
2ԱՅԿԱԿԱՆ ՍՍ2 ԳԻՏՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԻ ԱԿԱԴԵՄԻԱ 
академия наук армянской ССР

1ГиЧЬг. և կ||.էիկ, XVII 5 1977 Жури, экспер. и
^ժշկ. БшБ<)Ьи ’ ’ " клшшч. медицины

УДК 612.17:612.397.8.015В. Г. МХИТАРЯН, э. А. АРАРАТЯН, Э. М. МИКАЕЛЯН, М. М. .МЕЛКОНЯН
НЕКОТОРЫЕ АСПЕКТЫ ПРОЦЕССА ЛИПИДНОЙ 

ПЕРОКСИДАЦИИ ПРИ ИММОБИЛИЗАЦИОННОМ СТРЕССЕУстановлено, что исходный уровень липидных перекисей в сердце контрольных крыс на порядок ниже, чем в мозге, что коррелирует с более высокой активностью су- пероккиддисмутазы (СОД)—примерно в 2 раза в сердце выше, чем в мозге.При иммобильзацисниом стрессе в сердце и мозге белых крыс уровень липидных перекисей значительно возрастает, изменения носят фазовый характер в зависимости от дозировки стресса Активность СОД при иммобилизаииопном стрессе в основном ингибирована по отношению к контролю, что коррелирует с уровнем липидных пере­кисей в изученных тканях.Сдвиги в содержании липидных перекисей и в активности СОД в сердце происхо­дят сравнительно с большей интенсивностью, чем в мозге.
Согласно современным представлениям, основным звеном, повы­

шающим резистентность организма в ответ на стрессорные раздражи­
тели, является гипоталамо-гппофизарно-адреяокортикальная система 
(ГГАС). Данная концепция не включает в себя фактора перекисного 
окисления. Однако экспериментально установлено изменение интенсив­
ности процесса липидной пероксидации под воздействием различных 
агентов: хлоропрена, органических перекисей, жирных кислот, ожога, а 
также при действии стрессирующих агентов [1, 3, 4, 5]. Очевидно, эти 
изменения носят неспецифпческпй характер и играют, по-видимому, 
определенную роль в развитии стресса, а также в адаптации организ­
ма к стрессирующим факторам.

Можно заметить, что и активация ГГАС, и усиление липидной пе­
роксидации, вызванные стрессом, в конечном итоге приводят к интенси­
фикации метаболизма. В то же время эти два процесса, видимо, не 
только дополняют друг друга, но и взаимозависимы. Катехоламины, 
основные пусковые транемпторы стрессорной реакции, проявляют не­
которые антиоксидантные свойств-a в связи с подавлением НАДФИ2— 
зависимой лппоперокецдации путем перехвата супероксиданпон ради­
кала [6]. С другой стороны, липидные перекиси могут ингибировать и 
трансформировать моноаминооксидазу (МАО), изменяя при этом нап­
равленность обмена катехоламинов [2]. В этом аспекте представляет 
интерес изучение роли липидной пероксидации в стрессорных реакциях 
организма.

В настоящей работе была изучена связь интенсивности процесса 
липидной пероксидации со сдвигами в содержании супероксидного 
аниона -О? при иммобилизацпонном стрессе. О содержании супероч-
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сидного аниона -О2— судили косвенно по активности фермента супер- 
оксиддисмутазы (СОД). СОД является одним из главных ферментован- 
тирадикальной защиты клетки, она обезвреживает супероксидные анио­
ны путем мх дисмутации в перекись водорода и триплетный кислород.

2Н4- ЮГ 4֊ ЮГ - Н2 О2 + 02.
Супероксидный анион возникает при одноэлектронном восстанов­

лении кислорода в ряде биохимических реакций: ксантиноксидазной, 
триптофанпнрролазной, при автоокислении тиолов, а также при окис­
лении оксигемоглобина в метгемоглобин. Супероксидный анион обра­
зуется также в реакциях гидрооксилироваиия и при окислении адрена­
лина в адренохром.

При неферментативиой дисмутации супероксидный анион перехо­
дит в другую форму активного кислорода—синглетную, которая легко 
реагирует с ненасыщенными жирными кислотами с образованием гид­
роперекисей, последние инициируют реакции лигандной пероксидации.

Таким образом, СОД, предотвращая образование синглетного 
кислорода, тем самым ингибирует липидную пероксидацию [6].

Материал и методика

Опыт ставили на белых крысах-самцах весом 150—200 г. В качест­
ве модели дозированного стресса была использована иммобилизация 
(ИМО). Животных иммобилизировали фиксацией головы и конечно­
стей ежедневно в течение 150 минут. Число иммобилизаций—от одной 
до семи.

Содержание липидных перекисей определяли в гомогенатах сердца 
п мозга по уровню одного из конечных продуктов перекисного окисле­
ния—малонового диальдегида (МДА). МДА при высокой температуре 
и кислом pH образует с ппобарбитуровой кислотой окрашенный ком­
плекс с максимумом поглощения при 535 ни [7]

Для определения активности СОД навеску ткани гомогенизирова­
ли на холоду в 0,1 М растворе Na2HPO4 с последующим центрифугиро­
ванием гомогената в течение 10 мин при 10000 об!мин. Супернатант 
встряхивали в течение 5 мин с 2,5 мл смеси хлороформ: этанол (2:1), 
затем центрифугировали 10 и ин пр и 10000 об!мин. Надосадочную жид­
кость использовали в качестве раствора СОД.

Активность СОД определяли по ингибированию генерации супер­
оксидных анионов в модели феназинметосульфат—НАДН—нитротет- 
разолий синий. Пробы опектрофотометрировали при 535 нм на спек­
трофотометре марки Specol Karl Zeiss. За единицу активности СОД 
принимали такое количество ее раствора, которое при добавлении к 
модельной системе, генерирующей супероксидный анион -О-2, подав­
ляет ее генерацию на 50% [8]. Активность растворов СОД определяли 
в день выделения и через 24 часа после выделения.



Липидная пероксидация при иммобилизационном стрессе 15

Результаты и обсуждение

Нами установлено, что исходный уровень липидных перекисей в 
сердце у контрольных животных на порядок ниже, чем в мозге, что хо­
рошо коррелирует с более высокой активностью СОД; последняя в серд­
це примерно в 2,5 раз активнее, чем в мозге (1 ед. активности в 84 мгк 
белка супернатанта сердца и в 162,5 мкг белка супернатанта мозга).

Уровень липидных .перекисей в сердце и мозге значительно повы­
шается по сравнению с контролем во все сроки иммобилизации, 
причем изменения имеют фазовый характер с максимумом после второй 
фиксации (рис. 1). Интенсивность сдвигов в сердце больше, чем в моз-

Ряс. 1. Изменение активности СОД при иммобилизационном стрессе в % по отноше­нию к контролю.
ге, и в отличие от мозга указанные изменения за исследованный период 
не сглаживаются.

Активность СОД в тех же условиях опыта в обоих органах в основ­
ном ингибируется во все сроки ИМО, кроме 5- и 3-й (рис. 2).

Необходимо отметить, что подобно приросту липидных перекисей 
активность СОД в сердце при стрессе ингибируется с большей интенсив­
ностью, чем в мозге. Установленный нами факт дает некоторое биохи­
мическое обоснование сравнительно большей ранимости сердца при 
стрессе.

Сопоставление уровня липидных перекисей в тканях при иммобили­
зационном стрессе с активностью СОД показывает, что в первые сроки 
ИЛЮ имеется корреляция между изменениями этих показателей. Этот 
факт, в частности, может свидетельствовать о повышении активности 
процессов, приводящих к образованию супероксидных радикалов. Од­
нако это предположение требует экспериментального обоснования.
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Рис. 2. Уровень липидных перекисей в тканях белых крыс при иммобилизацнонном стрессе, выраженный в % по отношению к контролю.
На рис. 3 представлены данные об изменении активности СОД 

после хранения при 4°С через 24 часа после выделения. Обращает на 
себя внимание некоторая трансформация активности СОД, выделенной 
из тканей опытных крыс, относительно контрольных. Это проявляется 
возрастанием активности фермента в опытных образцах относительно 
контроля при одно-, двух- и трехразовой ИМО и снижением ниже кон-

Рис. 3. Изменение активности СОД в процессе хранения при 4°С в течение 24 часов после выделения в % по отношению к контрольным препаратам, хранившимся в тех же условиях.
трольного уровня при пяти- и шестиразовой ИМО (рис. 3). Установлен­
ная закономерность представляет, несомненно, определенный интерес, 
но несколько затруднительна в интерпретации.
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Изменение активности фермента после ИМО может быть связано с 

рядом причин. Наличие трех изоферментов СОД позволяет думать, что 
ИМО приводит к изменению активности, по крайней мере, одного из них. 
Таким образом, изменение суммарной активности по существу отражает 
изменение активности изоферментов СОД. Полученные нами данные в 
некоторой мере согласуются с недавно установленным фактом измене­
ния активности СОД с возрастом [91- Изменение суммарной активности 
СОД при ИМО может быть также связано с частичным изменением 
структуры митохондрий, что может приводить к некоторой солюбилиза­
ции митохондриальной марганецсодержащей СОД. Кроме того, можно 
допустить появление при ИМО соединений, играющих для СОД роль 
аллостерических регуляторов. Однако все эти предположения должны 
быть проверены экспериментально.Кафедра биохимииЕреванского медицинского института Поступила 29/Ш 1977 г.
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Ամփոփում

Ցույց է տրված, որ կոնտրոլ խմբի առնետների սրտամկանում լիպիդա- 
յին պերօքսիդացիայի սկզբնական մակարդակը մեկ աստիճան ավելի ցածր է 
քան ուղեղում, և լավ կոռելացվում է иուպերօքսիդդիսմոաոազայի ակտիվու­
թյան հետ (սրտամկանում նա երկու անգամ բարձր է ուղեղի համեմատու­
թյամբ),

Իմմոբիլիզացիոն ստրեսի դեպքում, լիպիդային պերօքսիդացիայի պրո­
ցեսը ուղեղում ուժեղանում է, ունի ֆազային բնույթ, և նրա ին տե и իվո ւթյուն ը 
պայմանավորված է ստրեսի դոզայից,

Իմմոբիլիզացիոն ստրեսի պայմաններում սուպերօքս իդդիսմ ուտա զա յի 
ակտիվությունը ճնշվում է կոնտրոլի համեմատությամբ և լավ կոռելացվում 
է հետազոտվող հյուսվածքի լիպիդային պերօքսիդացիայի ինտենսիվության 
հետ,

Լիպիդային պերօքսիդների քանակական և սոլպերօքսիդդիսմուտազայի 
ակտիվության տեղաշարժերը սրտում արտահայտված են ավելի, քան ուղե­
ղում,
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