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Таблица 1. Средняя амплитуда вызванных сокращений миокарда крысы (в % к фону, М±m) при 
воздействии адреналина (5,5x10-7 М), лизофосфатидилхолина (10-5 М) и различных концентраций 
гистидина, триптофана и тирозина 

Тестирования адреналином, 5,5х10-7 М 

1 2 3 4 

Концентрации  

аминокислот 
 (М) 

n 

Адр Адр+ЛФХ Адр + ЛФХ+АК Адр 
Гистидин 

1,3х10-5 11 136,7±6,2* 101,6±7,7а 131,2±10,4в* 123,8±5,7а* 
1,3х10-4 11 123,8±5,7* 98,6±5,9а 121,5±7,3в* 114,7±3,9 а* 
1,3х10-3 11 114,7±3,9* 101,4±3,5а 119,5±5,3 в* 126,1±5,6 в* 

Триптофан 
5х10-6 10 158,0±17,8* 102,0±8,1а 121,9±8,9ав* 123,3±9,3* 
5х10-5 10 123,3±9,3* 100,0±3,4а 118,7±5,3в* 134,1±8,5 в* 
5х10-4 10 134,1±8,5* 96,5±5,0а 117,9±5,8 в* 137,7±11,7 в* 

Тирозин 
1,1х10-5 11 143,7±11,69* 101,28±5,40а 129,35±6,99*в 123,37±5,19*в 
1,1х10-4 11 123,37±5,19* 94,77±8,08а 113,21±7,47в 131,71±5,85*вс 
1,1х10-3 11 131,71±5,85*вс 88,21±5,73*а 100,97±6,39ав 142,37±8,19*вс 
Примечание: Различия достоверны (p<0,05) с исходным уровнем (*), с 1-м (а), 2-м (в) и 3-м (с) тестированием 
адреналина (по критерию Уилкоксона) 
 
Таблица 2. Величина (M±m) тонического сокращения циркулярных полосок почечной артерии коровы 
(в мН и в % к 1-му этапу) на фоне обзидна (3,5х10-6 М, Обз) при воздействии адреналина (Адр, 5,5x10-7 
М), лизофосфатидилхолина (10-5 М, ЛФХ) и трех аминокислот (АК) - гистидина, триптофана и 
тирозина 

Этапы эксперимента 
1 2 3 

Адр+Обз Адр+Обз+ЛФХ Адр+Обз+ЛФХ+АК 

 Аминокислота (АК),  
10-5 г/мл 

n 

мН мН % мН % 
Гистидин 47 19,7±1,8 8,8±1,2* 38,5±5,5* 14,6±1,4*# 88,9±12,8# 
Тирозин 29 16,1±0,7 3,7±0,6* 24,0±4,0* 10,2±1,1*# 59,8±7,4*# 
Триптофан 24 17,5±1,1 5,3±1,0* 29,6±4,8* 14,7±1,7*# 78,2±12,1*# 

Примечание: различия с 1-м (*) и со 2-м этапом (#) достоверны ( р<0,05), по критерию Стьюдента 
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Как известно, гипоксия – типовой патоло-

гический процесс, осложняющий течение раз-
личных заболеваний инфекционной и неинфек-
ционной природы, определяющий в значительной 
мере тяжесть течения патологии и ее исход 
[4,6,10]. 

Острая гипоксия может носить экзогенный 
и эндогенный характер, возникать в процессе 
развития обструктивных и рестриктивных форм 
дыхательной недостаточности, как следствие 
нарушения нервной и гуморальной регуляции 
дыхания, системных или локальных нарушений 

гемодинамики, микроциркуляции, утилизации 
кислорода в тканях и т.д.  

 В последние годы в связи с возникновени-
ем экстремальных, экологических и социально-
политических ситуаций, все большее значение 
приобретает целесообразность исследования па-
тогенеза метаболических расстройств при экзо-
генной гипоксической гипоксии, а также выявле-
ние принципиальных возможностей их медика-
ментозной коррекции с использованием антиги-
поксантов, антиоксидантов, мембранопротекто-
ров [7]. 

Результаты проведенных нами ранее ис-
следований [1] убедительно свидетельствуют о 
том, что в условиях экспериментальной острой 
экзогенной гипоксической гипоксии у белых 
мышей возникало резкое увеличение содержания 
гидроперекиси липидов (ГПЛ) и МДА в тканях 
коры головного мозга при одновременном сни-
жении активности каталазы. 

Целью настоящего исследования явилась 
дальнейшая оценка характера и механизмов раз-
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вития метаболических расстройств у эксперимен-
тальных животных при острой гипоксической 
гипоксии по ряду интегративных показателей 
содержания в крови продуктов липопероксида-
ции, а также активности антиоксидантной систе-
мы крови. 

Материалы и методы исследования 
Эксперименты выполнены на 240 беспородных 
белых мышах, включающих 2 группы наблюде-
ния: контрольную и с острой гипоксической ги-
поксией. Каждая группа была разделена на 8 под-
групп, включающих по 15 мышей в каждой, для 
определения соответствующих метаболических 
параметров. 

Изучены следующие показатели:  
• об активности процессов липопероксида-

ции судили по уровню содержания в крови ГПЛ и 
МДА, определяемых общепринятыми спектрофо-
тометрическими методами исследования [3,9]; 

• о состоянии ферментного звена антиок-
сидантной системы крови судили по активности 
СОД и каталазы, определяемых соответственно 
спектрофотометрическими методами исследова-
ния в модификации Fried R. et al., 1975; Conen S. 
et al., 1970.  

• одновременно определяли содержание в 
крови витамина Е [2], уровень общих сульфгид-
рильных групп (- SH-) групп [11], перекисную 
резистентность эритроцитов [8]. 

Интегративным показателем состояния ау-
тоинтоксикации явилось определение молекул 
средней массы (МСМ) в крови [5]. 

Результаты исследований были подвергну-
ты статистическому анализу с помощью про-
грамм Statistica 99 (Версия 5.5 А, «Statsoft, Inc», г. 
Москва, 1999); «Microsoft Excel, 97 SR-1» (Micro-
soft, 1997). Проведен расчет коэффициентов ли-
нейной корреляции. 

Результаты и их обсуждение Проведен-
ные исследования позволили выявить ряд зако-
номерных вторичных неспецифических рас-
стройств, развивающихся уже спустя 30 мин с 
момента развития острой гипоксической гипок-
сии: так, чувствительным критерием гипоксиче-
ского синдрома явилось резкое увеличение со-
держания в крови ДК и МДА (табл.1). 

Касаясь механизмов избыточного накоп-
ления продуктов липопероксидации в крови в 
условиях гипоксической гипоксии, необходимо 
отметить возможность развития блокады конеч-
ного звена дыхательной цепи в связи с дефици-
том кислорода и соответственно разгрузки дыха-
тельной цепи от постоянно пополняющих ее 
электронов за счет «утечки» электронов по пути 
следования к цитохромоксидазе. При этом воз-
можно одноэлектронное восстановление кисло-
рода на убихиноне с образованием супероксидно-
го анион – радикала и перекиси водорода [4,7]. 

Образование супероксид – анион радикала 
в условиях гипоксии может быть связано и с уси-
лением распада адениловых нуклеотидов, избы-

точного накопления ксантина и гипоксантина, 
усилением трансформации ксантидегидрогеназы 
в ксантиоксидазу с последующим образованием 
активных форм кислорода (АФК) в процессе ме-
таболизма гипоксантина. В свою очередь, под 
влиянием АФК происходит отрыв атомов водо-
рода от молекул полиненасыщенных жирных 
кислот, прежде всего, находящихся в α – положе-
нии по отношению в двойной связи, что приводит 
к перемещению этой двойной связи с образова-
нием диенового конъюгата. При дальнейшей 
окислительной дегенерации клеточных структур 
возникает образование высокотоксичных продук-
тов перекисного окисления липидов (ПОЛ) – аль-
дегидов, кетонов, спиртов [10].  

В последующем представлялось целесооб-
разным выяснить состояние ферментного и не-
ферментного звеньев антирадикальной защиты 
клеток в условиях острой гипоксии, для чего ис-
следованы активность СОД, каталазы, уровень 
витамина Е и общих SH – групп крови, а также 
перекисная резистентность эритроцитов (ПРЭ). 

Как оказалось, активность СОД цельной 
крови при острой гипоксической гипоксии резко 
снижалась, в то время как активность каталазы 
возрастала (табл. 1). 

Известно, что уровень активности внутри-
клеточных ферментативных антиоксидантных 
систем, в частности, СОД и каталазы, генетиче-
ски детерминирован. Причем, избыточное накоп-
ление в клетках супероксидного анион – радикала 
или перекиси водорода сопровождается дере-
прессией участков генома, ответственных за ак-
тивность ферментов антирадикальной защиты 
клеток. В связи с этим очевидно, что обнаружен-
ное нами возрастание активности каталазы носит 
адаптивно – компенсаторный характер в ответ на 
образование АФК [4,6,10]. 

Активированная в условиях острой гипок-
сии каталаза разлагает перекись водорода, в то же 
время окисленная в этой реакции каталаза функ-
ционирует как пероксидаза, субстратами дейст-
вия которой могут быть этанол, метанол, фор-
мальдегид и другие доноры водорода. 

Как известно, СОД существенно ускоряет 
дисмутацию супероксидного анион – радикала, в 
процессе которой образуется перекись водорода. 
Последняя восстанавливается до воды в основ-
ном при участии каталазы и глутатионпероксида-
зы [10]. 

Выявленный нами факт подавления актив-
ности СОД свидетельствует о быстром срыве 
генетически детерминированных механизмов 
адаптации и избыточном накоплении в условиях 
острой гипоксической гипоксии супероксидного 
анион – радикала. Последний относится к наибо-
лее стабильным соединениям, обладает способ-
ностью диффундировать с места генерации через 
клеточные и внутриклеточные мембраны либо 
путем пассивной диффузии, либо по анионным 
каналам, вызывая цитотоксический эффект.  
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Как показали результаты проведенных на-
ми исследований, характерным метаболическим 
признаком острой гипоксии является снижение 
содержания общих SH – групп в крови (табл. 1). 
Как известно, SH – соединения, к числу которых 
относится глутатион, цистеин, цистин, метионин, 
отводиться ведущая роль в защите клеток от гид-
роксильного радикала [11]. 

Снижение содержания в крови SH – групп 
убедительно свидетельствует о быстроразвиваю-
щейся в условиях гипоксии абсолютной недоста-
точности антирадикальной защиты клеток. 

Подтверждением этого положения являет-
ся резкое снижение содержания витамина Е в 
сыворотки крови при гипоксической гипоксии. 
Витами Е, как известно, имеет важное биологи-
ческое значение и определенные особенности 
метаболизма. Этот витамин жирорастворим, его 
основная локализация - гидрофобный слой био-
логических мембран, где он инактивирует, глав-
ным образом, радикалы жирных кислот [2].  

Выявленный нами дефицит ферментного и 
неферментного звеньев антиоксидантной систе-
мы крови является одним из ведущих механизмов 
цитолиза клеток, в частности, эритроцитов. Об 
этом свидетельствует выраженное снижение ос-
мотической резистентности эритроцитов и соот-
ветственно возрастание процента гемолизиро-
ванных эритроцитов в условиях острой гипоксии 
(табл. 1). 

Закономерным признаком аутоинтоксика-
ции при острой гипоксии является увеличение 
содержания в крови молекул средней массы (500 
– 5000Д), что свидетельствует об активации ката-
болических реакций, избыточным образованием 
продуктов распада клеток. 

Выводы: 
1. Развитие острой экзогенной экспери-

ментальной гипоксической гипоксии сопровож-
дается аутоинтоксикацией, интенсификацией 
процессов липопероксидации, избыточным нако-
плением в крови МСМ, цитотоксических метабо-
литов (МДА и ДК), уже через 30 мин с момента 
развития патологии. 

2. Активация процессов липопероксида-
ции, дестабилизации биологических мембран при 
острой гипоксической гипоксии связана с разви-
тием недостаточности ферментного и нефер-
ментного звеньев антирадикальной системы кро-
ви, на что указывают дефицит витамина Е, сни-
жение активности СОД, уровня SH – групп кро-
ви, снижение перекисной резистентности эритро-
цитов. 

3. Высокочувствительными информа-
тивными критериями развития метаболических 
расстройств при острой гипоксической гипоксии 
и оценки эффективности терапии являются пока-
затели содержания в крови МДА, ДК, SH – групп, 
витамина Е и активности СОД. 

 
Таблица 1. Показатели состояния процессов липопероксидации и активности антиоксидантной 
системы крови при острой экспериментальной гипоксической гипоксии 

 

Контроль Гипоксия (без медикаментоз-
ной коррекции) 

Группы наблюдения 
 
 
Изучаемые 
показатели М±m М±m р 

Малоновый диальдегид 
(МДА), мкмоль/мл  3,42±0,062 6,785±0,3747 p<0,001 

Гидроперекиси липидов 
(ГПЛ), ед/мл цельной 

крови 
3,46±0,074 5,53±0,164 p<0,001 

МСМ, ед. экс. сыворотка 
крови 0,23±0,004 0,264±0,0016 p<0,001 

SH-группы, ммоль/л, 
кровь 2,27±0,073 0,95±0,057 p<0,001 

Каталаза, мкЕ/л, цельная 
кровь 2,91±0,083 4,58±0,253 p<0,001 

Супероксиддисмутаза 
(СОД), ед/мл,  
цельная кровь 

415,9±10,06 351,5±18,85 p<0,001 

ПРЭ, у.е. 1,64±0,092 2,23±0,129 p<0,005 
Витамин Е, у.е., сыво-

ротка крови 24,71±1,102 17,87±1,054 p<0,001 

Примечание: n - во всех группах наблюдения – 16, р – рассчитано по отношению к контролю; 
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Цель работы – дать оценку нарушений 
микрогемоциркуляции (МГЦ) в малом круге кро-
вообращения у больных хронической обструк-
тивной болезнью лёгких (ХОБЛ) как одного из 
патогенетических факторов возникновения кли-
нического патоморфоза этого заболевания у на-
селения эндемического очага описторхоза и зна-
чимость дегельминтизации как условия коррек-
ции нарушений микроциркуляторного гомеоста-
за. 

Объектом исследования стали 90 больных 
ХОБЛ, ассоциированных с описторхозной инва-
зией (основная группа наблюдений), средний 
возраст которых составил 56,17±8,26 лет, 40 
больных ХОБЛ без инвазии со средним возрас-
том 53,43±7,18 и две контрольных группы. Пер-
вая контрольная группа (I) состояла из 20-и боль-
ных хроническим описторхозом, с исключённы-
ми факторами риска и явными проявлениями 
ХОБЛ, и сопутствующих сердечно-сосудистых 
заболеваний. Вторая группа наблюдений (II) – 20 
практически здоровых лиц, проживающих в ре-
гионе исследования не менее 5-и лет, в возрасте 
от 30-и до 45-и лет. 

Верификация диагноза осуществлялась на 
основании критериев Федеральной программы 
«Хронические обструктивные заболевания лёг-
ких» МЗ РФ, Всероссийского научного общества 
пульмонологов(1998) и клинических рекоменда-
ций Всероссийского пульмонологов (2003). Опи-
сторхозная инвазия подтверждалась гельминто-
логически по данным копроовоскопии и/или при 
обнаружении яиц гельминтов в дуоденальном 
аспирате. 

Методы исследования включали данные 
анамнеза заболевания, эпидемиологических фак-
торов, детального функционального обследова-
ния, необходимого набора лабораторных и инст-
рументальных исследований, согласно диагно-
стического стандарта по ХОБЛ и разработанного 
в клинике ЗСМЦ Росздрава РФ протокола обсле-
дования больных с хроническим описторхозом. 
Исследование респираторной функции проводи-
лась на компьютерном спирографе «Flowscreen” 
(Jaeger, Германия). Определялись объёмы и ско-
ростные показатели, обратимость бронхиальной 
обструкции в пробе с ингаляционными бронхо-
дилататорами. Посредством пикфлуометрии про-
водилась оценка суточной вариабельности брон-


