
Ա. Վ. Ա.Ո,ՆԱՈԻՐՅԱՆ, К. Պ. ԵՐԶՆԿԱՑՅԱՆ, Ա. U. ԱԶՆԱՈՒՐՑԱՆ, Ջ. Ա. ՍԱՐԴՍ ՅԱՆ

ՍՆՆԴԱՅԻՆ ԳՈՐԾՈՆՆԵՐԻ ԱԶԴԵՑՈՒԹՅՈՒՆԸ ՍՊԻՏԱԿ ԱՌՆԵՏՆԵՐԻ 
ԼՅԱՐԴԻ ՈՐՈՇ 2ԻՍՏՈՔԻՄԻԱԿԱՆ ՓՈՓՈԽՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԻ ՎՐԱ 

ԽՐՈՆԻԿԱԿԱՆ ՔԼՈՐՈՊՐԵՆԱՑԻՆ ԹՈՒՆԱՎՈՐՄԱՆ ԺԱՄԱՆԱԿ

Փորձարարական քլորոպրենային թունավորման պ՛այմաններում ուսում֊ 
նասիրված է մի քանի սննդային գործոնների ազդեցությունը սպիտակ առնետ
ների Լյարդի որոշ հիստոքիմիական փոփոխությունների վրա։ Ցույց է տրված, 
որ սննդային օրարաժնում սպիտակուցի քանակի ավելացումը և մեթիոնինի 
ու գլուտամին աթթվի օգտագործումը րարերպր ազդեցություն է ունենում խրո
նիկական թունավորման ժամանակ լյարդում առաջացած հիստոքիմիական 
փոփոխությունների վրա։

A. V. AZNAVURIAN, M. P. YERZNKATSIAN, A. Տ. AZNAVURIAN, D. A. SARKISSIAN 

EFEECT OF FOOD-STUFFS ON SOME HISTOCHEMICAL CHANGES 
IN ALBINORAT’S LIVER IN CHRONIC CHLOROPRENIC INTOXICATION 

The Influence of the food factors on some histochemical changes in the 
albinorats’ liver has been studied in conditions of chronic chloroprenic into
xication. It is shown that the increase of the albumin quota in the ration 
and additional administration of methionine and glutamlnic acid results in 
significant improvement of histochemical shifts in the liver.
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УДК 616-001 5։
М. Е. МАРТИРОСЯН

К ВОПРОСУ О МЕХАНИЗМАХ ПОВЫШЕНИЯ УСТОЙЧИВОСТИ 
К ОСТРОЙ ГИПОКСИИ В РАННЕМ 
ПОСТКАСТРАЦИОННОМ ПЕРИОДЕ

У животных при терминальных состояниях в раннем посткастраиионном периоде 
установлено повышение резистентности к острой гипоксии. Одной из причин повыше
ния резистентности является отсутствие усиления процессов липидной пероксидации֊

Интересным и, сравнительно малоизученным является вопрос о зна
чении половых гормонов в резистентности организма к экстремальным 
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воздействиям. Наши ранние исследования [6] свидетельствуют о по
вышении у кастрированных животных-самцов резистентности к ост
рой гипоксии при терминальных состояниях, вызванных смертель
ной кровопотерей. Безусловно, этот эффект обусловлен изменением 
характера обменных процессов. Для выяснения более интимных 
патогенетических механизмов этого эффекта в настоящем исследовании 
нами изучались особенности изменений в содержании общего холесте
рина и бета-липопротеидов '(р-ЛП) в сыворотке крови и состояние ли
пидной пероксидации в суспензии эритроцитов в процессе умирания и 
после оживления у кастрированных животных.

Методы исследования

У интактных собак-самцов и собак-кастратов (на 30-й день после 
кастрации) под нембуталовым наркозом (5% раствор нембутала внут
ривенно из расчета 25 мг/кг) вызывали клиническую смерть свободным 
кровопусканием из бедренной артерии. Для предотвращения свертыва
ния крови животным внутривенно вводили гепарин фирмы «Гедеон- 
Рихтер* из расчета 400 ед)к.г. Оживление организма после 2—4-минут- 
иой клинической смерти производили методом В. А. Неговского [7]. 
В пробах крови, взятых на разных этапах умирания и постреанимаци
онного периода, определялось содержание общего холестерина мето
дом Илька (по [8]), содержание суммарной фракции пре-թ и թ-ЛП тур
бидиметрическим методом Burstein М. и др. [15]. Уровень липидной 
пероксидации определяли по экстинкции розового хромогена, образую
щегося в результате реакции малонового ди альдегида (МДА) с 2-тио- 
барбитуровой кислотой при 535 нм [14]. Предварительную обработку 
эритроцитов проводили по методу В. И. Бенисович и Л. И. Идельсона 
[2]. Цифровой материал подвергнут статистической обработке.

Результаты и обсуждение

Как показали исследования, в норме в сыворотке крови собак-сам
цов содержание թ-ЛП составляет в среднем 147,0± 11,2, а общего холе
стерина—119,3±9,1 ла%. Наркоз приводит к значительному уменьше
нию содержания թ-ЛП (Р<0,05). Однако в процессе умирания и в 
постреанимационном периоде развивалась прогрессирующая гипер-fj- 
липопротеидемия и несколько более поздняя, но длительная гиперхоле
стеринемия. Так, на 3-й день после оживления организма содержание 
р-ЛП в сыворотке крови превышает исходное на 53,3%, на 14-й день— 
49,2%, к 21-<му дню их уровень достигал исходного. Кривая холестери
на носит иной характер: с 3-го дня после оживления начинается про
грессирующее нарастание, и на'21-й день определяется самый высокий 
уровень общего холестерина, превышающий исходный на 48% (Р<0,05).

У кастрированных собак-самцов динамика изменений содержания 
в сыворотке крови изучаемых ингредиентов имела некоторые особен
ности. Следует отметить, что кастрация собак-самцов приводит к не
значительным недостоверным сдвигам в содержании թ-ЛП и общего хо
лестерина в сыворотке крови. В процессе умирания отмечалось неко
торое снижение их уровня. В постреанимационном периоде, как и у 
интактных животных, наблюдалось увеличение содержания ₽-ЛП, но 
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кривая носила более инертный характер. Так, спустя сутки после ожив
ления уровень р-Л П превышал исходный в 1,6 раза, на 5-е сутки в 
1 7 раза. В последующие сроки исследования отмечалось некоторое 
уменьшение содержания թ-ЛП, однако и на 21-й день их уровень нес
колько превосходил исходный.

У кастрированных собак в позднем постреанимационном периоде 
также развивается гиперхолестеринемия, но уже к 14—21-му дню на
блюдалась нормализация содержания общего холестерина.

Каковы механизмы развития гипер-р-липопротеидемии и гиперхо
лестеринемии у интактных и кастрированных собак-самцов в постреа
нимационном периоде? Следует предположить, что одной из причин уве
личения содержания թ-ЛП является усиление поступления ЛП из пече
ни в кровь, ибо в печени при этом также наблюдается увеличение их 
содержания [12]. Видимо, играет роль и нарушение выведения ЛП 
из сосудистого русла в связи со снижением в позднем постреанимаци
онном периоде активности липопротеидлипазы [9] и повышением проч
ности ассоциации липидов с белками.

Развитие гиперхолестеринемии в постреанимационном периоде мо
жет быть следствием как нарушения процессов распада холестерина в 
результате развития кислородной недостаточности, так и нарушения 
его выделения в результате нарушения желчеобразования и желчевы- 
деления [13]. В восстановительном периоде после оживления организ
ма наблюдается гипоальбуминемия [4], что может быть причиной раз
вития ретенционной гиперхолестеринемии. Исходя из литературных 
данных об увеличении в позднем постреанимационном периоде содержа
ния кетоновых тел [10], .можно допустить также, что несколько усили
вается и синтез холестерина из ацетилкоэнзима А.

Таким образом, развитие гиперхолестеринемии и гилер-р-липопро- 
теидемии в постреанимационном периоде может быть связано как с уси
лением синтеза их, так и с нарушением распада и выведения из сосуди
стого русла и организма, однако у кастрированных собак преобладаю
щим является, вероятно, нарушение их распада и выведения.

Изучение перекисного окисления липидов (ПОЛ) показало, что у 
интактных животных во время агонии содержание МДА в суспензии 
эритроцитов уменьшается по сравнению с исходным наркозным уров
нем. В период восстановления самостоятельного дыхания наблюдает
ся некоторое увеличение уровня МДА в суспензии эритроцитов, но уже 
в период восстановления глазных рефлексов количество МДА значи
тельно превышает исходный наркозный уровень.

Интересные данные получены у кастрированных животных. Сле
дует отметить, что кастрация приводит к неожиданному уменьшению 
содержания МДА в суспензии эритроцитов (Р<0,01). Ведь половые 
гормоны—это стероидные гормоны, антиоксидантное действие которых 
считается установленным фактом, и следовало ожидать усиления ПОЛ 
при недостаточности половых гормонов. В раннем восстановительном 
периоде у кастрированных животных уровень МДА не меняется, но в 
позднем постреанимационном периоде наблюдается прогрессирующее 
увеличение МДА. Установлено, что чем раньше восстанавливается, 
функция среднего мозга, тем менее выпажено увеличение МДА. 
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Итак, у интактных и кастрированных собак-самцов наступают не
однотипные изменения в липидной пероксидации в суспензии эритро
цитов: в раннем восстановительном периоде после оживления у интакт
ных животных наблюдается активация процесса, в то время как у каст
рированных собак отмечается даже некоторое угнетение ПОЛ.

Каков механизм активации свободнорадикальных реакций в вос
становительном периоде после оживления организма? Временное сни
жение содержания кислорода при смертельной кровопотере угнетает 
ПОЛ, однако, с другой стороны, приводит к созданию предпосылок для 
перекисного окисления липидов—накоплению АДФ, образованию двух
валентного железа, возрастанию уровня катехоламинов и лактата в кро
ви, «разрыхлению» мембран, и поэтому последующее восстановление 
снабжения кислородом приводит к усилению перекисного окисления 
[3, 5]. В восстановительном периоде после оживления организма уве
личивается содержание прооксидантов (металлов переменной валент
ности, геминовых соединений) [1],- ускоряющих перекисное окисление 
органических соединений. Можно предположить, что при этом умень
шается и количество тканевых антиоксидантов.

Играет ли усиление ПОЛ определенную патогенетическую роль в 
развитии постреанимационной патологии, в исходе оживления? При 
окислении жирных кислот образуются .гидроперекиси, спирты, кетоны, 
альдегиды и диальдегиды и т. д. Образование этих соединений в био
логических мембранах приводит к изменению или нарушению их функ
ционирования в результате изменения их физико-химической структу
ры. Эти изменения могут привести к полному разрыву мембран, что 
и лежит, вероятно, в основе развивающегося при реанимации некоторо
го гемолиза эритроцитов. Увеличением содержания свободных ради
калов можно объяснить и наблюдаемое при терминальных состояниях 
и в постреанимационном периоде нарушение обменных процессов, в 
частности, окислительного фосфорилирования в результате инактивации 
ряда ферментов гликолиза, трикарбонового цикла и дыхательной це? 
пи. Усилением липидной пероксидации можно объяснить и развиваю
щуюся в восстановительном периоде после оживления организма инсу
линовую недостаточность [11]. Итак, усиление липидной пероксида
ции в восстановительном периоде после оживления организма является 
одним из патогенетических факторов развития обменных нарушений. 
Оно понижает резистентность организма к острой гипоксии при терми
нальных состояниях.

Отмеченное нами снижение ПОЛ у кастрированных животных объ
ясняется тем, что кастрация приводит к снижению потребления кисло
рода клетками почти на 20%, следовательно, .концентрация кислорода 
в цитоплазме клеток понижается, что и приводит, видимо, к угнетению 
липидной пероксидации.

Сравнивая динамику изменений ПОЛ в суспензии эритроцитов у 
интактных и кастрированных собак, мы видим, что у интактных живот
ных в раннем восстановительном периоде уже наблюдается усиление 
свободнорадикальных процессов, у кастрированных же собак в про
цессе умирания и в раннем восстановительном периоде уровень липидной
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пероксидации не отличается от исходного. Следует отметить, что у ин
тактных собак выживаемость составляла только 33%, а у кастрирован
ных—100%.

На основании полученных данных мы правомерны предположить, 
что одной из причин повышения резистентности животных к гипоксии 
в раннем посткастрационном периоде является отсутствие усиления 
процессов липидной пероксидации при терминальных состояниях и в 
раннем восстановительном периоде после оживления организма в от
личие от интактных животных.
НИЛ при кафедре патофизиологии
Ереванского медицинского института Поступила 28/XI 1983 г.

Մ. Ь. ՄԱՐՏԻՐՈԱՏԱՆ

ՎԱՂ ՀԵՏԱՄՈՐՂԱՏՄԱՆ ՇՐՋԱՆՈՒՄ ՍՈՒՐ ՀԻՊՈՔՍԻԱՅԻ ՆԿԱՏՄԱՄՈ 
ԿԱՅՈՒՆՈՒԹՅԱՆ ՈՒԺԵՂԱՑՄԱՆ ՄԵԽԱՆԻԶՄՆԵՐԻ ՀԱՐՑԻ ՇՈՒՐՋ

Սահմանային վիճակներում և հետռեանիմաըիոն շրջանում ինտակտ և 
ամորձատված շների մոտ դիտվում է արյան շիճուկում ընդհանուր խոլեստերի- 
նի և բետա-լիպոպբո֊տեիդների քանակության ավելացում։ Վաղ ամորձատ
ման շրջանում սուր հիպօքսիայի նկատմամբ կայունության բարձրացման 
պատճառներից մեկը հանդիսանում է լիպիդային գերօոքսիդացման ակտիվաց
ման բացակայությունը սահմանային վիճակներում և վաղ հեա՚ոեանիմացոն 
շրջանում։

M. Ye. MARTIROSSIAN

ON THE PROBLEM OF THE MECHANISMS OF THE INCREASE OF 
THE RESISTANCE TO ACUTE HYPOXIA IN THE EARLY 

POSTCASTRATIVE PERIOD

In animals In terminal conditions In 'the early postcastrative period 
the increase of the resistivity to acute hypoxia has been established. One 
of the reasons of the increase is the absence of activation of the lipid 
peroxidation process. -
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УДК 616.36—006.6

И. С. ДАНИЕЛЯН, Д. В. ГАРИБЯН, Г. М. СТЕПАНЯН

ИЗМЕНЕНИЕ СОДЕРЖАНИЯ НУКЛЕИНОВЫХ КИСЛОТ 
В ПЕЧЕНИ И ОПУХОЛЕВОЙ ТКАНИ КРЫС ПРИ 

ВОЗДЕЙСТВИИ ДЕКСАМЕТАЗОНА И ФОСФЕМИДА
Изучено влияние дексаметазона и фосфемида на содержание нуклеиновых кнс- 

■лот (НК) в печени и опухолевой ткани здоровых н опухоленосящнх крыс. Выявлено 
изменение содержания НК, а также заметное повышение отношения РНК/ДНК при 
изолированном и сочетанном применении этих веществ.

.Противоопухолевый эффект химиотерапевтических средств, как 
известно, в значительной мере определяется нарушением синтеза нук
леиновых кислот (НК) [8, 12]. Среди лекарственных средств, приме
няемых в онкологической практике, гормоны занимают значительное 
место. Однако вопрос гормональной активности этих средств на мо
лекулярном уровне практически не рассматривался в аспекте самосто
ятельного значения их противоопухолевого эффекта, хотя известно, что 
кортикостероидные гормоны подавляют синтез ДНК [14].

Исходя из вышеизложенного, в настоящей работе мы задались 
целью выяснить, как изменяется содержание НК л печени и опухоле
вой ткани (саркома 45, карциносаркома Уокера 256) крыс под воздей
ствием глюкокортикоида—дексаметазона при его изолированном при
менении, а также в сочетании с активным противоопухолевым препа
ратом фосфемидом.

Материал и методы

Эксперименты проведены на 120 белых беспородных крысах-сам
цах массой ПО—120 г. Животные были подразделены на 12 групп 
(по 10 в каждой). Из них 4 группам перевили саркому 45, 4—карцино- 
саркому Уокера 256, а 4 группы служили контролем. Из каждой груп
пы животных одна не՜ получала препаратов, 2-й группе вводили декса
метазон, 3-й—фосфемид, а 4-й—дексаметазон и фоофемид.

Дексаметазон и фосфемид животным вводили ежедневно (всего 8 
раз) внутрибрюшинно, начиная с четвертых суток перевивки опухоли,
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