяй, 

вычисленных по коэффициентам корреляции в ы орках близнецов или 
г- парах «родитель—ребенок». Разложение V. с использованием г?й 

г(1 приводит к получению следующих опенок показателей детермина­
ции 6« = 0.82. 13. =0.12, Е«=0.06. Эго соответс• нуч г данным п- Чосквё 
|6։1-0,82 [61). Чехословакии <112 = 0.817 [15]». ։. ։же [аниых по Ин­
дии |6„ -0.94 [14]), превышает значение ссответ. двующего показате­
ля для шведок (6„ = 0,ь2 [10]) Кроме того, получено совпадение оце­
нок (Е при сравнении результатов генетического анализа на основе 
г । с данными по Англин (6,, = 0,8 [3]).

Проведенные сравнения показывают, что \следуемая популяция 
девочек-армянок весьма сходна с другими как гю среднему возрасту 
менархе—около 13 лет [7, -8, 11 — 13], так л по уровню генетической де­
терминации изменчивое!и наблюдаемого признака. Эго позволяет за­
ключить. что «возраст менархе» для различных по этническому составу 
популяций имеет достаточно высокую степень наследственной обуслов­
ленности и вклад генетических факторов н фенотипическую дисперсию 
(□иного признака (с учетом наиболее состоятельных опенок, получен- 

ных в настоящем исследовании) колеблется в пределах 68—9(1%.
1аким образом, совпадающие результаты генетического анализа 

выучены как на основе данных только но близнецам или родителям л 
детям, так и при использовании достаточно широкого набора корреля­
ции в разлитых группах родственников. Необходимость более полно­
го разложо.ля фенотипической дисперсии темпов полового созре- 
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нанпя девочек вызвана, в частности. и следующими обстоятель -. 
ствамн. Для многих регионов мира установлен։ устойчивое снижение, 
но крайней мере с начала нашего столетия, среднего возраста менархе, 
происходящее в рамках наблюдаемой почти повсеместно акселерации 
роста и развития детей. Многочисленные гипотезы, выдвигаемые для 

йьяснения причин данного феномена, весьма противоречивы, что свя­
зано, на наш взгляд, со следующими обстоятельствами. У исследова­
телей процессов роста и развития нет единого мнения о том. какова 
'генетическая или средовая- -природа факторов, изменение влияния ко­
торых способствует снижению возраста менархе.

Полученные результаты свидетельствуют о том, что проявление 
анализируемого признака достаточно жестко ^терминировано наслед­
ственными факторам::, и то позволяет считать, т՛ акселерация в •։:• 
шепни возраста менархе обусловлена не более полной реализацией воз­
можностей генотипа, а изменением влияния систематических средовых 
эффектов, общих для индивидов одного поколения. Этот вывод- пред­
ставляет собой методологическую основу для дальнейшего целенаправ­
ленного выявления конкретных паратонических факторов (питание, ре­
жим и др.), которые могут быть причиной наблюдаемой акселерации 
темпов ценового созревания девочек. С взвеет ион степенью осторожно­
сти данный вывод, основанный на результатах, полученных для дево­
чек-армянок г. Еревана, может быть распространен и на другие попу­
ляции. Иными слонами, рассматриваемый механизм акселерации име­
ет, по-видимо.му. видосиенифичный характер. Окончательное решение 
вопроса возможно лишь при проведении аналогичных исследований на 
других этнических группах.
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ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ В ПРАКТИКЕ 
РЕСПУБЛИКАНСКОЙ МЕДИКО-ГЕНЕТИЧЕСКОЙ

КОНСУЛЬТАЦИИ

3 С. ЕОЛЯН. Н. Ո. ЗУРАБЯН. А. Н. АЗАРЯН 
И В. СИМОНЯН, С. А. МИДЯН

Представлены данные цитогенетических исследований медико-генстцче- 
ской консультации, позволяющие уточнять диагноз, прогнозировать по­
томство и орган озать профилактику и лечение в семьи՝; с наследствеи- 
ной патологией н множественными пороками разни тин.

Ներկայացված են ր »չագեՆ1՚Աէ(ւկական հետազոտությունների տվյալները րէքշկսէ- 
զենետիկակսւն կոնււոէրոացքրայում, որսնր հնս/րավորոէթլոէն են ոսպիս 
ղիազնոզր, նւսխս,զո,շակեյու սերունդը և կ :՛.• դ՚է "՛կեր պե/ու պ րոֆիչակտքէկսւյքր ու 
րոէ^ման հարցերը վաոս՚նզական ւ^.յ<//ո.ոՀյ/ււսյ/«>/ և Հ..յրզտ и J,յ'յ ր՚սզմ սէթիվ րնս;
ЦЛ ար II՛ տ ն ձ ր ՞վ ր iz տ ն/ւ քներում ■

The results of cytogenetic nvcstig.t!on՝ in the work of ntedicogenetlc 
consultation are presented, which allow to make in >re precise the diag­
nosis, prognp>e (he generulon and organize the question-- of prophylac­
tics and treatment :n families with hereditary pathology oid multiple 
inborn defect՝ of development.

Клюодзые слова: наследственная патология дрозхденчь.,- пороки развитая хромо­
сомные синдромы, регистр.

Множественные врожденные пороки развития ■ МВПР) могут быть об­
условлены хромосомными аберрациями. генными мутациями и воздей­
ствием средовых факторов Для выяснения ??г:юл->г!>чсекагл генеза 
МВПР в каждом кшкрстпом случае необходимо приведение цитоге­
нетических исследований, которые позволят у.-таи-ынт наличие хромо­
сомной патологии Хромосомные синдромы разнозбг>а ты фенотипиче­
ски и характеризуются значительным клиническим полиморфизмом., 
значительную долю их составляют явления мозаидг 1Ч ।

Но мере совершенствования методов нньтенс глческог.» анализа 
xpOMt.cOM все чаше выявляются новые хромосомные ■-•h;i ’.рамы, в ось в- 
ном обусловленные структурными перестройками Исключение хромо­
сомной этиологии МВПР наряду с клинпко-морфи.ит:! ’еск:։ч ։ клини­
ко-генеалогическим анализом дает возможности ;y,’:t՜!. о наличии тог՛» 
пли иного нехромосомиого синдрома (дгаершенсть'.-:я:-и.: синдромазь- 
ион диагностики МВПР повысит эффективность медик.'-генеткческогз 
консультирования, ибо оно начинается с уточнения шягнбза наслед­
ственной патологии [1|

За 1984 -87 гг. з республиканской ЧП\ Ордена «Знак Пометам 
НИИАГ М3 АрмССР проведено обследование 806 пробандов я членов 
их семей по поводх уточнения 1иагюза и прогноза потомства. Средн 
них лица по поводу уточнения диагноза МВНР составляли 47%. По 
данным разных авторов, среди контингента медик теистических кон­
сультаций на долю обращений в связи с МВПР приходится 40—55%
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консультации [3. 5]. При этом аномалии Кариотипов выявлены у 33— 
4-1.6% лиц г WBIIP [2. 4. 61. из них 92.6% обусловлены численными и 
7.4% -структурными перестройками хромосом [4].

Материал и методика. Цитогенетическому обследованию подвергались поворож- 
денные н дети до I года с МВПР. теги с нарушением умственного и полового раз­
вития, о также липа с нарушением репродуктивной функции.

Материалом исследования служили лимфоциты п<ри(|<-рнчегкон крови иробаадов 
>1 членов их семей, культивируемые пи общепринятой методике Хангерфорда с при­
менением дифференциального метод;։ окрашивании хромосом (G—binding).

Цитогенетический аналит проведен у 336 лиц, к том число у 230 пробандон и 105 
родителей пробандоп; из них хромосомные аномалии выявлены у 97 лиц.

Обследуемые были разделены на три группы: 1 группу составляли новорожденные 
и Дети до 14 лет с МВ11Р или с нарушением, умственного Полового разпнтня II груп­
па—липа с первичной аменореей, гипогонадизмом или первичным бесплодием III груп­
па—супружеские нары с невынашиванием, антенатальной гибелью плодов, рождением 
детей с В ПР.

Результаты и обсуждение. В первой группе при обследовании 151 
лробаида у 68 выявлен: аномалии кариотипов, иi них в 65 случаях пт- 
менялись численные и «.труктурные нарушения, в трех случаях имело 
место нарушение формирования пола в эмбриогенезе (табл. I).

Таблица 1. Хромосомные аномалии средн больных I группы

Аномалии кариотип?.
Абсолютное число

Т„„ хромоног, аномалии
ЛИМ

А. Нарушение ауюсом. 
в юм числе

I. численные нарушения: 
Трисомия 21՜

2. структурные персе гронки: 
транслокации

47

делении 
кольцевые хромосомы

Б. Нарушение в системе поло­
вых хромосом 

в гом числе:
1 числе иные нарушения 

моносомия X 
.мозаичная форма 
синдром XXY 
мозаичная форма

2. структурные персе грошю: 
увеличение длинного и.сча

Y хромосомы
В. Реверсии пола

47. XY. 21 | . 47 XX,2! р

46. XX. 1(14. 21) <pll ։pll)
46. XY. 1(14: 21) (pH :р!1)
46, XYq — dup 21 (2!; V)
4f>. XY. del 10 p (q lcr--pl3)
46. X?..

45. X
45. X 46 XX
47. XXY
47. XXY46. XY

41
6 
1
2
i
1
1

18

16
4
7 
4
1

46. X) q 4
46. XY (< ); 46. XX ( ')

2 
3

Всего 68

Из таблицы следует, что численные нарушения хромосом зарегист­
рированы у 53 лробзнддв. структурные у восьми. Хромосомные син­
дромы составили средн детей первой группы 43%. из них в 88% случа­
ев овн были обусловлены численными нарушениями хромосом, а в 
12%—структурными нарушениями. Поскольку аутосомные трисомии 
■ как регулярные, так и мозаичные), <; также численные нарушения по- 
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лозых хромосом практически всегда являются результатом новой му- I 
тацкн (с незначительным риском повторения), наибольшее практиче- I 
ское значение с точки фения прогноза потомства имеют наследствен­
ные формы (структурные перестройки). В нашем материале структур­
ные перестройки аутосом зарегистрированы в шести случаях: транс- | 
локационная форма синдрома Дауна у 4-х детей, деления короткого 
плеча 10-й хромосомы -у одного ребенка с умственной отсталостью, 
кольцевая 9-я хромосома также у одного ребенка с физической и ум­
ственной отсталостью При анализе кариотипов родителей этих детей 
у трех пар выявлен нормальный кариотип • можно предположить, что 
хромосомные структурные нарушения у этих детей являлись результа­
том новых мутаций в гаметах родителей). В другой семье с двумя деть­
ми с транслокационной формой синдрома Дауна мать оказалась носи­
тельницей транслокации ։ 4/21 В таких случаях в связи с высоким рис- I 
ком повторного рождения ребенка с синдромом Дауна деторождение 
допустимо только после пренатальной диагностики путем биопсии хори­
она или амниоцентеза.

/\б<олюткое число

Таблица 2. Хромосомные аномалии у больных I! группы

Аномалии кариотипа Тип нарушения по товыл хромосом выявленных хро­
мосомных нару­

шений

1. Численные нарушения, Я)
И ТОМ ЧМСЛс-

моносомия X: 
регулярная 45. X 7
мозаичные 45 X 46. XX 5

Синдром XXУ
45, X 16. XX 17, л XX 1
47. ХХ^ 6

мозаичная форма
2. Структурные пару .епт

47, XXV 46, ХУ 1 
3

в том числе
изохромосома
увеличение длинного иде-

46, X. (Хц 1

ча У хромосомы 46. ХУц 1
транслокации 46. ху.ч • ад 22 к-22; Ун .. । :Г| 1

3, Реверсия полл ։б. ху ( ). и:, хх < ■ ? 3

Всего 26

По II группе пит ^генетический анализ и; ՛.-веден у 79 лиц, из них 
55 женщин и 24 мужчины Среди 79 цитогенетически наследованных 
у 23 (30%) выявлены численные и структурные иносзл ш и п.шых хро­
мосом, в 87% случаев обусловленные численными :лр\ шенлямн поло­
вых хромосом, в 13%—структурными перестройкам։՛.. В трех случаях 
установлено нарушение процесса формирования пола.

В третьей группе цитогенетически обследовань 106 лиц из 63 се­
мей (супружеские пары), из них в трех случаях (2,8 о) выявлены хро­
мосомные аномалии у одного из супругов: \ женщины транслокацией 
14;21, родившей двух детей с синдромом Дауна -кариотип женщины 

45.ХХ.21 —|(14:21), у женщин։.! с мозаичным вариантом си:! (рома три­
сомии X (4G.XX 47.XXX. трисомиый клон 80%), родившей грех мертвых 
и одного с МВПР. умершего сразу после родов; у мужчины с увеличе- 



ютея длинного плеча У хромосомы (46.ХУ; «+). у которого умерли 
троё сыновей в возрасте ю 1 10.1а с фи заческой и умственной отста­
лостью; Кариотип тетей не исследован, так как семья обратила^ в 
консультацию после их стиортп. В этих трех семьях последующее ичо- 
рожденне возможно после проведения пренатальной тиагностики.

Нами разработана система раннего выявления и профилактики ։- 
следственно обусловленных ВНР с помощью регистра ВНР, созданно­
го на базе республиканской медико-генетической консультации. ?»т) 
достигается путем совместных исследований с женскими коисультапи 
ями. родильными домами, детскими учреждениями г. Еревана. респуб­
ликанской прозектурой нов--рожденных и лабораторией пренатальной 
диагностики НИН акушер», гва и гинекологии.

Регистр ВПР работает по принципу ежедневного вызова зрача-ге- 
нетика в родильные дома. «т.юления новорожденных, детские учре,; 
дения и в прозектур;. нщюрождёппых при рождении ребенка МВПР 
«лк при подозрении наследственной патологии. При этом проводится 
лроспективное медико-генетическое консультирование, которое заклю­
чает^ в непосредствен:!;:'.! осмотре врачом-генетиком ребенка с МВПР, 
описании фенотипа пробанда, взятии крови тля цитогснетическо! ан? 
лиза с последующим вызов-м родителей в кабинет медико-генетнчесю 
го консультирования для прогноза потомства и выбора метода прени- 
талыгой диагностики при последующих беременностях

Таким образом, результаты медико-генетического консультируяа - 
ния пробандов я их семей свидетельствуют о важности цитогенетиче­
ских обследований для у; чнёния диагноза и ыинж хромосомных аш - 
малин, что даст возможность правильно решать вопросы прогноза по­
томства и проведения соответствующих профилактических мероприя­
тий для уменьшения тесла рождений дегей с наследственными синдро­
мами.
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ЦИТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ БОЛЬНЫХ
П Е Р И О Д И Ч ЕСКО И БОЛ ЕЗ Н Ь10

7. ф. САРКИСЯН

Ереванский государственны!։ университет

Проведен нлгогенетл •есхий анализ лпмфошпсд десяти больных перио­
дической болезнью (семенной средиземноморской лихорадкой) детского 
г;с>зрп- г. Отмечен повышенный ио сравнению со здоровыми донорами 
уровень хромосомных аберраций у ?г։։х больных, в среднем равный 
5,84%. Число актрннсккх хрома ։ндмых обменов составило в среднем 
։;>.”(• на одну клерку. Наблюдались пробелы преимущественно в хр.мо- 
сомнх группы "С.-.

4 կացվ!,/ հիվանդոէյքյամր տաոապող (մ իէերկբուէււվսւլին չ»ն-
սա/նեկան ղողէ.րո3ք՝յ uttuup մանկահասակ Հիվանդների / իմ ֆո հ խոն ե ր ի րշքագե~ 
նետիկական անաւիհւ Հիվանդների մ nut նկատվեի ք րրոմոսոմային վերակա- 
ոու Հումների բարերարում, որլւ միջին հաշվով Հավասար Լ ս,Տ4 : ■<, ...плуг դո­
նորների համեմաաւ Հ՛ույր քրոմոսոմ ա լին փո խանակո 1 իյո ւննձ ր ի քէիվր հիվանդ­
ն՛երի մուո կազմում Լ միջին Հաշվով 9,79 մեկ 1՝!էի Համար՛ Շեղումներ դերա- 

ղանցաւդեո գրանցվել են bQb խմբի քրոմոսոմներոէմւ

The cyl .genetic analysis of lymphocytes of 10 childrc... -iifiviirg from 
periodic disease 'familial Mediterranean lever i. was held The Increased 
level of chromosomal aberraiton՝ was equal to 5,84 per cent relative to 
normal donors. The rate of siqer chromaiidv [exchanges was equal to 
0.79 per one cell. The gaps were detected mainly in chromosomes of *(? 
group.

Ключей^,- f.nnm: периодических болл.тб, хромосомные аберрации, сестринские Xi 
ригидные ui'jo’rtM.

Анализ хромосомных повреждений в клетках человека стал эдним из 
и;;; более важных методов >прсдслеиия рол;։ изменений хромосом пр*.| 
врожденных пороках развития, злокачественных новообразованиях, бес­
плодии, эндокринных и гематологических болезнях Недавно был с<н- 
дан регистр хромосомных нарушений у человека иод редакцией Н. !1. 
Кулешова и И. В. Лурье (1984 г.). Цитогенетические повреждения s- 
лимфоцитах человека являются ценным индикатором эффекта мута­
генных воздействий на организм. Количество тпогенетических՛ нару­
шен.n't может возрастать при многих болезнях и патологических состоя­
ниях, в том числе н !1ри ряде аутоиммунных заболеваний [8՜ Несом­
ненный HHiepcc и актуальность в связи с этим представляет цитогене­
тическое ис.лсдовапие генетически обусловленных и трудно клзссчфп- 
цируемых заболеваний с невыясненной этнологией Примером может 
служить периодическая болезнь, или семейная средиземноморская ли­
хорадка, являющаяся эндемичной для Армении. Клннико-эпидсми®- 
логическим исследованиям периодической болезни посвящен:՛ многие 
публикации [1, 4, 6] Однако работ, касающихся генетических особен­
ностей этого заболевания, практически не имеется. Некоторыми авто­



рама показано [14]. что периодическая болезнь—генетически обуслол- 
леннос заболевание, характеризующееся аутосомно-рецессивным ти­
пом наследования, а клинически атаками лихорадки и острых абдо­
минальных болей, з кпове которых лежит воспаление серозных оболо­
чек, нередко сопровождающееся амилоидозом почек, а иногда колл?, 
генозами.

Имеются отдельные сообщения о нарушения иммунологических 
функций в клетках больных. Наличие нарушений иммунорегуляции 
при периодической болезни позволило предположить возможный вклад 
гонов иммунного ответа ••юмплскса ША в контроль болезни Однако 
при исследовании сегрегации ША—А. В. С. 01? в пяти семьях сцепле­
ние локуса периодическое болезни е ША не подтвердилось |Г>]. Но 
казано, что одним из важных факторов патогенеза периодической бо­
лезни является под; клеточного иммунитета с угнетением функ- 
ний Т-с\ трессоров и киллер՛)? [2]

В настоящее время накоплено определенное количестве! данных, 
подтверждающих :;рям -• . вя.ь иммунологических изменений в клет­
ках с возникновение֊ хромосомных аберраций Однако нс имеется 
сведений Относительно цитогенетических показателей при периодиче­
ской болезни. В настоящей работе представлены результаты изучении 

.֊Частоты хромосомных аберраций и сестринских хроматидных обменов 
в клетках больных : г.-ритмической болезнью.

Митсриа.1 и методика гернзлом исследования сложила цельная пери^к’рижгека՝! 
«ром., нолучелная &г десяти больных периодической болезнь» детского волрзега (10 
15 лег), которые находились ил лечении в клиническим отделении кафедры педиатрии 
Ьремнсхо.-о медицински:՛՛ 1֊:<.:т.".1\ а Лимфоциты периферической крови культи»-:- 
роман по общепринятому методу Хангерфорда. Кровь брили из локтевой иен՛.; 
помощью гепаринизирован!! ио шприца. Для сгпму.шпии клеток к бласгтрансформл- 
цпи п культуру вводили ф и тог ем аг гл ютини и фирмы «ГЖео Р> 1США) и? расчет. 
0.02 ял нэ 10 мл никубапяоин ч՜։ •.֊месн. Клетка культивировал։։ и термостате при 37'- 
п течение 76—96 часов. За два часа До фиксации культуру обрзбагыезли колхицн- 
мм; клетки фиксировали смесь?? м.'-анол;! , ум усц.. кислоты а соотношении 3.; 
Для анализа частоты сестринских хроматидных обменов (СХО) в к>л։.тур\ вносили 
5-бромдтаоксиуриднн и конечной концентрации 10'мкг, ил

Полеченные препараты окрашивали по методу А II Чебогцрпа и соавг
При проведении цитогенетнческо։ о анализа учтынзли следующие показатели- 

количество аберрантных метафи- в процентах, общее число разрывов, число одиио - 
ш.х и парных разрывов и.։ 100 клеток, а тзкло.- число СХО нл одну к-тегю

В среднем анализировали но 150—300 метафаз на каждым вариант. Все эксае- 
ритеиты выполнены в двух 'оагориостях.

Стдтнствческмм анализ п .лученных результатов проведен с применением критерии 
•С : индент.। но мини-ЭВ.Т. ':Р-15С -

Результаты и об-. ыл'о'.'.ч;; ՛ Изучение частоты цитогенетических 
'Повреждений в групп-.֊ больных периодической болезнью выявило :։՛.՛ 
иышеине количества хромосомных аберраций, п среднем равного на 
5.84±П,20<;՛ Число СХО на клетку в этой же группе больных слетав;։ 
ло в среднем 6,Т9±0,31 табл.).

В клетках большинства обследованных больных помимо увеличе­
ния количества аберрантных метафаз наблюдалось повышенное число 
.пробелов в хромосомах группы Однако вопрос о механизме сбра-



Результаты цитогенетического анализа культур лимфоцитов периферической крови 
больных периодической болезнью (фиксация клеток на 76-ом часу культивирования)

Частота абср- Обшее чис- Число одн- Число пар-
Больнок панглых иста- ло разом- ночных раз- пых разры- 

фаз, % нов рынок вов
Число СХО 
на клетку

Па 10(1 клеток

А 6 72 6.72 2.24 2.99 7.04
Б 4.29 5.7| 0.7. 5 00 —
В 5.20 5.20 1.20 4-, 00 Ю.оо
Г 5.00 5.33 ] 67 3 67 10.95
Д 7.27 9.09 1.82 7.27 —-.
Е 9.58 9.58 4.58 5 00 5.13
Ж 4 ГЗ 4.32 3.33 1.00 5.26
а 8.67 9.33 4 67 4.67 5.33
и 4.00 4.00 2.0;» 2.00 6.83
к 3.67 •1.00 3.33 0.67 3.76

зевания пробелов и их локализации в определенных хромосомах в на­
стоящей работе не обсуждается.

У нескольких больных определяли «спонтанные* уровни СХО, яв­
ляющиеся биологически обусловленными для данного индивидуум^: 
Этот мет 'Д был описан ранее на культурах лимфоцитов здоровых до՛ 
норов [51 и применен при цитогенетическом анализе в группе больных 
аллергией [13|. С этой целью была разработана схема проведения 
экспериментов: л-бромдсзокснурп.иш вводили в начале культшшрова- 
1 ня !■ провали на 76-м часу; в другие образцы культу!» ш
■их же больных 5-бромдезоксиурилин вводили на 24-м часу культиви- 
р.•пения, клетки фиксировали на 96-м часу. Полученные данные выя­
вили опрг.юлеи.чое различие в частоте СХО: при введении 3-бромдсз- 
оксиури ина в ранние сроки н ранней фиксации клеток частота СХО 
ни плегку составляла 10.00 (больной *>): при поздних сроках введения 
и полдней фиксации культур она снижалась до 5.44. Подобная зави­
симость наблюдалась и при анализе частоты аберрантных метафаз; к<я 
личсстйО хромосомных аберраций снижалось 5,20 до 3,67%. Анало­
гичные данные получены и на клеточных культурах (ругого индивиду- 
ума (больной Ж I число СХО на клетку снижалось с 5,26 до 3,16.

Отмечено, что частота СХО в культурах лимфоцитов больных пе­
риодической болезнью не превышает уровня СХО у здоровых топоров. 
.Аналогичная закономерность, а также некоторое снижение этою пара­
метра наблюдались . при цитогенетическом анализе больных аллерги­
ей [И]. 3 больных перш.*дическцй болезнью число СХО на клетку со- 
\ извило .1.79—0.31, у больных аллергией—.5,54 _п0,«*2, к го время как в 
группе ?.юры։ых доноров- 7,71— 0.66 Эти данные хорошо коррелиру­
ют с результатами, полученными при анализе частоты (3X0 у здрроьых 
•՛■՛■ лвпдух мин; в 72-часовых культурах д среднем число СХО на к оч­
ку составило 8.16" 0,40, в 96-часовых кул. ; ;.х — 5.79±0;24 [12]. При* 
чем для каж.тон возрастной группы характерна значительная межин- 
дизидуальная вариабельное՛’}, частот спонтанных СХО, размах колеба­
нии которых находится в пределах 6,98՜ 11,35 у новорожденных и 
$,85—14,20 на клетку у взрослых [7].



Возможно. что повышение спонтанного уровня хромосомных абер­
рации в клетках больных периодической болезнью обусловлено нару­
шением регуляции иммуногенеза. В настоящее время накоплено опре­
деленное количество данных, подтверждающих прямую связь иммуно- 
.ъ՛։ .нечкгх изменений в клетках с возникновением хромосомных абер­
раций. В частности, показано, что аутоиммунный процесс усилен при 
многих хромосомных болезнях. Подтверждена роль аутоиммунного 
процесса п образовании хромосомных аберраций [8]

Приводятся данные о том, что периодическая болезнь относится к 
коллагенозам [II], которые, согласно литературным данным, принадле­
жат к группе болезней с нарушенной репарацией ДНК в клетках [ 10]. 
Помимо этого, выявлено повышение уровня хромосомных аберраций 
при киллагенозах: системной красной волчанке, ревматизме, склеро­
дермии. ревматоидном артрите [8]. Показана корреляция между сте­
пенью наследственной отягощснностн по периодической болезни и час­
тотой аллергических заболевании. В крови больных выявлена гииерги- 
стамниемня. что, возможно, отражает латентное состояние аллергии [3].

Тканевые гормоны гистамин и брадикинин, являющиеся медиа юра­
ми аллергического процесса, в концентрациях, в которых они образу­
ются в организме человека, при аллергии проявляют мутаютшую зкг.ю- 
НОСть [9]. ЧТ1 в свою очередь приводит к повышению ч;и юты хрою- 
сомиых аберраций. У больных различными формами аллергии в ла »- 
фоиптах периферической крови обнаружено повышение частоты .хр. 
мосомных аберраций, составляющей 6,64+0.73Эю значительно 
превышает контрольный уровень—1,70±0,28% (Р<0.02). с.огла. -и
предварительным данным, у больных бронхиальной астмой уровень 
аберрантных метафаз также превышает контрольный и н среднем со­
ставляет 4.63+0.39% [13].

Таким образом, в клетках больных перпиличесю ; болезнью имеет 
место определенное повышение уровня хромосомных аберраций Вы­
явлены различия между уровнями СХО, связанными < шпетвием внеш­
ней среды, и биологически обусловленными или «скотаиными-.՝ для 
данного индивидуума.
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НУ KJIЕАЗОЧУВСТВИТЕЛ ЬНОСТЬ И ТЕРМИЧЕСКАЯ 
ДЕНАТУРАЦИЯ ХРОМАТИНА. ЛИШЕННОГО 

ГИСТОНА HI. ПРИ АКТИВАЦИИ

М А. ДАВТЯН П О ВАРЛНВАННН. С Г. 7ИРЛ12УЯН. I. X ШВИ±

! ревпнскай : и՜" дарственный университет, кафедра биохимии, 
кафедра биофизики

Исследгнямш изменения з хроматике, лпшекноу питон։ Н., а « 
надосэдрчиой жидкости, содержаи$ёй негнеюновые белки «месте е им-։ 
ном 141. при негсфМональной индукции, вызванной введением смеси ֊•«» 
нокнелог. и при иидукпии гидрокортизоном. Показано, что пр> ийслснин 
животным смеси аминокислот существенно уменьшается откоентел&ное 
содержание гистона 111. Индукция как смесим аминокислот, так и гидро- 
кортизоном п разной степени затрагивает уровень орган։՛ типи хромат։։- 
нз. чувствительного к действию ДНКазы I. и отражас ;м на параметра? 
плавления хроматина, лишенном тис:л».։ Н!

й/'.уг? 4 Л/. ^.'«Г/.Ь.о///Ог։Ы.р/. /,гО1лЬя։р<уД А..Л;.Ь.Л^ Ъ.^1 ;я։-
|/ог։Т / И, .'ДиюлЬ/. -.՛! ,(11О(1!,[/ш1(1..-Ъ 1//н.11П&1»1(Г>1Р]иА1 Ъф.>г(п,й;
ц/ниЪ, 1^(4(114 ин!/Л1ьррп11/Ьр(1 /Ш.'лпЪпЦЧ^Л։]՝. и.р»Ч(!1Ч ; 7^г>т'/лр1п/чрЬп^’,
։п.чрр!>1> •чч(<п>! ! ррп։ГшшрЬ(1 (/и, 1]^!t^l^!npJn,Ъ н'.. ч‘|а.р/}и. (1/. ^/№/, пр.г
г1г}1и(П։Ъ I, ч;Ъй ч: чч/и.։/(1 11 юЪп;>.ч/уи։лЬя: ։! { —: Ц ‘ч1(1!и,Ъ ■■(֊!>• 
/кк/ГЛ./.р,'./՛։/.

И was denioiboaK'd that by introducing am.no acids mixture esseniial 
reduction oi rei.iii'.c conien.ls of h stoc.e II 1 was o!>.՝er\ed. Induct on by 
amino acids hi. .lure and by hydro՝ nciison, in different extent aifevted the 
level oi chromathi «ч..an-.zati.Hi. sensitive (՝• DNAasa vtfect, and was ret 
tec ted on melting chromatin, void of histone II I.

K.tlO'ii'filiii' Д er/CTOb. i<! : ՛ W.; ՛, T'՝p:-tU-'CC։:a։l
дгпа rtf рации. ,

Выявление роли пи тона Hl п организации :՛. функ-кисипровоиии хрома­
тина является одной из актуальных и дискутируемых проблем [8], наи­
более важной етородза которой является зыясненке пзаимоотиошений 
Лого гистона п транскрипционио актизиого хроматина. Исследование 
хроматина, .инпснног > гистона HI (Х-Hl), может ют՛, существенную ин­
формацию при выяснении иуклеосо.мной структуры хроматина в мо­
дельных экспериментах по изучению ДНК-бслкозого ззаи.модействия и 
лыявлеинн роли гистона HI в образовании структур в юшего порядка 
II՜. Ц настоящее тремя известно, что гпедоп Н! в .'сясаиом связал с



линкерными участками хроматина [12] Показано, что он может вза- 
имидействовать также и с кором. при этом стабилизируя н защищая 
ДНК внутри и вне кора нуклеосом. [12].

Активация хроматина в ряде случаев сопровождается редукцией 
гистона 111 либо ег՛» модификацией и замещением на негистонопые бе 
ки НМ01 и НАЮ2.

Ранее нами было показано, что введение животным смеси амино­
кислот приводит к активации хроматина, что отражается на выходе 
иуклеазочувствптслъных участков хроматина и его активной фракции 

а также на параметрах плавления активного хроматина [2] Ис­
следование хроматина, лишенного гистона Н1. может дать более су­
щественную информацию о роли последнего и о степени вовлеченное гп 
разных структурных организаций хроматина в процесс его активацнд 
при введении смеси аминокислот.

Материи.՝ и методики. Исс.-л швлипя -раа։՝ шли „а белых беспородных крысах 
с массой челд 100—150 г Опытных жино-ных ьтбнн.члп* через 1 и 5 ч после вьедг- 

՛ иия гадрихортпзояа п смеси лшшыик’Дь- [2|. хрпмаит из ядер печени крыс выделя­
ли кзх описано В рибите [18] Удаление гистопа Н1 из хроматина промзводнлн 
добавлением 0,6 М раствора Х;;С1 П-']. Избирательную жеграхнню гистона Н1 :в 
Хроматина осхщестиляли по методу Джонса [И] Тотальный гнетом экстрагировал։» 
0;25 и НС1 [7].

Гидролиз ядер и ֊рсмагина | ДНКаз.՝. » фирмы «Зева . ФРГ| ираноднлн добаз- 
леннен ДНКазы I то конечной. к-'Ь^пгррШ’Н 200 гл мл (удельная йктявн гь 
2000сд,гМг) [3] пр:։ 37° н и сине 3 -10 «ин. реакинн ос та на или вали быстр м 
охлаждением до -1°. Кислотираетворнму ՛• фрлкиию получали в надссадочпой ж - 
хости после пен гриф} гпровання при 5000 об/мин. Процентное содержание гндрили- 
.-ованион ДНК. определяли сг.ехгрофсюметпичосхи ио увеличению опт ической пл г- 
ИОСти при длине волны 260 нм. Для учета вклада эндогенных нуклеаз хроматин па­
раллельно инкубировали в тех .&.- условиях бел добавления нуклеазы. Тотальный 
гис.'оп и гистон Н! ина. л.трсгНс.и! .՝ помощью электрофореза в системе мочевина— 
ПААГ [б. 16].

Повеление хроматина и Х-Н1 осуществляли и ։срм<л.ш1мр}епаП ячейке спсктрс- 
фотомстра Ппкаят $Р-֊8-10<1 (Англия) после диализа соответствующих образцов прс- 
тив 0,1Х5$С а течение 2-1 ч при 4°. Дифференциальные кривые ллазлення (ДКП) 
строили как описано в работе [14].

Результаты и обсуждение. Исследование особенностей активаций 
генома при негормональной индукции, вызванной введением смеси амн- 
иокислот. по сравнению с гаковой при введении гидрокортизона инте­
ресно тем, что оно .может пролить свет на понимание механизмов и вы­
явление различий в активном хроматине при разных формах индукции 
[2]. Обработка ДНКазой I и термическая денатурация X III может вы­
явить вклад отщепляемых фракций белков в его структурную организа­
цию, с одной стороны, и Х-Н1—с другой, при изменении характера его 
упаковки [5, 15].

Определение соотношений компонентов хроматина может дать су­
щественную информацию о его функциональном состоянии. Отношение 
бс-лок/ДНК в наших экспериментах в контрольном хроматине ржша 
4б±0,07, отношение И1/ДНК—0.19±0,02; После удаления гистона 
Н1 отношение белок ДПК лрно-бретает значение порядка 1,02±0,02, 
что согласуется с данными других авторов [19| Опрсдмеппе огногп- 
тел.ьного содержания гистона Н1 показывает, чп.՝ активация хроматина
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при введении смеси аминокислот сопровождается снижением отпоен- 
тельного содержания гистона III НГДНК» по сравнению с контролем 
(от 0,Г9±0,01 ՛.■> 0.13 = 0.01). В случае же индукции гидрокортизоном 
ено незначительш

При обработке хроматина 0,6 М ХаС1 гистон Н1 полностью удаля­
ется, и чем свидетельствует сравнение электрофореграмм тотально։՛:) 
■истона и гистона, экстрагированного и . осадка после нысокоскорост- 
иого центрифугирования (рис 1). Коровые же гистоны истаю гея в хро-

I

1 ' А 6

Рис I Электрофореграмма гнетонон. н;и- Рис. 2. Элёктрчфорегармма iiicii.hu Н։ из 
д-.'1ГНН1.1Х II I тота.н.ного чрояэпшч и«гак՛-тотального .хроматниа ингз.ктных животных 
н֊:»-х жнвонгых (Л) и осадка ноете нысоки ц ЦСЬрасторимого жчт.рнили ийдозд 

скоростного цешрнфугнровякпя (В| дочкой жядкосгн п еле высокоскор (стнога 
иен։рифу| провцмия. <с.ьк,ь шюг՛՛ циетонпм.

матине, как это видно при сравнении электрофореграмм гистона III. по­
меченного из 1'отальшУг'з хроматина, и квслоторастзорпмого материала 

супернатанта (рис. 2.)
Таким образом, препараты хроматина из контрольных и опытных 

групп животных различаются по соотношению гистона III, а разное его 
количество может привес։и к различию в структурной организации хро­
матина у этих групп животных, поскольку гистон II! играет ключевую 
роль в организации высоких уровней упаковки хроматина. Известно, 
ч го ДНКаза 1 ире ։почтительно гидролизует активный хроматин, :։ из­
менение его активности при разных формах индукции должно в той или 
и тог мерс отражаться на кинетике гидролиза ДНКазой 1 |3].

Результаты, приведенные в табл 1. показываю։.. ։ы Х-Н! ироязля- 
<т лилчительяо б ՛ н.и.'ую чувствительное։ь к действию ДНКазы 1. 
тот. льный хромит•.՛:՛, обнаруживающий в свою очередь более высокую

ЦО



Таблица 1. 
гистона Н1 из

Выход гидролизованний ДНК ядер, 
печени крыс, %

хроматина и хроматина, лишенною

о = 
*

К ЛК ГК

* с _ 
сЛв = ядра

£П О.՜֊
ХР X Я! ядра ХР X 111 ядра ХР Х-Ш

3 9 б 13.7 28.3 15.4 23.0 45.6 11.0 15.9 34 7
±0 5 ±0.9 ±1.1 ±1.1 ±2 2 ±2.2 ±0.8 ±0.1 ±2.3

5 15 4 16.6 37 0 23.0 312 58.2 17 1 18.3 40 6
±0.9 ±0.8 ±0.!՛ ±0.4 ±2.5 ±2.8 ±0.9 ±0.2 ±1 0

10 24.5 28.0 П.6 31.2 48 6 62.2 28 3 33 1 45 1
±0.2 ±1.0 ±1.3 ±0.5 ±2.7 ±2.5 ±0 9 ±1.0 ±2.5

Усяовтге обозначения. К—ноятполъикс животные: АК—животные, которым вво­
дили смесь аминокислот; ГК,—Животные, которым вводили гидрокорт-он: ХР—то­
тальный хроматин.

•I
нукдеазочувствитсльистСть. чем ядра. Исследование кинетики расщеп­
ления хроматина ДНКазой 1 показывает, что н течение 3 мин инкуба­
ции; интактного хромати’й печени крыс с ферментом при 37: в кислото- 
растворимую фракцию переходит почти 15% ДНК. ДНК же Х-Н1 за 
это время расщепляется до кислоторастворнмых продуктов примерно 
на 30%. При дальнейшей инкубации доля кислот.'растворимой фрак­
ции постепенно возрастает, (оститах через 10 мин 28% при расщенлс- 
нии тотального хроматин;-, и 41,6% при расщеплени:։ .Х-1Н. Следова­
тельно. ДНК тотального хроматика печени крыс знячи։е.л и՛ । более ре­
зистентна к ДНКазе 1.

Дальнейшие эксперименты проводились в условиях ограниченного 
гидролиза ДНК. в контрольном хроматине для предотвращения появле­
ния заметного количества кислоторастворимого материала, чтобы нс 
затушевать небольшие различия, проявляемые на начальной стадии 
гидролиза, котла происходят преимущественное разрушение нукле­
азой транскрипционно активных участков хроматина. Из резуль­
татов, приведенных в табл. 1, видно, что при введении смеси аминокис­
лот происходят такие изменения в хроматине, которые заметно нзмсня-

тестируемую в наших условиях чувствительность к ДНКазе I к ։
ядра, так и хроматина и \-rli. Возрастание чувствительности ДНК 
ядра и хроматина при введении смеси аминокислот к действию ДНК­
азы 1 свидетельствует об активанин хроматина, и эта активация затра­
гивает уровень организации хроматина, чувствительный к действию 
ДНКазы 1. Однако возрастании нуклеазочувствиг.ельмосгп хроматина 
и Х-Н1 при .этом происходит не 1 одинаковой мерс (г< случае с хрома­
тином выход гидролизовав пой ДНК увеличивается на 9,3%. а в случае 
с Х-Ш—на 17.2% по сравнению с контролем I. т. с. изменения в хро­
матине при активации, вызванной введением смеси аминокислот, могут 
быть обусловлены вымываемыми при экстракции 0,оМ ХаО комн • 
центами. Индукция хроматина гидрокортизоном также отражается на 
чувствительности к ДНКазе 1. хотя и в меньшей мере (возрастание вы­
хода гидролизата в случае с хроматном на 2.2%. в случае с Х-1II на
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(по сравнению с контролем), чем индукция, вызванная введением 
смеси аминокислот

При сопоставлении этих результатов < получений мл ранее при изу­
чении действия ДНКазы II [2] । незначителен.;? возр.п ганне дели кис­
лот |раствориу<оа фракции!. а также с результатами работ ряда авто­
ров | 3, 5]. утверждающий, что индукция гидрокортизоном либо пезна֊ 
•нисльна, либо новее не отражается па чувствительности к действию 
нуклеазы, можно прийти к выводу о том. Что актива дин гидрокортизо­
ном происходит не за счет разрыхления хроматина, и <я счет специфн- 
ч.'.ый актпваиии генома. Возрастание же чувствительности к ДНК- 
?зе 1 XIII Может быть результатом лабнлизацпи н изменения конфор- 
магии самих нуклеосом, либо возрастание количества мсныпих но раз­
меру олигомеров нуклеосом |1|

Для подтверждения этого предположения было осуществлено плав­
ление Х-П1 (рис 3) Из приведенных па рис. ДКП видно существенное 
изменение профиля плавления л области 50—60 и и. интервале 80 90, 
что привело к увеличению площади под интегральными кривыми плав­
ления активных фракций .82 Отметим, что значения площадей под ин­
тегральными кривыми плавления фракции 82 увеличиваются больше 
при введении смеси аминокислот Площади же иол кривыми плавле­
ния .\ Н1 дольше при индукции гидрокортизоном (табл. 2). Эта инвер­
сия значений площадей активной фракции $2 и Х-Н1 при активации 
гидрокортизоном и смесью аминокислот может быть интерпретирована 
следующим образом: после выделения активной фракции 82 мы опери­
руем фактически только с активным материалом, при изучении же Х-Н1 
имеем дело п с активными, и неактивными участками хроматина. Этот 
факт сам по себе еще раз указывает на глубокие различия в механиз­
мах активаинн хроматина при введении гидрокортизона и смеси ами- 

окислот, с одной стороны, и в изменениях активных фракций— с дру- 
. ՛ ՛•՛!. В пользу этого предположения свидетельствуют также изменения 
в профилях ДКП соответствующих препаратов хроматинов.

Удаление гистона III оказывает более существенное влияние на 
термическую денатурацию Х-Н1 по сравнению с тотальным хроматином 
(рис 4), Наблюдается возрастание количества участков, плавящихся 
при низких температурах [9], в частности, при температуре плавления 
чистой ДНК и ниже. По-впдимому, уменьшение термостабильностй 
участков ДНК вследствие удаления гистона III является причиной воз­
растания доли легкой л анких участков хроматина Отмеченные выше 
ст -уктурные перестройки хроматина при удалении гистона III и могут 
быть причиной повышенной чувствительности Х-Н! к действию ДНК- 
азы I.

Известно, что ге или иные температурные интервалы кривой плав­
ления хроматина характеризуют плавление определенных участков. 
Так. при температурах ниже температуры плавления свободной ДНК 
плавятся участки, связанные с негистоновымн белками, а при более вы­
соких температурах плавятся нуклеосомы [I. 4. 10]. Учитывая этот 
факт, мы предложили метод зонного анализа хроматина [10]. суть ко­
торого заключается в условном разделении кривой плавления на зоны,
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Рис. 3. ДКП тотального хроматина интактных животных (------- ! п Х-Н1 /...

Таблица 2. Значения площадей под интегральными кривыми плавления (1։ 
♦радий активного хроматина (>.) н X I11

К ЛК ГК

М—среднее арифмлтлч*.‘-ое .на’ение. м-•.՝[ :;.ння статистическая ошибка.

$. Х-Н1 <3 Х-Н1 5. Х-Н1

М 31.1

~м 0 2

30 3 43.С 32.7 40.0 35.8

0 3 0,5 0.5 0.5 0.3



характеризующие плавление ра личных участков хроматина, что дела­
ет возможным выявление изменений з структуре хроматина непосред­
ственно из кривых плавления В данном случае из Д1\Г1 можно выя-

Рис I ДКП Х-Н1 интактных животных (Л), животных, которым вводи­
ли смесь аминокислот 1В|, гн.трокортнзон (С|

вить лвс основные зоны: до 75 градусов а выше. В соответствии е этим 
. челе несложных расчетов получи?.։ для контроля 45.4 и 54,7%. при ин­
дукции смесью аминокислот 55.-1 и 44,6%, а гидрокортизоном—47.1 и 
•52.9% соответственно.

Рис. 5 Электрофореграмма неглстоиовых 
бсЛКОВ над<н՝аЛо«1И01'| ЖИДКОСТИ, полученной 
носи- высокоскоростного центрифугирова­
нии. поете удалении гистона III: (А) кон- 
фСЬИ.НЫХ ЖИВОТНЫХ (В| -животных, кото­
рым вводил н смесь аминокислот. (О— 

гидрокортизон.

Учитывая вышесказанное, можно допустить, что активация генома 
•смесью аминокислот или гидрокортизоном обусловлена изменениями в 
составе или организации нуклеосом и (или) вымыванием при экстрак­
ции 0,1՜՝ М \аС1 компонентов, каковыми кроме гистона Н1 являются не­
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гистоновые белки Электрофорез псгистоновых белкой над оса доч ной 
жидкости после удаления гистона HI 1 рис. 5) показал ряд изменении в 
белковом спектре опытных крыс в зонах, обозначенных х, у, z. 6. у. В 
случае с негистоновыми белками из Х-Hl животных, которым вводил i 
смесь аминокислот, наблюдается исчезновение полос 6 и у 11 появление 
х. у и z. При гидрокортизоновой же индукции уменьшается зона у л 
появляются те же три полосы, но х менее выражена. Следует полагЛт . 
чти уменьшение или исчезновение ft и у связано с дерепрессней хро­
матина.

Обобщая вышеизложенное, отмстим, что индукция, вызванная вн>՛ 
дением смеси аминокислот и гидрокортизона, в разной степени затраги­
вает уровни организации хроматина. Введение смеси аминокислот су­
щественно снижает содержание гистона HI в хроматине
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ФАЗОВЫЙ АНАЛИЗ ГЕМОЛИЗА K\k ТЕСТ ДЛЯ
О П Р Е Д Е Л Е Н И Я И 11Д И В ИД У А Л Ь Н О И Ч У В СТ В И Т ЕЛ Ь Н О СТ И 

БОЛЬНЫХ ИБС К БЕТА-БЛОКАТОРАМ И Са-АН\тАГОН ИСТ АМ

.4. г. лглмллян. н. а КАРПЕНКО. о. л. МКРТУМЯН

Институт кзрдко.1ип։?1 нм. Л. А. Оганесяна .’43 АрмССР, Ереван.

Выявлены существенные индивидуальны.՛ различий й реакции эритро­
цитов крови больных ИБС (ишемической болезнью сердца) к действию 
бета-блокаторов и Са-анталжястоа in -.-Иго. Обнаружена корреляция 
между исходными параметрами гемолиза и эффектом обзмлэна in vitro, 
а также между индивидуальными колебаниями л действии препаратов 
ч;: кинетику jc-.юлиза больны՝ ИБС и тффен|ивн1֊<7ью их лечения н кли­
нике угиун .ренара । ими

Հսւյւոնսւր է֊րվստս է,ն »*»}հ Հու սա՛ կան էական ւոարյւԼբՈ։1/յունն՚՛ i 111'Հ-ով ^uptnfl 
քրշձմքէկ ‘1<ք]անւ}ությո(նով) է/ւվանր) յաբւյկաՆո u.pjil'li I րիսէր n 9 իսէննր ji 'll"" 

•հ բյո կատոդն lift ի և ՀՀ^-ան՚ոաւյոն/ււրտնհրի it! '.'llfO w qt}L gm p յան նկատմամբ
gfnujniu'.- Գո intffjtttb л<Ь/г կորէկլյԱ/ցքէա ’և։Տր([պ(է սկզբնական պաբ ամ Lui/i է. p[l II 0/1- 
1յ1է1յաՆ[։ , ՚ւ ՜. .'քրօ шЦ'р. ցուքէ յ՚սն միջև՝ ինչպես biuZi UI'--ml IիվւսնրյնԼ{>ք՛ 1Լսոլիղմի 
/(ինԼտիկաէքւ էքբա 4 <,'Հ'j'ա t/Ai!./՛/՛ ։n,։)imubnutbl:('[i և նույն “իվսւնզնԼրի j'f դ!/ղո- 
բայ ընեք՛ ով fH մման Լէիեկսւիվուքէյան միյէլ։

An essential individual distincil n in reaction oi erytbroryies of patients 
with IHI) (ischaemic heart disease) io ihe action oi >blockers and 
Co-antagonisis :n vitro revealed. The c irrcbtion between initial 
meanings ՛.՝: tlic.'i’ar.iineiets oi the hemolysis and ol obsidan effect in vitro 
.is well as individual fluctuations of the drugs action on the hemolysis ki- 
neiics ol patients with JHD and efficiency oi a medicamentous treatment 
oi these patients by the same drugs was revealed.

X.rtiWH'n r..։'.'ii.i. и1ое՝и<ческан 6՚՜.ւր.?«օ серици. канетика ae.voiti.tn, бета-б.юка:о֊- 
ргч. Са-ангагочиеты.

Широкое применение в кардиологической практике бета-блокаторов и 
ан ֊агонистов для лечения ишемической болезни сердца (ИБС) ос­

ложняется из-за индивидуальных различий в чувствительности больных, 
к jthm 1.(дединениям 111. В связи с этим большое значение нриобрста- 
< > изучение .vexu:in <м.ов действия этих препаратов биофизическими н 
биохимическим и методами. Установлено, что по ряду физико-химиче­
ских характеристик мембраны эритроцитов являются аналогами мем­
бран .миокардиальных клеток [5, 6]. Результаты исследования дей­
ствия бета-блокаторов на мембраны эритроцитов нс позволяют судить 
о характере взаимодействия этих препаратов с различными компонен­
тами плазматической м мбраны [7,8]. Рансе нами было показано, ч;и 
бета-блокатор обзилаи в концентрации 10՜5—10 ;JM in vitro значитель­
но замедляет процесс осмогемолиза (т. с. повышает устойчивость 
мембран зритрош’Тйв), (Zа-антагонист изоитвн в тех же концентрациях 
ускоряет его. Причем эффект последнего проявляется лишь после 31)4 
.••инутпои преинкуб, пин с пробой крови при 37 [2].

В свете сказанного важное значение при бретают разработка ме­
тодов предварительной оценки индивидуальной чувствительности боль* 
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имхПБС к бета-блокаторам i Са-антагоннстам и исследование их вл-я- 
■якйя па биофизические свойства'крови. Нами была поставлена зяда'.з 
изучить индивидуальные колебания действия бета-блокаторов и Са-аи- 
тл'оиистон на кинетику гемолиза эритроцитов больных ИБС, а также 
рассмотреть взаимосвязь этих колебаний с эффективностью медика­
ментозного лечения этими препаратами для определения значимости 
•■гегода в качестве клинико-биофизического теста.

Материал и методики. Наблюдения проводились на 60-ти больных хронической 
кармической болезнью сердца обоего иола Пробу крови у больных брали в первые 
дин после госпнталнзапии. Процесс осмотического гемолиза регистрировали .методой 
зато.матической записи кинетики гемолиза с последующим фазовым анализом получен­
ных кривых [3].

Запись кинетики гемолиза проводили не позже чем через 1,5 ч после забора кро­
ви (0,1 мл из пальца в I мл физиологического раствора с добавлением 0,01 мл гепа­
рина). Регистрацию осмотического гемолиза в 15 м’1 Трис НО буфере с pH 7,! при 
223 проводили по ранее описанной методике [1] Использовали ампульные препара­
ты Ьбзнлана (VEB Arzneimi IL-lverk. Dresden), изоптшц» (ЛЕК, Любляна 
п рккоптина (Орион Фармацевтика, Хельсинки).

Дли анализа полученных данных были использованы дна параметра кинетики 
осмогемолнза: длительность процесса t и скорость и начальной прямолипейнин коопе- 
рлтинной фазе кривой гемолиза v.

Результаты и обсуждение. При опенке действия обзидана была вы- 
явлена большая разница в эффекте препарата на кинетику гемолиза 
•(нт 0 до 100,4% ио длительности процесса). обусловленная индивиду­
альными различиями. 11ндивидуа.и,ные колебания эффекта нзолтина 
были менее выраженными (от 0 до 10,7%).

Больные были разделены па две группы: с высокой и низкой чуветвигелыилпыо 
Процесса осмогемолнза к действию данного средства. В табл. 1 приведены усреднён- 
fiue значения изменения длительное!а и скорости кооперативной фазы по группам и 
процентах ио отношению к начальным значениям итнх параметров без добавления 
препаратов (эти значения также приведены в таблице)

Группы больных с высокой и низкой чувствительностью к обзидавх 
и г.зоптииу достоверно различаются между собой по этим параметрам. 
При высокой чувствительности к обзндану наблюдается также исход­
ная высокая скорость гемолиза и. соответственно, меньшая продолжи­
тельность его, чем при низкой чувствительности к препарату (различия 
статистически достоверны). Выявление этого факта представляется 
несомненно важным, так как позволяет по исходным параметрам кине­
тики гемолиза судить о той или иной тенденции в чувствительности 
мембран эритроцитов к препарату

На втором, этапе исследований щабл. 2) и?, числа обследованных больных на <&•- 
•н-эаашш данных историй болезни были выделены липа, получаншке я ходе лечена л 
преимущественно либо бета-блокаторы, либо кальций пптлгонисты iii-.jiirii։t пли фи 
ноптпи). Каждая ил этих групп в спою очередь была разделена па две подгруппы с 

лЫражённым и невыраженным изменением артериального давления и часипы сердеч­
ных Сокращений в результате лечения.

В группе больных, получавших преимущественно б ста-блоки тор. 
можно проследит!, взаимосвязь между изменением клинических пока- 
зателей и эффектом обзндана и изоптина на кинетику гемолиза эритро-
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Таб.11111.1 I. Кинетика осмотического темолита >ритрои пои больных ИБС под действием обтиап;։ и нннпина in vllro (М in. 30 б и.ннх 
в каждой группе)

---   -- - ■ _ -ж   ■ 7 - - - ----- - ------=~

Обзидан Изоптии

Показатели больные с шло- больные с низкой 
кой чудспиисль- чувстпнтельни- 

постью к о5зндану стыо к обзидану

Р больные с высо­
кой чувствитель­
ностью к изоптину

больные с пи ։к di •
чувствительно­

стью К изоптниу

Изменение t(%) и присутствии препарата 34 79+3 «1 10.94+1.10 <0.0)1 20.47+1 7‘ 6.97+0.99 0.001

Изменение v(%) в прнсутс вни препарата 20.47+1.58 8.90+1.15 . 0 001 25.26+4.80 6.78+1.03

(сек) исходно? 117.36+5.26 139.06+5 42 <0.01 126.57+6.98 123.76+4.26 >0.5

у „сходная
сек

2.74+0.12 2.35+0. f 95 0 02 2.69+0 12 2.51+0.11 >0.2
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Таблица 2, Действие обзндяна и нзолтииа на кинетику осмогемолиза эритроцитов больных ИБС, получавших бета-блокаторы нлн нзоптнн 
(М ;-!!!. Всего 26 6ол:.!г:.՝;)  ... __ .. ____ ______ . ... . = ______  _

Лечение Гета-блокаторами Лечение изоитином

Показатели выраженное сни­
жение значении 

клинических пока­
зателей

1’
невыраженное 

изменение клини­
ческих показате­

лен
Р

выраженное сни­
жение значений 

клинических пока­
зателей

Р
невыраженное из­
менение клиничес­
ких показателей

Р

лдссг. ’*2*.
20 день

171.11+6 23
136 66+4 05

<0.01 126.66+9^66
121 83+5 1 1

>0.6 123.0^3.35
11 4 (Н 3 25

<0.05 13ОЛЗД 12_52_ 
'136 66+10,73

>0.7

А Д дааст. 20 день
94 44±2.9
81,11+2.12

<0.01 73.33+2,3
7! Й ■-՛ Г<

0.7 76.0±2_73
69.0+2 73

<0.1 Я5.'6 - 7 о?
82.5+5.95

>0.8

чес ’
<л. ֊-. 20 день

91.444 2 «5
74.66+2.47

<0.01 88.16-5 32
■1 ... | >0.2 88.0+8 34

73 Н+0.70
>0.1 9О.ЗЗ<4.64

8370՜+1.85' >0.1

Время гсм»<*.ила при действии 
обзндлна

118.44+5,76
156.0 +4.71

<0.01 137.33+6,76
146.0 +7.93

114.4+18.07
133.2±14,13

>0.4 110.4+ 8.67
126.0+11.26

>0.2

Время 1смолизл при действии 
изоптина

120.88+5.32 <0.4 131.0+5.97 >0.2 120,0+6.85 <0 05 108 8+7 79 >0.4
Г01.77±5.04 118.5+5.62 90,0+8.29 101 .4+7.61

Примечание: В числителе представлены значения артериального дивлепия и часто­
ты сердечных сокращений и норный день госпитализации, а в знаменателе—на 20-й 
день лечения (в соседней графе приводится достоверность их различия). В нижней 
части таблицы приведены числовые значения длительности оемогемолн.ы ю <и числи- 
челе) и после внесении препарата (в знаменателе) в концентрации 11}—' М. 

л.



китов, и подгруппе больных с выражении сниженным систолическим и 
диастолическим артериальным давленном и сниженной частотой сердеч­
ных сокращений усредненное значение времени гемолиза под действи­
ем обзидана изменяется также статистически достоверно, чего нельзя 
сказать о подгруппе с невыраженным эффектом медикаментозного ле­
чения. Такая же взаимосвязь обнаруживается при «еченип кальцин- 
антагонистами (изоптнном или финоптииом).

Таким образом, применение метода фазового анализа процесса ге­
молиза позволило получить новую информацию об индивидуальной 
чувствительности больных к данным группам препаратов. Особой ва­
риабельностью характеризуются скорость кооперативной фазы и дли­
тельность процесса, в то время как классически определяемая величи­
на гемолиза практически но изменяется. Мембрана эритроцитов чело­
века лишена аденила՛.՛циклазы, так что мы имеем дело с неспецифнче- 
ским действием бета-блокаторов на белки и липиды биомембраны. 
Причем эффект бета-блокатора проявляется только в процессе гемоли­
за, что, вероятно, связано с его проникновением в клетку в результате 
образовавшихся дефектов в мембранах. Действие Са-ан։агонистов вы- 
шляется лишь при предварительной инкубация, что дает дополнитель­
ную информацию 1ля расшифровки механизма блокады входа полоз 
кальция в клетку.

ЛИТЕРАТУРА

1 1 олыщиюо О. А. Клиническаи медицина. 8. 111 118, 1985.
2. Аго.чггдля /I Г.. Мкртумян О. А., Тез. дохл. II-го съезда кардиологов Армении, 

232 233, Ереван. 1986.
3. 1 гимилян .-1 Г.. Оганесян С. С. Космическая биология, 6, 60 —62. 1983.
4 Адамян 1\. Г.. Оганесян О. С., Агамалян .։. Саркисян ,М. А. Определение хи- 

нс՝, ическнх параметров гемолиза кропи и эритроцитов у больных методом не­
прерывной автоматической регистрации (методические рекомендации). Ереван, 
1981

5. Godin >'). Г.. Ал Т., Ciaraett ,W, J. Molec. Cel. Cardiol., //. 261 271. 1979.
6. Seeman P. Pharma, Rev.. 29, 5S3 655, 1972.
7 Sitrewi^ К IT. Fijalkowska Leyba W .1 Biochvin. Pharmacol.. •?<?. № 8 

838—8:2. 1981.
8. Dhaila A' 5.. Len S I.. Br. I. Pharmacol 57. 2«> 221. 1976.

Поступило 10.1V 1987 г.

Биолог. ж. Армении, т 41. № 1. 56—56, 1985 УДК 576.8 29:611.24:616 076.4

ВЛИЯНИЕ ЭНДОТОКСИНА НА УЛЬТРАСТРУКТУРУ И 
СУХУЮ МАССУ АЛЬВЕОЛЯРНЫХ КЛЕТОК КРЫС

//. Г. ХАРЛАНОВА, Э. А. БАРДАХЧЬЯЯ 
Ростокский государственный медицинский инсипуг

В инициальном периоде эндотоксинового шока установлены диа гяпа 
реакций ипевмоцигов И тина, ответственных за выработку схрфактанта 
В промежуточном периоде преобладающими являются выход ламеллярных 
телец в альвеолярное пространство и дистрофические изменения и пнеимо- 
цитах II типа 13 пнеи.моиигйх 1 хила развивается отек. По мере уиелн 
чения сроков зндотоксемин сухая масса сурфактантпродуцирующих кле-
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ток уменьшается. Обсуждается роль рецепторов на мембранах пневмоцн- 
тов II типа в качестве патофизиологического фактора при эндотоксино­
вом шоке.

{!> IjKinn fill ft Ъ Ш ] jl 11
■fuiyur £Ь tflUfjlU

Ъш(иЬи1!{шЪ 'ptlttbrttJ II 1.1/11^/' b'ilLjngfltJtbl.pillJ /r 
Itf’ljnc n! utfygpaiblp, крпЪр u^tuutiiiufuiu\iwmni ЬЪ чпср^чи^'пиЛ-

и'Д J tuiljtluift Saahufi! Iffttfib inftiibaij tffrtni[nij t, {игЛ.ци1р J 4ipJl>plptltp(< i./p 
ujjdl-UfL./p utwptuiltipjmb It q/tuuipn^iplf ։/։nt/>n(uaifljtitbl/Lp II uifiu/p н/lilnf n yfnn-֊
Upn.Ji / ur[i4i/i u^iiidntflunbltpntti nir.ntgp / <jiMp,r։u>b«։J; &tt}ntnn pufrtl ttijli Jtuu •
1;ЬйЪЬр[։ tusl/i Ь։[шцП1л! I, utup^jiutfu/inftui fi."!'
1IU.J.I /'bhurp/y'/lKlZ nl-pllllinnpbt.p/l t}l‘pp И urpiqp tyl/btlnrf/iuti/l.pli '[{"‘I ttpUfltu
^uipti^i[iq/inpiii{44^-:b qnpinb ^Ъцпмп ры[Л<։< ][։Ъ llutju&iulfl

In the iniial period vl endotoxin shock two types of reactions take place 
In the alveolar type 11 cells, responsive I -r the working put of surfactant 
!n the Intermediate period of eudo asln shock sharp diminishing of lamel­
lar bodies In the snrfaclan՛. prndnciny cells. »*< w-rll as developing of 
dystrophy In them is observed. Inj the alveolar type I cells there is an 
edema.

The dry mass of surfactant.produced cells decreases as much as 
Increases the endotoxem-a terms. The role of receptors on the membranes 
of pneumocytf.s of H type as a pathophysiological factor during endoto­
xin shock is discussed.

Ключевые слови: эндотоксин. ячевмоциты, йнтерференцийкная микроскопия, элек­
тронная микроскопия.

Как известно, яри развитии =»ндоi<։кси 1։ов«?го шока нъектом действия 
липополисахарида являются клетки различных органов-мишеней, в том 
числе и легких [2—5] Наиболее патогномоничным признаком, харак­
терным для шока, является шунтирование кровотока, достигающее 30— 
40% вместо 2—3% в норме, з результате чего большая часть альвеол 
вентилируется без адекватной перфузии [8].

.Морфологические изменения клеток паренхимы легкого изучены 
недостаточно. Вместе с тем комплекс сложных патофизиологических 
отклонений, не имеющий четких специфических признаков и выражаю­
щийся в тяжелых расстройствах гемодинамики [13. 19J и гемокоагуля- 
liini [12], по-впдимому, юлжеи получить соответствующее структурное 
отражение. Цель настоящего исследования состояла в комплексном 
изучении клеток альвеолярного эпителия в различные периоды после 
введения эндотоксина лит ни .тис а ха ри.՛ г).

Материал и методика. Крысам вводили липополнсгхврйд кишечной палочки в 
л.Ч'лгговую вену в дозе 2 mi/КН) г, чп.> соогьеюгпует LL,,U [16]* Через 30 мин (ини­
циальный период шока; 10 крыс) и 5 ч после иньскнкн промежуточный период шока: 
!՛• крыс) животных умерщвляли деталь։։՛ ֊й дозы։ нембута ։з. В контрольных экспе­
риментах (по 3 в каждой группе) вводили стерильныи Физиологический раствор

Кусочки легких после глютарбсмиезой фиксации п >Ж1'важ1Я заключал.։ 
.“■ин. Срезы, полученные на ультрамикротоме LKB 8800. к-т-растров,зли на с :тка?< 
уршшлацетатом и нитратом евпнна и изучали в электронном мнкроскогге JEM-100 $.

Для интерферомгчригеских ксследрзаннй пз кусочков легкого; ййятого у крыс в 
садни глубокого яембутзлови!о -ap.-jim, на обезжиренных стеклах го; ^вилк мэзкн- 
отпечаткн, которые высушивали на Воздухе и фиксировал» и течение 3 -5 мин в абсо­
лютном метиловом спирте. Определение сухой массы альвеолярных клеток 11 типа

клеток у каждого жи-։՛ ) пр ВОДИЛИ НИ ин?-.: ф'.ренцвойном микроскопе
PERAVE inienaco (Carl Zehs. Jena), в к тором испо.’н..1уюгоя иитерференцион- 
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нзя система Маха-Ценле'рэ. лбссиечиваюиия точность измерения до 0.002 длины 
снеговой волны. Использовался метод интерференционном контраста при моно.хро- 
магическом освещении (интерферешшок-ый светофильтр дМЯК1._ 551 нм) по принципу 
расщепления изображения с “о.чут елевой пластинкой и псп ,՝.ь<овзнщ-м осветительной 
решетки и объективами 25 .0,50 :՛ 50Х/0.80 Расчет оптической р.пносп՛ .\ч>,«:։ опре­
деляли по Бареру [И], сухой нес клеток, заключенных в безводный слиинрин. вычис­
ляла по формуле Бенгкс [о].

Ао-$
М=-----

100а

гдй М сухая масса клетки (г), Д6—оптическая ршкис;... хода лучей (см), 4 -пло­
щадь клетки (см2), ц—удельное ::рир։щенне :։оюттеля преломления (см:'-г •) Пло­
щадь клеток измерили ■- . ֊.■М'ЛЦЫО обтлкт-микроме гр-1 и окул ирной шмерн 1СЛЫЮЙ 
пластинки.

Данные количественных исследований обработаны статистически с применением 
критерия Стьюдента.

Результаты а обсуждение. Эпителий респираторного отдела лег­
ких контрольных животных представлен в основном клетками двух ти­
пов: малыми и большими пневмоцитами (или, соответственно, альвео­
лярными клетками I и II типов) Пиевмоциты I типа принимают ан­
гинное участие в газообмене, а также выполняют покровную и защит­
ную функции; пиевмоциты II типа обеспечивают образование сурфак­
танта. При электронно-микроскопическом изучении легких животных, 
получавших физиологический раствор, изменения в эпителиальных 
клетках обоих типов отсутствуют даже спустя 5 ч после инъекции.

В инициальном периоде эндотоксинового шока (через 30 мин) раз­
вивается отек пневмоцнтов I типа, обычно завершающийся транспортом 
жидкости в просветы альвеол. Что касается реакции пневмоцнтов 11 ти­
па, то она идет в двух направлениях. В меньшей части клеток наблю­
дается преобладание процессов синтеза сурфактанта над его утилиза­
цией । рис. 1а), хотя в основной массе пневмоцнтов II типа имеет ме­
сто выход ламеллярных гелей. При этом на их месте в цитоплазме ос­
таются электроннопрозрачпые профили (риг. 16). а в альвеолярных 
пространствах вг шы элементы разрушенного сурфактанта в виде се­
точек (рис. I в).

Рехукпмя сурфактанта способствует дополнительному повышению 
проницаемости аэро-гема тчсского барьера. Интересно, что отек лег­
ких ; ипровождаетгя опустошением лини (.содержащих пневмоцнтов 
II типа и появлением фосфолипидов в отечной жидкости |7|.

В промежуточном периоде эндотоксинового шока через 5 ч) на­
блюдается дальнейшее прогрессирование улыраструкгурных наруше­
нии в клетках альвеолярного д|ителия обоих ։ипов. Особенно выра­
женные повреждения имеют место н нневмоиптах II типа, где просле­
живается определенная последовательность альтераций. В первую оче­
редь подвергаются клазматозу микроворсивки. апикальная плазмолем- 
ма обнажается и лабилнзируется. благодаря чему создаются условия 
1лн выхода ламеллярных телец в альвеолярное пространство (рис. 2). 

•Одновременно набухают митохондрии и расширяются канальцы цито­
плазматической сети, что указывает на развитие вакуольной дистрофии
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шок-։. .՛ Իւ !ււՂ-ււ!1է֊ мио очнслспник лдуеллкрных rc.irii в пито ла.>мс 
пневмонита II тина .Узел: TOGOO. б опусиниеине р.невмоцитов II типа и 
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«(рис 2). Хотя считается, что этот процесс обратим, том не менее в про­
межуточном периоде шока отдельные пневмоциты I! типа погибают ։ 
слущиваются в просветы альвеол

При интерферометрическом изучении сухой массы пневмонитом 
I! типа выявлена корреляция с результатами электронно-микроскопи­
ческих исследовании В частности, в инициальном периоде эндотокси­
нового шока также ре։ и грируются две тенденции в количественных 
сленгах сухой массы сурфактантпродуцлруюших клеток Хотя к сред­
нем сухая масса пневмоцнтов и остается такой же. как в контроле 
{таблица), однако в цитоплазме, я зависимости от преобладания про­
цессов синтеза или выброса ։амеллярных телей, а также степени вира 
жеино.сти дистрофии, опа может изменяться в сторону увеличения или 
уменьшения. Слеш сухой массы цитоплазмы происходит нс за счет 
изменения объема клетки, а за счет изменения концентрации плотного 
содержания в ней, причем колебания концентрации находятся в преде 
лах 0,4—0,73 ппммк (Р<0,05) В го же время сухая масса ядра на­
растает преимущественно в результате увеличения его объема (Р՜ 
0,01).

В промежуточном периоде эндотоксинового шока сухая масса п 
концентрация плотного • > юржапия в пневмонитах II типа уменьшают­
ся на 29,4 и 31.6% соответственно |Р<0,05). Причем сухая масса 
цитоплазмы уменьшается на 35.1% (Р<0,05), а концентрация—на 
44.9% (Р<0,001), что свидетельствует об интенсивном расходовании 
сурфактанта и дальнейшем прогрессировании явлений дистрофии. О I- 
новремеино происходит уменьшение сухой массы ядра на 22.8% (Р< 
0.05) и концентрации плотного содержания на 19,1% (Р<0,001).

Таким образом, в наших исследованиях обнаружены выраженные 
электронно-микроскопические повреждения пневмоцнтов обоих типов, 
нарастающие но мере увеличения сроков эндотоксемии. Данные, по­
лученные при интерферометрии сурфактантнродуиирующнх клеток, кор­
релируют с результатами ультрас։руктурных наблюдений.

В последние годы успешно развивается новое направление, связан­
ное с изучением мембранных рецепторов при контакте их с различны­
ми лигандами (и токсинам։։ микроорганизмов в том числе) [9. 14]. Ра­
нее нами было установлено, что при эндотоксиновом шоке вследствие 
повышения проницаемости гемато-энцефалического барьера липополи­
сахарид проникает в ткань мозга и в нейронах сенсомоторной коры ин­
дуцирует опосредованный рецепторами эпдокитоз [9]. Эти и некоторые 
другие взаимоотношения эндотоксина с рецепторами уже рассматри­
вались [2].

Что касается рецепторов пневмоцнтов II типа, то па их поверхно­
сти имеются не только участки, чувствительные к молекулам липополи­
сахарида, но п к эндогенным л экзогенным эндорфинам, энкефалинам, 
пептидам и т. д. [10. 17. 20].

Особый интерес представляет тот факт, что после введения эндоток­
сина у экспериментальных животных щачительно повышается содер­
жание бета-эндорфина—опиата. даже к малых дозах снижающего ар­
териальное давление и оказывающего нульмоно- и кардиодепрессангное
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TBIlf [15. I7| I: li|>e.u:i>.laranwi.. чго .'l.insni.ie рсисп-
тэры встречаются только и нервной ткани [1Н], то в дальнейшем оказа- 

R л кч.. что онп обнаружпна-от.-я также экс гр а церебрально. например, г. 
легких [17.20]

В свете обсуждаемо.; проблемы значительный интерес представ. ։я- 
■егто, что опиатные рецепторы идентифицированы также в иненмотпах 
II типа [20]. В этой связи становится понятной роль эндорфинов в 
к.честно патофизиологического фактора при эндотоксиновом шоке 
[!г՝1 и терапевтический эффект при пом налоксона. блокирующего 
опиатные рецепторы [15. 17; Хотя препарат не оказывае: влияния и; 
давление в легочной артерии, зато в значительной степени снижает лс- 
гочйую сосудистую резистентность и повышает сердечный выброс и 
среднее артериальное (явление [21]. В свою очередь, уменьшение ле­
гочной сосудистой резистентности улучшает кровообращение в системе 
«алого круга, благодаря чему снижается шунтирование кровотока и 
вследствие этого нормализуется насыщение тканей кислородом и ннве- 
лируется лактздндемня [17].

Кроме того, для нас особенно важно то. что эндотоксины могут ока­
зывать непосредственное повреждающее действие на легкие. Доказа­
тельства были получены на изолированных пневмоантах II типа и изо­
лированных из них плазматических мембранах при добавлении к ним 
меченого липополисахарида [10]. Оказалось, что при этом возникаю! 
альтерации, сходные с теми, которые наблюдаются in vivo.

Следовательно, сложные механизмы формирования острой легоч­
ной недостаточности при эндотоксиновом шоке должны включать так­
же элементы прямого повреждающего действия самого эндотоксина. 
По-виднмому, они суммируются с эффектами других биологически ак­
тивных веществ, выделяющихся при активации клеточных и гумораль­
ных медиаторных систем.
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ДЕЙСТВИЕ 1ЯЖЕДЫХ МЕТАЛЛОВ НА РОСТ 
ПРОРОСТКОВ НЕКОТОРЫХ с-х КУЛЬТУР

К. В. ГРИГОРЯН. Г. .4. КАРАКЕШНШЯН

Ереванский 1 мс)дарственный универсинг, кафедра •жол-.гии и охраны природы՛

Установлено, что проростки различных культур проявляю: неодинаковую 
устойчивость к тяжелым металлам Медь значительно токсичнее цинка, 
молибдена и евмппл. Обнаружена отрицательная коррелятивная связь 
между содержанием тяжелых металлов в лигательнсм р. створе н показа­
телями роста проростков.

З'шруДр nt Jfituufhuwlj l^ujndtrttP^nib 1.Ъ gftigwfrltprwi
ЬшЪр J tin wqiibp j< •՝toAilfliU{> tyqjA&p pmliMtJnp I,. jui/ii ujaiu ЛнА1р <!h-
miuqbkpg՝ д{Л։1ц J n/Jtptjbbp. Liuiquipt!։ iftiiiqmpijp tni^nijPniJ Auibyi Jhututq*
bLpfr ^и։Ъ b &JnLp[i gntguAipAjLpp ‘'“՝j'՝՝b’-'pl:p։jh{ £ '*ur-

ijui.iinfi pu/'gwtfmljwb '!iluhw'tupUip t/> .-.՛/ ij n n ipj л ։ b

h has been established ihai ihc shoots oi dilierent crops exhibit non- 
dentteal stability to heavy metals. Copper >- much more toxic than 
other heavy metals surh as zinc, molybdenum nnd lead Negative corre­
lative connect! n between the contents of heavy metals In Hhc nutrient 
solution and the indices of shoots growth ha- been revealed.

К.иочеоые. слова: тяжелые металлы, рос։ прорсктков, индекс устойчивости.

Вносимые в почву тяжелые металлы в основном поступают в организм 
человека по биологическим цепям почва—растение—человек, почва- 
растение—животное—человек, почва—атмосферный воздух- р а сте­
нке— человек н др, [3J. Поэтому при нормировании уровня вредных 
веществ в почве возникает необходимость изучения их влияния на эко­
систему в целом п се отдельные компоненты. В условиях АрмССР на­
ми были получены данные о влиянии тяжелых металлов на состав а 
свойства почвы, их ферментативную активность, питательный режим и 
из содержание этих элементов в некоторых сельскохозяйственных куль­
турах. Разработаны градации степени загрязнен.՛- кти почв тяжелыми 
металлами по активности ферментов: инвертазы и фосфатазы [1, 2j 
Однако для подбора индикаторного тсст-раетения л разработки ПДК 
яжелых металлов в почве необходимо в экстремальных условиях изу­

чить также их влияние на показатели рбеп пр «ростков отдельных куль­
тур. Это позволит установить устойчивость отдельных культур к влия-
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нию тяжелых металлов ։ пределы содержания данного элемента. при 
котором отмечается угне-аюшее воздействие или нормальный рост ра. 
Тений.

Материал и методика. Проростки перца, томата, салата и огурна выращивали на фнл:.- 
-|ч)з:1льной бумаге, пропитанной раствором Си5О4. Хп5ОЛ. РЬ(Х'0р2. (КН4),;Мо7О_,(. 
«Отдельно. В качестве контроля были попользованы растворы Са(\О3)г —КС1 Полным 
пнтдтелыгый раствор не применяли, так как фосфаты могут сильно изменять токенч- 
но.՝п, метйлла для растений Повторность каждого варианта 3-кратная. Продолжи- 
тельность и технические условия приращивании семян каждой культуры устаиов.тсли 
ио ГОСТ 5055-56 [5]. Мега.тлоустойчквость определяли методом корневого чес։.։, 
предложенным Уилкинсом [7] Ко.тчесгвеннон характерцегикай является пиле .с 
устойчивости (Л)—отношение зриргч'та корня на среде, содержащей металл, к при 
росту корня на растворе тог՛, же состава без металла [•>] При использовании гц- 
«ого ю методов готовили н.ггныс вытяжки н- незагрязненной и загрязненной тяжелы- 
л։п металлами коричиезой лесной •л-ге-ненной и г.ойменно-лут,шой почвы в в контро* 
Дфуемнх условиях проращивали с-мс-на различных культур. Результаты подвергал.’ 
математической обработке метод:м вариационной агпиетикп [4]. Исследования при 
। ■’.՛•.•՛!?:. на кафедре экологии к ахраяы природы биологического факультета ЁГУ и 
течение 1985 -1986 •

Результаты а ՛•-7՛»е. Опыты показали, что медь, цинк, сан- 
йен н молибден как тяжелые металлы подавляют развитие растений 
томата, перца, салат:՛. I ->гур 1а табл. П Однако п условиях коикрет-
Табл и ц а 1. Денеши-? тяжелых меш ,'!.'Н»И на индекс )с|«’йчищ,1стн </г) различных
культур

Коя .енграция растворов тяжелых металлов, мг.л

Культура ■5

Тома г Си

0.5

0.86 0.70

2.0

0.6։

4.0

0 27

6.0

0.35

8.0

0.34

10 ՛>

0.21

15.0

0.19

20.0

0 18

0 Со

о ։.!
7.п 0.71 0.70 0 66 0 59 о 55 0.53 0 43 0.35 п 34 о 2;
Мд 0.72 0.78 0.68 и. 54 0 '2 0.60 <».58 0.52 0.49 0 4*
РЬ 0.78 0.87 0.89 0.02 0 78 0 68 0.75 0.6) 0 59 0 «'

Перец Си 0.77 0.29 0.17 0.17 О 14 ՛ 0.10 0.09 0.09 0.С7
7. и ».։б 0 9' 1.00 0.86 п 0 Ы 0.54 0.41 0 42 0.55
М<> 1.04 1.01 0.Я1 0 94 0.82 9 77 0.63 0.6') 0 .68 0.56
РЬ 0.89 0.81 0.74 0.86 0.75 0.75 0.61 0.61 о.бо 0.53

֊Салаг Си п>8 0.6* 0.62 0.57 о и 0.41 0,40 0.31 0.27 0.28
/.и :: 99 0.90 0.9! 0.83 0 79 0.72 0.60 0.55 0.56 0.47
Мп 1.05 1 .1)2 1 01 0.91 0.86 0.92 0 89 0.78 0 70 0.58
РЬ 0.93 ().8> 0.97 0.95 0.92 0.91 I 02 0.79 0.79 0.62

Огурец Си (». Г 4 0 57 0.50 0.37 0.34 0.28 0.29 0.22 ОДО 0.16
7.Н <).58 0 58 0.63 0.61 0.59 0 46 0.35 0.35 0.32 0.20
Мв О.51 0.52 О.60 0 63 0.56 0.54 0.62 0 60 0.53 0.57
РЬ О.50 0.64 0.58 0.60 0.59 0.57 0.66 0.58 0 48 0.43

ноп» опыта прор-.стк : этих культур проявили неодинаковую устойчп 
кость к определенной концентрации металла. Так, проростки перца ՛ 
еалата достаточно устойчивы к цинку, синицу и молибдену: 0,5 8.0 мг'л 
этих металлов слабо ингибирует или даже стимулирует их рост Н' - 
0,72—1.16) Д’альнейшее увеличение концентрации этих элементов П"Ч- 
ти в линейной жши.т.м-н т.г подавляет развитие нерпа и салата Болес 
чувствительным п. из;, ֊.с-дых культур к юяетвпю тяжелых метал и>:г 



оказался огурец. длина копнен которого пол влиянием мели укорач 
вастся по сравнению с контролем на 36.2—84,4 (11=0.16 0.64). ни 
ка֊л;: 42.2 —79.9 (11 = 0.20 0,58). свинца к.ч 43,6- 56,9 (11=0.43՛ 
1.1.56) и молибдена—на 37,5- 48,5% (11 = 0.51֊ -0.63). Однако не всег.
обнаруживается закономерное снижение ’указателей роста 
и индекса устойчивости под действием возрастающих доз 

проростку 
(от 0.5 д*>

25.0 мгл) тяжелых металлов. Так, при концентрации молибдена R ре» 
де 0.5 мг/л длина корней проростков огурца укорачивает я на 48, 
(11=0,51), а 1рп и н К'нтраилн 15 мг л—на 39,9% (11=0,60) Матёмаг 
ческая обработка полученных данных показала, что между содержу 
мнем тяжелых металлов в питательной среде и индексом устойчивое^ 
проростков различных культур существует отрицательная достоверна! 
коррелятивная связь |г = :;:г- —0.58+9,22—0,98 = 0.02). СледоватеЯ 
но, для огурца, нерпа, салата и томата существует пропорниональн) 
зависимость пн.кекса устойчивости от концентрации меди, цинка, молиб

Н чинна. ; ]:>л:>жн । ельная, но не.лсторд-рпая коррелятивная свД 
.՝бпар\ 1л!П1 тальк-1 между Iодержанием молибдена р среде в индекс»)՛, 
устойчивости проростков огурца 1г = 0,01). По сравнению с другими тя 
<«:еЛ1.1М. металлами медь оказывает более токсическое действие на раз 
нитие проростков. При концентрации 1 мг л полностью угнетается раз 
нптне перца 111-0,29), 4 мг । -томата 111 = 0,271 и огурца (11=0,37) 
6.М1 л—салата (11-0.42). Отрицательная достоверная коррелятивна:
свя.-ь обнаружена также между содержанием тяжелых металлов в пн-
отельном растворе и другими показателями роста проростков—надзем­
ной а/тью । мокрым весом (табл. 2) Однак строгая корреляция яа- 
йлнцж ՛ я не всегда и в большинстве случаев зависит от вида растения, 
а также от формы и соединений металла. Коэффициент корреляции 
не даст представления о количественной зависимости между измене­
ниями в двух рядах, г. е. о том. насколько укорачивается длина корней 
или надземной часы проростков отдельных культур при увеличений 
концентрации тайного металла на 1 мг Эту задачу мы разрешили с 
п мошью коэффициента регрессии Ь. который показывает функционалы, 
ную зависимость между двумя показателями (табл 3) Приведенные 
г. таблиц»- величины коэффициента регрессии ’ >ка гынатот. что при уве­
личении в рас ।вор<- концентрации тяжелых метл 1 юн на I мг показате­
ли роста проростков количественно изменяются в различной степени. 
Под действием каждого мг меди длина надземной час։и огурца укора­
чивается л 0.79. подземной части ла 2.15 мм, а мокрый вес уменьша­
ется на 212 мг. Имея величины коэффшлепта регрессии, теоретически 
.можно определить тс концентрации тяжелых металлов в питательном 
растворе или в почве, которые на развитие данных ку.п.тур могут ока­
зывать угнетающее действие.

Проростки указанных культур проявили нсодинаковую устойчи­
вость гакже к водным вытяжкам из почв, не загрязненных и загрязнен­
ных тяжелыми металлами. Содержание подвижной меди в загряз­
ненных коричневых лесных остеппепвых з. чнах составляет 38,0=3.7, 
молибдена—9.0= 1.4. пинка 26,6±2,30, свинца 7.5+0Л8 мг/кг, а в-
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I а б л и к а 2 Коррелятивная свячь между содержащим тяжелых металлов и пока Пателями роста проростков различных 
культур, м Ю

Показатели рост.։ проростки։։

Медь Молибден Цинк Свинец

1±1», • ։+։։։, ։ ։+։п, 1 г±п։։ 1

Надземная часть, мм —0.90+0.06 15.0

Огурец

•| 0.45+0.27 1.7 0.10- 0. »П 0.3 0 88+0 03 И 5
Подземная чает։., мм 0.88+0. о» Н.1 0.01 ±0 10 0 3 -9.95 д 0.03 31 7 ■0 74+0 15 4.9
Мокрый псе, г —0 90+0.06 15.0 0.58+0.22 2.6 0 97+0,02 48.5 - 0 97+0.02 48.5

Надземная часть, мм <1 91+П 03 31.7

11орсц

0 72+0 16 •15 0.37+0.28 1.3 0 92+0,05 13.1
Подземная часть, мм 0.58+ О.?.’ 2 «! 0.87 ։ 0 08 10 .ч 0 *5+0.09 9 4 о Г>9+0 02 3 5
Мокрый нес, ։՝ —'1 65+0 14 З.ч ) .'_!<։ ' О 30 1(1 0 17+0 21 1.6 ֊ 0 б1)+о 21 2-8

Надземная часть, мм 0 75+ 0.14 5.3

(д։лпт

0.97+0 02 48.5 0.69+0/20 3 5 -0.83+0.10 8.3
Подземная часть, мм 0.85+0. и) •> 4 0,«4+и .09 9 3 0.91 + । 04 23.0 -0.80+0.12 6.6
Мокрый пес, г 0.75+0.11 5-1 0.6՝ • 0.18 3.8 0 89+0.07 11 3 ֊0.57+0.22 2.6

Надземная часть, мм 0.91+0.06 15.0

Томат

0.80+0.07 12.6 —0.68+0.13 3.8 С 12+0.33 0.4
Подземная часть, мм 0.82+0.08 10.2 0 90+0.06 15.0 0 98 । 0.02 49.0 11,75+0.14 5.3
Мокрый вес, г 0.91+0.06 15.0 и 98+0.02 49.0 0.93+0.03 31.7 0.82+0.11 7.4



Таблица 3. Уменьшение показателен роста проростков различных культур при 
увеличении концентрации тяжелых металлов на 1 мг, ■՛: 10

Коэффициент регрессии 1>

Огурец

Показатели роста проростка:։-------------------------------------------
медь молибден цинк свинец

Надземная часть, мм 0.701
2.153
0 212

Перец

-• 0.371
0.0. 4
(1.090

0.050
2.109
0.186

1.278
0.753
0.224

Подземная часть, 
Мокрый вес, г

м м

Надземная часть. мм 0.599 4 0.076 0 311
Подземная часть. мм 0 425 0 495 0.741 0.258
Мокрый вес. : 0.083

Салат

0.023 II.(КН 0.011

Надземная часть. мм 0 34:4 -0.329 —3 155 0 122
Подземная час и.. мм 0 392 0.295 0 И16 —0.2:2
Мокрый ОСС, г 0.028

Томат

0.005 0.<Х15 —0 004

Надземная часть. мм О.бЗЙ —9.386 -'1.250 0 030
Подземная часть. ММ —1.914 —9.9՝4 1 490 —9.771
Мокрый вес, : 0 018 —0.024 —0.018 —0.014

иоймешю-лугов! х почвах соответственно -50,9—7,70; 11։7±1,40; 40,4± 
5.60: 6.0-0.32 мг кг. Под действием водных влтя-жск из загрязненных 
ь ՝чв тлиИа корней салата укорачивается на 35.2 — 60.9 И = 0,39—0,56), 
1 > мата—на 22.8 33.3 111=0.68 0.77). перца- на 23,2 37.5 <г; =0,64— 
0,77) ! огурца на 22.5—48,7% (г! =0,51—0.77). Прпрастки устойчивы 
х годным вытяжкам г> незагрязненных почв (п —О.кЗ 0.99), однако 
и здесь наблюдается уменьшение показателей роста на 0.8—18,3%, 
гак как »ти почвы формируются в зоне рудных месторождений и содер­
жант: тяжелых металл՛ в в них почти 1.5 разг вы не кларка.

Таким образом, медь, цинк, молибден, .нннец и вытяжки из за­
грязненных почв подавляют развитие томата, салата, перца н игурча. 
л условиях конкретного опыта от ц-льные культуры были неодинаково 

гойчивы к шределенный концентрации металла. Проростки нерпа л 
са.чата достапшно устойчивы к цинку, свинцу н г.«• тяпдеиу Медь ока- 
н.шает более токсическое действие на развитие проростков При кон­
центрации мол-1 1 мл.л но шестью угнетается развитие перца. 4 мг/л— 

томата и огурца, 6 мял—салата.
Полученные данные можно использоиа н. при разработке [ЦК ука­

занных тяжелых металлов для почв и оросительных вод
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ՀԱՄԱՌՈՏ ձԱՂՈՐԴՈԻՄՆեՐ ■ КРАТКИЕ СООБЩЕНИЯ

Ьгкмог ж. Армении, т 41, .X? J, 62 63, 19У8 УДК 615.211 I

МОДИФИКАЦИЯ МЕТОДА ОПРЕДЕЛЕНИЯ ПРОДОЛЖИТЕЛЬ­
НОСТИ МЕСТНО АНЕСТЕЗИРУЮЩЕГО ДЕЙСТВИЯ

ХИМИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИИ ПРИ ПРОВОДНИКОВОМ 
АНЕСТЕЗИИ НА ИНТАКТНЫХ ЖИВОТНЫХ

3. a. ВЛАСЕНКО, .1 л ЛУ/'/ТРЯ/?

Инс։։։:;.. тонкой органической хнми;: АН АрмССР. Ерекз»

Ключевые tip^i 'дчишяцч анестезия, интактны кры.ы. чтренамср —бирабм I 
Практика обезболивания занимает особое место з хирургии. Важным I 
фактором при проведении хирургической вмешательства является 
продолжительное г местноанестезнрующего действия

В эксперимента.՜!՛ той практике определения про юл.мкс.п.пости ' 
мсстноаиестезируюшего действия используются различные мотели. Од­
ним из наиболее адекватных является метод, предложенный Адамсон 
и соавт. [3], согласно которому веществ вводит я •. бедренный канал 
интактной крысы а область прохождения седалищного нерва В случае 
удачного попадания его на нерв нарушается функция фалантов даль­
не:։ и веси конечности. Длительность местноанесюзируюшего действия 
учитывается с момента развития полного бл-жа ю возвращениях 
норме.

К недостаткам \ лазании։ v спуиба .ue.ijei m՛ - н мхьш точность 
попадания вещества в область нерва, что влече: за собой излишний 
расход экспериментального материала крыс». в связи i ։е.м авторы 
ввели графу «повторяемость действия»: возможно֊ г. равны седалищ­
ного нерва инъекционной иглой; попадание веществ՛: мып iy. шачи- 
тсльную вариабельное։.. ответа, особеннг при л։, и.. ,:.։o:։:i:nin слабых 
концентрации испытуемого раствора, вследствие е:т> смешивания с 
кровью гравмироваяньж сосу юв; недостаточную ։к ли ։ш<с;ь при ра­
боте с группой животных.

С учетом вышесказанного нами предложена модификация метода. 
Исследуемое местноанестезируклцес вещество в объеме 0.2 мл вводится 
в область прохождения иктальных ветвей малоберховои и больше­
берцового нервов садней конечности животниг. ՛ р։к . справа). Введе­
ние вещества с плантарной стороны в нижней трети голени легко кон­
тролируется костным основанием После введения и.пы:уемого раство­
ра животное помешается на «тренажер; —барабан. представляющий 
собой деревянный цилиндр длиной 75см, диаметр, v. 15 см (рис., сле­
ва). Края цилиндра ограничены (фанера толщич.-Г 0.5 cv а диаметром 



40 см) для предупреждения соскакивания животных. Ось цилиндра 
укреплена на двух подставках (высотой около 40 см от поверхности 
стола) с подшипниками, обеспечивающим и с помощью ременной пере­
дачи ручное или механическое вращение «тренажера- со скоростью 
2 см/сек. Для лучшего сцепления конечностей животного с поверхно­
стью «тренажера» последняя равномерно покрывается изоляционной 
лентой па матерчатой основе.

Продолжи.ч-лкность мсстнцгнесге.мрующгг<1 действия на интактных жи­
вотных. Ок в:-:—движение крыш из «трсцажеро—барабане до нпедення 
препарата, ея^яза—д֊.кде ।г-елання 1.лси.чрлт8, 'Стрелкой обоз: .мч ՛.»!<՛

место инъекции исшлусмого соединения

В основе учитываемой реакции лежит нарушение двигательной 
функции конечности крысы, вызываемое блокадой нервных стволов. 
Глубина анестезии оценивается по изменению двигательной и чувстви­
тельной функции конечности как (-֊ ) и ; -—I За ( —) принимается 
такое положение конечности после введения местноаиестезирующсго 
средства, при котором животное опирается при движении па пяточную 
кисть. Фаланги пальцев сдвинуты вместе, при поднимании животного 
за хвост отсутствует симптом «веера* [2], при укалывании конечности 
чувствительной:т? сохраняется. За (4- - ) принимается положение ко-

Среднее эффективное время (ЕТ .), мин

Продолжнтелыикть местноаксстсзируюшсго действия при проводниковой анестетик

Соединения
яый раствор З 'л-ный раствор

1%-ный раствор
-^адреналин 

(0,05%)

Новокаин
21 

(24.3֊ 29.$))
40 

(37.74-43.2)
41.1 

(39.34-42.9)

Лидокаин
42

07.3֊ 48.4)
70.5

<63.5 : 78.2)
64 

(54.24-75,5)

Трнмекаии
46 

(П.8-50.6)
76

62.7 ՛ 93.5
69 

(66 94-72.7)

вечности с выпрямленным голеностопным суставом, животное, вынуж­
денное двигаться по «тренаже ру», волочит конечность, чувствительноегь 
отсутствует. Наблюдения м жпо вести одновременно щ большой груп­
пой животных Полученные данные обрабатывали статистически с 



■определением среднего эффективного времени [1]. В качестве примем 
в габлицс приведены данные о продолжительности мс.-тноакестезиру-՜- 
юшего действия новокаина, лидокаина и тримеканна. соответствующие։ 
результатам их клинической апробации.

Таким образом, предлагаемая памп модификация для определений 
(фодолжительшхти местпоансстсзируюшего дей< гвия при проводников 
ной анестезии имеет преимущества в отношении сп соба введения я ре- 
гц грации, обеспечивает широкую наглядность при работе с большой 
группой животных, приводит к экономии животных и временя проведе­
ния эксперимента Метол прост и доступен для применения в фарма­
кологических лабораториях и в Демонстрационных целях.
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АКТИВНОСТЬ ДЕГИДРОГЕНАЗ МОЗГА ЭМБРИОНА 
КУР ПРИ ИНКУБИРОВАНИИ ЯИЦ В УСЛОВИЯХ 

ПЕРЕМЕННЫХ ГЕМПЕРАТУр

А. А. СИМОНЯН, Р 4. СТЕПАНЯН. Р .4 СИМОНЯН Г Т БЛТИКЯН 
Институт биохимии АН АрмССР, Ереван

Ключевые слава: яйца пир, еицсиср.кия. изоцигратдегндреггнаяа, .ыкгатдвгидрс- 
генам,
На необходимость создания условий для теплоотдачи инкубируемыми 
яйцами обращали внимание многие исследовател: В этих целях реко­
мендовалось общее снижение температуры во вт .ру ՛ половину инкуба­
ционного периода На наш взгляд, целесообразнее .н длерживать ста­
бильную температуру с ежедневным периодическим охлаждением в оп­
ределенные часы суток, способствующим лучшей теплоотдаче и более 
интенсивному газообмену а связи с изменение՛-; н-нутрияйпевоп. тавле- 
пия. что в свои՝ очередь обусловливает вы. «жу ֊• • ..х-раннос।:. молодня­
ка. Однако, если практический аспект влияния дери • ннеекиго умерен­
ного охлаждения на организм развивающегося птешд: в какой-то степе­
ни отработан, то биохимическая сторона вопроса •՝. затронута вовсе. 
Можно предположить, что периодическое искусственное охлаждение 
эмбриона в 'Первую очередь затрагивает процессы -нергообмена, акти­
вирует реакции образования энергии из новых дополнительных источ­
ников в клетке. Ранее памп было показано, что в условиях колеба­
тельной температуры в яйцах нроясходиг разобщение лкне.՛! и тельного 
фосфорилирования с преобладанием свободного окисления и шачитель- 
ио повышается активность АТФазы [4].

13 настоящем сообщении приводятся результат., изучения влияния 
кратковременного охлаждения яиц в период инкубации на активности
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.дн;га дегидрогеназы (ЛДГ) и изоцитратдегидрогеназы (И1ЩГ) мозга 
в разные периоды •’Мбрнопалы1с.Г1> и раннего иостэмОрионального раз­
витей кур.
I Мдп’рпал ։/ жтооихс. Работа проведена в лаборатории имбрпохпмин Института 

ftltiJiiuhii АН АрмССР в 1985 г Опыты проводили на 15-, 20 лисиных эмбрионах и 
'֊лисваих цыплятах. Яйия охлаждала с 10 го дня яяхубаинн при 20՛՜ и течение 

ЙвяИн пу тем отключения системы обагрена и увлажнения инкубатора Охлаждение 
Ндоряа>1 трех-, четырех- и ляни-.; ' ■ .՛ ••х-пне суток Я>։Ц-ч контрольной группы

при сгиСя.п.пой температуре, хак это прсдуемотрню в правилах по нн- 
куйаиии (температура 37.5е. otip>atic.ii<iiBn влажность 50—60^).
|, Методы выделения ферментного преллритп и обшей активности ЛДГ подробно 

г.-шеи раб; к- |2| Активность ПЦДГ определяли по меь>.1;
Геббслл и corp. [31, К'».-шчес։вп мпт А.пцрн.ьтьног > и инюнлвЭматнчсскоги белка— 
lib Лоури и corp. [7].

Результаты и обсуждение. Гкаиь мозга, как и большинство тканей 
животных, содержит во ii3oiuT|՝..i.ic! । ыогеиазы. отличающиеся кофер- 
Рентной специфично։ гыр. конфирмационными и кинетическими харак­
теристиками. особенностями локализации и функционирования и клет- 

’не. НАД-ПЦДГ рассматривается как ди липши компонент» цикла 
Кребса •: локал.чзу■■։. я i•■кд.-пи;>.• Ы о к митохондриальной фракции, 
НАДФ-Ш.1ДГ обнаружена как в митохондриальной, так н цитоплаз- 
Мйтической фракциях клеток о]. Основная функция интонлазмати- 
ЧСск........ АДФ-ПЦДГ состоит п генер ■ ни» ИАДФП, необходимого
t различных 6iioc’inrviii4ccb.iix пр-"гс • ։,!., Участие мптохоидриаль-

НАДФ-ИЦДГ в энергетическом метаболизме, как полагают, опо- 
фе.'ювано через 1 !.АДФ:НЛД-трансдегидрогенйзнук> реакцию -ПАДФ: 
Ц.АД-оксндорсдуктаза) |Й|. В пашей лаборатории ранее изучался ха­
рактер течения этих реакций и ходе эмбрионального развития сельско­
хозяйственных ины [1| Выявлена преаалиройание активности НАДФ- 
1ЦДГ над НАД-зависнмым ферментом в период эмбрионального раз- 
1нтия кур.

Результаты настоящих исс. сдовапий показали, что в норме актив- 
'ость НАДФ-РЩДГ в митохондриальной фракции мозга в процессе эм- 
риояального развития заметных илмснекцй нс претерпевает (табл. I)

лблнцп I B.iMMiriic переменных темпер иур ни активность НАДФ-ИЦДГ в суб- 
деточпмх обра 1ОН.1ПНЯХ мол а куриных jmophoiiou и цыплят, мкмоль НАДФН.'мг 
мкауЗО мин.

•* Статистически достоверные лявпые.
• Средние данные из пяти опытов.

bill pilSDII- 
тин

Источник 
фермента

Ко
н;

ро
ль

Т 
ре

х к
 ра

т­
но

е о
х.

нж
 

ле
нк

е

П
ри

ро
ст

 
ам

ин
но

е-
ТП

, ?о
Че

ты
ре

х­
кр

ат
но

е о
х 

ла
ж

ле
нн

е

П
ри

ро
ст

(IK
TH

BH
U

- 
ст

н,
 %

П
ят

ик
ра

т­
но

е о
хл

аж
 

де
ни

с 

П
ри

ро
ст

 
ак

।
нв

но
- 

ст
н.

 %

'•дневные мптохпнд- 0 05 Г 0.058 13.7 0.062** 2 1.5 0.0&Л* 17 6
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ЦП lull, лзм.т 0.037 0.018 0.038 0.043** 16.2
•дневные мнтохолд- 0.057 О 054 12.3 O.U78+t Зь.S 0.069” 21.0
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В период раннего щн ।лмбриснальпого развития по сравнен.по с плод­
ным акпииюси. фсрмси.а резко падает (в 2.7 раза). Цитоплаз мати- 
чек . ■ . . . •
пни яиц <н.Гн՛՛, .. и, мт .я: триального фермента в эмбриональном пе­
риод։՝ <. , гн. ишр... та-.; (особснн;; при четырехбитном охлаждении), 
а ::;толла?>.\:с:.. I се../. ион . и не меняется, исключение составляют 15- 
.лепные эмбрионы, у которых при птпнкрагниы охлаждении наблюда­
ется иекитарсл плышелпс эт. .>.> показатели.

Значите.! ՛. <г тншуювапие НЛДФ-НЦДГ при охлаждении яч.г 
отмечается в митохондриях ■' лепных цыплят (от 36,8 до 42.1% я за­
висимости от режима охлаждения яиц).

На ОСНОВ;.......... । .՛՛ ;՛՛ >ул՛ :՛. можно прелположп:ь, чт >
ПОД !!. I .'I! I! I: I: А. 1С;Ч' • I «.•»’. ! .< >1՛ " НСра ГГ|>Ы ОК11С.1СЛПС ПЗО.Ч И МОННОЙ КИСЛО- 
1՛- в м';л\ ‘1 i_.pi:: х г..։., пруется. причем прирост а-кстрглута-
рси;л к: л. ՝..; т ՝ :• в нс и мости от частоты охлаждения яиц.
Э.ог процесс особенно усилила-тся и период интенсивного липогенезз. 
СРЖ.Л111 го с мгелпш. ..ш (ей млц-а, Образующийся при этом ПЛДФИ 
М1>ж<-1 и.!1 ■ нс.'П.ль ■ з. । ин.юбри пых реакциях вое՛- ; ановн тельных 
бпиипгге 1՝в, Ни- и.г.|м.|.му, наблюдаемое повышение жизнеспособности 
Н.ЫНЛЯ. при умеренном охлаждении яиц связало н со стимулированием 
этой реакции.

Та б. и и а 2.. Е лнннт с,тем-иных ымператур на активность ЛДГ о субклеточных 
образованиях мо- I куриных эмбрионов н цыплят, мкмоль пириднннуклсотнда.'мг 
белка мин
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15-д:!20'1г.|с ..игл։ :ал՝..! •ГАД 0.56 0.81 • 44.6 0.7Г 26.8
эмбрпои 3 НАДЫ 0.69 0.88*֊ 27.5 0.76 10.1

.՝,՛ , . : : НАД 0.41 0.34' 31.7 0.51' 24.4
{1.1 Я НАДИ 0.48 0.68» 41.6 0.61* 27.и

20-лие.>пыг Пиши. г..՝м,1 НАД О.о9 1.15'» 19.2 1.17* 31.4
эмбрионы ПАДИ 1.18 1.30 10.2 1.38 16.9

МИГПХ-М1Д* НА .4 0.61 0 75+ 23.0 0.68 11.5
рии II \ДН и. 70 0.89; 27.1 0.85' 21.4

5 Ч1С’.Ч1Л2 ПНШП.ЬиМЛ НАД 0.67 0 87' 30.0 0.80 14.3
щипля।л ПАДЛ 1.00 1.27 4 27.0 1.05 6.0

л!»1 Г )Х01Ы- НАД н.-З 0.63 18.8 о.ео 13.2
рни НАДН 0.54 0 <«’ 26.0 0.68* 26.0

* Статистически достоверны’.- данные,

В тлил. 2 привечены результаты изучения активности ЛДГ 'йоД 
влиянием переменной г- мнерз(урн инкубирования япц я ризные пе­
риоды разнить> г. |..1екк.1 В контрольных опытах и цпТоилачме и ми- 
тохоидрпях ;ь.тиг.!11и II- НАД- и НДДН-.1ДГ в ходе эмбрионального рпп- 
шггия птепда .чн-.отш» \зсличи.чается. .՝• З-днепных цыплят образование 
лактата и пирувата несколько подавляется па сравнению с периодом 
вы клева.
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Под влиянием трехкратного охлаждения яиц в разные периоды 
индивидуального развитии кур прирост активности НЛД-ЛД1 в цнто 
плазме достигает от 29,2 до 44,6% но сравнению с контролем. В мень­
шей степени, но также повышается активность НЛДН-ЛДГ. Аналогич­
ная картина активирования двух форм ЛДГ отмечается и при четырех­
кратном охлаждении яиц. Однако в условиях нашего опыта в мито­
хондриальной фракции наблюдается обратная картина активирования 
фермента: прирост активности НАДП-ЛДГ намного превалирует над 
НАД ЛДГ.

Таким образом, под влиянием низких температур инкубирования 
яиц происходит заметное активирование двух форм ЛДГ. Однако этот 
процесс не равнозначен для митохондриального и цитоплазматическо­
го фермента Холодовой фактор в цитоплазме больше ускоряет реак­
ции образования пирувата, чем лактата, стимулируя этим путем про­
цессы аэробного окисления и компенсируя недостаток теплоотдачи. 
Имеются данные о том, чго при адаптации теплокровных животных к 
многократным переохлаждениям обмен углеводов в ткани головного 
.мозга направлен на образование фосфорилированных форм глюкозы, 
которые вовлекаются л метаболизм по основным и шунтовым путям. 
Происходит качественная и количественная перст ройка во пзаимоот- 
кошелиях этих метаболических путей. При этом интенсивность проте­
кания окислительных процессов в клетке во многом щвиепт о՛: состоя­
ния ферментов никла трикарбоновых кислот. В окислительных про­
цессах ткани мозга при адаптации теплокровных животных, к холод;, от­
вадится надлежащее место сукиинат- и нзопитратдегидрогеназам. В на­
ших экспериментах активирование митохондриального НАДФ ПЦДГ 
головного мозга свидетельствует о стимул провалим реакций никла j ри- 
карбоновых кислот и мозге птенца при кратковременном охлаждении 
инкубируемых янн. Одновременно в митохондриях заметно увеличива­
ется количе-сгво поглощенного кислорода [4]. В условиях пониженных 
.емпсратур в .мозю может происходить также интенсивное окисление 
пеэстсрифицированных жирных кислот, являющихся источником энер­
гии С другой стороны, увеличение дыхания мозга охлаж lenin.ix птен­
цов может՛ быть связано с усилением окисления дикарбоиовых кислот. 
Отмеченные сдвиги являются важными компенсаторными процессами, 
обеспечивающими последующий выход цыпленка из состояния гипо­
термии.
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ПРИМЕНЕНИЕ АМИЛОРИЗИНА П20х В КАЧЕСТВЕ 
КОМПОНЕНТА КОМПЛЕКСНЫХ ХЛЕБОПЕКАРНЫХ 

УЛ УЧ ШИ ТЕЛ ЕГ1

Я БЫСТРОВА, Л. И. ПСЕВА. Я. И. МАСЛИКОВА, 
•Л. .U. АМИРХАНЯН. О V, АМИРХАНЯН

ВИНН хлсбог.екарн.я! промышлс-нниСтн. Моск»а 
Армянеккп .։ J1РЕЛ-РЕАХРОМ, Ереьзи

Л՜ :tri'<r.rfNr։ хлебопечек:՛։՝. if.uiwHure.tn комплексное, к M!b։<)j>tt'juK l720x.

Эффективным средством регулирования технологического процесса в; 
хлебопекарной промышленности, улучшения качества хлеба и продле­
ния срока сохранения его свежести при переработке мук.։ с различны­
ми хлебопекарными свойствами является применение улучшающих до­
бавок [4] Пр՛., этом наиболее рационально не г. льзнваиие улучшлте- 
лей разного принципа действия, чти позволяет одновременно воздей­
ствовать на основные компоненты муки и дополнительною сырья, по­
высить эффективность каждого компонента за сче՜ синергизма их дей­
ствия в тем самым снизить расход у луч жителей, упросгить способы их 
внесения в процессе тестоириготрвлепия.

В хлебопекарной промышленности зарубежных стран широко при­
меняются комплексные ул уч ши гели в виде паст. порошков, шблетон. 
ьклочающих ферментные препараты, поверхностно-активные вещества, 
окислители, минеральные соли и другие компоненты.

В нашей стране разработке комплексных улучнштелей также уде­
ляется ссрьеш<ю внимание [2, 5]. Во ВНИИ хлебопекарной промыш­
ленности предложены для внедрения порошкообразные, комплексные 
улуяшители хлеба <УКХ). содержащие ферментный препарат амило- 
рнзин II Юх, бромат калия, аскорбиновую кислоту, фосфорнокислые я 
аммонийные соли [6],

Внедеине в состав УКХ аскорбиновой кислоты и бромата калия об­
условлено их окислительными свойствами р тесте. Фосфорнокислые и 
аммонийные соли являются дополнительными источниками фосфора и 
еммония для жизнедеятельности дрожжей. И ны аммония влияют гак- 
же на реологические свойства теста повышают устойчивость теста к 
растяжению и увеличивают время его образования. Полифосфаты и 
смеси фосфатов выполняют в тесте роль эмульгаторов, разрыхлителей.
стабилизаторов и активаторов ферментных систем муки, дрожжей и 
ферментного препарата, повышают водой. :.| -и:ельн\н> способнее:ь 
муки и формоустойчивость изделий, их сп «бность к сохранению све­
жести (6, 8].

Существенную роль играют ферментные препараты, главным обр;.-
.:ом гмилазы и протеазы, влияющие на биохимические и микрпбш логи­
ческие процессы, определяющие газорбразуюшую способность и реоло­
гические свойства теста. В присутствии амилолитических прсиарз г.
в тесте образуются сахара, интенсифицируется ipouecc брожения, про­
исходит накопление вкусе- и ароматических веществ.
об



В данной работе приводятся результаты изучения возможности ис­
пользования в составе УКХ амилорнзина 1120.x.

Амилоризш! 1120Х иыделсн из технического ферментного препарата а.милорнзняз 
П10х.. Для этою водную сусдензню дмилоризнна ПЮх при pH 7,0 и температуре 
30—35° подвергают экстракции л течение двух часов. Осадок отделяют ценгрнфугн- 
рованнем. Супернатант подвергают фракционному осаждению спиртами. Осадок, 
обсазуюшнйся при 50—75’Х>-ном насыщении спиртом, выделяют центрифугированием 
при 4170 об/мин, замораживают н подвергаю՜ лиофильной сушке. Сухой препараг 
амплоршшнл П20х подвергают дроблению, просеивают к используют в хлебопечении 
[I]. Препарат имеет амилолитическую актинность. равную 4400 ед/г, протеолнтп ■с- 
скую—60 ед/г и осахаривающую—14600 ед/г

На основе препарата были изготовлены экспериментальные образцы шести ви.тоз 
комплексных смесей с оптимальным соотношением компонентов:՜ 1. амнлорнзин П20\, 
лскоринноозя кислота \1:5); 2. амилоряэяп П2()х. аскорбиновая кисло:л, -аммоний сер­
нокислый (1:5:2); 3. амилоризни П20х, тринолифосфат натрия (1.10); 4. одплорнэин 
П20х. трилолнфосфат натрия, аммонии сернокислый (I 10:2): 5. з.мнлорязнн П20>.. 
бромат калия (10.25); 6. л.мллорнзин П20х. бромат калпм, аммоний сернокислый 
(1.0.25:12).

В лабораторных условиях с УКХ выпекали пшеничный хлеб ил муки первого сср- 
т.1 с нормальными хлебопекарными свойствами безонарпым способом. Лмилпри ли 
вносили в количестве 4,5 ед АС. УКХ—из расчета 2.25 сд AG на 100 г муки при 
месе теста. При оценке хлеба определяли удельный объем, кислотность п форме֊ 
устойчивость изделий, структурно-мехаиичоекке свойства мякиша (пористость, общую. 
Частичную я упругую деформацию сжатия на пенетрометре АР-4), в соответствии. с 
действующими ГОСТами л методиками [7].

В табл. ’ приведены результаты опенки качества образцов хлеба, 
приготовленных без УКХ (контроль), с з.милоризином П20х (контроль 
2) и с УКХ (опыт).
Таблица 1. Влияние УК.Х на физико-химические показатели пшеничною хлеба

, Показатели
Контроль Опыт с УКХ

1 2 I 2 3 4 5 6

Удельный объем, см3,г 
Пористость, % 
Фррмоустойчнность 
Кислотность, град.

3.40 3.80 3.88
76 80 82
0.42 0.38 0.40
1.8 2.0 2.0

3.84 3.96
82 83
0.40 0.41
2.0 2.0

3.90 4.00 3.96
84 85 85
0.40 0.44 0.44
2.0 2.0 2.0

Сжимаемость мякиша на пенетрометре, ел. прибора

АН сж.
АН упр.
АН ил.

50 65 75
30 27 40
20 32 35

72 77
42
30 35

75 80 78
39 45 48
36 35 30

Установлено, что внесение амилорнзина П20х в полной дозе по
сравнению с применением его н составе комплексных улучшителей ме­
нее эффективно. Присутствие в УКХ аскорбиновой кислоты, и особен-
но бромата калия, способствует повышению формоустойчивости изде­
лий; увеличению их удельного объема, улучшению струхтурно-мехапи-
ческих свойств мякиша пористости и сжимаемости на пенетрометре.
Аналогичные данные получены при использовании УКХ. содержащих
трн.чол и фосф а т натрин Введение в комплексные смеси третьего ком-
попента- аммония сернокислого֊ способствует ускорению созрей?.пил
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теста, осветлению мякиша, улучшению вкусовых и ароматических 
свойств хлеба.

Исследовалось глюке влияние УКХ на основе амилорлзина П20х, 
содержащих бромат калия, бромат калия и аммоний сернокислый, три- 
пол ифосфат натрия, тринолпфосфат натрия и аммонии сернокислый, на 
накопление сбраживаемых углеводов в пшеничном тесте.

Мсшо- л днеахармды опреде.тн.’Ш методом газожидкостной хроматографии в .виде 
трнмстилснлильных нршиполных [3] Для этой цели : отопили бездрожж^вое тесто 
влажностью -14,5% из 100 г пшеничной мткн первого сорта с нормальными хаебопс- 
парными свойствам» При ымеес теста в образны вносили УКХ ш расчета 2.25ед. 
АС. на Ю<1 ։՛ муки, они рольные образны готовили без улучшитеяей (контроль 1) нс 
.:м;:.и-р|н11ш>м П20х (1,5 е.: АС'100 г муки1 Содержание сахаров определяли через 
Зч после начала гермост.чтнропяинм теста при 30 ±2°.

Результаты анализов приведены в табл. 2.
Таблица 2. Влияние УКХ на накопление моно- и дисахаридов в пшеничном тесте

Содержание < лхаров. ։••» сухую массу
Сахара------------------------------------------------------------------------------------

контроль опыт с УКХ

Арабиноза 0.024 0.025 0.025 0.020 0.020 0.020
Ксилоза 0.024 0.025 0.0'20 о.оо2 0.020 0.020
Фрукто ы 0.21К 0.529 0.473 0.500 0 216 О.З(И
Глюкоза 0.65-3 1.490 1.019 1 002 0.755 0.799
•Сахароза 0.179 Л. 326 0.200 0.200 0 167 0.214
-Малыш.'! 2.930 4.607 3.888 3 900 3.560 3.572

Сумма 4.028 7.002 5.620 5.652 4.747 4.929

Полученные данные свидетельствуют о том, что использование 
УКХ, предусматривающее снижение дозы препарата в 2 раза, но срав- 
• ?нню с контролем 2 (внесение препарата в полной юзе), приводит к 
'шженпю содержания сбраживаемых сахаров в тесто—глюкозы, фрук 

т..-.։ы и .мальтозы. Суммарное их количество уменьшается по сравне­
нию с контролем 2 на 1,48- 2,25% и увеличивается по сравнению с 
контролем 1 на 0,9- 1,6%. Наиболее низкое накопление сахаров отме­
чается в вариантах с УКХ. содержащих бромат калия Между тем. не­
смотря на менее интенсивное образование сбраживаемых сахаров, ка­
чество хлеба, приготовленного с УКХ. лучше, чем при использовании 
а.милоризнна в полной дозе. Это свидетельствует о существенном вли­
янии минеральных компонентов комплексных смесей на структурно- 
механические свойства теста и качество хлеба.

Таким образом, результаты проведенных исследований показали 
целесообразность использования в хлебопекарном производстве а.ми- 
лрризнпа П20х в составе комплексных улучшитслей, содержащих до­
полнительно аммоний сернокислый, трнпо.тифосфаг натрия и окислите­
ли (бромат калия или аскорбиновую кислоту). Применение комплекс­
ных улучшитслей позволяет снизить расход препарата в 2 раза без 
изменения технологического эффекта

70



ЛИТЕРАТУРА

Амирханян .И. Л!.. г.ланяк .4. Ф.. Амирханян О. М. в др. Лвтарскбе свидетельство- 
СССР. Л՜ 126521'6. 1986.

Горячева 4 Ф.. Кузьминский Р. В Сохранение свежеет к хлеба .4. 1983.
3. Краснянская i Б Макеев Л. Л.’., Линке О. Э. Сб.: Новые сорбенты для хрома­

тографии. 58—62, М, 1974.
•? Ку и,минский Р В. Шкваркина Т. И., Попадич И. .4. ч др. Комплексное приме­

нение улу'нннтслсн качества хлеба. М.. 1981.
5. Куньминский Р. В. Шкваркина Т. И., 1.<г?«това Л .4. Хлебопекарня н макарон­

ная промышленность, I, 26—29. 1981.
6. Поландов а Р. Л-, Шхиаркина Г. И.. Быстрова .-I И н др. Применение комплекс­

ных хлебопекарных улучшптелеи, М. 1986.
7. Чи.хова К И.. Шкварки.чц Г И. и др. Технологический контроль хлебопекарного 

прошйодства М, 1978.
Kim Z И , Kim .$ Л' Сеч .! (Ли :., 07, .' 91 9-1. 1981

Поступило 1.IX 1987 :

Ешчот. ж Армении, т. 41. № I. 71—73, 1988 УДК 591.133.1:59157

К ГИСТОХИМИИ УГЛЕВОДСОДЕРЖАЩИХ БИОПОЛИМЕРОВ 
СЛИЗИСТОМ ПИЩЕВАРИТЕЛЬНОГО ТРАКТА ОБЛУЧЕННЫХ 

КУРИНЫХ ЭМБРИОНОВ

7. 1 С.-1.4КОВ.4, Л С. САРКИСЯН

Институт физиологии АН Армянской ССР. Ереван
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НЫС углеводы.

Применение определенных доз радиации наряду со стимулирующим 
лен. гнием на рост и массу цыплят < первые четыре месяца постнаталь- 
лиго периода вызывает некоторое снижение иммунитета на инфекцион­
ные заболевания [2]

Метод гистохимического анализа веществ, являющихся сектором 
микроструктур железистого и мускульного желудков, дает возможность 
судить бб организации защитного барьера желудка эмбрионов [7]

Железистый жслу юн лтии характеризуется наличием гетерогенно­
го защитного барьера, отличающегося многообразием углеводного 
1 ж гака ՛нейтральный углеводный компонент, сульфо- и сиалосахар -

В настоящем исследовании приводятся результаты гистохимическо­
го прсдслення углеводного состава эпителиальных структур слизистой 
•болочки пищевода с зобом, железистого и мускульного отделов же 

лутка, печени л гребеп1кон облученных эмбрионов кур.

'•/«терпи..- ч мс1> 1цка (Иьек.о” нгелг.тивлнпя служили яйца -лр । -риди бельм 
ж-, -фн. однократно перед ни-.убацвгй облученные рентгепопс !мп лучами ч дом П 
и 0.75 Гр (25 и 75 рл ГехтШчсею’е условия: ;-ппарлт РУЧ 17 ;филыр 0,5 мм । .։ — 
1.0 м\г 411. чонгн'к'гь .кик 16 р.-'мин Опыты проводили нз ^мбричнлх 6-, 9-, 11-, 17
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II 20 дневною нсъра.та л<> >.• га к.тжл։»Л с-.-лчди. Ан?».-«»։нчн1. и. .-.х-дипз •՛.•<. теоблу’Ц^ 
рыи зародыши (контроль) Для гнсюхниическпго обнаружение >1 лепидин о среда) 
применили комплекс методов. включающий ШНК-резкцню ко методу Шаблдашл (вы 
являет нейтральные углеводы: гликоген, нейтральные мукоиды, глюмшротенды) |5] 
окраску альцнановым синим ирг pH 1.0 (выявляет кислые хукондчы՝ пещдопа с сулЬ 
флгными и сульфоновыми группами) [Ъ] и pH 2.7 (выявляет мукоидные пеШсстад 
содержащие гиалуроновую -.пслоп сиалпиуинпы. еллбосудьфл тированные группы 
(1П|: основным >.'.»ркчневыи при pH 1,0 (выявляет соре г) |՛>]. раствором Азур •’ 
(0.0'1%) при pH 4.3 в фсефи--щ։трдги-՝м буфере (выявляет .чнг.ыс «укопилисахаряд» 
в |..1чсппс хромогропоа) Контрольные срезы обрабатывали .гыстлзой | I] пром 
дили мягкий Г.ИСЛОП1ЫН гидролаз [9]

Резу.п.типа и ՛■՝՛'. учтешь՝ Гистохимическое нс. ледояанис углевод՛ «•держащих биополимер* в п-кронных и секреторных. клеток пищевод! с собой, мышечного и железистого отделов желудка показал >, что се*՛! к|кч покрлвпы՝. • ..лелш-иптон железистого желудка кур содержит ней- тральный \1 1си. ; ми՜ компонент, сульфо :՛. сняло.ахарн.ш с иреобло- нниек нентрл.1!>н•՝( ՛ углов, иного компонента В секрете же ».южных] । рубчатых желе • окенит опсптичсских клеток) удержание нейтраль­ных углсволон несколько меньше, преобладает белок ||| С.лпостла- лсиИе гистохимических свойств секрета покровных сипе па иди I пи и сок-: рега окенитшепгиче.ких клеток сложны*, желе» пре ;же ։у 1к.т у змбрн- О1ЮН облученных И контрольных Групп ВЫЯВИЛО снижение <О1г(»Ж.ШПЧ нс։՜ тральных углеводов а опытных группах (рис. I о. о. з. г)Содержание нейтральных углеводов в эпителиоцитах мускульного, желудка \ *мбрв нов. полученных из облученных ян к, более низкое по’л ; -пи нию < контролем Эта разница сохраняется почти в течение ։։сйН г» периода змбр.: :ге ч>32. Лишь в период вылупления (20-ч де и» ин- куб:.!нн11 она уменьшаетсяВ печени контрольны*. эмбрионов содержание нейтральных углево­дов высокое, в том числе п в период вылупления (рис. 1 /). е).Секрет покрпзныл эпителиоцитов, париетальн-'-сенгических ՛ жечн- топслтическнх) клеток железистого желудка, внутри- п внеклеточный секрет мускульного желудка содержат также кислые углеводы или му- ноголнеа-хариды. Нс их сотержание в секрете ниже такового углево­дов. Полученные данные показали, что мукоидные вещества в виде сульфо- и сналосахарнлов в большом количестве присутствуют у эм- бркопов контрольной группы (рнс. 2 и. б).Сели содержание нейтральней • углеводног компонента у облучен­ных зародышей выше ֊ ародышевок в начале предплодяого периода, то количество мукополисахаридов п течение нсег- «мбрногенеза у них меньшеГистохимический .юл.ни. выявивший наличие мукоидных веществ, имеющих в своем • тане гиалуроновую кислоту, также •.нилстельству- ••т -б уменьшении ее к »лержэкия в опытной группе (рис 2 и. г)Особое В1пгкчиие в наших исследованиях бы ю уделено изучению Гребешков, поско.л ду и пнч тин. что гиал\рон>»ва>: ьнслоза и щачитоль- но*.՛ количестве присутстн\ст » гребешках пгич [4' Барьерные функ­ции основного межклсточиогч вешестна в шзчнгг ■ ьдпи мерс опреде-72



Рис. j. Ր;;ւ:7..՝.ր.՜.֊.ин-. пей: pa. идею у:,;снпдно;ч> компококта: а. ь секрете 
ih эпиь .:н-и:п• ■ ич ж՝-.՜- .и ՜ го желудка контри.՜.!.. ШИ^ргакция*
17 ди го |П. и. |Ч; G. и • .՛. .. |иж:н иных лште.ЧНОЦНГОИ жс.тепцтого 
желудки. ими, 7՝ р 1111'Креикпня. I՜ ди. об. 40, ок. 10; п. и океннчопсп- 
тпч.скнх кд՛. !-::л сле-жнйХ ж֊՛,?. . желе ֊истою желудки. кои> JM.CH.. 1И11К- 
реакиия. 17 д . ֊<5 410, <֊х. Ы: ւ՛ и гжсииапиптЬчсскНл клетках слюнных 
жслг.1 ж.•.:■ :։! к> жедудчи. опыт. 75 р. 1111 (К-реакция 17 ли., об 9(1, 
OK. I0J .1. is iivieHii. контроль; ИП 11<-р'акция, 20 ди., об. 00 ок. 10. с. в 

печени, о ыг. 76 р. Ш51К-рсакиия, 20 ди, сб. 90, ок. 10.К ст. Саакоиий Л. Л., Саркисян Д. С.



Р;:.՝ С Ր.՚՚. ււ|՛ ՚ т хитх mwi и-•.iH-.txfipn i֊нк :i и г.".р:тгс покров­
ных уи|| ■..1111. ■ • I -Ur. ...՝. ..■.Лк-1 М\ОЛ II.: I ■ Лг.ГЛка. КО 'Г:»О.1!.,
АВ pll 1.0. 2i) и հի..- II); б >. .ргч- >xp<iiiili.i \ иir.in-m tи»а 
и грубч.иич н-.и.՛* х:у.к.л|.||.՛:՛ жслу.;ч.1 опт .Ар. ЛВ •'ll IЛ* 20 ш.. 
at*. и-, iK. 10: и • '.iii՛.. .• и cckpei мофпазльн!՛- *<ււ՚.ւ nuieoi>:in,
Kinirpo.4ii. A p-i 1.3. ..и.. u5. 90 cu. 10: i шпигели՛«киты и сч'крг .он 

фагсп.и нон Ж'.ле н! in i::< nr՛.:;.-. ՛ i:։.ii, •.՝ p. Лз A pH I.՜։, 20 ди., ой. 91? ок. 10.



֊ляются содержанием з нем гиалуроновой кислоты, и ос физико химиче­ским состоянием. В связи с этим становится приятным интерес к со­держанию се в опытных контрольных зародышах.Как показали опыты, содержание кислых мукополисахаридов, в том числе и гиалуроновой кислоты, в гребешках зародышей на 9-й лея։» эмбриогенеза выше у эмбрионов облученной группы (рис. 2 J •■•). Од­нако начиная с 14-го дня развития степень метахромазии выше в кон­троле. Эта разница сохраняется и в период вылупления. Если содер­жание гликозаминогликанов \ контрольных эмбрионов принять <э нор­му. о.можно считать, что у облученных эмбрионов эи-> проявляет тен­денцию к снижению.Ранее .памп было покачп . что сравнительно небольшие дозы •<73 р) активизируют пост и развитие эмбриона на ранних стадиях Эти данные подтверждают несколько повышенное содержание ней­трального углеводного компонента, сульфо- к сналосахаридов в зароды­шевом и з начале пре in.w inor i периода. На следующих стадиях разви­тия содержание углевод» в ■ пищеводе, железистом и мышечном .колу кл\. печени и гребешках у эмбрноноп. полученных из облученных ян՜ , снижается. Па основании данных Ui. свидетельствующих о том, что эпителиальная выстилка железисто։ ՛ и мускульного желудков чтив, рса гнзуст свою ш'цитну:- функцию секрецией углеводсодержашн.х био­полимеров, можно предположить некоторое нарушение, ослабление за- щит.'юй функции желудочного тракта у облученных эмбрионов
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СТРУКТУРНО-ИНФОРМАЦИОННАЯ ИНТЕРПРЕТАЦИЯ 
ПРОЦЕССОВ САЛЬТАЦИИ, КАТАСТРОФ И НАУЧНЫХ 

РЕВОЛЮЦИИ В ПРИРОДЕ, ЭКОНОМИКЕ И НАУКЕ

5 МЕЛИК-ШЛХНАЗАРОВ
Армя.ккии филиал Всесоюзна го н.чучпо-ясслсдоватс.ч։:ско։о института 

проблем организации и управления ГКНТ

Рассматривается механизм сальташюиных лронессов в звояюшш само- 
or: !ii> цуюшн'хся систем с точки зрения кибернетики л предлагается общая 
i \. гурни ииформаииоинал модель его интсриретаякй.

Lilt/О/Wf/z piibUiplftfntJ f, utnftnu)ffpn)j ufpntfhubfififi lib/uiu-
ЬЛ . ■ f [thpljiirliiiiyu wljLiMi/ijn/j h winufwplftfpul /
X/n.i j-tubmj՛ tiiAi ipunttt$'[■՛<•)[՝шjf/Ъ /Arfyaptfiu gft/։}/ itniji-tp։

The mcchahism oi saJi.itlo:: processes n« self-organizing sysieins evoimjon 
from cybernetic point oi view is considered and a general structure- 
jnrormaiiojial model oi Its Inlerprelatlon Is proposed.

К.иочевы.՛ с.'.оаа: !сврцц катастроф (алыарая. иерархия:

Американские биологи Г! Элдредж и С. Гоулд утверждают. что лишь 
н течение 5 10 млн. лет биологические виды практически неизменны, 
а затем происходит подобие скачкообразного изменения, катастрофы, 
революции, сальтапиовного видообразования Академик .Т. П. Тата­
ринов приводит -лл сведения, констатируя ряд достижений современно։! 
карлосш тематики. молекулярной биологии, биологии развития, палеон­
тологии. которые противоречат положениям канонического шрвинизма 
|Ь]. Вместе с тем . ! II. Татаринов относится с явным скептицизмом к 
отрицанию прогресса в эволюции, к доказательствам отсутствия адап­
тации в протесе естественного отбора и к представлению о происхож­
дении новых видов лишь в результате случайных процессов Но от фак- 
։ив л силла iHi'iiiicTcKiJ.x взглядов 1ейсгвнтел1.во нё.и.зя отмахнуться, 
ведь они пропитал шруются л публикуются, в том числе и в нашей пе­
чати [8]. Ис.ходя из -лого, попробуем расширит; область нашего ана­
лиз.. проблемы развития искот։>рым образом организованных систем и 
процессов [4].

Весьма аргументпривянно отрицает эволюлнаииый процесс разви­
тия пауки американский ученый Т. Кун. который доказывает сущест­
вование сальтаций, катастроф, реяолюпион.чых процессов при рожде-
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ых научных парадигм—систем концепции, в корне меняю- 
рые представления и взгляды об окружающей нас (ействителъ- 
Надо сказать, что Кун дал глубокий материалистический аиа- 
&ний; подобных сальтациям, в науковедении, и его работы по- 
мнровое признание [2]-
на общественных формаций в результате роста производитель- 
—это тоже теория революции, которой Маркс шодвел научный 
»нт под историю развития общества [3]. Существует и мате- 
кая теория катастроф, которая занимает прочные позиции в 
иной науке и доказана аналитически [1]. Сейчас теория катя- 
рочно вошла в арсенал аппарата математического анализа раз- 
сальтационных явлений в физике, механике, геологии и в дру- 
астях наук о неорганическом мире Такая идентичность явле- 
динство материального мира свидетельствуют об очевидном гу­
анин определенных общих закономерностей описанных выше. 
, и мы сделаем попытку проанализировать их с точки зрения 
тики.
манизм сальтани<1нных явлении, ли нашему мнению, заключает- 
м, что любая конкретная развивающаяся сш гема в силу пали- 
'Оделенных объективных ограничений, налагаемых на весь про- 
эволюнин пли на отдельные компоненты этого процесса, при 

шейся структуре связей, отношений имеет тенденцию к тормо- 
своего развития при достижении так называемого «потолка ро 
с. насыщения [51. Подобные тенденции наблюдаются при раз- 

опуляпий видов биологического мира в определенных простран- 
1.x условиях; при росте растений, животных: з |роцеесе загрузки» 
тей предприятий, машин, агрегатов: в возможностях анализа 
зующимн теоретическими концепциями новых закономерностей 
или техники: в отдельных явлениях физики, геологии, астрофи- 
т. л Обычно подобные процессы развиваются по логистическим 
гтересисным кривым, что обосновано широким кругом нсследо- 
в различных областях науки [5|.
а процессы можно ;иггсрпрстнрО.ваи в струнгурно-информаци 
плане следующим образом. Большинство биологических и об- 
нных структур, отдельные структуры неорганического мира ИМС- 
. объективно взаимодействующих уровней, сформировавшихся в 
се эволюции рассматриваемой системы Каждый новый уровень 
ровался в процессе развития данной системы, отражай или вы- 

некоторые более сложные функции по сравнению с прежним 
м. Из одноклеточных формировались многоклеточные, созлава- 
органы н отдельных оргашкмах. Община в процессе развития 
:а к образованию государства, мануфактура—к отрасли произ- 
а, атом—к сложной молекуле гена и т. д.
»ный верхний уровень объективно равноправен и.о отношению к 
нижним уровням, хотя >н формируется для обеспечения устоичи- 
ункипоиирования нижних. По верхний уровень несет более общие 
ин в системе. ».<н и формируется, усложняя тайную систему, с 
повышения атаптанни. устойчивости и совершенствования ։ру- 
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гнх объективно обусловленных .тля данной системы, приобретенных в 
процессе эволюции свойств.

Формирование подобных новых объектов, органов, элементов ново­
го уровня лад нижними может произойти лишь скачкообразно, так как 

•т<> ранее несво։к1 венное системе качество. Оно ведет к появлению 
новых связей этого уровня с нижннмн и к последующей обязательной 
перестройке структуры и функций уровня, премыкаюшего к образовав­
шемуся. Так формируется структура более высокого (по рангам) по­
ря 1ка. Отражением новых структурных связей является комплекс но­
вых функций данной системы. Вполне возможно, что такие процессы, 
более вероятны •։ периоды высокой флуктуации природных явлений 
т с. высокой радиации, солнечной активности и г. л Конечно, про- 
лесе этот проходит во времени, подуровни верхнего урбння не сразу 
лишаются тех функций, которые они имели при прежней структуре, но/ 
в процессе дальнейшего нормального развития новая система струк­
турно и информационно должна быть значительно богаче прежней.

При подобном механизме усложнения, развития более высоко ор- 
I ишзованной системы явление сальтации объясняется достаточно про- 
■ то как для бп./логических, так и для любых других систем В процес­
се любой эволюции в рассматриваемых системах увеличиваются различ­
ного вида компоненты (клетки, органы, число людей, организации, 
идей, знаний и т. д.). что, естественно, ведет к : миожению числа связей 
между ними. Если рассматривается многоуровневая система то «на­
грузках- этих отношений, связей возрастает на ее высшем уроине (рис. 
1 А), который координирует деятельность всей системы. Естественно- 
что высший уровень не может принимать на себя лот бесконечный по- 
ч увеличивающегося числа отношений. Настхпаё; период, когда он 
не справляется с «управлением՝- возросшей нагрхзкой Этот период 
принято называть кризисным, нестационарным процессом, неустойчив 
в.ым состоянием системы.

Кризисный процесс можно достаточно прост՛ рассмотреть из при­
мере ри шитик науки. В up.iuec4.e »В£ЛКШ . р- шиных ■■՛;,՛!■֊, 
коплением знаний старая пара 1пгма, т. с. прежнее щучн ое мировоз­
зрение. начинает испытывать затруднения т объяснен и. и новых фактов, 
идей, гипотез. Увеличивающий՛, я поток новых знаний развенчивает 
догматизм старой парадигмы [2՝ Треби-; ■ ։йучн . torn е ■ ֊ 
яспспне. вновь познанным фактам и явлениям Такое состояние в нау­
ке обычно называют кризисным Так было в ГО-е годы Will века в 
период развития химической науки |2. с. 100]. пр;՛. з'злнкшей обдюк- 
тпвной необходимое՜!! появления геррц։։ ՛■ ■՛ лейна в
физике [2, с. 104] и т д В организационных си. гемах кризисные про­
цессы проявляются перед сменой старых пр-»н ню щ гневных отношений 
новыми.

В биологических системах явления кризисности, нестационарное гл 
можно наблюдать при замене пар нуклеотй щн нпрмальной клетки бак- 
тер.и< п переходе ее в состояние лнп-мутзцн:՛ [О] Создание счсцис.т--- 
ных условий выживаемости этих клеток приводит к тому, что они нс- 
кытывают на себе палеотрониое влияние таких мутаций и по многим 
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признакам отличатся >т обычной клетки 110]. т. е. имеют явную тен­
денцию к сальтации Надо сказать, что закономерность мутации объ­
ективно способствует явлению сальтаиип в организмах.

Проведенный нами анализ, ко нашему мнению, может дать некото­
рое объяснение рассмотренным выше процессам. Они наглядно просле­
живаются на представленной модели (рис. 1 Л) Здесь приведена трех-

с £ о г ©

Рве. I. Модель преобразования нсстсанинарной грехурозневой системы 
«А» в устойчивую четырехуровксвуто л) •6.1.ЧС1 {«-управляемой ин­
формации: б) объект где чиформа» :я управляем;։ в) иоиыс связи, об­
разованные г X ‘.с uni танин; г> .олвапгч си >v i ненты, объ­
екты 0, L л 11—сущсстиующме х ронин ynpau.i.-иач. 111 образованный 

садьтацисн новый уровень управления

уровне-ая иерархическая система, в которой в результате увеличения 
Количеств» .ь компонентой, связей, функции объем обрабатываемой ин­
формации на верхних ур< ։пях и в ряде компонентов нижних уровней 
0бъектнв1п превышает возможности утих компонентов управлять столь 
большим объемом данных Этот избыток информации (связей, отноше­
нии). естественно, не обрабатывается (не управляется), что означает 
ухудшен -с качества работы системы, торможение се дальнейшего раз­
вития i (ругне кризисные явления.

Пр< . nie кри-ъ•.՛.?■-неустойчивого соетояння системы • 
гается формированием нового, высшего, хотя и объективно равноправ­
ного, уровня в ней (рис 1 Б), с обеспечением условий, когда количеств ։ 
управляемой каждым компонентом системы информации меньше, чем 
их возможности управления ею Последнее позволяет системе не толь 
ко обеспечивать управление этой информацией, но о приобретать но­
вую информацию, т. е. развиваться и качественно выполнять своп функ­
ции. Подобная интерпретация процесса сальтации вполне естественна 
и нс противоречит си нозным положениям канонической дарвинизма в 
периоды < нормальной- заолюиип организмов, что отражено в приве­
денной модели (рис. 2).
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При анализе многих других процессов развития в науке и технике, 
где они развиваются параллельно, накладываясь друг на друга, бет 
сальтации, мы видим почти аналогичную экспоненту, но без выражен­
ных катастроф «рис. 3).

Рис, 2. Иолель лволюцин системы с сады виновным формообразованием 
новых уроннсн.

Рис 3 Модель *8олюш1и систем н;> основе <н>:сс •••верчх-пных рнн- 
нппон формообрп :ова:։ип

Последуя модель также иллюстрирует 5зи камерность нашего 
вывода о т что явление сальтации отражает объективный процесс. 
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развития, который однозначно объясняется на структурно-информаци­
онных моделях в кибернетике. Один из основных выводов при рассмот­
рении приведенной модели и графиков роста информации [5] в раз­
вивающихся системах заключается в том, что благодаря росту коли­
чества связей и отношений (U- и U;’), а также функций этих отноше­
ний (Up и Uik) в процессе эволюции новая система (рис. 1Б) инфор­
мационно значительно богаче старой (оис. 1А),т. е.

(XUl vu]., . (VU-+VL-S),

так как объем информации (•, описывающий связи первой системы, 
и объем информации UL։ описывающий функции этих связей, значи­
тельно меньше, чем во второй, имеющей к-связей и 1-функций. Отсюда 
вывод о гом. что сальтация, катастрофа или революция в подобных си­
стемах приводят к формированию попой структуры с более богатым ин­
формационным содержанием, т е к более совершенной системе. От­
клонения от данной закономерности возможны в случае существенно;'։ 
перестройки и, как следствие, потери функций и связей в нижних ран­
гах, г. е. в фуя uimciitc, и материнской системе. Но и эта потеря преж­
них связей и их функций преодолима, если в новой системе создать ус­
ловия восстановления уже апробированных в процессе развития перво­
начальных технологических и функциональных отношений на нижних 
уровнях, которые отряжают процесс функционирования новой системы 
на опыте прошлой, гем более в сс новом качестве.

Отражением повышения организационного совершенства много­
уровневых систем, появляется рост выживаемости этих систем: \ ря ia 
рыб он равен 0,015 0.04%, у амфибий около 0,9%. у рептилий 2 3%. 

у птиц около 10%, у млекопитающих 50—70%., у человека более 90% ։7|
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LPUSnr *ХРОНИКА

в. О. КАЗАРЯН(К 70 лсино со дня рождении)

Исполнялось 70 лет со дня рождения Е. гака Осиповича Казаряна—одного из ведущих физиологов растении страны, ака- Дгмика АН ЛрмССР. директора Институ­та ботаники ЛН ЛрмССР.В. О. Казарян родился в с. Хидзорсск Армянской ССР в семье рабочего. В 1924 г. многодетная семья переезжает & г. Горне, где В. О. Казарян получает среднее обра­зование, а затем оканчивает Горисский пе­дагогический институт. В 1936 г. он посту­пает на биологический факультет Ереван­ского государственного университета, по окончании которого в 1941 г. призывает­ся в Советскую Армию и после 6-мссяч- иых курсов в Тбилисском артиллерийском училище в звании лейтенанта направляется на фронт. Участвуя в боях, получает тя­желое ранение, демобилизуется к. возвра­тившись в Ереван, поступает в 1913 г в аспирантуру Ереванского государственного университета по специальности «физиоло- гпя растений».В 1945 г. В. О Казарян успешно чнпи- щает кандидатскую диссертацию и посту­пает на работу в Ботаипческли икспиуг АН ЛрмССР ь должности старшего науч­

ного сотрудника, л атем—ujb. лаборат&- I рией физиологии растений. С апреля 194$ 1 года Б. О. Казарян назначается дирехш I ром Ботанического института АН ЛрмССР,. который он успешно волгл задает до на- стоящего времени, н течение почти -10лет.. |В 1951 г. В. О. Казарян защищает лек­торскую диссертацию в Институте фнзнейо- гиа растений нм. К Л. Тимирязева ЛН СССР, в в том же голу ему присваиваете» звание профессора В 1965 г. он избирается членом-корреспондентом, а в 1974 t.—ака­демиком ЛН ЛрмССР.С 1970 г. по настоящее время В. О. Ка* зарян—академик-секретарь Отделения бпо- логических наук и член Президиума АН ЛрмССР.В. О. Казарян создал армянскую шко­лу физиологом растений. На ссневзвпв обширного экспериментального материа­ла обосновал и развил ряд оригиналь­ных концепций, получивших широкое при­знание как у нас в стране, так и за ру­бежом. Он автор 7 монографий и бзлее 300 научных работ по актуальным про­блемам обшей н прикладной физнсеюгнд растений. Его монография «Старение выс­ших растений». в которой развивается но­вая теория старения растений, издана за рубежом и признана крупным вкладом в физиологическую науку.Отличительной особенностью научных ис­следований В. О. Казаряна являются раз­работка наиболее актуальных проблем, по­стоянная связь с практическими запросами к стрсмлск!:. к производственной реализа­ции ::: лу-.ч i; .j;,-. рёзуЛЬТЦТОВ. Он— автор ряда практически пенных авторских сви­детельств. руководитель широкого научно- производственного комплекса работ по ис­пользованию флоры республики, разработ- >. рациональной системы лесонасаждений, применению лекарственных растений, внёд- реншо п практику новых эффективных ме­тодов разведения с/Х растений и повыше- ННЯ Ил Пролуктивиостн.
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ВоаГАйвляя в течение многих лет Отде­ление биологических наук АН Ар.мССР. В. О. Казарян сосредоточил усилия ученых республики на решении наиболее актуаль- пых проблем биологической науки и внед­рении ее достижений в практику. По его шпшиатнве в Академии наук я в целом к республике созданы новые научные учреж­дения и подразделения в перспективных областях современной биологии.Обширная научно-организационная дея­тельность В. О-.Казаряна охватывает ра­боту в союзных проблемных советах, рес­публиканском обществе охраны природы. Арм. отделении Всесоюзного ботаническо­го» общества, Спсцсоветах по присуждению ученых степеней, редколлегиях ряда все­союзных и республиканских журналом.

С 194.՜ । по настоящее время В. О. Ка­зарян ведет также активную педагогиче­скую деятельность в ВУЗах республики. Под его руководством защищено 4 доктор­ских и 40 кандидатских диссертаций; мно­гие его ученики работают в республик и далеко за ее- пределами. В О. Казарян— постоянный участник крупных Всесоюзных съездов и конференции. неоднократный де­легат международных форумов, на кото­рых достойно представляет советскую науку.В. О. Казарян -член КПСС с 1945 г„ постоянно избирался ’ыепом Пленума и Бюро Советского РК КП Армении, депута­том и членом Президиума Ереванского гор­совета Он награжден орденом Отечестея- иой войны 1-й стгпешг, медалью «За отвагу» и 6 другими медалями.
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КРИТИКА И БИБЛИОГРАФИЯ

bH.’I.UI В. И.. КОВЛ.1Ь Э 3. Д И. ГЕТЕРЕВНИКОВЛ-БАБЛЯП Грибы ро- 
да Ссп7г>рид в СССР Пзд-во АН ЛрмССР, Ереван, 1987. 479 с.

Грибы рода Seploria широко распространены п различных регионах земного шара 
и оклзышпот значительное влияние на состояние растений и их выпад и условиях ес­
тественных и антропогенных биоценозов как фнгопвтогену: вместе с тем они способ’ 
мы выполнять и функцию редуцентов.

В монографии Д 11. Тетеревннковбн-Бабаян обобщены теоретические положении 
и трактовки таксономических воззрений па род Septaria. проведен анализ результа­
тов >ксиерлментяльцы обработки 5000 гербарных образцов, тщательно и кропотливо 
исследуемых в течение 30 лет Такое число образцов обычно приводят при обработке 
материала ՛. ՛• более крупным таксонам, в пределах же одного рода тля достоверной 
■.•псих;՛ пользуются значитсяь о меньшим количеством ix Поражает чбъем техниче­
ской Черновой работы, выполненной для получения возмохсностн располагать определен- 
ик.м՛;։ критериями опенки морфологической, биологической и экологической характера 
стики видов итого рода

В псиону монографии положе ы ле только личные сборы автора ::з Армянской 
ССР, Лсчишградской области. Черноморского побережья Кавказа, но и гербарные мате­
риалы. хранящиеся в различных ботанических учреждениях страны Для получения 
образам автором вытюлшчьа огромная оргг-ннзаниовийя работа, обеспечивающая воз­
можность иметь в своем распоряжении пилы, встречавшиеся в различных геоботаниче­
ских и геотрафачеекн.х зонах. Очень внимательно были исследованы гербарии основе- 
иоложплкон ьгглсдощышй по роду Septaria у на-.՛ л стране Иепильзовалы материалы 
основных гербариев СССР—Ботаническою института им В ,1. Комарова АН СССР. 
В-.ч-:оютнчгч института зашиты растений, г.те хранятся сборы крупнейших отечествен­
ных микологов. зарубежные жссикаты. типовые виды Обработаны также сборы дру­
гих известных исследователей, изучавших септорни Крыма. Кабардино-Балкарской 
АССР. Азербайджанской ССР. Для сравнения использован гербарии <лделения бо­
таники Коимбрскою университета.

В результате тщательных и кропотливых микроскопических исследований и (Фоб- 
шс-пия данных по биологии и раскроет ранению видов септорнй в СССР автором при­
знано 8-?2 вида, обнаруженных на территории нашей страны.

Книга состоят из общей и специальной частей В общей части «Краткий обзор 
сведений о роде Scplona Saco детально изложена история изучения рода, рассмот­
рено сто положенн.: в современных системах Для более полной аргументации автор­
ской трактовки мести септорни в принимаемой классификации излагаются взгляды 
на порядок Deuterptnycetcn. Следует отметить, чти в настоящее время пет единой 
концепции относительно грибов, имеющих анаморфы и телсоморфу Поскольку у пред­
ставителей рола преобладает анзморфн, а телеоморфа известна у ничтожно малого ко­
личества виден, есть все основания считать септорни ^волюпнонно продвинутыми це- 
ломньетами. Это подтверждается и строением репродуктивных органон, на чем ав­
тор останавливается достаточно подробно. Впервые гак полно я критически проана- 

- лизированы все варианты положения септорни в различных системах, основными кри- 
X-С’Д'ьу^иЯми. для которых были морфологические и физиологические՛ признаки. Следует ог- 

мет}Рг?>лударное цитирование рабог и взглядов на таксономию с-.шорни отечественных 
--------сл од ов?ч тей с и.

Большое внимание уделено значхииюнным связям предсгавггтсл1՝н рода п пределах 
и^|-.!'д.кТг Для видов, у которых Обнаружены телсоморфм. приведена габлица с ука- 



занпем библиографической ссылки. Интересен подход затора к выяснению связей 
тсгеоморф и зиаморф в соответствии с эволюцией высших растений, к которым при՝ 
урочеигг виды септорий. В монографии освещен также принципиально важный воп­
рос, который дискутируется в отношении всех грибов, приуроченных к определенным 
растениям или вообще неживым субстратам: может ли быть критерием для установ­
ления границ вида связь г субстратом. Приведены интересные данные и видах се.- 
торий, которые найдены пока только на одном виде растений-хозяев, Подчеркива­
ется, что для большинства видов сепгор.кй характерна связь с определенным родом 
расгеццй, реже—двумя-тремя родами одного семейства. Эго дает основание счи­
тать, что специализация на уровне рода может быть правомерным критерием для 
устпноилеПия вида грибов.

Исчерпывающе полно описаны псе морфологические признаки. без которых не­
возможна идентификация септорий. Выделены отдельными разделами данные по 
строению пикнид, коннднегенс.֊у, конидиям, в ։акже характеру пятен на листьях, ко­
торые вызваны функционированием гриба на растении.

Н книге приведены нее нмеющиесн снедения об экология септорий, о чем ранее 
отдельно не иы.ю никакой информации. Все известные и Армении виды отнесены к 
шести иным экониш, для ко։ары.՝, приведена исчерпывающая характеристика. На ос­
новании анализа обитания еппорий а опредгл-. иных эконншах показано, что рас­
пространению их видов к панлучшему разшнню способствуют достаточная влажность 
и температура. Встречаемое։։, отдельных предстпнстелеЙ рода связана также н с 
ареалами питающих растений.

Все сведении, касающиеся распределения септорий но семействам, родам н ви­
дам высших растеши'.. сведены в таблицу, которая оч. к։, наглядна и информативна. 
Зйачн единый интерес .;.։։։ 4.чкч։;пыцст։֊н предст.и:,.аю выводы о количестве видов 
септорий на растеньях и семейств .Ыг.чдеиг и I • игеце где их число превышает 100. 
На растениях остальных семейств обычно о։ м՛. ••։՛.•.. св 10—15 видов септорий.

Г» результате критического пересмотра нсех обнаруженных аидов приведено в со­
ответствие с современными представителями о критериях а.ыз л видовое разнообра­
зие септорий. Список описанных новых видон к новых комбинаций приводится в от­
дельной тайлинг. Интерес прсди виляет и апдлвз раенредедсяня всех видон по жиз­
ненным формам растений.

Па основании данных и приуроченности к питающим растениям сделаны выводы 
о практическом значении септорий в народном хозяйстве

В специальной части приведена характеристики рода, описание которого включа­
ет новейшие данные, что значительно доп.лннст перппчнкн его дийпнм ։։ дает возмож- 
ность безошибочно адентнфнцировагь селторкв. Описание видов построено традии:։- 
онко, с указанием синонимики, приведением подробной морфологической характери­
стики, характера повреждения пятакнцсти [.'астения, ареала, а также примечаний.

Книга завершается обширным списком литературы, указа:елями видов септорий 
и питающих растений.

Ни вызывает симиехня, что монография станет настольной книгой специалистов 
ь области миколо։ ни, фитопатологии, физиологии растений и других смежных наук.

Можно только сожалеть, что книга не содержит иллюстраций, которые значитель­
но украсили бы ее.
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