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Э. С. ГАБРИЕЛЯН, С. Э. АКОПОВФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ РЕГУЛЯЦИЯ ФУНКЦИОНАЛЬНОГО состояния ТРОМБОЦИТОВ И ЭРИТРОЦИТОВ

Изучено влияние различных фармакологических средств на основные параметры функционального состояния клеток крови. Выявлены наиболее эффективные сочетания препаратов для коррекции расстройств тромбоцитарных и эритроцитарных функций. Описаны типы чувствительности клеток крови к воздействию различных препаратов.Накопленные к настоящему времени данные относительно роли на­рушений функционального состояния тромбоцитов и эритроцитов в па­тогенезе расстройств кровообращения вызвали интерес к. проблеме фар­макологической коррекции этих нарушений. Для большого количества лекарственных средств описан характер их влияния на агрегацию тром­боцитов и, в меньшей степени, на агрегацию эритроцитов [6]. Однако их влияние на другие параметры функционального состояния клеток крови практически не изучено. Между тем изменения таких парамет­ров, как секреция тромбоцитов, пластичность эритроцитов и т. д. во многом определяют развитие гемостазиологических и реологических расстройств в патологии [4, 5]. С другой стороны, мало изучен вопрос об изменении характера влияния лекарственных средств на клетки кро­ви в патологии.Исходя из вышеизложенного, в настоящей работе проведено изуче­ние характера влияния ряда лекарственных средств на основные па­раметры функционального состояния тромбоцитов и эритроцитов здо­ровых лиц и больных с сосудистой патологией мозга.
Материал и методикаВ работе использована свежая донорская кровь, стабилизированная цитратом натрия. Агрегацию тромбоцитов и эритроцитов и деформиру­емость эритроцитов оценивали по методике, описанной ранее [4, 5]. О реакции высвобождения тромбоцитов судили по отношению степени эк- зоцитоза к степени эндоцитоза катионного красителя акридинового оран­жевого [2]. Способность тромбоцитов впадать в рефрактерное состоя­ние оценивали по И. Л. Лисовской и соавт. [3].Обследовано 25 здоровых доноров (средний возраст 42,6 года), 32 человека с переходящими нарушениями мозгового кровообращения (ПНМК) и 35 человек с инфарктом мозга (средний возраст 55,6 года).26»



Тромбоциты и эритроциты выделялись из цитратстабилизированной кро­ви и помещались в стандартные условия [1].Данные обработаны статистически с применением непараметриче­ского критерия Вилкоксона-Манна-Уитни.
Результаты и обсуждениеВ таблице приведены данные относительно влияния ряда широко используемых в ангионеврологии лекарственных средств на основные параметры функционального состояния клеток крови. Оказалось, что агрегация тромбоцитов наиболее эффективно подавляется аспирином и дипиридамолом и в меньшей степени кавинтоном и пентоксифиллином. Однако степень реакции высвобождения существенно понижалась лишь аспирином, а остальные препараты на этот параметр практически не влияли. Напротив, способность тромбоцитов впадать в рефрактерное состояние, что играет важную роль в ограничении размера образующе­гося тромба [3], повышалась дипиридамолом и эуфиллином, но аспирин не влиял на это звено ауторегуляции тромбоцитарных функций.

* При изучении влияния препаратов на эритроциты все эффекторы использо­вались в концентрации 10՜3 моль.

ТаблицаВлияние лекарственных средств на функциональное состояние тромбоцитов и эритроцитов
Препарат* Степень агрега­ции тром­боцитов, 

%

Степень дезагре­гации тромбо­цитов, %
Степень реакции высво­божде­ния, %

Индекс рефрак- терности тромбо­цитов
Степень агрега­ции эри­троци­тов, %

Дефор­мируе­мость эритро­цитов, %Аспирин 10՜5 моль 20,1 р<0,01 68,4 р<0,05 26,0 р<0,01 0,60 р>0,05 21,6 р<0,05 54,8 р>0,05Дипиридамол 10՜6 моль 27.4 р<0,01 59,8 р<0,05 37,8 р>0,05 0,39 р<0,05 34,0 р>0,05 50,0 р>0,05Эуфиллин 10՜3 моль 30,2 р<0,05 29,0 р>0,05 41,1 р>0,05 0,53 р>0,05 26,7 р<0,05 57,4 р>0,05Пентоксифиллин 2- Ю՜4 моль 30,5 р<0,05 42,7 р<0,05 39,7 р>0,05 — 19,9 р<0,01 70,9 р>0,05Кавинтон 210՜4 моль 26,2 р<0,01 49,9 р<0,05 39,2Р>0,05 — 28,6 р>0,05 54,8 р>0,05Реополиглюкин (1 : 0,5) — — — — 16,6 Р<0,01 56.8 р>0,05Контроль 47,8 21,9 40,4 0,62 33,7 52,1

Таким образом, наиболее эффективными в плане влияния на функ­циональное состояние тромбоцитов оказались аспирин и дипиридамол, однако на эритроцитарные функции эти препараты влияли незначитель­но (таблица). Наиболее существенно агрегацию эритроцитов понижали 270



реополиглюкин и пентоксифиллин, в меньшей степени этот эффект был присущ аспирину и эуфиллину. Пластичность же эритроцитов по­вышалась только при воздействии пентоксифиллина, остальные пре­параты на этот параметр не влияли. При этом пентоксифиллин не только повышал пластичность эритроцитов, но и предотвращал резкую «ригидизацию» эритроцитов при помещении клеток в гиперсмолярную среду.Ранее было показано, что все вышеизученные параметры сущест­венно нарушаются у больных с церебральными дисге!миями, что игра- ев важную роль в патогенезе этого заболевания [4, 5]. Следовательно, ад­екватная терапия этих заболеваний должна предусматривать реабили­тацию всего комплекса этих расстройств. Полученные же данные пока­зывают, что применением какого-либо одного препарата добиться этого невозможно, необходима комбинация нескольких лекарственных средств с различным «спектром» действия. Вышеприведенные данные позволя­ют рекомендовать в этом плане комбинацию аспирина, дипиридамола и пентоксифиллина.Естественный интерес представляет вопрос, имеются ли в патологии какие-либо изменения чувствительности к этим препаратам. Получен­ные результаты позволяют выделить 4 типа чувствительности тромбоцитов к дипиридамолу и аспирину у обследо­ванных больных с церебральными дис- гемиями и у здоровых лиц (рис.). Для первого типа был характерен выражен­ный антиагрегантный эффект обоих пре­паратов, наблюдавшийся у 3 больных с ПНМК и у 1 больного с инфарктом мозга. Для второго типа было харак-ռ терно понижение чувствительности кРис. Типы чувствительности трок- ր յбоцитов к аспирину (I) и дипири- зспирину с сохранением антиагрегантно- дамолу (II). го эффекта дипиридамола (9 больных сПНМК и 7 больных с инфарктом). Тре­тий тип характеризовался обратным соотношением и наблюдался у 13 больных с ПНМК и у 3 больных с инфарктом мозга. И, наконец, четвертый тип характеризовался понижением антиагрегантного эффекта обоих препаратов, что наблюдалось у 15 больных с инфарктом мозга и 4 больных с ПНМК.Все четыре типа чувствительности наблюдались у здоровых лиц, однако четвертый тип был зарегистрирован только у 1 больного, первый тип—сохранение эффекта обоих препаратов—у 11 человек, у 7 человек отмечалось ослабление эффекта аспирина, а у 5—эффекта дипиридамо­ла. Итак, чувствительность к основным антитромбоцитарным препара­там имеет выраженные индивидуальные особенности. При этом в пато­логии увеличивается число лиц с ослаблением чувствительности тром­боцитов к обоим препаратам. В целом можно отметить, что полученный результат, особенно впервые выявленный феномен избирательного ослабления чувствительности к какому-либо одному препарату с сохра­271



нением таковой к другому, диктует необходимость оценки индивидуаль­ной чувствительности к препаратам у больных с патологией кровообра­щения. С другой стороны, можно предположить, что у. больных с ослаб­лением антиагрегантного эффекта и аспирина, и дипиридамола возмож­но подобрать препарат, чувствительность тромбоцитов к которому со­хранена, что требует, безусловно, дальнейших исследований.Не менее выраженным было изменение способности пентоксифил­лина повышать пластичность эритроцитов. У больных с инфарктом моз­га пентоксифиллин повышал деформируемость эритроцитов на 7—12% против 20—30% у здоровых лиц.Учет определенной незаменимости пентоксифиллина в плане реа­билитации нарушений пластичности эритроцитов делает необходимым разработку метода, обеспечивающего повышение эффективности воздей­ствия препарата на эритроциты у больных с патологией кровообраще­ния. В этом плане интересна обнаруженная нами способность реополи- глюкина потенцировать эффект пентоксифиллина на пластичность эри­троцитов. При этом комбинация реополиглюкина с пентоксифиллином обладает выраженным антиагрегантным эффектом. Это позволяет ре­комендовать комбинацию этих препаратов в комплекс терапевтических мероприятий по реабилитации реологических расстройств у больных с патологией кровообращения.'Ереванский государственный медицинский институт Поступила 6/IV 1982 г.
Է. Ս. ԴԱՐՐԻԵԼՑԱՆ Ս. է. 2Ս.ԿՈ8ՈՎ

ԹՓՈՄՐՈՑԻՏՆԵՐԻ ԵՎ ԷՐԻԹՐՈՑԻՏՆԵՐԻ ՖՈԻՆԿՑԻՈՆԱԼ ՎԻՃԱԿԻ ՖԱՐՄԱԿՈԼՈԳԻԱԿԱՆ ԿԱՐԳԱՎՈՐՈԻՄԸ
Ուսումնասիրված է տարրեր ֆարմակոլոգիական միջոցների ազդեցությու­

նը արյան բջիջների ֆունկցիոնալ վիճակը արտահայտող պարամետրերի վրա։
Հայտնաբերված են ամեն ա արդյունավետ դեղամիջոցների զուգակցում­

ները, թրոմբոցիտար և էրիթրոցիտար ֆունկցիաների խափանման կանոնա­
վորման համար։

Նկարագրված են արյան բջիջների զգայունության տեսակները տարբեր 
դեղամիջոցների հանդեպ։

E. Տ. GABKIELIAN, Տ. E. AKOPOVPHARMACOLOGIC REGULATION OF THE FUNCTIONAL STATE OF THROMBOCYTES AND ERYTHROCYTESThe effect of different pharmacologic agents on the main parame­ters of the functional state of the blood cells has been studied. The most effective combinations of the preparations are revealed for the correction of the thrombocyte and erythrocyte functions. The types of sensibility of the blood cells towards the' Influence of different preparations are described.272
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УДК 612.822.1:577.112.3]—085.838С. А. МИРЗОЯН, А. Т. КАРАГЯН, Г. А. ГЕВОРКЯН, Т. Г. МОВСЕСЯНСОДЕРЖАНИЕ и захват аминокислот мозгом под ВЛИЯНИЕМ МИНЕРАЛЬНЫХ ВАНН КУРОРТА «АРЗНИ»

В экспериментах на крысах показано, что арзнинские углекислые минеральные ванны при курсовом применении повышают в мозговой ткани содержание нейроактив­ных аминокислот—аспартата и глутамата и существенным образом ингибируют про­цессы их обратного захвата. ... .Ранее нами было показано, что ванны из арзнинской углекислой ми­неральной воды способны оказывать существенное влияние на нейрохи­мические реакции мозга и повышать в ее структурах уровень гамма- аминомасляной кислоты (ГАМК) [1].Известно, что ГАМК образуется в основном из глутамата под дей­ствием нейрональной декарбоксилазы глутаминовой кислоты, при этом 8—10% ее переходит в ГАМК, а остальная—превращается в аспараги­новую кислоту и глутамин [6]. ГАМК, глутамат и аспартат интенсивно- используются мозгом в качестве энергетического материала, метаболи­чески связаны с интермедиатами цикла трикарбоновых кислот, играют важную роль в обеспечении общих метаболических потребностей мозга. Вместе с тем нейроактивные аминокислоты тесно связаны с функцио­нальным состоянием центральной нервной системы: ГАМК и глицин рассматриваются как медиаторы торможения, а глутаминовая и аспара­гиновая кислоты причисляются к-предполагаемым активаторам процес­сов возбуждения.Установлено, что пресинаптическпе окончания тормозных нейронов не только высвобождают ГАМК в синаптическую щель, но и обнаружи­ваю? способность избирательно захватывать ее, что приводит к ннакти- вированню медиатора [4, 7]. Процессы высокого сродства к нейронам характерны также для глутаминовой, аспарагиновой кислот, глицина и других медиаторных аминокислот и связаны, по-видимому, с их нейро­медиаторной функцией [3].В задачу настоящего исследования входило изучение, влияния ванн из углекислой минеральной воды курорта «Арзни» на содержание глу-273


