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ВЛИЯНИЕ ПРОДУКТОВ ЖИЗНЕДЕЯТЕЛЬНОСТИ ЛИМФОЦИТОВ ТИМУСА 
НА АКТИВНОСТЬ ОРГАНОСПЕЦИФИЧЕСКИХ ФЕРМЕНТОВ ПЕЧЕНИ

В УСЛОВИЯХ ИММОБИЛИЗАЦИОННОГО СТРЕССА

Известно, что лимфокинам принадлежит важная роль в осуще
ствлении иммунологических реакций организма [13, 14, 17]. Они яв
ляются медиаторами многих проявлений клеточного иммунитета, иг
рают важную роль в различных ситуациях при воспалении и зажив
лении. Но тот факт, что нелимфоидные клетки могут вырабатывать 
лимфокиноподобные медиаторы, наводит на мысль, что лимфокины 
служат одним из проявлений общебиологического феномена, важного 
для защиты организма и, возможно, для других сторон гомеостаза 
[18]. Изучение нами влияния продуктов жизнедеятельности лимфо
цитов тимуса (ПЖЛ) на морфофункциональное состояние органов 
мишеней в условиях иммобилизационного стресса .позволило выска
зать мнение о том, что эти высокомолекулярные соединения не только 
участвуют в иммунологических реакциях, но выступают и в качестве 
адаптогенных факторов [4]. В данном аспекте нам представлялось 
интересным изучить влияние ПЖЛ на печень в условиях иммобилиза
ционного стресса, учитывая особую чувствительность этого органа на 
стрессорные воздействия. С целью оценки состояния печени мы оп
ределяли активность ферментов уроканиназы и гистидазы—универ
сальных маркеров поражения гепатоцитов [2, 6, 8—11, 16]. Обнару
жение этих ферментов в крови и изменение их активности в печени 
может дать ценную информацию о характере и степени повреждения 
печени при иммобилизационном стрессе и влиянии ПЖЛ на эти изме
нения.

Материал и методы
Опыты выполнены на нелинейных половозрелых белых крысах-самцах массой 

160—170 г. Крыс подвергали 24-часовой жесткой иммобилизации в положении лежа 
на спине. Активность ферментов в печени и сыворотке крови изучалась в трех се
риях экспериментов. I серия—интактные крысы; II серия—жесткая иммобилизация; 
1։1 серия—ПЖЛ+нммобилизационный стресс. ПЖЛ выделяли методом О. П. Макаро
вича и соавт. [5] и вводили крысам внутрибрюшинно за день до нммобилизаци трех
кратно по 1 мл на 150 г веса животного с интервалами в 6 часов.
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В пробах печени и крови определяли активность гистидазы и урэкзниназы ме
тодом Н. Tabor и A. Mehler [15] в модификация В. А. Буробина [1]. Активность 
'ферментов обозначали в условных единицах: за единицу уроканиназы в печени при
нимали 1 кмоль разложившейся уроканиновой кислоты на г ткани в мин, а в крови— 
1 мкмоль в час на 100 мл сыворотки; за единицу гистидазы—1 мкмоль образовав
шейся уроканиновой кислоты за 1 час инкубации при 37°, умноженной на 102 в 
расчете на 1 мл сыворотки или г ткани печени.

Результаты и обсуждение

У большинства интактных крыс уроканиназа и гистидаза в крови 
не выявлялись (таблица). Только у некоторых крыс обнаруживалась 
небольшая активность этих ферментов, что, по-видимому, является 
следствием скрытого поражения паренхимы печени. В гомогенатах 
печени была выявлена определенная активность гистидазы и урокани
назы.

Как показали исследования, реакция крыс на стрессорные воз
действия была неодинаковой. Часть крыс (55,6%) к концу жесткой 
24-часовой иммобилизации находилась в тяжелом состоянии (отсут
ствие реакции на внешние раздражения), у других животных (44,4%) 
отмечалась некоторая двигательная активность. При этом у всех жи
вотных определялись высокая активность гистидазы в сыворотке крови 
и повышение активности фермента в печени почти в 2 раза по срав
нению с активностью у интактных животных.

Что касается активности уроканиназы, то характер и степень ее 
изменений зависели от состояния животного. У сравнительно устой
чивых к стрессорному воздействию животных также обнаруживалась 
высокая активность фермента в сыворотке и печеночной ткани. При
том активность фермента в печени превышала данные интактных жи
вотных более чем в 2 раза. У животных же, находящихся к концу 
стрессорного воздействия в тяжелом состоянии, активность урокани
назы в печени понижалась почти в 2 раза, по сравнению с показа
телем интактных крыс, но зато в сыворотке крови выявлялась ее бо
лее высокая активность, чем у животных I группы.

Обнаруженный нами факт высокой активности уроканиназы и 
гистидазы в сыворотке крови при иммобилизациином стрессе свиде
тельствует о повреждении мембранных структур печени, повышении 
их проницаемости под влиянием сильного стрессорного воздействия, 
что приводит к вымыванию ферментов из гепатоцитов в кровь. Учи
тывая, что появление этих ферментов в крови отмечено при действии 
различных повреждающих факторов [3, 7, 8, 10, 12, 15], эту реакцию 
следует рассматривать как неспецифическую, отражающую глубину 
поражения печени.

Как показали исследования, предварительное (до действия стрес
сора) введение лнмфокинов предотвращало развитие наблюдаемых 
нами значительных изменений в активности ферментов под влиянием 
иммобилизационного стресса. В печени активность уроканиназы и ги
стидазы оставалась почти в пределах нормы, выявлялась незначи
тельная активность гистидазы в крови, и только активность урокани
назы в сыворотке крови оставалась на высоких цифрах. Ни в одном
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Активность уроканиназы и гистидазы п сыворотке крови и печени

Сроки 

исследований

Активность урокан плазы Активность гистидазы

в сыв-ке крови в лсал«оль/час/100 мл в печени в нмоль/г печенимнн в сыв-ке 
крови в 

мкмо.и>1мл1 
,’час

в печени 
в 

м/г печени 
чассредние 

данные
I гр. устой

чивые
II гр. неу
стойчивые

средние 
данные

I гр. устой
чивые

II гр. неу
стойчивые

Интак:н - е 0,20+0,10 
(10)

— — 208,8+23.93
(11)

— — 0,11+0,006 
(12)

190,2 +26,4 
(П)

24часовая им- 
мобилизац.

5,44+0,38* 
(18)

4,7+0,74* 
(8)

6.05+0,46* 
(Ю)

255,7+40.3') 
(Ռ)

433,3±55,1* 
(8)

113,7+9,13* 
(Ю)

3,24+0,375* 
(18)

368,9+23,68*
(17)

11ЖЛ (-24-часо
вая иммоби
лизация

8,62+0,30* 
(10)

— — 218,3+32,06
(14)

— — 0,26+0.08 
(Н)

212,8+18,87 
(И)

Примечание. *—достоверное отличие с показателем интактных животных.



I

из опытов этой серии мы не наблюдали резкого снижения активности 
ферментов в печени, что свидетельствовало бы о глубоком поражении 
органа. Эти данные свидетельствуют о том, что превадрительное вве
дение лимфокинов повышает устойчивость печени к действию чрез
вычайного стрессорного фактора, что говорит об адаптивном значе
нии ПЖЛ.

Наличие коррелятивной связи между тяжестью постстрессорного 
состояния крыс и характером изменений активности ферментов в 
крови позволяет нам предложить использование этих тестов в каче
стве критерия для оценки степени поражения печеночной паренхимы 
при стрессорных ситуациях, при апробации новых средств коррекции 
экстремальных ситуаций н адаптационного синдрома в целом.
ЦНИ.Т 'Ереванского 
медицинского института Поступила I8/V 1990 г.

Կ. Ա. ք»ա.աարյան, UT. Ե. ՄարէԱիրոսյաՅ, Ա. Ս. Պապոյան, Գ. 0. Մարաիրոսյան

ԹԻՄՈՒՍԻ ԼԻՄՖՈՑԻՏՆԵՐԻ ԿԵՆՍԱԳՈՐԾՈՒՆԵՈՒԹՅԱՆ ԱՐԳԱՍԻՔՆԵՐԻ ԱԶԴԵՑՈՒԹՅՈՒՆԸ 
ԼՅԱՐԴԻ 0ՐԳԱՆՈՍՊԵ8ԻՖԻԿ ՜ՖԵՐՄԵՆՏՆԵՐԻ ԱԿՏԻՎՈՒԹՅԱՆ ՎՐԱ ԻՄՈՐԼԻԶԱ8ԻՈՆ

ՍՏՐԵԾԻ ՊԱՅՄԱՆՆԵՐՈՒՄ

24 ժամվա Խիստ իմոբիյիզացիայից հետո առնետների արյան շիճուկում 
.դիտվում ՛է հիստիդաղի և ուրոկանինազի բարձր ակտիվություն, որբ վկայում 
.է լյարդի թաղանթային կառուցվածքի ախտահարման և թափանցելիության 
բարձրացման մասին։ Նշված ֆերմենտների ակտիվությունը լյարդում կեն
դանիների մեծ մասի մոտ նույնպես բարձրանում է։ Լիմֆոցիտների կենսա
գործունեության արգասիքների նախնական ներարկումը բարձրացնում է 
■առնետների լյարդի կայունությունը արտակարգ ստրեսի գործոնի նկատ
մամբ, >որը վկայում է լիմֆոցիտների հարմ արողական ազդեցության մա
սին։

К. A. Khachatrian, M. Ye. Martirossian, A. S. Papoyan, G. O. Martirossian

The Effect of the Vital Activity Products of Thymus Lymphocytes 
on the Activity of Organospecific Ferments of the Liver in

Conditions of Immobilizative Stress

The effect of the vital activity products (VAP) of lymphocytes on 
hepatocytes has been studied in conditions of Immobilizative stress. It is 
revealed 'that the preliminary injection of VAP to rats increases the re
sistance of the liver towards the influence of the extremal stress factor, 

'.which testifies Io the adap’.ive effect of lymphocytes.
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, УДК 616.12-021.2

К. H. Конторщикова, В. И. Крылов, И. В. Мухина

СРАВНИТЕЛЬНОЕ ИЗУЧЕНИЕ ДЕЙСТВИЯ ГУТИМИНА И БУФОТИНА 
НА ПЕРЕКИСНОЕ ОКИСЛЕНИЕ ЛИПИДОВ И СОКРАТИТЕЛЬНУЮ 

ФУНКЦИЮ ИЗОЛИРОВАННОГО СЕРДЦА

Исследованиями последних лет установлено, что при гипоксии 
различного генеза снижается активность естественных антиоксидант
ных систем и усиливается перекисное окисление жирнокислотных ос
татков фосфолипидов мембран, изменяя их структурно-функциональ
ные характеристики. Особенно критической ситуация становится при 
следующих за гипоксией реоксигенационных мероприятиях. В этом 
случае восстановленные переносчики дыхательной цепи митохондрий, 
накопившиеся в избытке в отсутствии кислорода, получают возмож
ность для передачи электронов, в результате чего образуется боль
шое количество активных форм кислорода при недостаточной анти
оксидантной защите. В кард ио миоцитах это может привести к нару
шению проводимости возбуждения и сократительной деятельности 
сердца. В связи с этим большую актуальность приобретает разра
ботка способов коррекции свободно-радикального окисления лекар
ственными препаратами с ингибирующими свойствами.

В данной работе представлены результаты сравнительного изу
чения действия на процессы перекисного окисления липидов (ПОЛ) 
и сократительную функцию миокарда изолированного сердпа крысы 
двух препаратов: гутимина и буфотина—для оценки их возможного* 
использования в качестве ингибиторов ПОЛ.

Материал и иетоды
Гутимнн является соединением, синтезированным на основе тиомечевгии. Это- 

малотоксичное соединение, обладающее большой широтой терапевтического дейст
вия. Экспериментально установлены антигипоксические свойства гутимина, и торые 
реализуются как на клеточном, так и на системном уровнях [1].

Буфотин—фармакологический препарат, изготовленный из яда жаб Bu*o vindis 
dans, т. е. представляет собой продукт биосинтеза и в связи с этим является 
более естественным соединением для живого организма. Химико-технологический 
анализ препарата показал, что буфотин содержит адреналин, стероиды и производ- 
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