
pids peroxld -tlon induced by unsaturated fatty acids and also during the 
injection of a-tocopherolacetate In the liver cytoplasm and activity of 
glucose -i-phosphatedhyderogenase in the blood plasm of albino rats. 
Nonunidirectional changes In the activity of studied enzymes were found 
out in the liver cytoplasm with their primary inhibition and appearance 
of enzymemla. A definite correlation was established between the acti
vity of enzymes of oxidative branch of penthosephospha-e pattern and the 
level of lipids peroxidation an NADPH-dependent systems. The injection 
of a-tocopheriiacetate under certain conditions brought to the correction 
of studied parameters.
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ЭНЕРГЕТИЧЕСКИЕ РЕАКЦИИ МИТОХОНДРИИ ПРИ КОМПЛЕКСНОЙ 
СТИМУЛЯЦИИ РЕГЕНЕРАЦИОННЫХ ПРОЦЕССОВ ДИФФУЗНО 

ПОРАЖЕННОЙ ПЕЧЕНИ КРЫС

В последние годы в лечении диффузных заболеваний печени на
мечается тенденция к разработке принципиально нового подхода, а 
именно, возможность стабилизации положительных сдвигов в пора
женной печени за счет стимуляции регенерации неповрежденной пе
ченочной ткани. Экспериментально доказано, что частичные гепатэк- 
томии стимулируют регенерацию как нормальной, так и пораженной 
диффузным процессом печени, позволяя добиться значительного обрат
ного развития разросшейся соединительной ткани [10, 11]. Вместе с 
тем хорошо известна роль лимфоидной ткани в процессах регенера
ции [2, 9, 14]. Однако в недостаточной степени изучена роль регуля
торных механизмов иммунной системы в процессах регенерации пе
ченочной ткани. В частности, большой интерес представляет влияние 
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процессов активации контрсупрессорного звена регуляции иммуноге
неза. Ранее было продемонстрировано, что индукция регенерацион
ных процессов в селезенке сопровождается активацией контрсупрес
соров [3]. В то же время показана возможность моделирования 
контрсупрессорного эффекта миелопидом (Б-активином) препаратом 
из группы миелопептидов с молекулярной массой 1—1,2 кДальтон [4]

С другой стороны, известно, что любое воздействие на ткань вы
зывает, в первую очередь, изменения на уровне энергопродуцирую
щих систем клетки, как обеспечивающих гомеостазироваиие функ
ционирования органа [5, 6, 8, 12].

Целью данной работы явилось изучение влияния м,иелопида и 
комплекса хирургических воздействий на энергетические реакции ми
тохондрий (Мх) печени, пораженной диффузным процессом.

Материал и методы
Исследования проводились на 60 белых крысах-самцах с исходной массой 

250—300 г. Животные были разделены на 2 основные группы. Первую группу со
ставили животные (30), которые не подвергались предварительной затравке, на них 
изучались реакции <нормальной> печени. Вторую группу составили животные (30), 
у которых по известной методике Б. А. Ахунджанова введением 1 мл 0,1% раст- 
ссра гелиотриил 2 .раза в неделю в течение 3 месяцев, было вызвано диффузное 
поражение печени (30) [1]. В каждой из групп были проведены 3 серии экспери
ментов: 1—одномоментная частичная гепатэктомия и двухэтапная парциальная 
резекция селезенки: II—частичная гепатэктомия с введением мнелопида в хвостовую 
вену: 1П—одномоментная частичная гепатэктомия и двухэтапная парциальная резек
ция селезенки с введением мнелопида в хвостовую вену.

Все животные были оперированы под общим наркозом введением внутрибрю
шинно 2% раствора промедола от 0,5 до 1,0 мл. Животным производился средин
ный лапаротомический разрез длиной от 4 до 5 см. Печень лигировалась шелковой 
нитью и отсекалась выше лигатуры. Для резецирования части селезенки предвари
тельно лигировался сосуд, питающий резецируемую часть, и той же нитью—чаегь 
органа проксимальнее места резекции. Далее, на 7—10-й день, производили рела
паротомию и резецировали часть культи селезенки (И этап), одновременно вводя 
мпелспид в организм животных.

Оценка результатов производилась на первые и седьмые сутки после сочетан
ных с частичной гепатэктомией воздействий. Миелопнд вводили в хвостовую вену из 
расчета 0,5 мг/кг веса животного.

Исследования велись на изолированных митохондриях методом полярографи
ческой регистрации потребления кислорода открытым платиновым электродом. Изу
чалась дыхательная активность митохондрий в основных метаболических состоя
ниях, индуцируемых воздействием аденозиндифосфата (АДФ) и 2.4-динитрофенола 
(ДНФ) при утилизации янтарной кислоты (ЯК) с последующим расчетом абсо
лютных скоростей дыхания (нг-атО^се/с мг белка), а также показателей эффек
тивности процесса фосфорилирования: дыхательный кроль пэ АДФ—ДКАЛФ 
дыхательный контроль по ДНФ—ДКдн* Доля фосфорилирующего дыхания в % 
ДФД, резервная мощность дыхательной цепи—РАД и время фосфорилирования 
(Т л). Статистическая обработка полученных данных проведена с применением кри
териев Стьюдента [7]. Контролем служили реакции Мх печени интактных животных.

Результаты и обсуждение
У животных I серии I-й группы через 7 суток в реакциях Мх от

мечается четкая смена метаболических состояний под воздействием
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АДФ и ДНФ с хорошо выраженной энергетической регуляцией ды
хания на фоне удлинения Тф (Р<0,05) и сужения резервной способ
ности дыхательной цепи (Р>0,05) за счет ослабления скорости ра
зобщенного дыхания относительно уровня контрольных животных 
(Р<0,01, рис. 1; 1).

Рис. 1. Изменение энергетических параметров митохондрий непоражен
ной печени крыс в результате экспериментальных воздействий на 7-е 
сутки. А—контроль, Б—эксперимент; 1—I серия, 2—II серия, 3—III серия.

Во П серии 1-й группы введение миелопида на фоне частичной 
резекции печени не вызывает существенных сдвигов в характере ре
акции дыхательной цели Мх по сравнению с животными I серии 
I группы (Р>0,05), хотя и отмечается дальнейшая интенсификация 
дыхательной активности (Р<0,01, рис. 1; 2). И только у животных 
с одномоментной частичной резекцией печени и селезенки в два этапа 
и введением миелопида (III серия I-й группы) выявлено значитель
ное повышение дыхательной активности на седьмые сутки как отно
сительно контрольных животных, так и всех 'предыдущих серий 
(Р<0,01) в среднем на 49%', увеличение ДФД на 50% (Р<0,01), 
при тенденции к ослаблению энергетической регуляции дыхания 
(Р<0,05) и на фоне удлинения Тф (Р>0,05, рис. 1; 3).

Итак, одномоментная частичная резекция печения и селезенки в 
два этапа с введением миелопида вызывает активацию энергетических 
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реакций митохондрии «нормальной», т. е. неповрежденной, печени, 
■что выражается в росте абсолютных скоростей дыхания во всех ме
таболических состояниях и ослаблении резервов дыхательной цепи. 
Это обстоятельство, возможно, указывает на четкую взаимообуслов
ленность процессов в регенерирующей ткани, а именно: интенсифи
кация энергетических процессов, направленная на повышение выра
ботки богатых энергий соединений, может явиться следствием их по
стоянного дефицита в связи с усилением биосинтетических реакций в 
гепатоцитах, индуцированных резекцией печени. Об этом же свиде
тельствует работа японских авторов [13], где отмечена тесная корре
ляция между повышением фосфорилирующей активности и увеличе
нием потенциала мембран Мх в регенерирующей печени.

Анализ результатов опытов, проведенных во 2-й группе живот
ных с пораженной печенью, выявил следующие особенности. При ча
стичной резекции и печени и селезенки (I серия 2-й группы) на 7-е 
сутки (рис. 2; А), по сравнению с первыми (исходными), отмечается

Рис. 2. Параметры энергетического обмена митохондрий диффузно-по
раженной печени крыс и влияние корригирующих воздействий. А—I 
серия, Б—II серия, В—III серия; I—пораженная печень, 2—после кор

рекции на 7-е сутки.

улучшение энергетических показателей Мх, что проявлялось в четкой 
смене метаболических состояний, повышении энергетической регуля
ции дыхания (ДКАД^ превысил показатели первых суток на 43,66% 
(Р<0,05) при сокращении более чем вдвое Тф и росте ДФД на 
33,3% (Р<0,01). Однако все это сопровождалось сужением резерв
ных возможностей дыхательной цепи Мх на 7-е сутки (Р<0,05), что 
особенно было заметно не только относительно показателей 
первых суток, но и аналогичных результатов I серии 1-й группы, 
т. е. «нормальной» печени (снижение ДКн-{1> (Р<0,05) и РАД 
(Р>0,05).
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Во II серии 2-й группы выявлено, что в результате коррекции, по 
сравнению с исходным состоянием, на 7-е сутки отмечается тенден
ция к росту скоростей во всех отмеченных состояниях при прак
тически неизмененных параметрах ДКЛЛф։ ДКдНФ. РАД и Тф 
(Р>0,05). характеризующих эффективность процессов фосфорилиро
вания (Р>0,05, рис. 2; Б).

В III серии 2-й группы комплексное воздействие (одномомент
ная частичная резекция печени и селезенки в два этапа с введением 
миелопида) вызывало относительно нормы к исходного состояния 
(на 7-е сутки) интенсификацию дыхательной активности во всех ме
таболических состояниях, сопровождающуюся ростом показателей, 
ответственных за сопряженность процессов окисления и фосфорили
рования: скорость разобщенного дыхания увеличилась на 94,3% 
(Р<0,05), ДКЛНФ —на 47,56% (Р<0,05), а РАД-.на 270,9%
(Р<0,05, рис. 2; В). Однако следует отметить, что несмотря на то, 
что показатели энергетических реакций Мх печени в данной группе 
экспериментов и֊ поднимаются до уровня таковых с «нормальной» 
печенью в аналогичный срок исследования, характер реакции у них 
при этом качественно разнится. Дифференцирующим тестом может 
служить добавка в среду инкубации глютамата как субстрата, сни
мающего оксалоацетатное ингибирование сукцинатдегидрогеназьг 
(СДГ), характерное для патологических состояний. Так, добавка 
глютамата в среду с Мх «пораженной» печени, снимая торможение 
активности фермента СДГ, способствует усилению их дыхательной 
способности. Последнее однозначно свидетельствует о наличии низко
энергетического сдвига Мх печени при данной патологии. Действи
тельно, при внесении глютамата в среду с ЯК у крыс с «поражен
ной» печенью (табл.՛ 1) практически по всем срокам исследований 
отмечается тенденция к увеличению скорости активного дыхания, 
ДКдд. Тфи увеличения ДФД, за исключением III серии экспери
ментов. Частичное отсутствие действия глютамата в данной серии нз 
процессы дыхания может указывать на наиболее оптимальное со
стояние энергообмена при данном виде корригирующего воздействия 
сравнительно с другими способами.

Итак, «поражение» печени без корригирующего воздействия вы
зывает относительно контроля в реакциях дыхательной цепи Мх сле
дующие сдвиги: значительное удлинение Тф (в 2—3 раза), тенденцию

Ниды воздействий
Увеличение

ДФД Сокращение 
ТФскэр >СТИ 1КТИВ 

ною дыхания дк * ядф

Резекц<я части печени и се
лезенки 20,5 22,0 21.0 15,5

Резекпия печени с введением 
иммуностимулятора 37,0 19.7 89,0 33.4

Резек;;ия печени и сел;з.*нки с 
взедсн. иммуностимулятора

нет 
стимулаиил

нет 
стимуляции 25 10.55
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к повышению уровня отрегулированного состояния и связанное с 
этим понижение показателя ДКАД» и ДФД. Описанные альтерации 
могут указывать на сдвиг митохондрий к низкоэнергетическому со
стоянию, представляющему один из компоненте® неепецифической 
ютветной реакции ткани на внешнее «возмущение» как длительной 
метаболической нагрузки на дыхательную систему Мх. Коррекция же 
патологического состояния, заключающаяся в одномоментной частич
ной резекции печени и селезенки с введением миелопида, индуцирует 
сокращение Тф, рост скоростей дыхания, а также значительное уве
личение доли фосфорилирующего дыхания и усиление резерва в ды
хательной цепи. Допускаем, что отмеченные сдвиги, свидетельствую
щие о благотворном влиянии комплекса воздействий на реакции ды
хательной цепи Мх пораженной печени, могут указывать на тенден
цию к нормализации функционального статуса гепатоцитов.

Учитывая положительное воздействие предлагаемого метода кор
рекции (комплексгчастичная резекция печени и селезенки+биости- 
мулятор), индуцирующего регенерационные реакции в диффузно по
раженной печени, можно считать обоснованным дальнейшее изуче
ние этой проблемы в аспекте привлечения морфофункциональных па
раметров гепатоцитов.
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ՄԻՏՈՔՈՆԴՐԻԱԼ ԷՆԵՐԳԵՏԻԿ ՌԵԱԿՑԻԱՆԵՐԸ ԱՌՆԵՏՆԵՐԻ ԴԻՖՈՒԶ ԱԽՏԱՀԱՐՎԱԾ ԼՅԱՐԴԻ 
ՎԵՐԱԿԱՆԳՆՈՂԱԿԱՆ ՊՐՈՑԵՍՆԵՐԻ ՀԱՄԱԿՑՎԱԾ ԽՌԱՆՄԱՆ ՊԱՅՄԱՆՆԵՐՈՒՄ

Դիֆուզ ախտահարմ ամբ լյարդով առնետների վրա կատարված փորձերի 
արդյունքները միտոքոնդիալ ռեակցիաների մ ակարդակով ցույց են տալիս 
1յարդի և փայծաղի երկփուլ մասնակի մ ասնահ ատումն երի արդյունավետու
թյունը լյարդի հյուսվածքի վերականգնումը խթանելու նպատակով։ Տվյալ 
եզրակացությունները հիմնված են մի շարք ցոլցանիշների վերլուծության 
Վրա, որոնք արտացոլում են ֆոսֆորիլացման պրոցեսի արդյունավետությունը 
և միս։ոքոնդրիաների շնչական ակտիվությունը։

թլշադրության է արժանի իմոլնոմոդուլյատոր միելոպիդի օգտագործումը 
վերականգնողական պրոցեսների խթանման նպատակով։

A. Տ. Javadian, T. D. Karapetian, Տ. Տ. Ghambarav, I. R, Sahakian, V. Տ. Petros- 
sian, A. L. Baghdassarian

Energetical Reactions of Mitochondria at Complex Stimylation of 
Regenerative Proccesses in Diffuse Affection of Rat’s Liver

Խ experiments on rats the energetical aspects of stimulation of he
patic tissue s regeneration by means of different corrlgatlng influences are 
studied.
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At the level of energetical reactions of hepatic mitochondria the most 
■effective complex influence Is found, that is the partial resection of the 
liver and spleen (two stages) with administration of myelopld for stimu
lation of the regenerative processes of the hepatic tissue.
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А. С. Оганесян, Ж. С. Геворкян, Г. М. Минасян

ПИРИДОКСАЛЬ-5-ФОСФАТ КАК НОВЫЙ 
АНТИОКСИДАНТНЫЙ ПРЕПАРАТ

Антиоксидантная система организма играет важную роль в его 
жизнедеятельности [1, 2, 6]. Функционирование ее направлено на 
поддержание резистентности организма к действию патогенных фак
торов окружающей среды [3—5]. Антиоксидантная система, состоя
щая из ферментативных и неферментативных компонентов (суперок- 
сиддисмутаза, глутатионпероксидаза, а-токоферол, аскорбиновая кис
лота, глутатион и др.), подавляет процессы свободнорадикального 
перекисного окисления липидов (ПОЛ), обеспечивая нормальное 
функционирование клеточных мембран и клетки в целом. В опреде
ленных патологических состояниях в результате снижения активно
сти антиоксидантной системы усиливаются процессы ПОЛ в клеточ
ных мембранах, что приводит к многочисленным нарушениям в ме
таболизме и снижению функциональной активности клетки.

. В медицинской практике из многочисленных антиоксидантных 
препаратов при лечении заболеваний, сопровождающихся усилением 
ПОЛ, широко применяется витамин Е (а-токоферол). Однако в оп
ределенных условиях, в частности в пожилом возрасте, его приме
нение может вызвать стимуляцию процессов пролиферации клеток. 
Поэтому изыскание новых природных антиоксидантных препараточ 
представляется актуальной проблемой. В настоящем сообщении при
водятся результаты исследований, характеризующих пиридоксаль-5- 
фосфат (ПФ) как эффективный антиоксидантный препарат.
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