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E F F E C T S O F N E R V E G R O W T H FACTOR. 
G U A N E T H I D I N E AND T H E I R M I X T U R E S 
ON ACTIVITY O F N U C L E A S E S IN ANIMAL 

T I S S U E S 

V. N. Kalyunov, G. P. Petrusenko, К. V. Forni-
chenko 

Ins t i tu te of Physiology, Academy of Sciences 
of the Byeloruss ian SSR, Minsk-

Activity of ribo- and deoxyribonucleases 
RNAases I and II, DNAases I and 11 was stu-
died in brain hemispheres, liver, kidney and 
heart t issues of one-month-old rats , which were 
adminis tered daily, beg inn ing from birth either 
with nerve growth factor 15 |Lig/kg, guane th i -
dine 30 jxg/kg or with these compounds simul-
taneously at the doses ment ioned above. Acti-
vity of the nucleases studied was altered in 
nervous t issue and in vegeto-dependent t i ssues 
a f te r separa te t r ea tmen t with both nerve growth 
factor and guanethidine , while their s imul ta-
neous admin is t ra t ion caused s l ight normal iza-
tion but not to complete recovery of the pat-
te rns s tudied. 

У Д К 6 1 2 . 1 1 2 . 9 4 . 0 1 5 . 2 : 6 1 2 . 6 ] . 0 6 3 . 0 8 

А. А. Карелин, В. С. Демидова, А. Г. Глоба, А. И. Марчук, 
Б. В. Втюрин 

С Т И М У Л И Р У Е М О Е И Н Т Е Р Л Е Й К И Н О М - 2 О Б Р А З О В А Н И Е АТФ 
П Р Е П А Р А Т А М И О Б О Г А Щ Е Н Н Ы Х П Л А З М А Т И Ч Е С К И М И 

М Е М Б Р А Н А М И Ч А С Т И Ц И З Т - К Л Е Т О К 

Институт хирургии им. А. В. Вишневского АМН СССР, Москва 

Интерлейкин-2 (ИЛ-2) является ре-
гуляторным пептидом, имеющим боль-
шое значение для роста и дифферен-
циации антигенспецифических Т-лим-
фоцитов и больших гранулярных лим-
фоцитов тимуса [11, 25]. Взаимодей-
ствие ИЛ-2 со своим специфическим 
рецептором приводит к ускорению S-
фазы клеточного цикла, к изменению 
определенных клеточных окружений, 
а также стимулирует Т-лимфоциты к 
продукции и высвобождению у-интер-
ферона [10, 13, 26]. Установлено [24], 
что рецепторы для ИЛ-2 существуют 
в двух формах, различающихся по 
аффинитету к лиганду: низкоаффинные 
и высокоаффинные. Изменение коифор-
мации рецепторов, например в резуль-

тате предобработки фитогемагглютини-
ном, увеличивает аффинность к лиган-
ду. Охарактеризовано связывание 
ИЛ-2 с высокоаффиниыми специфиче-
скими рецепторами [9, 23]. Однако 
внутриклеточные механизмы, посред-
ством которых это лигандрецепторное 
взаимодействие активирует рост и диф-

ференциацию Т-лимфоцитов, Остаются 
неясными. Ранее сообщалось | 1—6] 
об активации процессов фосфорилиро-
вания образованием АТФ на плазма-
тических мембранах клеток-мишеней 
в ответ на различные опосредуемые 
рецептором пептидные сигналы. По-
казано, что сигналиндуцированный 
мембраиосвязанный АТФ играет важ-
ную роль в траисдукции гормонально-
го сигнала благодаря фосфорилирова-
нию с помощью тирозинспецифических 
протеинкиназ или протеинкиназы С 
ключевых регуляториых белков [6]. 
Имеются литературные данные об 
участии протеинкиназы С в процессе 
активации Т-лимфоцитов под действи-
ем ИЛ-2 [12]. Под влиянием этого же 
фактора наблюдалось фосфорилирова-
ние мембранных и цитозольных белков 
в Т-лимфоцитах. 

В настоящем сообщении приводятся 
факты, свидетельствующие, что про-
цесс активации Т-клеток ИЛ-2, по-ви-
димому, сопряжен с образованием мем-
браиосвязанного АТФ 
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М е т о д и к а 

В работе были использованы аденозии-5'-ди-
фосфата натриевая соль ( А Д Ф ) , никотинамид-
динуклеотид ( Н А Д ) , никотинамиддинуклеотид 
восстановленный ( Н А Д - Н ) ("Reana l" , Венг-
рия) ; D, L-p-оксимасляной кислоты натриевая 
соль ("Loba Chemie", Австрия) ; ротенон 
(ВРН, Англия); никотинамиддинуклеотидфос-
(|>ат ( Н А Д Ф ) , глицилглицин, D-глюкоза, трис-
(о к с и м е т и л) - а м и I! о м е т а и, бычий с ы 13 о р о т о ч и ы й 
альбумин — БСА (фракция V), аденилил-|3, у-
имидодифосфат, антимиции А, нафталин, смола 
Д а у э к с 1 x 8 (100—200 меш), N—2-оксиэтилпи-
перазин-Ы-этансульфоновая кислота ( ( H E P E S ) 
( "Serva" , Ф Р Г ) ; глюкозо-6-фосфатдегидрогена-
за (КФ 1.1.49), И Л - 2 из человеческих лимфо-
цитов (активность 200 ед /мл) ( "Boehr inger 
Mannhe im" , Ф Р Г ) ; гексокиназа (КФ 2.7.1.1.), 
дифенилоксазол (ППО) ("Fluka" , Швейцария) ; 
цитохром с из сердца лошади, фитогсмагглю-
тинин, этиле игл и кол-бис - (р-амииоэтил) N,N'-
тетраацетат (ЭГТА) ( "S igma" , С Ш А ) ; конка-
навалин А, 5-фторсульфобензоиладенозии 
(ФСБ А), фенилметилсульфонилфторид 
(ФМСФ) ("Calbiochem", С Ш А ) ; декстраи Т-70, 
фиколл-400 ( "Pha rmac ia" , Швеция) ; верогра-
фин (СПОФА, Ч С С Р ) ; [14С] АТФ (аденозин-
5 ' -трифосфат 14С (U) уд. радиоактивность 
17,02 Г Б к / м м о л ь ( Ч С С Р ) ; цитрат натрия, ди-
фенилоксазолилбензол ( П О П О П ) , сахароза , 
диоксаи, этанол, среда 199 с раствором Хеикса 
рН 7,2, N a H C 0 3 , KCI, MgCl2 , ЭДТА, M g S 0 4 , 
NaF, КН2РО4, жидкий азот («Союзреактив», 
квалификация не ниже х. ч.). 

Д л я приготовления препаратов обогащенных 
плазматическими мембранами частиц (ОПМЧ) 
из Т-клеток Т-лимфоциты получали из тимуса 
4—6-недельных крыс-самцов линии Вистар, как 
описано в работе [18], с некоторыми модифи-
кациями. Собранные железы после отмывки от 
крови 0,001 М бикарбонатным буфером рН 7,4 
измельчали на льду и продавливали через ней-
лоновую сетку. Из полученного гомогеиата ин-
тактные тимоциты осаждали центрифугирова-
нием при 200 g в течение 15 мин при темпе-
ратуре 0—2°С. Дальнейшее приготовление пре-
парата О П М Ч из Т-лимфоцитов тимуса крыс 
осуществляли, как описано в работе [18]. 

Из периферической крови человека Т-лим-
фоциты выделяли, как описано в работе [12], 
с некоторыми модификациями. Д л я осаждения 
эритроцитов использовали 3 % раствор декст-
раи а Т-70. Нейтрофилы и неосажденные эри-
троциты отделяли центрифугированием с при-
менением системы фиколл — верографии с плот-
ностью 1,077 [8]. Полученное кольцо лимфоци-
тов на границе градиент — плазма отмывали 
0,9 % раствором хлорида натрия, затем ресус-
пеидировали в среде 199 с раствором Хеикса, 
рН 7,2. Суспензию наносили на колонку с дву-
мя слоями нейлоновой сетки [15]. Инкубирова-
ли при температуре 37°С в течение 10 мин. 
После инкубации Т-лимфоциты элюировали 
теплой (37°С) средой 199 с раствором Хеикса, 
рН 7,2. Из элюата Т-лимфоциты осаждали 
центрифугированием при 200 g в течение 
10 мин. Д л я получения препаратов О П М Ч Т-
клетки суспендировали в среде, содержащей 
20 мМ трис-ИС1-буфера рН 7,5; 0,33 сахарозы, 
2 мМ ЭДТА, 0,5 мМ ЭГТА, и 2 мМ 
ФМСФ, и разрушали клетки в гомогени-
заторе Даунса многократными (5—7 раз) 
ударами пестика. Затем ядра и не-
разрушенные клетки осаждали из гомогеиата 

центрифугированием при 200 g в течение 
5 мин согласно [18]. Фракцию препарата 
О П М Ч из Т-лимфоцитов периферической крови 
человека осаждали при 25 ООО g в течение 
40 мин согласно | 1 2 | . Осадок многократно 
(3—4 раза) промывали в среде описаниого 
выше состава и конечный осадок получали 
после центрифугирования при 1 5 0 g в течение 
15 мин. Конечный осадок, представляющий со-
бой препарат О П М Ч из Т-клеток, суспендиро-
вали в нужном объеме холодного раствора 
0,25 М сахарозы и использовали в экспери-
ментах. Все процедуры выделения проводили 
при 0—4°С. 

Препарат О П М Ч из Т-клеток преинкубиро-
вали с комканавалином А (40 мкг /мл) при 
37°С в водяной бане аппарата Варбурга в 
течение времени, необходимого по условиям 
эксперимента, затем быстро охлаждали на 
льду. Далее 1,5 мл суспензии препарата ОПМЧ 
из Т-клеток вносили в инкубационные сосуди-
ки Эрленмейера, куда предварительно были 
добавлены остальные компоненты реакционной 
среды, объемом 1,9 мл. Реакционная смесь в 
каждой колбочке Эрленмейера общим объемом 
3,6 мл, включая 1,5 мл суспензии мембран, со-
д е р ж а л а в конечной концентрации: 40 мМ. 
трис-НС1-буфер рН 7,5, 2,5 мМ M g S 0 4 , 2 мМ 
АДФ, 5 мМ КН2РО4, 20 мМ NaF, 0,01 мМ 
Н А Д - Н , 10 мМ р-оксимасляной кислоты нат-
риевую соль, 277 мкг/мл БСА, 0,1 мМ цито-
хром с, 1,5 мкМ антимиции А, 1 мМ KCN, 
7,61 мкМ ротенон, 2мкМ ФСБ А, 76 мМ саха-
розу [1]. В экспериментальные пробы вносили 
фитогемагглютинин (1,1 мкг /мл инкубацион-
ной среды), затем 0,2 мл (40 ед/3 ,6 мл инку-
бационной среды) ИЛ-2. В контрольные пробы, 
вносили эквивалентное количество 0,001 М. 
трисглицинового буфера рН 7,4. Инкубацию 
начинали немедленно после внесения в среду 
ИЛ-2 и осуществляли ее при 30°С в атмосфере 
100 % кислорода при встряхивании. Время им-, 
кубации определялось условиями эксперимен-
та. Дальнейшие процедуры остановки реакции 
путем замораживания в жидком азоте, нагре-
вания при 100 °С, выделения АТФ методами 
хроматографии в колонках и на бумаге выпол-
няли, как описано ранее [2 | . Контроль за пол-
нотой элюции с колонок осуществляли путем 
внесения , 4С-АТФ (20 мкл, 500 имп/мин) в 
элюируемые образцы | 4 | . Содержание АТФ в 
лиофилизатах определяли по восстановлению 
Н А Д Ф в присутствии гексокиназы, глюкозы и 
глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы спектрофлюо-
рометрическим методом [17]. Стимулирующий 
эффект ИЛ-2 определяли по разности количе-
ства АТФ в пробах, инкубированных в при-
сутствии И Л - 2 и без него, и обозначили ЛАТФ. 
Содержание белка в препаратах О П М Ч из 
Т-клеток определяли по методу [20], радио-
метрию проб проводили на сцинтилляционном 
счетчике SL-4000 ("Roche Bioelectronique", 
Франция) , флюоресценцию измеряли на спект-
рофлюориметре MPF-4A ("Hi tachi" , Япония) . 
Морфологический контроль препарата О П М Ч 
из Т-клеток осуществляли электронным микро-
скоп ировамием. 

Р е з у л ь т а т ы и о б с у ж д е н и е 

Экспрессию рецепторов для ИЛ-2 на 
Т-лимфоцитах мы индуцировали пре-
инкубацией препарата ОПМЧ в тече-
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ЬЯТФ 
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5 10 15 мин 

Рис. 1. Зависимость накопления мембраносвя-
занного АТФ препаратами ОПМЧ, выделенны-
ми из Т-лимфоцитов тимуса крысы (кривая 
а) или из Т-лимфоцитов периферической крови 
человека (кривая б), от длительности преин-
кубации с копканавалином А (40 мкг/мл) при 

4 °С. 
По оси ординат—прирост АТФ, нмоль на 1 мг белка 
за I мин; по оси абсцисс — длительность преинкуба-

ции, мин. 

ние 2 мин при температуре 37 °С с кон-
капавалином А (40 мкг/мл) [21]. По 
данным 9 независимых опытов, при-
рост мембраносвязанного АТФ в ответ 
на стимуляцию ИЛ-2 составлял 4,584= 
zlz0,48 нмоль на 1 мг белка при инку-
бации в течение 1 мин препаратов 
ОПМЧ Т-лимфоцитов из тимуса крыс 
в полной инкубационной среде при 
30 °С в присутствии фитогемагглюти-
нина (1,1 мкг/мл) . В контрольных 
пробах (без ИЛ-2) было синтезирова-
но 3 ,73±1,00 нмоль, а в присутствии 
ИЛ-2 —8,31 ± 0 , 9 6 нмоль АТФ на 1 мг 
белка; различие статистически досто-
верно ( р < 0 , 0 1 ) . 

Выявлена зависимость между коли-
чеством синтезированного АТФ и дли-
тельностью экспозиции препаратов 
ОПМЧ из Т-клеток с конканавалином 
А. Максимальное накопление АТФ наб-

людали к 5-й минуте экспозиции пре-
парата ОПМЧ из Т-лимфоцитов, изо-
лированных из тимуса крысы, с кон-
канавалином А при 4 °С (рис. 1). 

Положительные результаты по 
ИЛ-2-стимулируемому синтезу АТФ 
получены в экспериментах с препара-
том ОПМЧ из Т-лимфоцитов перифе-
рической крови человека, а также в 
экспериментах с препаратом ОПМЧ 
из Т-лимфоцитов тимуса крысы, когда 
первоначальную преинкубацию с кон-
канавалином А осуществляли в тече-
ние 2 мин при 37 °С в водяной бане, а 
дальнейшую преинкубацию (экспози-
ция) с конканавалином А продолжали 
при 4 °С в течение 5, 9, 13 или 17 мин 
(см. таблицу). 

Выявлена зависимость между дли-
тельностью экспозиции препарата 
ОПМЧ из Т-клеток с конканавалином 
А при 4°С и количеством синтезиро-
ванного АТФ за 1 мим инкубации этих 
препаратов в полной инкубационной 
среде в присутствии ИЛ-2 при 30 °С 
(см. рис. 1). В препаратах ОПМЧ из 
Т-лимфоцитов тимуса крысы происхо-
дит снижение уровня синтезированно-
го АТФ после 5 мин преинкубации, а 
в препаратах ОПМЧ из Т-лимфоцитов 
периферической крови человека, нао-
борот, отмечали постепенное накопле-
ние мембраносвязанного АТФ, что 
можно объяснить различиями механиз-
мов экспрессии рецепторов Т-лимфо-
цитов крысы и человека для ИЛ-2. 
Возможно, экспрессия рецепторов для 
ИЛ-2 Т-лимфоцитов тимуса крысы 
при их взаимодействии с конканава-
лином А происходит непосредственно, 
тогда как экспрессия рецепторов для 
ИЛ-2 Т-лимфоцитов человека включа-

Зависимость АТФ-образукицей активности препаратов ОПМЧ, изолированных из Т-лимфоцитов 
периферической крови человека или из тимуса крысы при их стимуляции ИЛ-2 от длительно-

сти преинкубации препаратов с конканавалином А 

Продукция А Т Ф , п нмолях на 1 мг белка за 1 мин при 30 °С 

Длительность преин-
кубации с конкана-

валином А, мин 
Т-лимфоциты из тимуса 

крысы 
Т-лимфоциты периферической крови 

человека 

без ИЛ-•2 + ИЛ-2 А АТФ без ИЛ-2 -(- ИЛ - 2 Л АТФ 

5 
9 

13 
17 

3 ,16 
2 ,84 
4 , 4 8 
3 , 0 0 

9 , 0 9 
6 , 1 7 
6 , 4 3 
5 , 0 5 

5 , 9 3 
3 , 3 3 
1,95 
1,99 

10,43 
9 ,34 
8 ,09 
8 ,89 

9 ,67 
9 , 5 9 
9 , 0 8 

11,65 

—0,76 
0 , 2 5 
0 ,99 
2 ,76 

П р и м'е ч а и и е. Первоначальную преинкубацию препаратов О П М Ч из Т - к л е т о к осущест -
вляли при 3 7 ° С | в течение 2 мин сконканавалином А (40 мкг /мл) , далее преинкубацию прово-
дили при 4 ° С в течение времени, указанного в таблице. Инкубацию мембранного материала 
с ИЛ-2 проводили в полной инкубационной среде при 30 °С в атмосфере 100 % кислорода в 
течение 1 мин. 
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Р и с . 2. Э л е к т р о н н о - м и к р о с к о п и ч е с к о е и з о б р а ж е н и е п р е п а р а т о в О П М Ч Т - л и м ф о ц и т о в 
и з т и м у с а к р ы с ы . 

а — агрегаты мембранных структур (Мс) тнмоцитов, включая внешнюю клеточную мембрану; б — 
наличие увеличенных вакуолей (В) в мембранных структурах (Мс); в — скопление мембранных 
структур, вакуолей, митохондрий (М); г — ядро (Я), митохондрия (AI) и участок наружной клеточ-

ной мембраны с вакуолей. Ув. 18 000. 



ет промежуточную стадию фосфорили-
рования каких-либо регуляторных бел-
ков [24]. Продолжительность первона-
чальной преинкубации препаратов 
ОПМЧ из Т-клеток при 37 °С была 
подобрана экспериментально и соста-
вила 2 мин, однако когда преинкуба-
ция продолжалась более 5 мин, сти-
мулирующий эффект ИЛ-2 на синтез 
АТФ исчезал. 

Обнаруженная связь между актива-
цией Т-клеток, стимулируемой ИЛ-2, 
и накоплением АТФ позволяет пред-
положить, что этот АТФ необходим 
для переноса трансмембраиного сиг-
нала. Известно, что в передаче ин-
формации через плазматические мем-
браны Т-клеток от рецептора для 
ИЛ-2, как и от рецепторов других вне-
клеточных сигналов, важную роль иг-
рает Са2 +-фосфолипидзависимая про-
теиикиназа С [22], которая регулирует 
многие Са2+-зависимые процессы [16]. 
На ранних стадиях клеточных ответов 
фермент обеспечивает как положитель-
ный, так и отрицательный контроль 
ферментов и белков-мишеней [16] по 
принципу обратной связи через меха-
низм их фосфорилирования. Например, 
ИЛ-2 подавляет активность аденилат-
циклазы в изолированных перифериче-
ских Т-лимфоцитах человека [7]. По-
давление активности аденилатциклазы 
наблюдается только при взаимодейст-
вии ИЛ-2 с цельными клетками и не 
проявляется при добавлении ИЛ-2 к 
изолированным плазматическим мем-
бранам. Однако при встраивании очи-
щенной протеинкиназьт С в плазмати-
ческие мембраны и ее активации по-
средством АТФ и Са 2 + наблюдается 
восстановление эффекта ингибирова-
ния аденилатциклазы, присущего цель-
ным клеткам. Следовательно, можно 
считать, что мембраиосвязаиный АТФ, 
образующийся при действии ИЛ-2 на 
рецепторы Т-лимфоцитов, является вто-
ричным мессенджером, активирующим 
протеинкиназу С, возможно, через ре-
акцию аутофосфорилирования [14, 19]. 

Электронно-микроскопическое ис-
следование препаратов ОПМЧ из Т-
лимфоцитов периферической крови че-
ловека и тимуса крыс, использованных 
в экспериментах, показало, что плаз-
матические мембраны, где, по нашим 
предположениям, происходит синтез 
«сигнального» АТФ, собраны в агрега-
ты и имеют замкнутую форму (рис. 2). 
Это благоприятствует протеканию 

электронно-транспортных и ионно-
транспортиых процессов, с которыми 
сопряжено, по-видимому, образование 
мембраносвязанного короткоживущего 
АТФ. 
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I N T E R L E U K I N - 2 S T I M U L A T E D FORMATION 
O F ATP IN P A R T I C L E S O F T CELLS EN-
R I C H E D W I T H P L A S M A T I C M E M B R A N E S 

A. A. Karelin, V. S. Deniidova, A. G. Globa, 
A. I. Marchuk, В. V. Vtyurin 

A. V. Vishnevsky Ins t i tu te of Surgery , Academy 
of Medical Sciences of the USSR, Moscow 

Distinct increase in content of ATP was 
found in p repara t ions of enriched with p lasma-
tic membranes part icles from rat thymus T lym-

phocytes and from human peripheric blood T 
lymphocytes a f te r their incubat ion with inter-
leukin-2 as compared with controls which did 
not conta in the peptide. The phenomenon obser-
ved was mani fes ted only if these part icles f rom 
T cells were pre incubated with concanava l ine A 
(2 miii, 40 jug/ml) , which is required to expres-
sion of the receptors for interleukin-2. The mem-
brane-bound ATP, formed a f te r the inter leukin-2 
effect on receptors of T lymphocytes, appea r s 
to serve as the secondary messenger ac t iva t ing 
protein kinase C. 

УДК 616.36-006-07:616-008.938.57 

10. В. Тихонов, И. С. Мейснер, А. М. Пименов, Р. Т. Тогу зов 

О С О Б Е Н Н О С Т И О Б М Е Н А П У Р И Н О В Ы Х С О Е Д И Н Е Н И Й 
В Г Е П А Т О М Е 22. П Е Ч Е Н И И Э Р И Т Р О Ц И Т А Х К Р О В И М Ы Ш Е Й 

В П Р О Ц Е С С Е Р А З В И Т И Я О П У Х О Л И 

Отдел биохимии Межфакультетского лабораторного комплекса II ММИ им. Н. И. Пи-
рогов а 

К важнейшим проявлениям действия 
опухоли на организм относятся нару-
шение нуклеинового обмена, изменение 
характера биосинтеза предшественни-
ков нуклеиновых кислот в органах и 
тканях, непосредственно не затронутых 
опухолевым процессом [1, 12, 15]. 
С другой стороны, развитие самой нео-
плазмы сопровождается перестройкой 
функционирования ферментных систем 
обмена пуриновых производных в опу-
холевых клетках, связанной с измене-
нием потенциальной активности фер-
ментов биосинтеза de novo, реутилиза-
ции нуклеозидов и азотистых основа-
ний, а также ферментов их катаболиз-
ма [5, 17]. В условиях in vivo это мо-
жет обусловить специфический харак-
тер взаимодействия растущей опухоли 
с тканями организма на уровне соеди-
нений пуринового ряда, заключающий-
ся не только в успешной конкуренции 
опухолевых клеток с тканями организ-
ма за промежуточные метаболиты [4], 
но и в трансформации обмена пред-
шественников нуклеиновых кислот в 
удаленных от опухоли органах. 

В печени животных, играющей цент-
ральную роль в обмене пуринов, пред-
ставлены все ферменты, катализирую-
щие начальные, промежуточные и ко-
нечные реакции синтеза и распада 
нуклеотидов [13]. Поскольку эритро-
циты крови служат эффективной систе-
мой транспорта и доставки свободных 
нуклеозидов и их оснований к различ-
ным тканям [8, 10], анализ особенно-
стей формирования качественного и 

количественного пула нуклеотидов, 
нуклеозидов и оснований в этих тка-
нях, а также в ткани самой опухоли 
необходим для понимания характера 
нарушений их обмена в процессе раз-
вития опухоли. 

М е т о д и к а 
Опыты проводили на мышах-самцах СЗНА/ 

Kv массой 18—20 г. Солидную гепатому 22 
перевивали под кожу спины (по 0,5—1,0Х 
Х10 6 клеток) . Материал брали через 1 ,3 ,5 ,7 , 
9 ,11 и 13 сут после инокуляции штамма опу-
холевых клеток. Материалом для исследования 
служили печень, эритроциты и плазма крови 
мышей, а т а к ж е ткани гепатомы 22 (начиная 
с 7-х суток эксперимента) . 

Кислоторастворимую фракцию ( К Р Ф ) с по-
мощью 1ТСЮ4 получали по описанной ранее 
методике [3]. Хроматографический ВЭЖХ-ана-
лиз состава пуриновых производных К Р Ф изу-
чаемых тканей осуществляли, как описано в 
работе [14]. Д л я оценки интенсивности вклю-
чения меченых пуринов в К Р Ф печени, эритро-
цитов и плазмы крови в процессе роста гепа-
томы 22 мышам вводили внутрибрюшиино по 
10 мкКи 3Н-гипоксаитина и 3Н-инозина (удель-
ная радиоактивность 46 000 и 21000 м К и / м М 
соответственно) за 5 мин до извлечения ис-
следуемых органов и тканей. Счет радиоактив-
ности в образцах (по 0,5 мл К Р Ф в 5 мл то-
луольного сциитиллятора) проводили в жид-
костном сцинтилляционном счетчике LS 2800 
("Beckman" , С Ш А ) . Результаты получали в 
распадах в 1 мин на 0,1 г (мл) ткани, ис-
пользуя расчетную программу автоматической 
ком пе не а ц и и га ше н и я. 

Весь материал обрабатывали статистически 
по методу Стыодента, достоверными считали 
различия при р < 0 , 0 5 . 

Р е з у л ь т а т ы и о б с у ж д е н и е 
В табл. 1 представлены данные по 

содержанию пуриновых соединений в 
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