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А. М. Корнева, А. И. Шанская, Ю. Н. Беляева 

В Л И Я Н И Е ИНФУЗИЙ Ж И Р О В О Й ЭМУЛЬСИИ 
ИНФУЗОЛИПОЛА НА СТРУКТУРНО-ФУНК-
Ц И О Н А Л Ь Н Ы Е СВОЙСТВА М Е М Б Р А Н ЭРИ-
ТРОЦИТОВ К Р Ы С С ТОКСИЧЕСКИМ ПОРА-
Ж Е Н И Е М ПЕЧЕНИ 

Ленинградский НИИ гематологии и переливания крови Мин-
здрава Р С Ф С Р 

В настоящее время накоплен достаточный ма-
териал об изменениях структуры эритроцитарных 
мембран при самых различных видах патологии. 
Особое внимание при этом уделяется липидным 
компонентам мембраны, так как компенсаторно-
приспособительные и патогенетические процессы в 
организме сопровождаются, как правило, измене-
нием фракционного состава липидов клеточных 
мембран. Опубликован целый ряд работ, в которых 
отмечается отклонение от нормы состава структур-
ных липидов эритроцитов (Эр) при патологии пе-
чени |2, 18, 25, 2 7 | . Усиление процессов перекис-
ного окисления липидов ( П О Л ) в гепатоцитах 
при патологии печени предполагает активизацию 
этих процессов в мембранах Эр |2, 15]. Однако 
уровень липидной пероксидации в Э Р не всегда 
отражает интенсивность реакций П О Л в пече-
ни [71. 

Д л я нормализации функционального состояния 
Эр необходима коррекция нарушений липидной 
фазы мембран. Имеется обширная информация 
о взаимодействии клеток крови с липосомальными 
препаратами, вследствие чего происходит обмен 
липидными компонентами или односторонняя их 
экстракция из мембран. Поскольку жировые 
эмульсии являются одним из вариантов липосо-
мальных препаратов, представлялось целесооб-
разным исследовать возможность восстановления 
липидного профиля мембран Эр, нарушенного при 
токсическом поражении печени, с помощью препа-
рата эмульгированного жира . 

М е т о д и к а 

В опытах использовали 175 белых беспородных крыс массой 
140 230 г, содержавшихся на обычном рационе вивария. 
Животные были разделены на 3 группы: 1-я интактные, 
2-я с токсическим гепатитом, 3-я — с введением жировой 
эмульсии на фоне токсического гепатита. Токсическое пораже-
ние печени вызывали однократным введением CCI4 в дозе 1 мл 
50 % масляного раствора на 100 г массы тела. Препарат жиро-

вой эмульсии инфузолипол вводили в хвостовую вену в течение 
последующих 3 дней из расчета 1 мл 10 % жировой эмульсии 
на 100 г массы тела. Крыс декагжтировали под легким эфир-
ным наркозом на 4-е сутки после затравки. Эр отмывали физио-
логическим раствором и исследовали содержание в них малоно-
вого диальдегида ( М Д А ) [13] . Липиды экстрагировали хлоро-
форм-метанольной смесью (1:1) по методу [26]. Хлороформен-
ную ф а з у упаривали в вакуум-ротационном испарителе и ана-
лизировали с помощью тонкослойной хроматографии на пла-
стинках с силуфолом ( Ч С С Р ) . Липиды разделяли на фракции 
в 2 системах: гептан — диэтиловый эфир ледяная уксусная 
кислота (35,0:15,0:0,5) и хлороформ метанол вода 
(32,5:12,5:2,0) . Количественное определение отдельных фрак-
ций осуществляли денситометрированием в отраженном свете 
после проявления липидов 10 % спиртовым раствором фос-
форномолибденовой кислоты. Липопротеидный состав плазмы 
крови исследовали методом электрофореза в ПААГ. Концентра-
цию холестерина (ХС) в плазме крови определяли в аликвоте 
хлороформного экстракта по реакции Либермана — Бурхарда. 
Свободный ХС выделяли осаждением 0,5 % спиртовым раство-
ром дигитонина. Проницаемость Эр мембран оценивали мето-
дом мочевииного гемолиза [6]. Осмотическую резистентность 
Эр определяли по методу | 1 1 | . Результаты исследований 
обработаны 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 

При исследовании липидного состава мембран 
Эр в группе крыс с токсическим гепатитом было 
установлено отчетливое увеличение содержания 
фракции фосфатидилхолина (ФХ) и некоторое 
снижение фракции сфингомиелина (СМ) и фос-
фатидилэтаноламина (ФЭ) в составе фосфолипи-
дов ( Ф Л ) , а т акже повышение отношения Х С / Ф Л 
по сравнению с интактными животными. Вместе 
с тем различий в суммарном содержании фосфа-
тидилсерина и лизолецитина ( Ф С + Л Л ) выявлено 
не было. Трехдневный курс вливаний жировой 
эмульсии полностью восстанавливал липидный 
профиль исследуемых мембран (см. таблицу) . 
Содержание МДА в мембранах Эр животных всех 
экспериментальных групп было практически оди-
наковым, что ставит под сомнение роль активиза-
ции процессов П О Л в изменении состава мембран 
Эр в условиях нашего опыта. Изучение липопро-
теидного спектра плазмы крови показало, что 
у крыс с токсическим поражением печени отсутст-
вует фракция p-липопротеидов и значительно сни-
жено содержание пре-р-лйпопротеидов (рис. 1). 
Уровень ХС в плазме достоверно снижался почти 
в 2 раза , соответственно падала концентрация 
этерифицированного ХС, но особенно выраженным 
было уменьшение содержания свободной формы 
ХС (рис. 2) . Имеющиеся в литературе сведения 
о содержании (^-липопротеидов и ХС в плазме кро-
ви больных с поражением печени весьма противо-
речивы, что объясняется, по-видимому, проведе-
нием исследований на разных стадиях заболева-
ния. Результаты наших опытов подтверждают мне-

Липидный состав и содержание М Д А в мембранах эритроци1ч>в крыс при введении CCI4 и инфузолипола (Af±rrt ) 

Условия эксперимента 

Общие липиды, % Ф Л , % 
МДА, 

нмоль/мл Условия эксперимента 
Ф Л свободный 

ХС 
свободный 

Х С / Ф Л Ф С + Л Л с м ФХ Ф Э 
МДА, 

нмоль/мл 

Контроль 2 9 , 2 ± 0 , 3 9 70,8 ± 0,39 
п= 13 

2 , 5 ± 0 , 0 5 0,7=1=0,21 7 , 2 ± 0 , 6 8 
п= 

45,1 ± 0 , 6 3 
18 

4 7 , 7 ± 0 , 5 0 0 , 9 2 ± 0 , 1 0 
п= 10 

ССЦ 

ССЦ + т 'фузолипол 

2 3 , 0 ± 0 , 3 8 * 

2 8 , 4 ± 0 , 4 1 | 

7 7 , 0 ± 0 , 3 8 * 
п= 17 

| 7 1 , 5 ± 0 , 3 2 | 
п=20 

3 , 4 + 0 , 0 8 * 

| 2 , 5 ± 0 , 0 3 

0 , 7 ± 0 , 6 

1 

5,1 ± 0 , 3 * 
п— 

I 5,9=1=0,7 | 
п— 

52,9 ± 0 , 8 * 
15 

I 44,1 ± 0 , 5 | 
20 

4 2 , 7 ± 0 , 9 * 

| 5 0 , 0 ± 0 , 7 

0 , 7 9 ± 0 , 0 7 
п= 10 

0,61 ± 0 , 0 5 
п= 10 

П р и м е ч а н и е . Звездочка — достоверность различий с контролем; п число опытов. 



Рис. 1. Влияние ин-
фузий жировой 
эмульсии на липо-
протеидный спектр 
плазмы крови крыс 
с токсическим гепа-
титом. 

1 — пре-р-липопротеиды, 
2 — -л и поп роте иды, 3 — 
а-липопротеиды; здесь и 
на рис. 2 и 3: / конт-
роль; I I - CCI.,; I l l 
CCh -f инфузолипол. 
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ние некоторых авторов о характере изменений этих 
показателей при патологии печени [10, 21]. 

Анализ полученных данных позволяет предпо-
ложить, что изменение липидного профиля мем-
бран Эр крыс при токсическом гепатите обусловле-
но нарушением липидного состава плазмы. Многие 
исследователи отмечали положительную корреля-
цию отношения свободный Х С / Ф Л в мембранах 
Эр с уровнем свободного ХС и липопротеидов 
низкой плотности в плазме крови [3, 28]. Ряд авто-
ров 124, 271 указывают на отсутствие влияния 
гиперхолестеринемии на уровень ХС в Эр. По мне-
нию других |17, 22], содержание ХС в Эр может 
быть повышенным и при гипохолестеринемии. Воз-
растание доли ХС в мембранных липидов было 
четко показано также при а,|3-липопротеинемии 
[16]. Подобные нарушения липопротеидного 

спектра плазмы крови были установлены для боль-
ных с spur-клеточной анемией, у которых уровень 
эритроцитарного ХС был увеличен на 15—50%, 
что расценивается как результат неспособности 
липопротеидов плазмы таких больных акцептиро-
вать свободный ХС с мембран Эр | 17 | . 

Исследование спектра ФЛ цельной крови и сы-
воротки крови у больных вирусным гепатитом по-
казало повышение уровня ФХ и снижение СМ 
у данной категории больных [6, 12]. В связи с этим 
представляется возможным предположить, что 
альтерации ФЛ-спектра эритроцитарных мембран 
у крыс с поражением печени СС14 явились отраже-
нием нарушения ФЛ-части плазменных липопро-
теидов. 

По окончании 3-дневного инфузионного периода 
с использованием препарата жировой эмульсии 
и и фу зол и пола мы наблюдали полную иормализа-

Рис. 2. Влияние инфузий 
жировой эмульсии на со-
держание ХС и его фрак-
ций в плазме крови крыс с 
токсическим гепатитом. 

Г1о оси,, ординат: концентрация 
ХС (в ммЬль/л); / общий ХС; 
2 • этерифицированный ХС; 3 
свободный ХС. 

Мочевина /УаСе 

Рис. 3. Влияние инфузий жировой эмульсии на проницаемость 
мембран Эр для мочевины у крыс с токсическим гепа-
титом. 

цию липопротеидного спектра плазмы крови (см. 
рис. 1). Уровень плазменного ХС и его фракций 
также приближался к показателям, установлен-
ным для интактных животных (см. рис. 2). Исходя 
из этих данных, можно предположить, что изме-
нение липидного профиля мембран Эр под влия-
нием жировой эмульсии могло осуществляться 
двумя путями. Известно, что частицы липосомаль-
пого характера, какими являются жировые эмуль-
сии, способны экстрагировать из оболочки Эр из-
лишки ХС [9, 18, 19]. Обогащенные стероидом, 
они могут взаимодействовать с липопротеидами 
плазмы и соответственно менять их состав. Второй 
возможный путь регуляции липидной структуры 
мембран с помощью жировой эмульсии предпола-
гает, что первичным является изменение липопро-
теидного состава плазмы, а вторичным обмен 
между липидами Эр и плазмы [14| . 

Нарушения липидного профиля мембран Эр, вы-
званные введением СС14, сопровождались повы-
шением осмотической резистентности клеток крови 
(в среднем на 37 % ) . Кривая проницаемости мем-
бран Эр для мочевины была несколько сдвинута 
вправо, что говорит о снижении степени пропуска-
ния этого электролита через мембрану (рис. 3). 
После 3-дневного курса вливаний жировой эмуль-
сии осмотическая стойкость Эр снижалась на 22 % 
по сравнению с таковой у животных, которым 
вводили CCU. Проницаемость мембран Эр для мо-
чевины практически оставалась на прежнем 
уровне. 

Данные литературы, касающиеся изменений 
проницаемости мембран Эр при нарушении их ли-
пидного профиля, носят весьма противоречивый 
характер. В опытах in vitro было показано, что 
включение дополнительного количества ХС в мем-
браны Эр или липосом изменяет их проницаемость 
и увеличивает осмотическую стойкость [6, 19, 20]. 
Однако В. Н. Колмаков и соавт. [4] не обнаружи-
ли изменений устойчивости Эр в гипотонической 
среде у кроликов с пищевой гиперхолестеринемией, 
вызвавшей повышение содержания свободного ХС 
в эритроцитарной мембране. Увеличение моляр-
ного отношения свободного ХС/ФЛ в Эр больных 
с поражением печени коррелировало с повыше-

ммоль/л 
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нием резистентности Эр к осмотическому лизису 
[25]. При токсическом гепатите, вызванном CCU, 

т а к ж е отмечалось возрастание устойчивости Эр 
к гемолизу [11]. Другие авторы наблюдали сниже-
ние осмотической резистентности Эр при патологи-
ческих состояниях печени различной этиоло-
гии [1, 8] . 

Принимая во внимание результаты наших опы-
тов, можно предположить, что именно снижение 
уровня свободного ХС в Эр под влиянием препа-
рата жировой эмульсии восстанавливало нормаль-
ную проницаемость их мембраны для воды. Тот 
факт, что проницаемость мембран Эр для мочеви-
ны не повышалась по мере нормализации содер-
жания свободного ХС в мембране, можно объяс-
нить преимущественным использованием транс-
портных белков при прохождении гидрофильных 
электролитов через мембрану. 

Анализируя полученные данные, можно сказать, 
что 3-дневный курс вливаний препарата жировой 
эмульсии инфузолипола восстанавливает липид-
ный профиль мембран Эр, измененный вследствие 
острого токсического поражения печени СС14. Нор-
мализация состава липидной фазы мембран Эр 
приводит к восстановлению проницаемости обо-
лочки, обусловленной ее липидными компонен-
тами. 
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EFFECT OF I N F U S I O N S WITH FATTY E M U L S I O N "INFU-

SOLIPOL" ON S T R U C T U R E - F U N C T I O N A L P R O P E R T I E S 

OF ERYTHROCYTE M E M B R A N E S IN RATS WITH TOXIC 

IMPAIRMENT OF LIVER T I S S U E 

A. M. Korneva, A. I. Shanskaya, Yu. N. Belyaeva 

Institute of Hemato logy and Blood Transfus ion, Ministry of 
Public Health of the RSFSR, Leningrad. 

Normalizat ion of erythrocyte membranes lipid composition 
as well as restoration of the membranes lipid moiety functions 
were observed after administration of fatty emulsion "infusoli-
pol" into rats, the liver t issue of which w a s impaired with ССЦ. 
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С О Д Е Р Ж А Н И Е ГАММА-АМН НОМАСЛЯ НОЙ 
КИСЛОТЫ И АКТИВНОСТЬ ГЛУТАМАТДЕ-
К А Р Б О К С И Л А З Ы В ПЛАЗМЕ КРОВИ ЗДО-
Р О В Ы Х Л Ю Д Е Й 
НИИ эндокринологии и обмена веществ Минздрава УССР, 
Киев 

Исследование состояния нейромедиаторных си-
стем мозга человека при физиологических и пато-
логических состояниях Ц Н С по вполне понятным 
причинам затруднено. Особое значение приобрета-
ет в этом плане изучение уровня медиаторов, их 
предшественников или метаболитов в биологиче-
ских жидкостях организма. Поиск соответствую-
щих периферических «индикаторов» функциональ-
ного состояния системы основного тормозного ме-
диатора мозга — гамма-аминомасляной кислоты 
(ГАМК) в настоящее время ограничивается 
определением уровня ГАМК и активности фермен-
та ее синтеза глутаматдекарбоксилазы (ГДК) 
в спинномозговой жидкости и крови [10, 17]. 

В ряде исследований установлены параллельные 
изменения активности ГАМК-ергической системы 
мозга и уровня ГАМК в плазме крови [9, 14]. 
Это позволило сделать заключение, что содержа-
ние ГАМК в крови в какой-то мере отражает со-
стояние ГАМК-ергической системы Ц Н С [4, 7) и 
может быть использовано для биохимической и 
клинической оценки эффективности ГАМК-ергиче-
ских препаратов [9]. Однако в последующем в од-
них работах, посвященных изучению содержания 
ГАМК и активности ГДК в крови больных различ-
ными психическими заболеваниями, это предпо-
ложение нашло дальнейшее подтверждение |12, 
16], в других — получены противоположные ре-
зультаты [17]. 
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