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Ранее нами было показано изменение внешнесек
реторной деятельности поджелудочной железы, выра
жающееся в уменьшении содержания панкреатиче
ских ферментов в крови в условиях нарушенного 
кальциевого обмена [4]. Данные литературы свиде- 

• тельствуют о многогранном участии ионов кальция в 
процессах панкреатической секреции [20,26,27]. Дока
зана существенная роль этих ионов как в формирова
нии структуры зимогенных гранул [27], так и в экс
трузии различных компонентов панкреатического 
сока. Имеются также данные об опосредованном уча
стии Са2+ во влиянии на поджелудочную железу раз
личных стимуляторов секреции [20].

С другой стороны, общеизвестен факт прямой за
висимости функциональной активности клеток, ин
тенсивности и направленности мембранозависимых 
секреторных процессов от состояния перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) [7,21, 22]. Учитывая это, а 
также исключительную роль паратгормона (ПГ) в спе
цифической регуляции кальциевого гомеостаза, мы 
задались целью изучить состояние ПОЛ и антиокси
дантной системы в митохондриальной фракции под
желудочной железы в условиях введения ПГ. Интерес 
к изучаемой теме обоснован имеющимися в литерату
ре данными последних лет о взаимосвязи между об
меном Са2* и процессами ПОЛ [8,11,23,28]. Получен
ные результаты позволят выявить возможное отноше
ние ПГ к про- или антиоксидантной системе и при
близиться к раскрытию механизмов нарушения дея
тельности поджелудочной железы, где могут быть 
задействованы ионы кальция и кальцийрегулирующая 
система. Для сравнительного анализа результатов ис
следования мы также изучили показатели ПОЛ в ми
тохондриальной фракции печени, эритроцитарной 
мембране и плазме крови.

Материал и методы

Эксперименты проводились на белых крысах- 
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самцах, массой 150-200 г, содержащихся в обычных 
условиях вивария. Животные были разделены на 2 
группы. Особям опытной группы однократно внутри
мышечно вводился паратиреоидин (Россия) в дозе 0,5 
ед. на 100 г массы животного, а животным контроль
ной группы - физиологический раствор. Через 0,5 ч 
после инъекции животных декапитировали под лег
ким эфирным наркозом и выделяли поджелудочную 
железу и печень. В митохондриальной фракции этих 
тканей, выделенной методом дифференциального цен
трифугирования [10], в эритроцитарных мембранах 
(ЭМ), выделенных методом Lember G.K. [24], и в 
плазме изучали процессы ПОЛ.

Активность системы ПОЛ во всех изучаемых тка
нях определяли по накоплению малонового диальде
гида (МДА) и выражали в ммолях МДА на 1 мг белка 
[2,3,19]. Изучали также процессы аскорбатзависимого 
ПОЛ (АЗП) и NADPH-зависимого ПОЛ (НЗП). При 
исследовании АЗП инкубационная среда содержала 
0,3 мл 10% взвеси эритроцитарных мембран, 40 мМ 
трис-HCl, рН=7,4, 0,8 мМ аскорбата, 12x10՜® М соли 
Мора; при исследовании НЗП-2х10՜* М пирофосфата 
натрия, 12x10՜® М соли Мора, 1 лМ/NADPH. Содержа
ние МДА-модифицированных белков и диеновых 
конъюгатов (ДК) определяли по методу Ю.А. Влади
мирова и А.И. Арчакова [2] и выражали соответствен
но в ед/мл и нмоль/мл - для плазмы крови и в ед/мг и 
нмоль/мг белка - для мембран. О состоянии антиокси
дантной системы судили по содержанию а- 
токоферола, определяемого флуориметрическим ме
тодом [19] на спектрофлуориметре фирмы 
“Hitachi" (Япония), и выражали в нмоль/мг. белка для 
ЭМ и в нмоль/мл для плазмы крови. Белок определял
ся по методу Lowry О.Н. [25].

В плазме определяли и среднемолекулярные пеп
тиды (СМП) по методу Владыко А.С. и др. [3] и вы
ражали в нмоль/мл плазмы, а также уровень фоновых 
липидных перекисей (ФЛ11) по методу Yoshioka Т. et 
al. [29] в нмоль МДА на 1 мл плазмы.

Параллельно в сыворотке крови с помощью ионо-



Таблица 1

Показатели ПОЛ и уровень а-токоферола в митохондриях печени и поджелудочной железы и эрит
роцитарных мембранах белых крыс под влиянием паратиреоипиня

Таблица 2

Исследуемый показатель
Поджел. железа Печень Эритроцит, мембрана

К О К О К О

АЗП {нмоль МДА/мг белка) 4,85±0,086 8,29±0,112*** 3,1410,11 4,2710,08*** 2,1910,068 3,9610,143»**

НЗП (нмоль МДА/мг белка) 5,79±0,146 9,19±0,095*** 5,2710,133 6,9910,11*** 3,2310,097 5,7810,115***

Диеновые конъюгаты 
(нмоль МДА/мг белка)

1,15±0,074 1,58±0,044*** 0,910,045 1,1810,05** 3,8910,126 5,07±0,15***

МДА-модифиц. белки (ед/мг) 0,05±0,003 0,07±0,002*** 0,0210,001 0,0310,003* 0,0510,004 0,0810,004***

а -токоферол
(нмоль МДА/мг белка)

1,68±0,05 1,0310,054*** 1,610,05 0,9210,05*** 7,43±0,104 6,2310,105***

Примечание. К - контроль, О - опып; п = 6.
Достоверно в сравнении с контролем: * р<0,05, *♦ р<0,01, р<0,001

селективного анализатора фирмы “Коне-Мик- 
ролит” (Финляндия) определялось содержание иони
зированного кальция в ммолях.

Статистическую обработку данных проводили по 
Стьюденту.

Результаты и обсуждение

Результаты проведенных исследований свидетель
ствуют, что в условиях введения паратиреоидина в 
исследуемых тканях происходит значительное повы
шение интенсивности процессов как неферментатив
ного (АЗП), так и ферментативного (НЗП) ПОЛ. Наи
более выраженными являются сдвиги в ЭМ, где ак
тивность АЗП и НЗП возрастает на 80,8 и 78,9% соот
ветственно. Схожие данные выявляются в митохонд
риальной фракции поджелудочной железы, в которой 
изменения по ферментативному ПОЛ составляют 
58,7% и неферментативному - 70,9%. Наименьший 
рост активности ПОЛ наблюдается в печени по АЗП и 
НЗП - 35,9 и 32,6% соответственно (табл.1).

Подтверждением повышенной активности процес
сов ПОЛ является и выраженное повышение содер
жания МДА-модифицированных белков и ДК не толь
ко в ЭМ, митохондриальной фракции ткани поджелу
дочной железы и печени, но и в плазме (табл. 1,2). В 
плазме под влиянием паратиреоидина наблюдается 
также рост общего содержания ФЛП и увеличение 
уровня СМП, что также указывает на повышенную 
способность мембранных липидов к переокислению 
(табл.2).

Необходимо отметить, что во всех исследуемых 
тканях указанные изменения сопровождаются досто-

Показатели ПОЛ и уровень а-токоферола в плаз
ме белых крыс под влиянием паратиреоидина

Исследуемый 
показатель

Плазма

К О
ФЛП (нмоль МДА/мл) 5,8410,096 7,8210,111**

Диенов, конъюг.
(нмольМДА/мл белка)

4,2410,1 5,7310,11**

МДА-модифиц.белки 
(ед/мл)

0,7610,044 1,0310,028**

а-токоферол (нмоль
МДА/мл белка)

1.55Ю.052 1,08±0,069**

СМП (нмаль/мл') 0,1610,008 0,310,041*

Примечание. К - контроль, О - опып; п = 6.
Достоверно в сравнении с контролем: ♦ р<0,01, ♦* р<0,001 

верным снижением уровня важнейшего эндогенного 
антиоксиданта - а-токоферола, наиболее выраженным 
в митохондриальной фракции печеночной ткани 
(табл.1,2).

Проведенное под влиянием паратиреоидина изуче
ние содержания ионизированного кальция в сыворот
ке крови не выявило по сравнению с контролем досто
верно значимых изменений (1,156±0,02 мМ (п=5) про
тив 1,108±0,03 мМ, п=6), что согласуется с имеющи
мися литературными данными [13].

Обобщая вышеизложенное, можно констатиро
вать, что однократное введение паратиреоидина при
водит к выраженной интенсификации процессов сво
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боднорадикального окисления и подавлению активно
сти антиоксидантной системы в митохондриях подже
лудочной железы и печени, а также в ЭМ и плазме.

В литературе имеются единичные публикации от
носительно влияния ПГ на ПОЛ, которые косвенно 
указывают на возможную активацию гормоном про
цессов верным снижением уровня важнейшего эндо
генного антиоксиданта - а-токоферола, наиболее вы
раженным лудочной железы и печени, а также в ЭМ и 
плазме.

В литературе имеются единичные публикации от
носительно влияния ПГ на ПОЛ, которые косвенно 
указывают на возможную активацию гормоном про
цессов пероксидации [9,17,18]. Известно, что эффекты 
ПГ на те или иные процессы могут быть следствием 
как прямого его воздействия через мембранные и 
внутриклеточные мессенджерные системы, так и его 
опосредованного влияния через изменение общего 
гомеостаза кальция. Хотя в литературе имеются ука
зания на взаимосвязь между обменом кальция и ПОЛ, 
где этим ионам приписывается роль прооксиданта 
[8,11,23,28], в настоящем исследовании в связи с от
сутствием изменений в уровне Са2* в крови получен
ные эффекты следует расценивать как результат пря
мого воздействия паратиреоидина на ПОЛ - антиокси
дантную систему. С этой точки зрения, представляют 
интерес следующие предположения относительно 
механизмов влияния паратиреоидина. Известно, что 
ПГ реализует свое воздействие через вторичные мес
сенджеры, в том числе и через сАМР, увеличивая его 
содержание [14]. Учитывая это, а также принимая во 
внимание факт активации сАМР процессов ПОЛ [5], 
можно предположить, что этот механизм является 
одним из возможных путей действия паратиреоидина.

Кроме того, описано стимулирующее влияние ПГ 
на высвобождение свободной арахидоновой кислоты 
[16], которая, являясь полиненасыщеиной жирной 
кислотой и одновременно одним из основных суб
стратов пероксидации, может вызвать активацию про

цессов ПОЛ. Возможность такого пути влияния ПГ 
становится еще более вероятной с учетом повышения 
под влиянием гормона содержания диацилглицерина 
[15,16], который через активацию фосфолипазы А2 
увеличивает пул неэстерифицированных жирных ки
слот, а соответственно и уровень липидных переки
сей.

Нельзя не учитывать также и происходящей под 
влиянием ПГ активации пентозомонофосфатного пути 
окисления глюкозы с возможным избыточным образо
ванием NADPH [15], что, в свою очередь, стимулиру
ет процесс ферментативного ПОЛ.

Что касается антиоксидантной системы, то, воз
можно, наблюдаемое под влиянием паратиреоидина 
подавление ее активности еще больше усугубляет 
течение ПОЛ, а в тканях в ответ на интенсификацию 
процессов пероксидации не успевает сработать адап
тационный механизм, направленный на усиление ан
тиоксидантной защиты мембран.

Таким образом, полученные данные позволяют 
заключить, что такой важнейший неспецифический 
стресс-реализующий адаптивный механизм как про
цесс переокисления липидов находится под регуля
торно-модуляторным контролем другой стресс- 
реализующей - кальцийрегуллрующей системы.

Если исходить из имеющихся данных о ранней 
активации системы паратгормон-кальций в условиях 
стресс-реакции [6,12], можно допустить, что приспо
собление организма к действию чрезвычайных раздра
жителей осуществляется в том числе и за счет после
довательной активации деятельности стресс- 
реализующей - кальцийрегуллрующей системы орга
низма.

Независимо от механизмов активации ПОЛ под 
влиянием паратиреоидина увеличение содержания 
продуктов переокисления липидов может явиться 
причиной серьезных структурных повреждений мем
браны клеток, а значит, и неизбежных функциональ
ных нарушений органов и систем.

Поступила 05.12.02

Պարաթիրեոիդինի ազդեցությունը փպիդային գերօքսիդացման վրա 
առնետների հյուսվածքներում

Հ.Կ. Ղամբարյան, Լ.Մ. Սուքիասյան, Գ.Ա. Հովեյաե, Դ.Ն. Խադավերղյան

Պարաթիրեոիդինի (0,5 միավոր 100 գ 
զանգվածին) ներարկումից 30 ր անց ուսումնասիրվել 
են լիպիդային գերօքսիդացման պրոցեսները 
առնետների ենթաստամոքսային գեղձի, սարդի, 
էրիթրոցիտոգին թաղանթի հյուսվածքներում և 

պլազմայում: Բոլոր ուսումնասիրված օբյեկտներում 
հայտնաբերվել է մալոնային դիալդեհիդի, ՍԴԱ- 
մոդիֆիկացված սպիտակուցների, ղիենային կոնյա- 
գաաների քանակի աճ, ինչպես նաև а-ստկոֆերուի 
մակարդակի իջեցում: Նույն պայմաններում 
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պլազմայում նկատվել է միջին մոլեկուլային զանգվա
ծով պեպտիգների ընդհանուր քանակի ավելացում:

Ստացված տվյալները վկայում են լիպիդային 

գերօքսիդացման պրոցեսների ակտիվացման և 
հակաօքսիդանտային համակարգի ակտիվության 
ընկճման մասին:

Influence of parathyreoidine on lipid peroxidation processes in rat different tissues

H.K.Gambaryan, L.M.Sukiasyan, GAJioveyan, D.N.Khudaverdyan

The lipid peroxidation (LPO) product levels in the 
pancreatic and hepatic tissues as well as erythrocyte 
membranes and plasma of albino rats have been studied 
30 min after parathyreoidine intramuscular single admini
stration in 0,5Un/100g dosage. It has been revealed that 
the contents of malonic dialdehydes (MDA), MDA - 

modified proteins and dienic conjugates increase, as well 
as a-tokopherol content decreases in all investigated ob
jects. In the plasma phonal lipid peroxides and the mid- 
molecular peptides contents increase is also observed. All 
this testifies to the LPO processes intensification and inhi
bition of the antioxidant system.
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