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Согласно ранее проведенным исследованиям [9, 
18, 22-24] в Институте молекулярной биологии НАН 
РА, посвященным изучению природы стимулирующе
го действия вновь модифицированного коллективом 
авторов аналога дс-РНК на иммунный статус организ
ма, показан ряд принципиально новых феноменов. 
Они коснулись главного компонента биологических 
мембран клеточных образований тканей самых раз
личных уровней их филогенетической дифференциа
ции. а именно фосфолипидов (ФЛ). Среди ФЛ, извест
ных широким спектром своих структурно
функциональных и метаболических особенностей, 
наиболее примечательной оказалась фракция лизо
фосфатидилхолинов (ЛФХ), заметно возраставшая в 
своем содержании на фоне действия определенных 
концентраций дс-РНК [8]. Отмеченный факт был ин
терпретирован как явление специфическое, связывае
мое с количественным увеличением именно ЛФХ, 
участвующих в комплексе молекулярно
биологических преобразований, обусловливающих 
феномен становления, стабилизации к генерализации 
иммунного ответа организма, его стойкого иммуноло
гического статуса.

Интерпретация данных, полученных нами ранее, 
нашла свое логическое подтверждение в результатах 
многочисленных работ, выполненных в различных 
исследовательских центрах. Они коснулись регуля
торной роли лизолипидов различных категорий, в ча
стности лизофосфатидных кислот (ЛФК) сыворотки 
крови [27], трансформирующихся в наиболее актив
ные циклические формы [15] в процессе межклеточ
ных взаимодействий элементов крови [34], катехола- 
минобразовательной функции хромаффинных гранул 
[42], формирования структурно-функциональных осо
бенностей липопротеинов и ростстимулирующих фак
торов моноцитов [30, 32, 33, 36]. Они нашли свое от
ражение и в реализации многочисленных нейроген

ных феноменов [12, 20,21,25, 26,40], а также тромбо- 
цитстимулирующей функции организма [14, 37-39, 
41, 43, 44]. Значительная часть этих исследований 
посвящена изучению особенностей комбинированно
го действия лизолипидов в сочетании с элементами 
метаболизма гликолипидов [11, 17, 19, 28, 29, 31], на
деленных, согласно научной информации последних 
лет [2-7, 13, 16, 35], свойствами физиологически ак
тивных соединений.

В этих исследованиях нами были предприняты 
специальные наблюдения в направлении изучения 
динамики количественных сдвигов различных катего
рий ФЛ на уровне мембран эритроцитов (МЭ) боль
ных периодической болезнью (ПБ) или т.н. семейной 
средиземноморской лихорадкой. Интерес к подобной 
постановке вопроса был продиктован уникальностью 
этиопатогенеза этого болезненного состояния, по сей 
день причисляемого к категории генетических болез
ней с весьма сомнительной, малоисследованной им
мунологической характеристикой и спецификой кли
нических проявлений.

Материал и методы

Исследования проводили на МЭ и мембранах лим
фоцитов (МЛ) крови больных ПБ в период острого 
приступа и ремиссии. Получение МЭ и МЛ, определе
ние в них количественных сдвигов индивидуальных 
ФЛ и их суммы производили с помощью известных 
классических методов [10].

Результаты и обсуждение

Результаты исследований, проведенных в плане 
отмеченного выше стереотипа у больных ПБ в стадии
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ремиссии, отраженные в табл. 1, позволили устано
вить интересные качественно-количественные сдвиги 
нейтральных ФЛ - НФЛ (ЛФХ, сфингомиелины, фос- 
фатидилхолины, фосфатидилэтаноламины), кислых 
ФЛ - КФЛ (монофосфоинозитиды, фосфатидилсери- 
ны, ФК и кардиолипины), отдельно взятых сумм 
НФЛ, КФЛ (СНФЛ и СКФЛ соответственно), их об

шей суммы (СФЛ), а также коэффициента СНФЛ/ 
СКФЛ. Наиболее примечательным оказалось пример
но 6-кратное возрастание в МЭ количества ЛФХ, не 
входившее ни в какое сравнение с количественными 
сдвигами других категорий ФЛ, возраставших и убы
вавших в своем содержании.

Таблица I

Динамика содержания фосфолипидов (в мкг липидного фосфора/г влажного вещества) в мембранах 
эритроцитов больных ПБ в период ремиссии

Показатели Контроль % от СФЛ ПБ % от СФЛ

Лизофосфатидилхолины 1,63*0,20 3,42 9, 80+0,66 20,55

Монофосфоинозитиды 3 ,80*0,12 7,99 7,30*0,30 15,30

Сфингомиелины 8,30*0,90 17,50 9,70*1,01 20,34

Фосфатидилхолины 17,20*0,50 36,00 7, 90*0,60 16.60

Фосфатидилэтаноламины 5 ,70*0,60 12,00 1 ,90*0,20 3,98

Фосфатидилсерины 7, 30*0,53 15,40 3 ,90*0,30 8,18

Фосфатидные кислоты 1 ,70*0,11 3,60 3,20*0,23 6,70

Кардиолипины 1 ,90*0,30 4,00 4,00*0,29 8,39

Сумма нейтральных ФЛ 32,83*1,90 69,10 29,30*0,81 61,43

Сумма кислых ФЛ 14,70±0,73 30,90 18,40*0,40 38,57

Сумма ФЛ 47,53*1,99 47,70*1,12 «яг

Коэффициент СНФЛ/СКФЛ 2,23 1*0,01 
է

ТГ9 1,59*0,01 -

Одним из наиболее приемлемых объяснений полу
ченного факта может быть его интерпретация как от
ражение приспособительной реакции организма, на
правленной на максимальную мобилизацию ого внут
ренних потенциальных возможностей для обеспече
ния необходимого уровня сопротивляемости, слагае
мой из различных биологически оправданных состав
ляющих, в том число и иммунологического фактора,

Последующее развитие этих исследований проте
кало в направлении изучения динамики содержания 
ЛФХ у тех же больных в стадии острого приступа 
(абдомининальный,торакальный, смешанный), харак
теризующегося проявлениями ярко выраженной кар
тины оксидативного стресса.

Как следует из табл,2, острый приступ ПБ характе
ризуется значительными противоположно направлен
ными сдвигами в содержании НФЛ и КФЛ, и, что осо

бенно примечательно, на этом фоне обнаруживается 
более выраженное, чем при ремиссии, увеличение в 
МЭ количества ЛФХ, превышавшее их контрольный 
уровень почти в 10 раз,

Особый интерес представляют результаты иссле
дований по изучению в МЛ особенностей динамики 
количественных сдвигов отдельных ФЛ, СНФЛ, 
СКФЛ, СФЛ и коэффициента СНФЛ/СКФЛ как в ста
дии ремиссии, так и во время острого приступа,

По данным табл.З становится очевидным, что в 
МЛ по сравнению с МЭ во виеприступный период 
отмечается более выраженное увеличение количества 
ЛФХ, доминирующее над таковым у практически здо
ровых лиц приблизительно в 8 раз, а во время присту
па, как следует из данных табл.4, этот сдвиг превосхо
дит исходные показатели более чем в 12 раз,
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Таблица 2

Динамика содержания фосфолипидов (в мкг липидного фосфора/г влажного вещества) в мембранах 
эритроцитов больных ПБ в стадии острого приступа

Таблица 3

Показатели Контроль % от СФЛ ПБ % от СФЛ

Лизофосфатидилхолины 1 ,74±0,20 3,66 16, 80+0,89 31,76

Монофосфоинозитиды 4,10±0,11 8,62 8,30±0,35 15,70

Сфингомиелины 7,90±0,89 16,62 8,70±0,91 16,45

Фосфатидилхолины 16,90±0,55 35,55 5,9О±О,68 11,15

Фосфатидилэтаноламины б,00±0, 62 12,62 1,60±0,32 3,02

Фосфатидил серины 6,90±0,43 14,51 3,00±0,31 5,67

Фосфатидные кислоты 1,90±0,13 4,00 3,80±0,20 7,18
Кардиолипины 2,1 0±0,31 4,40 4, 80+0,26 9,07
Сумма нейтральных ФЛ 32,54±1,00 68,45 33,00±1,11 62,38
Сумма кислых ФЛ 15,00±0,53 31,55 19,90±0,42 37,62
Сумма ФЛ 47.54dzl.il — 52,90±1,14 —
Коэффициент СНФЛ/СКФЛ 2,17±0,01 - 1,б6±0,01 -

Динамика содержания фосфолипидов (в мкг липидного фосфора/г сухого вещества) в мембранах 
лимфоцитов больных ПБ в период ремиссии

Показатели Контроль %от СФЛ ПБ % от СФЛ

Лизофосфатидилхолины 15 ,30±1,01 5,90 20,00±1,66 43,23

Монофосфоинозитиды 25,80±1,11 10,00 46,30±1,03 16,68

Сфингомиелины 25,30±1,09 10,00 30.70±1,01 11,10

Фосфатидилхолины 87Ք0±1.55 34,00 17,20±1,00 6,20

Фосфатидилэтаноламины 46,70±0,99 18,00 16,20±0,88 5,80

Фосфатидилсерины 36,30±0,53 14,10 16,30±0,51 5,90

Фосфатидные кислоты 8,70±0,11 3,40 16,00±0,23 5,76

Кардиолипины 11,90±0,33 4,60 14,80±0,29 5,33

Сумма нейтральных ФЛ 174.50dzl.90 67,80 84,10±1,81 66,34

Сумма кислых ФЛ 82,7О±О,73 32,20 93,40±0,72 . 33,65

Сумма ФЛ 257,20±1,99 - 77,50±2,40

Коэффициент СНФЛ/СКФЛ 2,1 IztO.Ol — 1,97±0,01

Полученные результаты . свидетельствуют об 
имеющей место при ПБ отчетливо проявляющейся 
специфичности в картине сдвигов ЛФХ. Логичность 

выдвигаемой трактовки основывается на различной 
степени выраженности сдвигов содержания ЛФХ в 
исследованных биологических объектах при таких 
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однотипных по внешним клиническим проявлениям 
патологических состояниях, каковыми являются ПБ, 
острый аппендицит, перитониты различных этиоло
гий, острые плевриты и прочие абдоминальные фа
тальные воспалительные процессы.

На основании вышеизложенного мы склоняемся к 
мысли, что столь высокий сдвиг уровня ЛФХ в мем
бранах изученных элементов крови, особенно в МЛ 
при ПБ может служить надежным дифференциально 
диагностическим критерием при этой патологии.

Таблица 4

Динамика содержания фосфолипидов (в мкг липидного фосфора/г сухого вещества) в мембранах 
лимфоцитов больных ПБ в стадии острого приступа

Показатели Контроль % отСФЛ ПБ % отСФЛ

Лизофосфатидилхолины 15 ,90±1,09 6,24 197,00±1,09 59,10

Монофосфоинозитиды 24,90±1,07 9,76 36,90±1,01 11,08

Сфингомиелины 25,60±1.11 10,00 28,9О±О,9О 8,67

Фосфатидилхолины 92,50±1,61 36,27 9,90±0,71 2,97

Фосфатид илэтаноламины 43,30±1,03 17,00 13,90±0,79 4,17

Фосфатидилсерины 32,20±0,67 12,63 13,8О±О,59 4,14

Фосфатидные кислоты 9,30±0,17 3,65 17,30±0,21 5,19

Кардиолипины • 11,30±0,29 4,43 15,6О±О,33 4,68

Сумма нейтральных ФЛ 177,30±2,00 69,53 249,70±1,16 74,90

Сумма кислых ФЛ 77,70±1,40 30,47 83,60±1,70 25,10
Сумма ФЛ 255,00±1,69 — 333,30±4,51
Коэффициент СНФЛ/СКФЛ 2,28±0,01 — 2,99±0,01

Дальнейшее развитие этих исследований планиру
ется в направлении изучения молекулярных механиз
мов этиопатогенеза ПБ по разработке новых более 
эффективных методов с целью оптимизации нарушен
ных сторон метаболизма ФЛ в мембранных образова
ниях эритроцитов и лимфоцитов. С отмеченной целью 
будут использованы сверхмалые дозы низкомолеку
лярного дс-РНК в виде кальциевого преципитата 
(10՜ 2М), синтезированного в Институте молекулярной 
биологии НАН РА.

Согласно ряду экспериментальных исследований, 

модифицированная форма РНК демонстрирует исклю
чительно высокий уровень терапевтической эффек
тивности, что, по всей вероятности, найдет свое отра
жение и при испытании во время ПБ как соединение, 
имеющее прямое отношение к генетическому аппара
ту клетки, подвергающемуся глубоким нарушениям 
при изученной патологии. Нами будут предприняты 
также начальные исследования в направлении опреде
ления лечебного эффекта низкоэнергетического гели- 
ум-неонового инфракрасного лазерного излучения 
при данном болезненном состоянии организма.

Поступила 15.04.04

Արյան ձեւավոր տարրերի թաղանթների ւիզոֆոսֆատիդիփաւինների ֆունկցիոնաւ 
Առանձնահատկությունների նշանակությունը պարբերական հիվանդության 

տարբերակիչ կանխորոշման գործում

Մ.Կ. Կարագյոզյան, Կ.Գ. Ղարազյոզյան

Պարբերական հիվանդության սուր նոպայի և ռեմի
սիայի ժամանակ ցույց են արված արյան էրիթ րոցիտ՜ների և լիմֆոցիտների թաղանթներում ֆոսֆոլի- 

պիդային փոխանակության խիստ արւոահայտփա' 
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խանգարումներ, որոնք պայմանավորված են այնտեղ 
ֆոսֆոլիպազա Aj-ի ակտիվության շեշտակի 
րարձրացմամբ: Վերջինիս շնորհիվ արձանագրվում է 
ւիգոֆոսֆատխյիլխոլինների քանակության աճ, որը 

համառորեն պահպանվում է բարձր ցուցանիշ ների 
սահմաններում և որակավորվում է որպես տվյալ 
հիվանդության տարբերակիչ կանխորոշման 
օբյեկտիվորեն գոյություն ունեցող ցուցանիշ:

The significance of functional peculiarities of the blood element membranes’ lysophosphatidylcholines 
as a possible differential diagnostic index at periodic disease

M.K. Karagyozyan, K. G. Karagyozyan

Our findings have revealed significant changes of 
phospholipid qualitative and quantitative composition in 
the blood erythrocyte and lymphocyte membranes of pa
tients suffering with periodic disease. The disorders in 
phospholipid metabolism are conditioned by the activa
tion of phospholipase Аг, which is accompanied by for
mation of high concentrations of lysophosphatidyicholi- 

nes. The abnormalities mentioned are more expressed in 
the acute period of the disease.

The data obtained lead to the conclusion that high con
centrations of lysophosphatidyicholines in membranes 
studied may be used as a differential diagnostic index at 
periodic disease.
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