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superoxide anion was not related directly to amount of recep-
tors to formyl-peptide while it correlated with formation of the 
plasmat ic membrane signal ATP. The phenomenon of the signal 
ATP synthesis in neutrophils occurred mainly at concentrat ions 
of formyl-peptide act ivat ing phagocytosis. Other immunocompe-
tent ce l l s -macrophages produced also the plasmatic membrane 
signal ATP, 28.1 n m o l / m g of protein, af ter st imulation with 
formyl-peptide and their ATP-format ing activity was the highest 
among the ta rge t cells studied. This sugges t s that plasmatic 
membrane signal ATP is involved in membrane t ransduct ion of 
a signal to activation of neutrophils and macrophages . 

(g> К О Л Л Е К Т И В АВТОРОВ, 1992 
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С. Б. Матвеев, В. В. Марченко, П. П. Голиков 

ВЛИЯНИЕ а-ТОКОФЕРОЛА НА ПЕРЕКИСНОЕ 
О К И С Л Е Н И Е ЛИПИДОВ В ПЕЧЕНИ ПРИ 
ОСТРОЙ КРОВОПОТЕРЕ 

НИИ С К О Р О Й П О М О Щ И им. Н. В. Склифосовского Мин-
здрава РСФСР, Москва 

Вопросам изучения процессов перекисного окис-
ления липидов (ПОЛ) при кровопотере посвяще-
ны работы, касающиеся в основном постреаии-
мационного периода и геморрагического шока. 
Установлена активация ПОЛ в головном мозге, 
сердце и легких во время клинической смерти, 
вызванной смертельной кровопотерей [б—8, 23], 
и в печени [13, 14], а также в лимфе [25] при 
геморрагическом шоке. Печень является одним из 
основных органов, регулирующих обмен лигшдов. 
Острая кровопотеря вызывает нарушения различ-
ных функций печени [5, 10, 12]. Можно предпо-
ложить, что в нарушении метаболизма при ост-
рой кровопотере важную роль играет акти-
вация ПОЛ в печени. 

В связи с этим представляет интерес изучение 
уровней продуктов ПОЛ и эндогенного антиок-
сиданта а-токоферола (ТФ) в печени, а также ак-
тивности печеночных ферментов в крови, косвенно 
указывающей на функцию печени, при острой 
кровопотере и влияния на эти показатели экзопен-
но введенного антиоксиданта ТФ. 

М е т о д и к а . Исследование проведено на 47 крысах-
самцах линии Вистар массой 250—390 г, содержавшихся 
на обычном рационе. Животных наркотизировали нембута-
лом (40 мг/кг внутрибрюшинно). Острую кровопотерю осу-
ществляли из сонной артерии в объеме 2 % массы животного 
в течение 10 мин. Животные были разделены на 3 группы. 
В 1-ю группу включено 16 животных с контрольной опе-
рацией (воспроизведены все этапы операции, кроме крово-
пускания), во 2-ю — 15 крыс с кровопотерей, в 3-ю 16 крыс 
с кровопотерей, получавших ТФ, который вводили внутри-
брюшинно в дозе 50 мг/кг однократно через 5 мин после 
кровопотери. Исследования проводили через 2, 4 и 24 ч после 
острой кровопотери. Печень гемогенизировали в охлажденном 
фосфат-бифосфатном буфере рН 7,4 в соотношении 1:3 (вес: 
объем). Содержание ТФ в гомогенате определяли спектро-
флюориметрически в гексановом экстракте [21]. В том же 
экстракте измеряли концентрацию диеновых конъюгатов 
(ДК) [11] и шиффовых оснований (ШО) [19]. Уровень 
малонового диальдегида (МДА) исследовали в бутаноловом 
экстракте спектрофлюориметрически [18]. Содержание общих 
липидов определяли фоефованилиновым методом с использова-
нием наборов cLachema» ( Ч С Ф Р ) . Все операции с гомогенатом 
производили при 4 °С. Результаты выражали: для ТФ — в 
мкг-ч ' -мг для Д К — в АОгзз'Г ' -мг""1 , для МДА -
в нмоль-г" для 1110 — в 1фЛ-г~ 1 • мг™"1 (г 
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Рис. 1. Содержание продуктов П О Л и ТФ в печени крыс после 
кровопотери. 

По осям абсцисс -
ДК. AD233 T '.м 
W r - ' . M r - l 

масса ткани 
печени; мг— количество общих липидов в 1 мл гексанового 
экстракта; АОгзз — изменение оптической плотности при 

время после операции, ч; но осям ординат: а — содержание 
6 — содержание М Д Л , нмоль/г, в — содержание ШО, 

'фл• r - ' . м г - ' , г - • содержание ТФ, мкг-г""1 • м г ~ ' . Здесь и на рис. 2. / - конт-
рольная операция; 2 — кровопотеря; 3 — кровопотеря-j-ТФ. 

233 нм; 1ф • — интенсивность флюоресценции в условных 
единицах). Определение активности ACT и АЛТ в сыворотке 
крови проводили с помощью наборов фирмы «Serene» 
(Швейцария) на анализаторе «Centrif ichem-60(b (Великобри-
тания) . Результаты выражали в международных единицах 
( М Е / л ) . Данные обрабатывали методом вариационной" ста-
тистики с использованием критерия Стыодента. 

Р е з у л ь т а т ы и о б с у ж д е н и е . После конт-
рольной операции содержание Д К в печени нахо-
дилось почти на одном и том же уровне на всех 
сроках исследования. Через 2 ч после кровопотери 
содержание Д К увеличивалось в 1,84 раза, через 
4 ч — в 1,32 раза и через 24 ч в 1,42 раза. Под 
влиянием ТФ уровень ДК в печени животных с 
острой кровопотерей снижался по сравнению с та-
ковым у животных, которым ТФ не вводили, в 2 и 
1,7 раза соответственно через 2 и 4 ч после крово-
потери. Спустя сутки ТФ не проявлял анти-
оксидантных свойств (рис. 1). Следовательно, 
введение ТФ снижает содержание Д К только 
через 2 и 4 ч после кровопотери до уровня у 
животных с контрольной операцией. 

Содержание вторичного продукта ПОЛ — МДА 
в печени достоверно не отличалось через 2 и 4 ч 
после контрольной операции. Увеличение уровня 
МДА обнаруживалось только через 4 и 24 ч после 
острой кровопотери соответственно в 1,44 и 1,77 
раза по сравнению с показателями животных с 
контрольной операцией. При введении ТФ живот-
ным с кровопотерей не наблюдалось увеличения 
МДА в печени во все сроки исследований, и его 
уровень был таким же, как у животных с контроль-
ной операцией. 

Контрольная операция не влияла на уровень 
ШО в печени по срокам исследований. Отмеча-
лась только тенденция к увеличению IIIO через 
сутки после контрольной операции. После острой 
кровопотери происходило повышение содержания 
ШО в 2,88, 2,54 и 1,88 раза соответственно 
срокам исследований. При введении ТФ животным 
с острой кровопотерей отмечалось снижение со-
держания I1IO в печени через 2 ч после крово-
потери в 1,64 раза, через 4 ч в 1,71 раза и через 
24 ч в 1,73 раза. Эти результаты достоверно не 
отличались от таковых у животных с контроль-
ной операцией. 
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Рис. 2. Активность ACT и АЛТ (в МЕ/л) в сыворотке крови 
крыс после кровопотери. 

По осям ординат: а — активность ACT, б активность АЛТ. Остальные обозна-
чения те же, что на рис. I. 

Содержание ТФ в печени животных с контроль-
ной операцией не отличалось по срокам иссле-
дований. После кровопотери обнаруживалось 
снижение уровня ТФ в печени в 1,72, 1,81 и 1,86 ра-
за соответственно срокам исследований по срав-
нению с контрольной группой. При введении ТФ 
животным с кровопотерей его уровень в печени 
начинал повышаться с 4-го часа после кровопоте-
ри в 1,67 раза и через 24 часа в 1,76 раза по 
сравнению с показателями у животных, не полу-
чавших ТФ. Следовательно, введение ТФ при кро-
вопотере предотвращает снижение его содержания 
в печени. 

Изучение индикаторных ферментов печени в 
крови животных показало, что через 2 ч после 
кровопотери активность ACT в крови увеличива-
лась в 1,29 раза, через 4 ч — в 1,32 раза по срав-
нению с контрольной группой, а через 24 ч отличий 
не обнаруживалось. Введение ТФ предотвращало 
увеличение активности ACT во все сроки ис-
следований, и ее активность не отличалась от пока-
зателей у животных с контрольной операцией, а 
спустя 24 ч после кровопотери ее активность 
была даже ниже в 1,2 раза (рис. 2). Актив-
ность АЛТ была увеличена в 1,25 раза только через 
4 ч после острой кровопотери. Под влиянием ТФ 
активность АЛТ снижалась и достигала значений 
у животных с контрольной операцией спустя 4 ч 
после кровопотери, а через 24 ч активность фер-
мента была ниже в 1,45 и 1,30 раза соот-
ветственно по сравнению с показателями у жи-
вотных с кровопотерей и контрольной операцией. 

Таким образом, при острой кровопотере в пе-
чени животных происходит усиление ПОЛ, сниже-
ние уровня ТФ и увеличение активности ACT и 
АЛТ в крови, а введение ТФ предотвращает 
активацию ПОЛ, снижение уровня ТФ и увеличе-
ние активности ACT и АЛТ. 

Усиление ПОЛ в печени после острой крово-
потери может быть вызвано несколькими причина-
ми. При острой кровопотере происходит наруше-
ние кислородтранспортной функции крови [10, 15] 
и значительно уменьшается доставка кислорода к 
органам желудочно-кишечного тракта, в том числе 
и печени [12| , что приводит к гипоксии и 
ишемии печени. Гипоксия и ишемия органов 
являются одним из главных факторов, активирую-
щих ПОЛ [1]. Таким образом, гипоксия и ише-

мия печени могут быть причинами активации ПОЛ 
в ней при острой кровопотере. 

Установлено, что при различных видах стресса 
происходит активация ПОЛ в печени [2, 17]. 
Острая кровопотеря также сопровождается выра-
женной стрессорной реакцией, проявляющейся в 
значительном увеличении в крови концентрации 
катехоламинов [3], которые оказывают повреж-
дающее действие на органы и ткани организ-
ма [24]. Повышенное содержание свободных 
жирных кислот при кровотечениях [5, 16] 
стимулирует окисление адреналина в адренохром 
[22], что также может активировать ПОЛ [4]. 

При активации ПОЛ происходит расходование 
ТФ [4]. Этим можно объяснить снижение со-
держания ТФ в печени при острой кровопотере, 
участвующего в ингибировании ПОЛ. 

Усиление ПОЛ приводит к повышенной про-
ницаемости мембран клеток [4]. Обнаруженная 
нами активация ПОЛ в печени при кровопоте-
ре увеличивает проницаемость мембран гепатоци-
тов. Это находит подтверждение в полученных 
нами результатах, а именно в увеличении в крови 
активности ACT и АЛТ. 

Полученные нами результаты показывают, что 
при острой кровопотере у животных усиление 
ПОЛ и снижение уровня ТФ в печени, а также 
увеличение активности индикаторных печеночных 
ферментов в крови предотвращаются введением 
ТФ, поскольку он является липидорастворимым 
антиоксидантом, активно ингибирующим процессы 
ПОЛ в гидрофобном слое мембран клеток [9, 20]. 
Это имеет большое значение для клинической 
практики. Нарушение метаболизма, наблюдаемое 
при острой кровопотере, главным образом свя-
зано с повреждением печеночной ткани, одним из 
механизмов которого является усиление в ней 
ПОЛ. Применение антиоксиданта ТФ может быть 
использовано в качестве патогенетического мето-
да коррекции нарушений метаболизма при острой 
кровопотере. 
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i : F F E C T O F u - T O C O P H E R O L ON L I P I D PEROXIDATION IN 

LIVER T I S S U E IN ACUTE BLOOD LOSS 

B. Matveev, V. V. Marchenko, P. P. Goliltov 

N. V. Sklifosovsky Inst i tu te of Emergency Care, Moscow. 

The effect of s ingle adminis t ra t ion of u-tocopherol at a dose 
of 50 m g / k g on lipid peroxidation, content of u-tocopherol in 
liver t issue and on the activities of some enzymes in rat 
se rum was s tudied under condit ions of acute blood loss. The rate 
of lipid peroxidation in liver t issue and activities of aspar ta te -
and a l a n i n e - t r a n s f e r a s e s in blood se rum were increased while 
content of a- tocopherol in liver t issue was decreased under the 
condit ions of acute bood loss. These effects were abolished af te r 
tocopherol admin i s t ra t ion . Use of a- tocopherol as an ant ioxidant 
d r u g proved to be su i tab le for pathogenet ic correction of metabo-
lic impa i rmen t s in acute blood loss. 

© К О Л Л Е К Т И В АВТОРОВ, 1992 

УДК В16.12-008.331.1 - f 6 1 6 . 1 2 7 - 0 0 5 . 4 | -085.874.2:574.2951 -036.8-07:616.153.915-
39 

3. В. Карагодина, И. И. Корф, Н. А. Львович, 
А. С. Аббакумов, А. В. Погожева, М. М. Левачев 

П Е Р Е К И С Н О Е ОКИСЛЕНИЕ ЛИПИДОВ ПРИ 
ИСПОЛЬЗОВАНИИ В ЛЕЧЕНИИ ГИПЕРТО-
НИИ И ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ СЕРДЦА 
ПОЛИНЕНАСЫЩЕННЫХ ЖИРНЫХ КИСЛОТ 
СЕМЕЙСТВА соЗ 

Институт питания АМН СССР, Москва 

В последнее время при лечении ряда заболева-
ний с успехом используют различные источники 
полиненасыщенных жирных кислот (Г1НЖК) 
семейства о) 3. Эффективность этих жирных кис-
лот, проявляющаяся в их гиполипидемическом и 
гипотензивном, антиагрегационном действии, по-
казана у больных с различными типами гиперли-
попротеидемии (ГЛП) [10, 11, 17, 19], ишемиче-
ской болезнью сердца (ИБС) |12, 14, 21 ], гиперто-
нией [16, 18, 22, 23], диабетом [9, 25] и другими 
заболеваниями. 

Поступление в организм (в составе пищи или 
специальных препаратов) высоконенасыщенных 
жирных кислот семейства со 3, включающихся в 

липиды тканей и мембран, увеличивает в них со-
держание потенциальных субстратов перекисного 
окисления липидов ( П О Л ) . В экспериментальных 
исследованиях была установлена возможность ин-
дукции ПОЛ в результате такого рода изменений в 
составе липидов тканей [13, 20, 26]. Необходимо 
обратить внимание на то, что П Н Ж К to 3 с лечеб-
ными целями используют при заболеваниях, в па-
тогенезе которых отмечается усиление процессов 
ПОЛ [2, 7, 24]. Существенное значение в этих 
условиях имеет адекватная обеспеченность орга-
низма антиоксидантами. Введение препаратов или 
продуктов, обогащенных П Н Ж К , при достаточном 
обеспечении токоферолом не приводит к индукции 
П О Л |4, 15]. 

В клинической практике вопросы, связанные с 
риском усиления процессов П О Л при применении 
высокоаенасыщенных жирных кислот семейства 
соЗ, не получили однозначного решения, что и 
послужило основанием для проведения настоя-
щего исследования. 

М е т о д и к а . Наблюдения проводили в клинике лечеб-
ного питания за 29 больными (24 мужчины и 5 женщин) в воз-
расте 31 59 лет. У 13 человек была диагностирована 
гипертоническая болезнь II стадии, у 16 - - ИБС и семейная 
ГЛП На, Пб и IV типа, 8 из них имели в анамнезе 
перенесенный инфаркт миокарда. В зависимости от вида диеты 
больные были разделены на 3 группы. 9 человек 1-й группы 
получали традиционную противоатеросклеротическую гиио-
натриевую диету ( А I ) , содержащую 98 г белка, 88 г жира (в 
том числе 30 г растительного масла) и 320 г углеводов, 
при энергетической ценности рациона 2500 ккал. 9 больных 
2-й группы находились на аналогичной диете, в которой 
10 г растительного масла заменяли К) г ихтиенового (вид 
рыбьего жира, источник П Н Ж К соЗ). В рационе II боль-
ных 3-й группы 20' г растительного масла заменяли на 
ихтиеновое. Вводя в диету ихтиеновое масло, добавляли 
токоферол из расчета 6,8 мг на 10 г ихтиенового мас-
ла, что соответствует содержанию его в 10 г подсолнеч-
ного масла. Таким образом, содержание витамина Е в диетах 
было одинаково и составляло 24,8 мг в день. 

При поступлении больных в клинику и через 3 нед 
лечения из крови пациентов выделяли эритроциты и оп-
ределяли жирнокислотный состав их мембран в условиях, 
описанных ранее [3], о процессах ПОЛ судили по содержанию 
ТБК (2-тиобарбитуровая кислота) -активных продуктов в плаз-

Т а б л и ц а 1 

Состав жирных кислот мембран эритроцитов больных до и 
после применения лечебных диет 

Диета AI + 10 г Диета А 1 + 2 0 г 
Диета AI ихтиенового ихтиенового 

Жирная 
масла масла 

Жирная 
кислота 

до лече- после до лече- после до лече- после 
ния лечения ния лечения ния лечения 

14:0 0,65 0,59 0,76 1,17 0,83 0,70 
15:0 2.77 2,73 2,32 3,01 2,92 2,73 
16:0 22,80 24,00 23.98 23,60 22,96 22,53 
16: 1 0,96 0,97 1,66 1,81 0,98 1,49** 
17:0 3,56 3,25 2,82 2,63 3,16 3,30 
18:0 12,98 12,70 13,62 13.14 14,35 13,18 
18: 1 13,77 14,03 13,40 12,68 12,92 13,40 
18:2 8,60 8,87 10,39 9,07* 10,48 8,64* 
1 8 : 3 + 2 0 : 1 0,54 0,40 0,45 0,35 0,35 0,47 
20:3 2,01 1,80 1,99 1,66 2,03 1,81 
20:4 12,93 12,84 1 1,75 1 1,96 12,86 12.1 1 
20:5 1,22 1.12 0,97 2.11*** 0,89 2,53*** 
24:0 2.40 2.03 2,71 2,38 1,93 2,08 
22:4 2,44 2,63 1,98 2,11 2,60 2,56 
24:1 4,23 4,18 4,12 3,55 3,35 3,41 

22:5 2,46 2,27 2,04 2,43 2,44 2,40 
22:6 5,08 5,02 4,35 5,69** 4,09 5,75*** 
П Н Ж К 35,56 34,75 33,69 35,2 35,56 36,03 
и ПО 99 98 90 102 95 105 

П р и м е ч а н и е . Достоверность различий: одна звез-
дочка — р < 0 , 0 5 , две р < 0 , 0 1 , три рс0,001. Кислоты, со-
ставляющие ^ 0 , 2 %, в таблицу не включены. 
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