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M. AL МЕЛКОНЯН

ПОЛОВЫЕ РАЗЛИЧИЯ В ДИНАМИКЕ СДВИГОВ 
НЕКОТОРЫХ БИОХИМИЧЕСКИХ ПАРАМЕТРОВ 

ПЛАЗМЫ И ЭРИТРОЦИТОВ БЕЛЫХ КРЫС 
В УСЛОВИЯХ АКУСТИЧЕСКОГО СТРЕССА

В эксперименте на белых крысах-самках установлены значительные изменения в 
процессах перекисного окисления липидов в мембранах эритроцитов и плазме крови, 
сдвиги в уровне фракций холестерина и а-токоферола, а также изменения в актив­
ности ряда ферментов в условиях акустического стресса. Интенсивность и направлен­
ность сдвигов зависят от длительности воздействия шума и пола экспериментальных 
животных.

В предыдущих исследованиях нами изучены показатели крови 
крыс-самок в условиях длительного воздействия широкополосного шу­
ма уровнем 91 децибел (дБ) с максимальной энергией в области сред­
них н высоких частот и сопоставлены с аналогичными данными у сам­
цов [3]. Учитывая важную роль процессов перекисного окисления ли­
пидов (ПОЛ) в механизмах развития сердечно-сосудистой патологии, 
реализации различного рода стрессовых воздействий, в настоящей ра­
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боте поставлена цель изучить процессы индуцированного ПОЛ в мем­
бранах эритроцитов (МЭ), уровень фоновых липидных перекисей 
(ФЛП) в плазме, уровень а-токоферола (ТФ) и фракций холестерина 
(X) в МЭ и плазме, активность супероксиддисмутазы (СОД) эритро­
цитов, активность Na+ К+ -АТФ-азы мембран, а также ряд показателей 
проницаемости МЭ при длительном воздействии шума.

Материал и методы

Эксперименты ставились на белых крысах-самках массой 150— 
200 г, содержавшихся в. обычных условиях вивариума на стандартном 
рационе. Животные были подразделены на 7 групп: контрольная и 6 
опытных. Крысы опытных групп подвергались воздействию широкопо­
лосного шума уровнем 91 дБ с максимальной энергией в области сред­
них и высоких частот. Сроки воздействия соответственно 1ч, 8ч; 7,28,. 
56, 154 дня ежедневно по 8 часов (для опытных групп). Животные каж­
дой группы подразделялись на две подгруппы: подвергающиеся воз­
действию шума и воздействию шума на фоне введения антиоксиданта 
а-гокоферолацетата внутрибрюшинно в дозе 1 мг на кг массы.

Животных забивали декапитацией. МЭ выделяли по методу 
Limber [11]. Содержание ТФ в плазме и МЭ определяли по методу 
Duggan флуориметрически на спектрофлуориметре «H^tacjhi»: (Япо­

ния), X—295/330 [8]. Содержание ТФ в плазме выражали в ли %, в 
МЭ—в мкг на мг белка. Содержание общего (ОХ), свободного (СХ) и 
эстерифицнрованного холестерина (ЭХ) определяли по методу Н. А. 
Сентебовой [5] и выражали в мг% и мкг на мг белка соответственно 
для плазмы и МЭ. Активность Na+։ К+ -АТФ-азы определяли по ме­
тоду М- К. Цильмера [6] и выражали в нмоль Pi на мг белка в мин. 
Об уровне индуцированного неферментативного аскорбат-зависимого 
ПОЛ (АЗП) и ферментативного НАДФН-зависимого ПОЛ (НЭП) МЭ 
судили по реакции с тнобарбитуровой кислотой [1]. Уровень фоновых 
липидных перекисей плазмы определяли по методу Joshioka [9]. Сум­
марную пероксидазную активность (СПА) определяли методом, в ос­
нове которого лежит реакция окисления бензидина перекисью водоро­
да с образованием окрашенных продуктов, катализируемая белками с 
пероксидазной активностью [4]. Активность Г-6-ФДГ определяли в мо­
дельной системе по накоплению НАДФН и выражали в мкмоль 
НАДФН на мл плазмы [2].

Белок определяли по методу Lowry [12].

Результаты и обсуждение

Результаты исследований свидетельствуют о незначительных из­
менениях в уровне АЗП МЭ в остром периоде стресса (II, III, IV груп­
пы) с последующим выраженным усилением к концу эксперимента 
(VI группа). НЗП, подавленный в остром периоде стресса, к концу 
эксперимента возрастает (рис. 1). Отмечается прогрессирующее сни­
жение соотношения ТФ/белок МЭ, наиболее выраженное у животных 
VI группы. Вероятно, незначительные изменения в интенсивности ин­
дуцированных процессов ПОЛ (у животных II и III групп) в опреде­
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ленные периоды стресса объясняются достаточно высоким уровнем ТФ 
в МЭ. Интересно отметить, что характер изменения интенсивности 
АЗП в условиях хронического эксперимента у самок подобен наблю­
даемым у самцов белых крыс, в то время как динамика сдвигов НЗП 
противоположна. Наряду с ТФ важную антиоксидантную функцию вы-

/ 2 3 4 5 6 7 1 2 3 4 5 6
Рис. 1. Уровень а-токоферола (I) (мкг на мг белка), НЗП (II) и АЗП 
(III)) (нмоль МДА на мг белка)в МЭ белых крыс-самок в условиях 
воздействия шума (а) и при профилактическом введении а-токоферолаце- 
тата (б). 1—контроль, 2—1 ч., 3—8 ч., 4—7X8 ч., 5—28X8 ч., 6—56X8 ч., 

7—154X8 ч„ О—Р<0,05. <0,001.

лолняет СОД, осуществляющая ферментативную дисмутацию суперок­
сидного аниона. СОД является регуляторным ферментом, активность 
которого зависит как от концентраций субстратов, так и уровня ТФ.

Активность СОД эритроцитов в условиях эксперимента характери­
зуется резким активированием к концу Расового непрерывного воз­
действия шума (III группа) и значительным подавлением у животных 
IV и V групп (рис- 2). Однако у животных VI группы активность вос­
станавливается почти до контрольного уровня, тогда как у самцов не 
отмечается существенных изменений в активности СОД во все сроки 
эксперимента, что свидетельствует о существовании половых различий 
в ответной реакции на стрессовое воздействие.

Важным показателем уровня метаболизма клеток и, в частности, 
эритроцитов является функциональное состояние биомембран. При шу­
мовых воздействиях, приводящих к усилению процессов ПОЛ в эрит- 
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роцнтах, сопровождающихся затратой ТФ и снижением актнвости СОД, 
наблюдаются нарушения проницаемости биомембран, о чем свидетель­
ствует повышение СПА и активности Г-6-ФДГ в плазме (рис. 2, 3). 
При этом отмечается однонаправленность сдвигов АЗП и НЗП с СПА,

Рис. 2. Активность Г-6-ФДГ в плазме (I) (мкмоль НАДФП на мл плазмы) 
и СОД эритроцитов (II) (ед. акт. на мг белка) крыс. Остальные обозна­

чения, как на рис. 1.

Рис. 3. Уровень СПА (I) (ед. оптнч. плотп. на мг плазмы), ЛП (II) 
(нмоль МДА на мл плазмы) и. а-токофер'ола (III) (.иг %) в плазме крыс.

Остальные обозначения, как на рис. 1.
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что может быть связано как с изменениями фосфолипидов липидной 
фазы биомембран в условиях интенсификации процессов ПОЛ, так и 
с изменением содержания ТФ н X в них. Вероятно, имеет место взаи­
мозаменяемость в механизме воздействия, т- е. замещения ТФ холесте­
рином при его убыли в ходе разнообразных метаболических процес­
сов. Так, нами показано снижение уровня ТФ в МЭ (на 36,7%) и воз­
растание содержания СХ (на 74,8%) у самцов через 8 недель от на­
чала воздействия шума [3]. У самок в тех же условиях эксперимента 
интенсивность сдвигов менее выражена: подобные изменения наблю­
даются лишь через 22 недели воздействия шума, при этом уровень 
СХ МЭ превышает контроль лишь на 20,2%. а содержание ТФ сниже­
но на 35% (рис. 4). Наблюдаемые изменения могут быть объяснены

Рис. 4. Содержание OX (I). СХ (П) и ЭХ (III) в МЭ белых крыс-самок 
(мкг на мг белка). Остальные обозначения, как на рис. 1.

сходством функций, выполняемых ТФ и X в составе биомембран. Под­
тверждением этому могут служить данные о влиянии ТФ на текучесть 
и проницаемость модельных мембран, сходство упаковки ТФ и X в них 
[15]. Анализ результатов свидетельствует о четкой обратной корреля­
ции между уровнем СХ и ТФ в МЭ в условиях воздействия шума. От­
меченное увеличение отношения СХ/белок и снижение ТФ/белок при­
водит к изменению текучести мембран, ослаблению антиоксидантной 
защиты клетки, изменению активности мембраносвязанных липидза- 
виснмых ферментов- Изучение активности Na+, К+ АТФ-азы МЭ, от­
ветственной за активный транспорт ионов и являющейся регуляторным 
ферментом, чутко реагирующим на фосфолипидное окружение, выяви­
ло развитие изменений в активности фермента, зависящих от сроков 
воздействия. При этом отмечается прямая корреляция между уровнем 
ЭХ и активностью Mg2 +-АТФ-азы; максимальная активность фермента 
отмечается в остром периоде стресса у животных III группы и совпа-
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дает с максимально высоким уровнем ЭХ (рис. 5). В этом отношении 
представляют интерес данные об активировании Mg2+ АТФ азы МЭ у 
людей при введении им липопротеидов очень низкой плотности 
(ЛПОНП), богатых холестерином, полученных от холестеринемических 
кроликов [13]. Отмечается также значительно более высокая способ­
ность самок утилизировать ЛПОНП из кровотока. Однако полученные 
нами результаты свидетельствуют как о более низкой активности Mg1+ 
АТФ-азы, так и о более низком уровне ЭХ и СХ у самок в норме. Тем 
не менее, если допустить предположение о модулирующем влиянии ЭХ 
на активность l^g2՜*՜АТФ-азы, становится ясным более высокая актив­
ность Mg^՜|■-ATФ-aзы у самцов, поскольку у них, по сравнению с сам-

Рнс. 5. Активность общей АТФ-азы (1), Mg2 + АТФ-азы (II) и Na2+K*- 
АТФ-азы МЭ белых крыс-самок (нмоль Pi на мг белка). Остальные 

обозначения, как на рис. 1.

ками, экспериментально показано более высокое содержание ЭХ и фос­
фолипидов на моль триглицеридов в составе ЛПОНП [14]. В целом 
активность как общейЫа+, К+-евой АТФ-азы, так и уабаинингибируемо- 
го компонента значительно подавлена при длительных экспозициях 
шума. Наблюдаемые сдвиги в активности фермента могут быть след­
ствием изменения как самой молекулы фермента, фосфолипидного ок­
ружения в составе биомембран, так и состава ЛПОНП и ЛПНП плаз­
мы вследствие активирования процессов ПОЛ в условиях стрессового 
воздействия. О возможном механизме воздействия модифицированных 
продуктами ПОЛ ЛПНП крови на сосудистую стенку свидетельствует' 
работа В. Е. Формазюка и др. [7]. Так, изменение белок-липидных взаи­
модействий в составе ЛПНП приводит к изменению их рецепторных 
свойств, накоплению холестерина и его эфиров в сосудистой стенке за 
счет «нерецепторного захвата» частиц, усилению пролиферативных про­
цессов гладкомышечных клеток с их атеросклеротическим перерожде-
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кием. Учитывая универсальность большинства биохимических процес­
сов в организме, можно допустить, что подобный механизм имеет ме­
сто и в отношении эритроцитов. Об активном обмене ЭХ между мембра­
нами и плазмой крови свидетельствует четкая противоположная на­
правленность сдвигов у животных всех опытных групп (рис. 4, 6).

Рис. 6. Уровень ОХ (1), ЭХ (II) и СХ (111) в плазме белых крыс-самок (в 
жг%). Остальные обозначения, как на рис. 1.

Изучение содержания ОХ в плазме выявило выраженное сниже­
ние его у животных III группы с последующим возвратом к контроль­
ному уровню (IV группа). Дальнейшее воздействие шума приводит к 
нарастающему снижению уровня ОХ (рис. 6). Интересно отметить, что 
хотя в течение всего эксперимента уровень СХ в плазме был понижен, 
22-недельное воздействие привело к его значительному повышению в 
плазме на фоне сниженного ОХ. При этом как в плазме, так и в МЭ 
направленность сдвигов определяет уровень ЭХ.

Полученные данные свидетельствуют о выраженных сдвигах в про­
цессах индуцированного ПОЛ МЭ, изменениях в составе структурных 
компонентов, отражающихся на функции эритроцитов, нарушениях со 
стороны ряда биохимических показателей плазмы крови самок. Особое 
внимание при этом привлекает снижение уровня ТФ почти в течение 
всего эксперимента как в плазме, так и в МЭ, что, помимо ослабления 
антиоксидантной функции, может привести к нарушению значительного 
числа биохимических процессов, в которых ТФ играет важную роль, в 
том числе к нарушениям в процессах превращения метгемоглобина в 
оксигемоглобин [9].

В связи с этим была предпринята попытка регуляции наблюдае­
мых сдвигов с помощью антиоксиданта а-токоферолацетата. Ис­
пользованная доза (1 мг на кг массы животного) не оказала сущест­
венного воздействия в остром периоде стресса, однако в условиях хро­
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нического эксперимента отмечается значительный рост уровня ТФ 
(V группа), МЭ с последующим возвратом к контрольному уровню 
(VI группа)- Поскольку процессы индуцированного ПОЛ являются ин­
тегральным показателем способности к переокислению, зависящим как 
от состояния антиоксидантной системы, так и уровня ненасыщенных 
жирных кислот в составе мембран, наблюдаемая однонаправленность 
сдвигов в уровне ПОЛ и отношении ТФ/белок мембран свидетельст­
вует, на наш взгляд, о динамическом равновесии между субстратами пе- 
реокнсления и защитными факторами.

Отмечается значительное активирование Na *՜, К+-АТФ-азы, в осо­
бенности уабаинингибируемого компонента (рис. 5,6), сглаживание 
пиков в динамике изменений содержания фракций холестерина как в 
плазме (рис. 6,6), так и МЭ (рис. 4, б), снижение СПА и активности 
Г-6-ФДГ в плазме. В активности СОД эритроцитов не отмечается су­
щественных сдвигов (рис. 3,6 2,6).

Обобщив полученные результаты, можно сделать следующий вы­
вод. В условиях длительного воздействия шума развиваются выражен­
ные структурно-функциональные изменения в плазме и эритроцитах 
белых крыс, о чем свидетельствуют ферментемия, сдвиги в содержании 
фракций X, ТФ, активности Na+, К՜* -АТФ-азы. При этом наблюдаемые 
изменения в определенной мере вызваны активированием процессов 
ПОЛ и. развитием дисбаланса в антиоксидантной системе. Отмечается 
также зависимость сдвигов от пола. Профилактическое введение ТФ в 
значительной степени предотвращает развитие метаболических наруше­
ний.
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Մ. Մ. ՄԵԷՔՈՆՅԱՆ

ՍՊԻՏԱԿ ԱՌՆԵՏՆԵՐԻ ՄՈՏ ԱԿՈՒՍՏԻԿ ՍՏՐԵՍԻ ՊԱՅՄԱՆՈՒՄ, 
ԲԻՈՔԻՄԻԱԿԱՆ ՈՐՈՇ ՑՍԻՑԱՆԻՇՆԵՐԻ ԴԻՆԱՄԻԿ ՏԵՂԱՇԱՐԺԵՐԸ

ԱՐՅԱՆ ՊԼԱԶՄԱՅՈՒՄ ԵՎ ԷՐԻԹՐՈՑԻՏՆԵՐՈՒՄ, ԿԱԽՎԱԾ ԿԵՆԴԱՆՈՒ 
ՍԵՌԱԿԱՆ ՊԱՏԿԱՆԵԼԻՈՒԹՅՈՒՆԻՑ

Փորձերը дпцд են տվել, որ արական սեռի առնետների մոտ, ստրեսի 
պայմանում, արյան պլազմայում և էրիթրոցիտների թաղանթներում լի֊ 
պիդային զերօքսիդացոլմը առավել արտահայտված էլ նկատվում են քանա­
կական տեղաշարժեր խոլեսթերինի, Օ-֊տոկոֆերոլի, ինչպես նաև մի շարք 
ֆերմենտների ակտիվության մեջ։

Բացահայտված փոփոխությունների ինտենսիվությունը և ընթացքը կախ­
ված են աղմուկի ազդեցության տևողությունից և կենդանու սեռական պատկա֊ 
նելիությունի ց։

Իգական սեռի առնետների մոտ այն արտահայտված է առավել թույլ։
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ТЛЕ SEX DEPENDENT CHANGES IN SOME BIOCEMICAL 
PARAMETERS OF ALBINO RATS PLASMA AND ERYTHROCYTE 

MEMBRANES UNDER THE ACOUSTIC STRESS CONDITIONS
In experiments on female albino rats it was shown the considerable 

changes in lipid peroxidation processes, cholesterol and a-tocopherol le­
vels, such as in some enzyme activities under the acoustic stress condi­
tions in erythrocytes membranes and blood plasma. The intensity and 
direction of changes depend both on the noise action term and sex of 
experimental animals.
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С. Ф. ВЕРШИНИНА,] С. H. АЛЕКСАНДРОВ | А. В. ГУБАРЕВА, H. H. БЕССОНОВ

ФАРМАКОЛОГИЧЕСКАЯ КОРРЕКЦИЯ НАРУШЕНИЙ 
СЕРДЕЧНОЙ И ЛЕГОЧНОЙ ДЕЯТЕЛЬНОСТИ ПОСЛЕ 

ВОЗДЕЙСТВИЯ ИОНИЗИРУЮЩЕГО ИЗЛУЧЕНИЯ
Разработан комплекс лекарственных препаратов (оротат калия, метацил, цепо- 

рин, ДМСО) для коррекции лучевых повреждений легких и сердца, вызываемых ор- 
товольтным облучением правой половины грудной клетки. Показано, что применение 
указанного комплекса лекарственных препаратов оказало ' положительное влияние 
на радиогенную кардио- и пульмонопатологию.

Радиогенная кардно- и пульмонопатология характеризуется боль­
шой тяжестью и стойкостью нарушений, представляющих в ряде слу-
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