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Гипоксический синдром (ГС) у новорожденных 
является серьезной угрозой развития неизбежных 
осложнений различного профиля в развивающемся 
организме в виде расстройств процессов тканевого 
метаболизма, ответственных за бесперебойность 
функционирования многочисленных жизненно 
важных, главным образом энерго генерирующих, 
систем.

С целью предотвращения формирования отме
ченных срывов усилия исследователей медико
биологического профиля концентрируются на 
поиске максимально эффективных подходов по 
нивелированию дефицита природных источников 
энергии и мобилизации возможных компенсаторно- 
приспособительных механизмов в качестве допол
нительных энергогенерирующих субстратов. В 
роли последних признанными считаются липиды 
различных категорий, выступающие в качестве 
дополнительных поставщиков энергии, выделяю
щейся в результате окислительного разрушения 
этих соединений и обильно используемой в реали
зации многочисленных эндотермических жизненно 
важных процессов биологических систем организ
ма. С отмеченной точки зрения особый интерес 
представляют фосфолипиды нейтральной (НФЛ) 
и кислой (КФЛ) природы, как соединения, участ- 
вующие в структурно-функциональной 
организации и метаболической активности 
указанных живых образований.

С этой целью при ГС новорожденных крити
ческих ситуаций как неизбежных осложнений 
следует прибегать к неотложным мерам по под
держанию филогенетически запрограммирован

ного в норме стабильного статуса ФЛ-ФЛ соотно
шений как неотступного условия в обеспечении 
физиологически приемлемого уровня клеточной 
активности [11,12,21 ,22].

Материал и методы

Исследования проводили на 86 пробах крови 
новорожденных с ГС, стабилизированных оксала
том в объемных соотношениях 9:1 и фракциониро
ванных центрифугированием (6000 об/мин в 
течение 15 мин) с целью получения плазмы и эрит
роцитарной массы. Изоляцию мембран эритроци
тов (МЭ) осуществляли методом осмотического 
шока эритроцитов на холоду с последующим цент
рифугированием [25]. Экстракцию ФЛ из полу
ченных фракций крови производили по Фолчу [24], 
а их разделение с помощью од номерной восходя
щей хроматографии в тонком слое силикагеля на 
пластинках "МЕРК” (Германия) в системе раст
ворителей хлороформ: метанол: аммиаке объем
ных соотношениях 65:35:5. Количество отдельных 
фракций ФЛ выражали в мкг липидного фосфора 
как продукта их минерализации в смесиконцапри- 
рованной соляной и азотной кислот при 180-200 °C 
(в песочной бане) с расчетом их на мг белка 
исследуемого материала [26].

Результаты и обсуждение

Согласно результатам исследований, отражен
ным в табл. 1, ГС новорожденных характеризуется 
чувствительными отклонениями качественно- 

Медицинская наука Армении №3 2007



65

> -количественного состава ФЛ в цельной крови, выз
ванными значительным повышением функцио
нальной активности соответствующих фермента
тивных систем, преимущественно фосфолипазы \ 
7ФЛазаА2), катализирующих реакции взаимопре
вращений и деградации ФЛ. Анализ полученного 
f нами материала свидетельствует о количествен
ном уменьшении в цельной крови новорожденных 
.с ГС сфингомиелинов (СФМ), фосфатидилхолинов 

>ХФХ), фосфатидилсеринов (ФС), фосфатидилэтано- 
гламинов (ФЭ) при параллельно развивающемся 
^возрастании уровня лизофосфатидилхолинов 
-ХЛФХ), монофосфоинозитидов (МФИ), фосфатид- 
. пых кислот (ФК) и кардиолипинов (КЛ). Отмечен
ные сдвиги значительным образом отражаются на 
сумме НФЛ (СФМ+ФХ+ФЭ+ЛФХ)исуммеКФЛ 
(МФИ+ФС+ФК+КЛ), что в целом существенным 

с образом отражается на коэффициенте (К) СНФЛ/ 
СКФЛ и сумме всех ФЛ (СФЛ). Благодаря этому 
происходят значительные изменения активности 
ФЛ-зависимых ферментных систем, ответствен
ных за обеспечение физиологических норм регуля
торных систем клеточной активности [19,20].

Примечательно совпадение ГС у новорожденных 
детей с ярко выраженным возрастанием в цельной 
крови уровня СФМ и ЛФХ, которым, согласно ука
заниям научной литературы последних лет, при
дается важное значение в стимулировании имму
нологической функции организма [1 -5,20]. Законо
мерности, прослеженные в изменениях качест
венно-количественного состава ФЛ цельной крови 
новорожд енных с ГС, нашли свое полное подтверж
дение на примере МЭ. Как в предыдущем, так и 
данном случае особого внимания заслуживает спе
цифика количественных сдвигов ЛФХ, приводящая 
к чрезмерно высокому выходу указанных соеди
нений в МЭ новорожденных с ГС, превалирую
щему над таковым практически здоровых детей 
более чем в 2,5 раза. Отмеченные сдвиги характе
ризуются одновременно проявляющимся чувстви
тельным понижением в МЭ новорожденных уровня 
ФС, принимающих активное участие в реакциях 
окислительного фосфорилирования и процессах тка
невого дыхания [7-10,23]. В качестве компенса
торного подключения в данном случае выступает 
количественное возрастание уровня ФК и КЛ,

Таблица 1
Качественно-количественные изменения фосфолипидов (в мкг липидного фосфора/ мг белка) в 

цельной крови новорожденных с гипоксическим синдромом и особенности корригирующего 
действия сверхнизких доз (10'12М) тиосульфата натрия

Показатели Здоровые
% 
от 

СФЛ
Больные

% 
от 

СФЛ

% 
разницы 

от 
контроля

ТСН 
10-|2М

% 
от 

СФЛ

% 
разницы 

от 
контроля

Л изофосф атидилхол ины 4,83 ±033 838 9,89 ±034’ 19,48 +104,76 7,08 ±035 11,83 +46,58

Монофосфоинозитиды 2,89 ±0,15 4,95 7,78 ±0,17* 1532 +169,20 3,73 ±0,17 633 +29,08

Сфингомиелины 10,42±0,47 17,86 5,84±039* 1Ա0 -43,95 10,83±0,41 18,10 +3,93

Фосфатидилхолины 19,81 ±0,67 33,96 9,21 ± 0,59х 18,14 -46,49 18,96 ±0,63 31,69 -439

Фосфатидил серины 9,99 ±0,29 17,12 6,09 ±037* 11,99 -39,04 933 ± 037 1539 -6,61

Фосфатидил этанол амины 7,12 ±0,17 12,20 5,66±0,19։ 11,15 -20,51 6,89 ±0,15 1132 -ззз

Фосфатидные кислоты 139 ±0,16 2,21 3,08 ±0,17’ 6,07 +138,75 135 ±0,17 2,09 -3,10

Кардиолипины 1,99 ±0,19 3,41 3,23 ±0,19’ 6,36 +6231 1,76 ±0,18 2,94 -11,60

Сумма НФЛ (СНФЛ) 16,16 ±0,61 72,30 30,60 ±1,59“ 60,26 -27,45 43,76 ±1,11 73,14 +3,75

Сумма КФЛ (СКФЛ) 58,34 ±0,97 27,70 20,18 ±0,55' 39,74 +24,88 16,07 ±0,69 26,86 -036

Сумма всех ФЛ (СФЛ) 51,7 ±0,59 50,78 ±0,93’ -12,96 59,83 ±0,954 +2,55

К СНФЛ/СКФЛ 2,61 1.45’ •41,77 2,72 +8,80

Примечание. п=89; * Р<0.001; “ Р<0,01; без обозначений расхождения статистически не достоверны; + и - отражают 
положительные и отрицательные отклонения в % от контрольных (здоровых) показателей
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характеризующиеся своим прямым участием в 
реакциях тканевого дыхания особенно при экстре
мальных необычных условиях существования 
организма. Что касается установленного однонап
равленного уменьшения в МЭ новорожденных с 
ГС количественного содержания ФС.ФЭиФХ, 
сопровождающегося одновременно проявляю
щимся чувствительным возрастанием уровня 
ЛФХ, то этот феномен заслуживает специального 
обстоятельного изучения и соответствующей оцен
ки. Известно, что в нормально метаболизирующих 
тканях указанная триад а ФЛ принимает՛ деятельное 
участие в обеспечении физиологического статуса 
активности данной биологической системы. В 
последнем существенное значение придается 
филогенетически запрограммированному взаимо- 
переходу указанных соединений, осуществляюще
муся благодаря поэтапному декарбоксилированию 
первых с превращением их в ФЭ, интенсивно мети
лирующихся и трансформирующихся в ФХ, кото
рые, как отмечалось, в результате деацелирования 
под действием ФЛазы А3 способствуют нараще
нию концентрации ЛФХ. Таким образом, чрезмер
но высокое содержание Л ФХ в цельной крови, и 

особенно в МЭ, в условиях изученной патологии 
свидетельствует о невторостепенном значении это
го феномена, имеющего, по всей вероятности, 
определенное отношение к формированию опре
деленных звеньев компенсаторных механизмов, 
активно подключающихся в комплекс антистрес- 
сорных реакций при ГС. Подобная постановка 
вопроса становится наиболее очевидной при 
изучении особенностей действия тиосульфата 
натрия (ГСН) как признанного физиологически 
активного соединения антиоксидантного действия 
и мощного синергиста альфа-токоферола как глав
ного действующего начала в эндогенной системе 
антирадикальной защиты клетки. Пред варительно 
проведенная сравнительная оценка степени выра
женности терапевтической эффективности трех 
испытанных нами сверхнизких доз ТСН -1 О^М, 
10 ’М, 1 <У|2М остановила наш выбор на последней, 
оказавшейся наиболее результативной в упорядо
чении расстроенных сторон метаболизма ФЛ как 
в цельной крови, так и особенно в МЭ. Как явст
вует из данных по изучению качественно-количест
венных отклонений различных категорий ФЛ, отра
женных в табл.2, отмечается под действием двух

Таблица 2
Качественно-количественные изменения фосфолипидов (в мкг липидного фосфора/ мг белка) в 

мембранах эритроцитов крови новорожденных с гипоксическим синдромом и особенности 
корригирующего действия сверхнизких доз (1(У12М) тиосульфата натрия

1

Показатели Здоровые %ОТ
СФЛ Больные %ОТ

СФЛ

% 
разницы от 
контроля

ТСН 
10’1։М

% от 
СФЛ

% 
разницы 

от 
контроля

Лизофосфатидилхолины 1,97 ±0,21 4,55 6,99 ±0,23’ 18,56 +254,82 6,05 ±0,23 13 ДО +207,11

Монофосфоинозитиды 2,07 ±0,16 4,78 8,02 ±0,17* 21,30 +287,44 1,84 ±0,11 4,02 -11,00

Сфингомиелины 9,81±0,43 22,66 3,89±0,37* 10,33 -60,30 9Д9±0Д7 20,27 -530

Фосфатидилхолины 15,93 ±0,51 36,79 6,99 ±0,51* 18,56 -81,60 15,88 ±0,48 34,66 -030

Фосфатидилсерины 7,02 ±0,23 16,21 4,28 ±0,20’ 11,36 -3930 6,81 ±0,17 14,86 -3,00
Фосфатидил этанол амины 3,97 ±0,16 9,17 2,83 ±0,14* 7,51 -28,30 3^9±0,13 7,84 -9,60
Фосфатидные кислоты 1,12±0,)3 2,59 1,74 ±0,15* 4,62 +55,36 1,07±0,15 234 -4,50
Кардиолипины 1,41 ±0,15 3,26 2,89 ±0,13* 7,67 +104,97 1,29 ±0,13 2,82 -8,50
Сумма НФЛ (СНФЛ) 31,68 ±0,93 73,16 20,70 ±0,93’ 54,97 -34,70 34,81 ±0,97 75,95 +9,90
Сумма КФЛ(СКФЛ) 11,62 ±0,49 26,84 16,96 ±0,49* 45,03 +45,96 11,01 ±0,51 24,03 -5Д5
Сумма всех ФЛ (СФЛ) 4330 ±0,91 37,66 ±0,89’ -3,03 45,82 ±0,95 +5,82
К СНФЛ/СКФЛ

1 2,87 1.64 -42,86 +19,85

Примечание. п=89; обозначения те же, что и в табл.1
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первых сверхнизких концентраций ТСН явная 
тенденция к корригированию уровней всех 
изученных фракций ФЛ, однако они продолжают 
различаться статистически достоверно от однои
менных показателей в контроле. Испытание же 
ТСН в концентрации 10|2М оказывается наиболее 
эффективным и характеризуется восстановлением 
количественного содержания всех фракций ФЛ за 
исключением Л ФХ, содержание которых в резуль
тате наших многочисленных наблюдений под 
действием указанной концентрации ТСН упорно 
поддерживается на грани, статистически досто
верно доминирующей над верхней границей нормы.

Этот факт полностью согласуется с обсуждениями 
Годичного собрания Нью-Йоркской АН 2000 г., 
посвященными интерпретации роли лизофосфоли- 
пидов (следовательно и ЛФХ) в биологии и пато- 
логической физиологии.

Полученные результаты нуждаются в специаль
ном исследовании с целью выявления особеннос
тей участия ЛФХ в конкретных звеньях метабо
лических процессов, обусловливающих биологи
ческую суть компенсаторно-приспособительных 
реакций организма, особенно в необычных для него 
условиях существования.

Поступила 04.07.07

Ֆոսֆոլիպիդների որակաքանակակն տեղաշարժերը հիպօքսիկ համախտանիշով 
նորածինների արյան մեջ և այդ պայմաններում նատրիումի թիոսուլֆատի գերցածր 

քանակների թերապևտիկ արդյունավետության առանձնահատկությունները

Հ.Վ. Մելքումյան

Նորածինների հիպօքսիկ համախտանիշը 
բնորոշվում է լուրջ բարդությունների առաջաց- 
մամբ, որոնք մասնավորապես արտահայտվում 
են տարբեր կենսաբանական համակարգերում 
ֆոսֆոլիպիդների որակաքանակական հարա
բերակցության խախտումներով: Վերջիններս 
բնութագրվում են ֆոսֆոփպիդների դեացիլաց- 
ման պրոցեսների, ինչպես նաև լիպիդների 
ագատ ռադիկալային ռեակցիաների վառ ար
տահայտված ակտիվացմամբ: Այս ամենը բնա- 
թագրվում է փգոֆոսֆատիդիլ֊ խոփնների և լի֊ 
պիտային գերօքսիդների' գլխավորապես մալո- 
նային դիալդեհիդի բարձր քանակների առա-

ջացմամբ' մի բան, որ ունի չափազանց վտան
գավոր թաղանթատոքսիկ և թաղանթափաիկ 
ազդեցություն: Նատրիումի թիոսուլֆատի գեո- 
ցածր դոզաների (10’6Խ1, 10^, 10 12\1) օգտա
գործման հետևանքով արձանագրվում է ֆոս- 
ֆպիպիդային փոխանակության վերը նշված 
խախտումների կանոնավորում: Դա վկայում է 
օգտագործված ֆիգիոլոգիապես ակտիվ միա
ցության գերցածր քանակների բացառիկ ար
դյունավետության մասին և ենթադրում է օգտա- 
գորված մեթոդի լայնածավալ կիրարռման 
հնարավորությունը նորածինների հիպօքսիկ 
համախտանիշի պայմաններում.

Dynamics of phospholipids qualitative-quantitative changes in the blood of newborns with hypoxic 
syndrome and peculiarities of therapeutical effectiveness of sodium thiosulphate ultra low 

concentrations in these conditions

A.V. Mclkumyan

Hypoxia of newborns is characterized by very se
rious complications, as disturbances of phospholipids
phospholipid interrelations, particularly in erythrocyte 
membranes. These changes are accompanied by si
multaneous activation of lysophosphatidil cholines for
mation and free radical peroxidation of lipids with 
parallel increase in malonic dyaldehide concentration,

which has a membranotoxic, membranolytic properties. 
Using of sodium thiosulphate ultra low doses (lO^M, 
10’9M, 10’2M) leads to normalization of abnormalities 
mentioned. The data obtained show the therapeutical 
effectiveness of sodium thiosulphate ultra low doses 
in clinics of newborn’s hypoxic stress.
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