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S E A R C H FOR A D E Q U A T E I N H I B I T O R S O F 
R1 B O N U C L E A S E S IN S T U D I E S O F POLY-

S O M E S F R O M H U M A N L Y M P H O C Y T E S 

E. O. Morozova, M. N. Blinov 

Labora to ry of Biochemistry, Ins t i tu te of Hema-
tology and Blood Trans fus ion , Len ingrad 

Po lysome prof i les are described for lympho-
cytes of donor per ipheral blood t rea ted with 
var ious inhibi tors of RNAases . The most ef-
fective inhibitor w a s diethyl pyrocarbonate , 
which enabled to ma in ta in high content of 
polysomes (up to 70 %) in these cells. Ribo-
sornes, t rea ted with diethyl pyrocarbona te , exhi-
bited func t iona l act ivi ty in the pyromycine test. 
A na tu ra l inhibitor of RNAases f rom liver tis-
sue inhibited incompletely the enzymat ic activity 
in lymphocytes . Hepar in proved to be an 
inadequa te inhibitor of RNAases in all the cells 
of lymphoid or igin ( lymphocytes f rom peripher-
al blood of donors and of the pa t ien t s with 
chronic lympholcukosis , lymphocytes isolated 
f rom adenoids and spleen t i s sue) ; it induced 
d i s agg rega t i on of po lysomes and dissociat ion 
of r ibosomes. 
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Т. А. Бельтюкова, Д. JI. Хмелевский, О. А. Гладышев 

ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЙ ЭФФЕКТ ПАРЛОДЕЛА 
ПРИ РЕЗИСТЕНТНЫХ ДЕПРЕССИЯХ И ЕГО СВЯЗЬ 

С ВЛИЯНИЕМ НА ОБМЕН ДОФАМИНА 

В Н И И общей и судебной психиатрии им. В. П. Сербского, Москиа 

В исследованиях последних лет по-
лучены данные о непосредственной 
связи формирования аффективных рас-
стройств с нарушениями метаболизма 
биогенных аминов [1, 8] . В частности, 
высказано предположение о том, что 
развитие депрессии сопровождается 
абсолютным или относительным сни-
жением содержания катехоламинов в 
Ц Н С [6] . 

Особое внимание и ссл е до в а те л е й 
привлекает дофамин, который не толь-
ко является предшественником норад-
реналина, но и способен самостоятель-
но функционировать как медиатор в 
некоторых отделах мозга. Как пока-
зали экспериментальные и клинические 
исследования ряда авторов, положи-
тельный терапевтический эффект анти-
депрессаптов сопровождается значи-
тельным повышением концентрации до-
фамина [2] . 

В связи с этим представляет несом-
ненный интерес изучение психотропной 
активности агоииста дофамина парло-

дела (бромокриптииа) . Парлодел (2-
б р ом -(х-э р го к р и пти и м ета нсул ьфон а т) 
является синтетическим алкалоидом 
спорыньи [4]. В а ж н ы м звеном меха-
и и з м а дей стви я п а р л одел а я в л я ется 
способность этого препарата стимули-
ровать постсинаптические дофамино-
вые рецепторы мозга, что приводит к 
торможению обмена дофамина и, та-
ким образом, способствует повышению 
концентрации этого нейромедиатора в 
синаптической щели [5] . Сказанное 
выше позволяет предположить, что 
парлодел может оказаться эффектив-
ным при лечении больных депрессией с 
дефицитом дофамина . 

Целыо настоящего исследования бы-
ло выявление сравнительной эффек-
тивности парлодела при резистентных 
состояниях — депрессиях различной 
клинической структуры, а т а к ж е уста-
н о в л е н и е к л и и и к о - б и ох и м и ч ее ки х кор-
реляций между антидепрессивной ак-
тивностью препарата и содержанием 
катехоламинов в крови больных. 
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М е т о д и к а 

Критериями отбора больных для исследова-
ния служили наличие депрессивных расстройств 
и их резистентность к терапии антидепрессанта-
ми в течение более 3 мес, а т а к ж е низкий ис-
ходный уровень дофамина в крови. 

У 5 больных депрессивные состояния на-
блюдались в рамках шизофрении с рекуррент-
ным течением процесса. Клинически они харак-
теризовались з а т я ж н ы м течением с идеаториой 
н моторной заторможенностью, первичным чув-
ством вины, идеями самообвинения, самоуни-
чижения и суточными колебаниями настроения 
разной степени выраженности. Наряду с типич-
ными депрессивными расстройствами у неко-
торых из них было выражено чувство тревоги, 
в н у треинего бес поко ист ва. 

У остальных 5 больных депрессивные состоя-
ния возникали при вялом течении шизофрениче-
ского процесса. Депрессивный синдром прояв-
лялся пониженным фоном настроения с ощуще-
нием вялости, безволия. Моторная и идеатор-
ная заторможенность была незначительной. 
Достаточно типичным для этих больных было 
наличие чувства тревоги с ожиданием непри-
ятностей, различными опасениями. 

У всех больных имели место расстройства 
мышления в виде остановки, путаницы мыслей, 
нарушение сна. 

Перед началом терапии отменялись все (за-
нес назначенные психотропные препараты сро-
ком не менее чем на 5 дней. Парлодел назнача-
ли в начальной дозе 2,5 мг/сут (утром и днем) 
с последующим увеличением доз (в зависимо-
сти от выраженности депрессивных расстройств 
н побочных эффектов препарата) от 5—10 до 
25 60 мг/сут. Курс лечения парлоделом про-
д о л ж а л с я 3 нед. 

Н а р я д у с клиническими методами, психиче-
ское состояние больных оценивали по шкале 
депрессий Монтгомери - Асберга (модифици-
рованная шкала Гамильтона) до начала тера-
пии, на 1, 3, 7-й дни лечения, затем ежене-
дельно. 

У всех больных в крови определяли актив-
ность дофамшнр-гидроксилазы спектрофотомет-
рически [7], а т а к ж е концентрацию дофамина 
и его кислого метаболита 3,4-диоксифеиилук-
сусной кислоты ( Д О Ф У К ) спсктрофлюоримет-
рическим методом [3]. Пробы крови брали по 
утрам (10—11 ч). Измерения проводили на 
спектрофлюориметре «Хитачи» (Япония) . Ре-
зультаты обрабатывали статистически по крите-
рию Стыодента. 

Р е з у л ь т а т ы 

При анализе полученных результа-
тов установлено, что у 6 из 10 больных 
после курса лечения парлоделом на-
б л ю д а л с я полный выход из депрессив-
ного состояния. 

Н а и б о л ь ш и й те р апевтическ и й эф-
фект был достигнут у больных, в струк-
туре депрессии которых была в ы р а ж е -
на тревога (преимущественно больные 
с более вялым течением) . В процессе 
терапии парлоделом у этих больных 
можно было выделить несколько эта-
пов: на 2—3-й дни лечения отмечалось 

с г л а ж и в а н и е чувства тревоги, напря-
женности; несколько позже исчезали 
суточиыс кол ебани я и астроения, аф-
фект становился более стабильным; к 
концу 2-й недели от начала лечения 
парлоделом у больных исчезала вя-
лость, истощаемость . По мере улучше-
ния состояния больных стимулиру-
ю т и й э ф ф е кт I ip е 11 а р а т а ст а н о в и л с я 
еще более заметным. Это проявлялось 
воз р а ст а ю ще й а кт и в 11 ост ь ю бол ь 11 ы х, 
расширением круга их интересов. 

У больных, в структуре депрессивно-
го состояния которых преобладали по-
давленность , чувство тоски, затормо-
женность, улучшение от приема парло-
дела наступало к концу I - 2 - й недели. 
13 начале исчезала подавленность, 
уменьшался а ф ф е к т тоски, становилась 
менее в ы р а ж е и и ой зато р м о ж е н и ост ь, 
улучшались сон и аппетит. 

Эти данные находили о т р а ж е н и е и 
при обследовании больных по ш к а л е 
депрессий М о н т г о м е р и — А с б е р г а , что 
проявилось в уменьшении баллов на 
7з к концу 1-й — началу 2-й недели и 
на 2/3 к концу 2-й недели от начала ле-
чения парлоделом. 

В группе больных с в ы р а ж е н н ы м 
клиническим улучшением (6 человек) 
исходный уровень д о ф а м и н а был сни-
жен до 6 3 % ( Я < 0 , 0 0 1 ) по сравнению 
с контрольной группой на фоне некото-
рого повышения концентрации продук-
та распада д о ф а м и н а — Д О Ф У К 
(121 %)• При лечении парлоделом по 
мере улучшения психического состоя-
ния пациентов происходило постепен-
ное возрастание с о д е р ж а н и я д о ф а м и н а 
п р и од н о в р е м е и и ом с н и ж е и и и у р о в н я 
Д О Ф У К , т. е. н о р м а л и з а ц и я этих био-
химических показателей (см. т а б л и ц у ) . 
Не было отмечено корреляции между 
активностью д о ф а м и н - (3 - г и д р о к с и л а з ы 
и изменениями в клинической картине 
заболевания . Отсутствие существенных 
и з м е и е и и й а к т и в ноет и до ф а м и и - [3 - г и д -
роксилазы в динамике заболевания 
позволяет предположить генетическую 
детерминированность низкого уровня 
активности этого фермента у обследо-
ванных больных. 

Побочные действия парлодела в про-
цессе курсового лечения в целом были 
в ы р а жены нерезко. Н а про т я жени и 
первых нескольких дней или при быст-
ром наращивании доз некоторые боль-
ные о щ у щ а л и тошноту, снижение 
аппетита, слабость, реже отмечались 
головокружение, рвота. Адаптация к 
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Изменение концентраций дофамина, ДОФУК и активности дофамин-Р-гидроксилазы в крови 
больных депрессией в процессе лечения парлоделом 

Группа о б с л е д у е м ы х 
Д о ф а м и н , 

и г/мл Д О Ф У К . иг/мл 
Дофамин-|3- гид-

роксилаза , 
Д о ф а м и н , 

и г/мл 
нмоль/мл/мип 

Здоровые (п = 10) 
Больные депрессией (п = 6): 

до лечения 
2-й день лечения 
1-я неделя лечения 
2-я неделя лечения 
3-я неделя лечения (клиническое улучшение) 

1 4 3 ± 8 , 2 

9 0 , 0 ± 5 , 0 
1 0 9 ± 1 1 , 2 
1 2 8 ± 7 , 5 
1 5 2 ± 1 0 , 0 
1 6 6 ± 1 3 , 8 

3 8 , 0 ± 6 , 1 

4 6 , 0 ± 2 , 0 
4 0 , 0 ± 4 , 1 
4 0 , 0 ± 4 , 3 
3 7 , 0 ± 1 , 9 
3 3 , 0 ± 3 , 0 

3 5 , 2 ± 6 , 9 

2 3 , 8 ± 3 , 0 
2 6 , 7 ± 4 , 8 
2 6 , 6 ± 2 , 6 
2 5 , 6 ± 3 , 4 
2 2 , 9 ± 3 , 0 

препарату наступала быстро. Патоло-
гии со стороны внутренних органов и 
крови не отмечалось. 

Сопоставление клинического состоя-
ния больных с биохимическими пока-
зателями свидетельствует о том, что 
терапевтический эффект парлодела со-
провождался выраженным изменением 
в обмене дофамина у обследуемых 
больных депрессией. Результаты био-
химического анализа позволяют пред-
положить, что положительное терапев-
тическое действие препарата осуществ-
ляется путем стимуляции дофаминер-
гичеекого процесса, приводящего к 
нормализации обмена дофамина у 
больных. 

Клинические данные позволяют счи-
тать парлодел достаточно эффектив-
ным аитидепрессантом. Следует под-
черкнуть, что терапевтический эффект 
носит устойчивый характер . Парлодел 
может быть использован при лечении 
больных депрессией с дефицитом до-
фа мпна, резистентных к терапии. 
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T H E R A P E U T I C E F F E C T O F P A R L O D E L IN 
R E S I S T A N T D E P R E S S I O N AND ITS CON 
NECTION WITH D O P A M I N E M E T A B O L I S M 

T. A. Belljukova, D. L. Hmelevsky, 
O. A. Gladishev 

Labora to ry of Psychopharmaco logy , V. P. Ser-
bsky All-Union Ins t i tu te of Genera l and Fo-
rensic Psychia t ry , Minis t ry of Publ ic Heal th 

of the USSR, Moscow 

Effect of dopamine agon i s t Par lode l in 
t r ea tmen t of d i f ferent types of depress ions was 
inves t iga ted . Par lode l was found to have an 
an t idepressan t action which enabled to cure 
some res is tant fo rms of the disease. The posi-
tive therapeut ic effect of Par lode l resul ted in 
normal iza t ion of dopamine metabol ism. The 
d r u g can be used for t r ea tmen t of depress ions 
accompanied by dopamine deficiency and re-
s i s tan t to therapy . 
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Г. А. Суханова 

МОДИФИКАЦИЯ БРАД И КИ H ИНОМ МЕМБРАНОСВЯЗАН Н ЫХ 
ПРОЦЕССОВ ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ Л И П И Д О В 

И АКТИВНОСТИ Са2+-АТФазы ТИМУСА И ПЕЧЕНИ 

Кафедра биохимии медико-биологического факультета Томского медицинского института 

Мембраны лимфоцитов тимуса вы-
п о л н я ют в а ж и ые ф у н к ц и и р е це п ци и 
антигенных и гормональных сигналов, 
осуществляя регуляцию пролифера-

ции, дифференцировки и гибели этих 
клеток. Показано, что в регуляции про-
лиферативной активности тимоцитов 
принимает участие брадикииии, из-
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