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Актуальність питан.m. У тсперТинШ час хронічні неінфокційні 

захворювання становлпють більш нГх у струкіурі загальної смерт­

ності населення.^лід відзначити,що профілактика хро::Ічк;іх неін- 

фекційних захворювань здійснюється,в основному,за рпі.унок заходів 

по повторній профілактиці,тобто лікуванню осіб ,як і вже мають озна­

ки захворювання,а первинна профілактика,тобто г і г і є н і ч н і  заходи, 

наплавлені на випереджання розвитку захворювання, ще не стали роз­

повсюдженим заходом у практиці здравоохорони.

Виникнення цих захворювань пов’ язують з факторами ризику,які 

мозугть формуватися як миттєві звички внаслхду способу -шттк та 

трудової діяльності.олід зважати на те,що жоден з них гіе може 

бути Ізольованим:всі вони діють у комплексі, міх собою, нашаровую­

чись на фактори випадкові та соцІальнІ./Е.Н.Кутепиь,І;Ш/.Особли- 

вий Інтерес при вивченні механізмів та закономірностей д ії факторів 

ризику на організм викликає питання про гігієнічне значения адап­

таційних зрушень,що відбуваються в організмі.Але конкретні підхо­

ди до оцінювання мв.«’ мІж адаптацією та виникненням патологічного 

процесу е предметом подальшого вивчення.

V  Узагальйюючи ьідсмі .літературні дані ппо вплив на організм лю­

дини та піддослідних тварин факторов ризику.можна зробити висновок, 

що Під впливом незбалансованого харчування,стресів різноманітних форм, 

гіпокінезії,відбувається ціла низка порушень метаболічних процесів: 

КЛР.злектролітного балансу газообміну та Інтенсивності дихання,гор­

монального балансу,роз'єднання оксицаційного фосфорилювання, а такок 

порушення вуглеводного,білкового та ліпідного обміну.посилювання 

свободиз-радикальних процесів,порушення реакцій енергетичного об­

міну та інші /И.Д.Горизонтов,і9иІ,М.Н.Кондрашова,І&7сЗ,іі.В.Фёдоров,

І3сі2,Л.Е. 11анин, іііоЗг. .Е.А.Шкопинский,І9о7/.

Кислотно-лу-кка рівновага з одним з основних й найбільш Істотним 

біохімічним параметром,відображаючим реакцію організме на різноманіт­

ні навантаження та рівень його біохімічної адаптації до цих наванта-
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жеьь.Аналіз результатів числених досліджень метаболічних процесів 

при низці патологія дозволив встановити,що метаболічний ацедоз су- 

V/ проводжу* розвиток цукрового•'діабета,гіпертонічної хвороби,захво- 

? рювакнл нирок,виразкової хвороби та ігших.Метаболічний алкалоз спосте 

рігають при ІХС,інфаркті міокарда,ревматизмі,тіреотоксикозі та зло­

якісних пухлинах.

У той же час,ці цаьі не дають змогу зробити якісь узагальнення, 

які могли би бути використані у цілях гігієнічної науки.особливо 

. у плані ранньої донозологічної діагностики та профілактики можли­

вих загал >них аеінфекційних захворювань у зв язку з ці.^ьіистю 

факторів ризику та їх -специфікою.

Ь останні роки окрім трьох відомих систем регуляції КЛР/дихаль- 

лої,екскреторної та буферної/виявлена четверта,а саме,метаболічна 

система регуляції ЮІР у тканинах організму Метаболічна система 

регуляції' КЛР направлена на зв’язування надлишків Іонів водню при 

ацедозі та посилення процесу утворювання органічних кіслот при 

^метаболічному алкалозі для підтримання рЬ.Так,наприклад,діабето- 

подібна спрямованність обмінних процесів при ацедозі виявляється 

у перевазі реакцій глюконєогенеза.що супроводжується зв’ язуванням 

Іонів водню при утворюванні такого нейтрального сполучення,як глю­

коза. Одночасно,змєньшуетьсг утворення метаболітів у глікол' і і  та 

циклі Кребса.При алкалозі,навпаки,прискорення функціонування гликолі*
' .  /г*— ■■■— і..— ■ . *■ .

аа та цикла Кребса сприяє утворенню органічних кіслот /Мельничук Д.А.

іО і іЗ . їт / .  • •

У телексній час на основі цих даних недостатньо виявлені загаль­

ні адаптивні інтегративні механізми,знання яких могло би бути ви- 

кор...^їаним у плані ранньої донозологічної діагностики та профілак­

тики уникненню прииог“1дних станів у зв’ язку » дією факторів ризику

та їх специфікою.

» ''ета дослідження - вивчення взаємозв’язку .зрушень кивлотно-луж- 

мої рівноваги та зм'н * обміні речовин у організмі при 'відтворенні
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основних факторів ризику І  на цІГ. основі розробка г і г і є н і ч н о ї  

класифікації факторів ризику.застосовуваної для визначення харак­

теру профілактичних заходів по коррекції преморбідних станів.Для 

цього треба вирішити такі питання:

1.Провести дослідження ряда біохімічних показниківіактивності 

ферментів гліколізу,глюкокІнезу.цТК.ПОЛ,активності ферментів ан- 

тіоксидантного захисту.кількості метаболитів гликолізу та ^ІК.а 

також стану КЛР при кількості піддослідних іварин /пацюків/ на 

несбалансованій дієті,моделюючій порушення раціонального харчування.

2.ДослІдити низку вищенаведених біохімічних показників при 

впливі на організм піддослідних тварин /пацюків/ різноманітних 

видів стресового впливу.

о.ДослІдити біохімічні показники енергетичного обміну та ПОЛ 

у експериментальних тварин при моделюванні стану гіпокинезії.

4.Для підтвердження виявлених закономірностей метаболічних по­

рушень прочести дослідження біохімічних показників у крові люцин, 

що їх піддають' стрессовому впливу лазерного опромінювання різної 

Інтенсивності та д ь і 'и гігієнічну оцінку впливу лазерного випромі-. 

нювання з урахуванням отриманих даних.

Наукова ковізна.Уперше висуьута та-експериментально перевірена 

гіпотеза,призіачена для визначення загальних механізмів на рівні 

метаболічних- реакцій у процессі адаптації організму до впливу р із­

номанітних факторів ризику.

Було отримано нові дані,що до характеру.напрямку т» взаємодії 

Порушень кислотно-лужного гомеостазу організму ть метаболічних 

зрушень в основних органах та тканинах Експериментальних тварин 

при впливі широкого ряду основних факторів ризику. *

V остановлено,ідо всі вивчені фактори ризику /незбаланеоване хар­

чування .гіпокінезія,різноманітні типи стресів,лазерне опроміню­

вання/ викликають дві альтернативні регуляторні реакції метаболіч­

но1. ендеми кисдотно-лукного гомеостазу:метаболічний ацедоз та мв-
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таболічний алкалоз.

J Ьуло показано,що такі фактори,як кількість у д і є т і  надлишку біл­

ків .гіпокінезій , іммобілізаційний стрес.хірургічний стрес, вплиь 

низкоенергетичного лазерного випромінювання викликають в організмі 

метаболічні зміни,що супроводжуються розвитком ацедозу.а такі фак­

тори,як тримання на дієті з надлишком вуглеводів,емоційно-больовий 

стрес,вплив високоенергетичного лазерного випромінюьання викликають 

формуванні: алкалоза .внаслідок чого здійснюється класифікація фак­

торів ризику за типом метаболічної відповіді системи кислотно-луж­

ної рівноваги.

Практичне значення.ЗдІйснено класифікацію факторів ризику за пере­

важним типом змін,ідо зо:.и викликають у КШР.Отримані дані можуть 

стати основою-для розробки заходів коррскціі метаболізму з метою 

запобігання розвитку тої чи Іншої патології в осіб різноманітних 

професійних груп,що піддаються впливу різноманітних факторів ризику. 

Проведені дослідження створюють нові можливості для реалізації су­

часних уявлень та профілактики різноманітних захворювань людини. 

.Результати цього дослідження, впливу-факторів ри зи к у  на метаболічні пре' 

. цеси організму людини та піддослідних тварин дозволяють провести 

кількісну-оцінку стану адаптаційних механізмів та мо:;уть  бути  ви­

користані при  гігієнічному нормуванні комплексного впливу на. орга­

нізм несприятливих факторів зовнішнього с е р е д о в и щ а . t

O c n o B .il п о я о з а и а д .щ і  в и н о с я т ь ся  на з а х и с т .

І .В с т а н о в л е н і  два ін т е г р а т и в н и х  р е г у л я т о р н и х  м е х а н ізм и  м е т аб о ­

л іч н и х  п оруш ен ь ,щ о  р о з в и в а ю т ь ся  п і д  впливом  р із н о м а н іт н и х  ф а к т о р ів  

ри зи к у ,щ о  В ід об раж у ю т ь  р о з в и т о к  у  т к ан и н ах  п ац ю к ів  т а  к ров .т людини 

' ст ан у  м е т а б о л іч н е  о  а ц и д о зу  т а м е т а б о л іч н о г о  а л к а л о з а .

- ' 2 . і а к і  ф ак т о р и  ри зи к у  я к :н е о 6 а л а н с о з а н е  х а р ч у в а н н я  з  п ідвищ енням
с

б іл к ів ,  ім ш о їл із а ц ій ь и й . с т р е с ,Х ір у р г іч н и й  с т р е с , г іп о к і н е з і / ,  .н и зр ое н е р-  

г а т ііч н е  л а з е р н е  оп р ом ін ю в ан н я  п р и зв од я т ь  до р о з в и т к у  у  т к ан и н ах  п е ­

чій ки .с к е л е т н о г о  м 'я з а  т а к іс т к и  п іа д о с л ід н - х  т в ари н  I  к р о в і  людини
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метаболічного ацидозу та сполучених -«мін процесів обміну - накопи­

чення встановлених метаболитів гліколізе та ЦІН та зниженню окис­

лених,підвищенню сульфогідрільних і'руп та зниженню диеульфіді.их, 

пальмуванню гл1колІза,цТК,лІГіогенеза та активації глюкоге.неза та 

ліполізі.

З.Незбалансоване харчузаиія з підвищенням вуглеводів,емоційно- 

больовий стрес,вплив високоенергетичного лазерного опромінювання 

призводять до ргзв.ітку метаболічного алкалоза у тканинах печінки, 

скелетного м’яза та кості твярин І крові людин та .-міненням проце­

сів обміну:накопиченню окислених метаболитів та эменыпення відно­

шення сульфідних груп к дІсуЛьфІдним,активації глІколіза.цТК,зни­

женню активності глюконеоген‘іза.

Апробація роботи.Основні результати досліджень були повідомле­

ні та обговорені на У Всесоюзному з ’ їзд і біохіміків /КиІв.ІЗсіо/; 

на У Всесоюзному симпозіумі По медичній ензимології /Москва-Махачка- 

ла,І^оо/;на Українському з ’ їзд і біохіміків /Івано-ФранковскДлД/; 

X II з ’ їзд і УФО їм.Павлова I . І./Кишинів,1Эи6/;ХУ з ’ їзд і B2Q їм.Павло­

ва І.І./КишинІв,І9о7/; Н І  Українському республіканському з їзді . 

лікарів та лаборанї'І^ /Ужгород,ІОоЗ/;ВеесоюзнІй '«онференцІІ по ла- . 

зєрному опромінюванню /Ки І в, I'Jd9/; нау ко во-пра ктичній конференції 

"сучасні аспекти фармакотерапії захворювань внутрішніх органів" 

/Одеса, Г;Ш/.

Публікація.За темою дисертації було опубліковано 14 друкованих

роб 1т,у тому рахунку було отримано І свідотство на рацпропозицію.
15?

Об’ єм та стр.ухтура роботи.Дисертація викладена ка сторінках 

машинописного текста та складається з вступу.огляду літератури, .

10 глав власних досліджень,обговорення результатів,заключения.вис­

новків та списку літератури,що включає ПО вітчизняних та 47 зару­

біжних джерел. Матеріал Ілюстровано 36 таблиця».,: та 14 малюнками.

Тему дисертації було включено до Загальносоюзної галузевої нау- 

ково-технічной програми С 01 "Вивчення загальних закономірностей



патологічних процесів та розробка прииципіь та методів їх корек-

цП"/К«6-І» J0/.

ііга и т и чн є  використанші отриманих результатів.Госкомвинехід прийняті 

матеріали на дві заявки на нові засоби для Інтегральної корекції 

метаболічного ацедоза та алкалоза та патологічного рітмагенеаа.

Був опублікоьан Інформаційний ліст "Використання АевІта" для корекції 

наслідків опромінювання операторів високоенергетичних лазерних установ
N

вок."

ЗМІСТ РОБО'іи. ‘

Цсъекти та методи яослІдкення.У ході виконання роботи в експери­

ментальних дослідженнях було використа -> 311 пацюків л ін ії Вістер 

/а масою тіла не менш,ніж IIC-I30 г.Загальний розподіл тварин по 

серіях дослідів представлено в таблиці 1. По закінченні эксперимен­

ту робили забор крові под вазелінову олію для дослідження кислотно- 

дужко! рівноваги.потім тварин декаптовуьаяи та брали тканини пе­

чінки,серцевого та стегнового м’яза,стегнової кістки для біохіміч­

них досліджень.

ііезбаланооване харчування моделювали засобом зміни йкладу спо­

живаних раціонів.

Утримування пацюків на радіочі з надлишком хлорІду аминія про­

довжували протягом 60 днів Дураьський Н. 1. ,1 jo )/ . Тварини піддослід­

ної групи отримували з питною водою хлорід амокию Із рахунка 4 мг/г 

ваги,а контрольні пацюки - хлористий натрій в еквімолярній кількос­

ті /3.4 мг/г/.У низці дослідів по дослідженню патогенного впливу 

надлишку сахарози тварин підтримували на раціоні НІКІТІпа С.А ., О.Ы. 

БугаевоІ протягом одного місяця.цей раціон мав 54$ сахарози, Іо. 55? 

сухарів,Ь% соняшникової ол ії,4^ хлориду натрію та 0.001% полівіта- 

минів-і^ціаки контрольних груп підтримувались на стандартному раді­

л і  віьарія,-» утвсрдженному розпорядженням М3 УРСР If 163 від 

1 0 . 0 3 . р."Лро норми харчування лабораторних тварин та процуцен- 

їів "  з доповненнями наказу V 170 від IQ.I0.o3 р. ' _

- S -
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Таблиця І

Розподілання по кількості пацюків л інії Вістпр (п) 

та по серіям досліджень

Серії досліджень І Кількость тварин

z. Незбалансоване харчування 198
а) контроль ЗО
б) раціон з хлорідом амонію 73
в) контроль ЗО
г) раціон з надлишком сахарози 70
Різноманітні стреси

2. Іммобілізаційнчй стрес ЗІ
а) контроль 17 ■’
б) іммобілізація - І година 10
в) іммобілізація - 6 годин 10 '

3. Емоціїно-больовий стрес ' П)

4 . Хірургічний стрес! зе
а) контроль 18
б) перетин нижньощелепного нерву Іб
в) перетин седалищного нерву 10

5. Психофізіологічні режіми 34

а) контроль ( групове спілкування ) 14

б) ізоляція 10

в) ізоляція та гіпокінезія ю
•, Всього 311



Іммобілізаційний стрес відтворювали методом фіксування пацюків, 

віком в один місяць у положенні на хребті на спеціальних маніпуля- 

ційних станках.У однієї групи ця процедура продовжувалася протягом 

однієї години,» у другої - протягом 6 годин. Після Іммобілізації ре­

акції поведінки та рухові реакції у більшості пацюків поверталися 

до норми через добу,а в окремих тварин за 4-5 днІв.Для біохімічних

досліджень брали тканини печінки,стегнової кістки та стегнового
■ \ 

м’яза. 7 ,

У ...зслідженні по вивченню впливу зоосоціальної Ізоляції та гіпо­

кінезії /А. В. Вальдман, I Jj I ,й. П. Пошива лов, Ы74/, тривалість котрого

вкладала один місяць,користувались клітками нашої конструкції з дротов
2

мі кришками площею 0,12 м .У контрольній групі 4 пацюки знаходились

у одній клітині без перегородок /вільне пересування та групове спіл-
2 : 

кування/ та займали площу О.ОоМ /осіб .У  групі по вивченню впливу

воосоціальної Ізоляції та гіпокінезії 4 пацюки займали клітку.роз­

ділену перегородками на 4 рівні частини по 0,03 м^,а у групі по вив- 

чечню впливу зоосоціальної ізоляції /одна тварина займала клітку 

без перегородок /0,12 м /осіб/.Для біохімічного дослідження брали 

гканцни печінки,серцевого та стегнового м’ язу .стегнової кістки 

ПІоля декаїїітації тварин.

При репродукції хірургічного стресу проводили дравосічнмй перетин 

змішаних нервів під ефірним наркозом,при фіксації тварин* на опера­

ційнім столі у положенні на животі.У першій групі пацюків у області 

і̂ ута долішнього щелепа після розрізу шкіри,спочатку обробленої спир­

том, тупи відлущували м’ язи та руйнуоали на довжині 2 мм нижньощелеп­

ний нерв у складі судинного жмутка.У другій групі пацюків г. з̂цовжній 

розріз шкіри на а ;ы!й поверхні стегна наносили на І см нижче хре- 

ситного ставав,рсашаровували стегнові м’ язи та ножицями видаляла 

йідрізок седалищного нерва довжиною в 2 мм.Після гемодезу розріз 

обробляли пеніціліном та s давали. Для біохімічних досліджень брали 

гканиші печінки.стегнового м'яза та стегнев і кістки.

-J  -
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Емоційно-больовий стрес /ЭБС/ відтворювали у формі "неврозу 

тревоги" за Дезьдерато'/1974/.утворюючи в камері з двома площадками, 

на електродну підлогу яких через випадкові проміжки часу подавали 

струм 5-6 мА протягом 15 діб у такому режимі: I доба ІЬ хв ., -

I I  доба - оО хвилин . I I I  доба - 45 хвилин,наступні два дні - 

по одній гоцині в добу.Для дослідження брали тканини печінки, 

стегнового м’ яза та міокарда.

З метою порівнювання результатів натурних досліджень з даними, 

отриманими в експерименті,вивчали дію стресового впливу лазерного 

опромінювання на еритроцити та плазму крові операторів низко- та 

високоенергетичних лазерних установок типу Ш0-2Н,ЛГИ - 501 тп 

ЛГИ - 502,Обстеженню було підцано 41 робітника,що мали за робочу , 

зміну виробничі контакти протягом дьох годин з дифузним випромі­

нюванням промислових гелій-неонових лазерів з такими технічними 

даними:довжина хвилі - І . 054 мкм,робота в Імпульсно-периоцйчноку
_7

режимі з частотою повторення 50 кГц,тривалістю Імпульсе - 10 с, 

.середньою потужністю безперервного випромінювання 16 вті.-іа відста­

ні 50 см від джерел» енергетична освітленість випромінювання встанов* 
р

лювала 1,3 мВт/см.Випромінюванню піддавались відкриті ділянки 

тіла -шкіра обличчя,шиї та кисті,а також очі.Склад контрольної 

групи,в яку ввійшли 52 практично здорових чоловіки,не відрізнявся 

за полом та' віком від групи обстежуваних робітників.

Кров,забрану Для дослідження,центрифугували з метою отримання 

плазми.Ерітроцити тричі відмивали у льодовому фізіологічному роз­

чині та центрифугували протягом ІЬ хвилин при 3000 об/мін,а потім 

0,1 мл суцільних еретроцитів розводили у 1 мл діот.води.Отриманий 

гемолізат використовували в роботі,визначаючи тіж показники,що І 

в тканинах експериментальних тварин. -

Кислотно-лужний стан визначали у крові тварин,взятій під вазе- 

линову олію за допомогою мікроаналізатора фірми "РадвлкІс*/Угорщида/. 

Пока*і*ики КЛР визначали за номограмами.
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Шелл проведения експеріменту тварин декаптовували,швидко від­

ділили досліджу г,анІ тканини - печінку .стегновий та серцевий м’ яз, 

стегнову кістку та охолоджували на льоду.Відділені тканини гомоге­

нізували у таких серецовищах:0.1 U тріс - НСІ - буфері/рН 7.6/;

0.6 № Ш104; Ь% '1ХУ;пот1м центрифугували /15 хвилин,1500 об/хв. / .

У гомогенатах тяяник,що були взяті до дослідження спектрофотомет-. 

річним методом визначали по швидкості зменшення чи збільшення 

відповідних коферментів активність гексокінази /  >1960/

піруваткінази /Н.Ы.Пешкова,ІУ79/,глюкозо - 6 - фосфат - дегідрогінази 

/  ,1955/,НАД та. НАДФ-залежних дегідрогеназ /В. А. Пахомова ,

І9сі2/,фруктозод1фоофатази /  Uruh*M*xxL ,1965/,глюкозо - 6 - фосфата­

зи/ М.Е.'Ісок, 1973/,глютатіон - редуктази /Ф.Е.ПутІлІна ,І962/,лІпа-’ 

аи /АЛІ.ЛваІцкий ,1969/.

З кількості метаболітів визначали слідуючі за допомогою відповід­

них коферментів:лактат,піруват,фосфоенолпіруват,Ізоцитрат, . .с-кето-

глітурат,оксалоацвтат,малат/ ,1970/.

„ Кількість неорганічного фосфату.білковозв’ язаного фосфату та мак- 

роергічного фосфату визначали після попереднього гідролізу сполук 

за кількість» утвореного неорганічного фосфату /А .Я .Розанов .,1965/. 

Визначення кількості сульфогідрильних та дісульфідних груп всдороа- ' , 

чинних білків здійснювали за допомогою реактива Елмака /  І.В.ВерйвкІнаі 

1977/.Визначали активність глютатіон-пероксидази / В.А.Пахомова ,I9d2/. 

Кількість малонового деальдегіду визначали за допомогою реакції з 

тіобарбіруровой кислотою /  І.Д.Огальна ,1977/.Кількість діенових 

коНтюгатів вищих ненасичених жирних кислот визначали аа методам 

Стальної И.Д.,1977.

цифрові дані піддавали статистичній обробці з використанням загаль­

ноприйнятих прийомів вариацІЙної статистики.

* .,РЕЗУЛЬТАТИ ДОЛІДЖЕНЬ ТА IX ОБГОЗОРЕШ.

„ ашшв нг-ібаланоованого харчуванню на отан загальних адаптацій- 

них процесів у тканинах пацюків.
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Одним з найбільш значних за своїм впливом є фактор харчування. 

Незбалансованість раціону.переважання у харчуванні вуглеводів чи 

білків справляє Істотний вплий на стан обміну речовин,що його ус­

пішно моделюють за допомогою дієт с підвищеною кількість*} сахаро­

зи та амонію.Як показали наші дослідження,молохулярні процеси,що 

відбуваються в організмі,спричинюються у разі утримання пацюків на 

раціоні з надлишком амонія д) розвитку компенсованого метаболічного 

ацедозу,а при раціоні з надлишком сахарози - компенсованого метабо­

лічного алкалозу пс відповідних показниках крові.У тканинах стану мета 

болічного ацедозу відповідає підвищення відношення лульфогідриль'- 

них груп білків до дисульфідних груп /мал.2 / ,тоді,як зменшення ВІД- 

новленості середовища можна спостерігати при утриманні піддослідних ' 

тварин на раиіоні з надлишком сахарози,причому в усіх дооліджених 

тканинах знижується кількість сульфогідрильних груп.

Зниження відношень окислених метаболитів до від-овлених/пируват/ 

малат, «<-кетог».утарат/І8оц-ітат/ у тканинах піддослідних тьарин 

та підвищення кількості відновленого метаболіту ізоциі^ота спосте­

рігалось при метаболічноцу ацедозі /мал.І/.На відміну від цього 

стану метаболічний алкалоз веде до більш значного накопичення окис­

лених метаболітів та,відповідним чином,до зрастання відношень окис­

лених метаболітів /піруват.оксалоацетат/ до відновлених /лактату 

та малату '.При розвитку стану метаболічного ацедозу при утриманні 

на амонійному раціоні пацюків спостерігається активац1я_глюконео- 

генеза "а лїполіза.що ііідтверджуе підьищення активності фруктозо- 

діфосфа.ази та глюкозо - 6 - фосфатази та ліпази у порівнянні з 

сахарозиим раціс; ім/мал.4 / .Також,надлишок у раціоні амонія веде до 

зниження активності гексокінази,піруваткінази,НАД - залежних Ізо- 

цитратдегінази та галат^дегідрогенази у всіх досліджених тканинах 

з ’ яснює зниження функціонування циклу Кребса та гліколізу.Навпаки, ^ 

стан метаболічного алкалозу сприяє підвищенню а гивністі іЩ  - аа- / 

лежних Ізоцитратдегідрогенази та малатдегідрогенази/мал.3/ та під­

вищенню процесу створювання органічних кислот.
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'Мал. І Відношення окісленних метаболітів до відновлених 

і ізоцітрат/оксалоацетат в тканинах пацюків при 

надлишку в раціоні амонія (І) і сахарози ( I I )

(.% к контролю)

Над. 2і Кількость сульфгідрільних і дісульфідних груп і  Тх 

відношення ■'•тканинах пацюків при надлишку в раці­

оні а м о н і я  ( І )  і  сахара." і ( І І )  (в % к контролю)

печінка 
№гновкй м’ яз 
ї^ка
ще вий м’ яз

печінка 
.стегновий м’яз
сісТка
їрдцевий м’ яз
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ІЦДГ-

печінка

стегновий м’яз 
кістка 

сердцевий м’яз

мдг-
т

Мал.З. Активність ферментів гліколізу та ціклу трікароо-

• 1 нових кгслот в тканинах пацюків .ри надлишку в 

ргціоні амонія (І) і сахарози ( I I )  (в % к контролю)

Фдфа.ів. ГбФаза липаза

печінка 
стегновий м’яз 

кістка 
сердцевий м’ яз

Мал.- 4. Активність ферментів глюконеогенезу та липази

в тканинах пацюків при. Надлишку в раціоні амонія (І) 

і сахарози ( I I )  (в % к контролю)
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Таким чином,рівні дієти,які мають у своєму складі иядливок амо-' 

вію чи сахарози І які моделюють иезбаланоовані раціони, викликають, 

в наслідок формування внутрішніх адаптаційних реакцій організму,дві 

ферми порушень гомеостазуіметаболічні ацидоз та алкалоз.

Вплив гіпокінезії на біохімічні показники адаптивніх проце­

сів у тканинах пацюків.

^причинені гіпокінезією зміни спрямованості метаболічних проце­

сів свідчать про ацидотичну ситуацію,що складається внаслідок на- s
ґ-- -------

копичення відновлених сполук у тканинах печінки та кості,та під­

вищення відновлюючих якостей тканин , як це спостерігають при мо~ 

делючанні в пацюків метаболічного ацидозу /мал.6 /.У тканинах пе­

чінки,кості та серцевого м'яза спостерігається зниження відношень 

окислених аполук до відновлених,вийняток складала м’ язова тка­

нина,як це спостерігали при утриманні пацюків на амонійній дієті 

/мал.5 / .Під впливом гіпокінезії у порівнянні з зоосоціальною 

Ізоляцією в тканинах печінки,кості та м'яза значно підвищується вІдно| 

шення тіолоьих/дісульфідних груп,що с показником зростання від- 

новленості внутрішньоклітинного середовища /магі.6/.'

гіплии іммобілізаційного стресу різної тривалості на показ­

ник процеоїв обміну у тканинах пацюків.

• Загально відомо,що стреси різноманітних типів з вельми небез­

печним та розповсюдженим фактором ризику,що сприяє розвитку сер- 

цевосу.динних,нервових захгорювань,виразкової хворсби та Інш.Пред­

ставлені результати досліджень особливостей обміну при Імобілізацій- 

ному.стразі різної тривалості:зниження у тканинах м’яза та кооті 

активністі ферментів гліколізу /мал.7/ та зниження кількості метабо^ 

лигів цикла Кребси. ^одночас спостерігають збільшення активності 

ключового ферменту глюконеогенезу - фруктозодіфосфатази та накопи­

чення субстратів та метаболитів /мал.о/ глюкогенезу.а таков, 

підвищзння кількості SH - руд.

і . 4 .оплив хірургії стресу на загальні адаптаційні, механізми 

ок*’"}амУ пацюків.
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стегновий к’яз 
печінка 

кістка 
сердцєвий м’ яз

пір Oft
мал мал

Мал. б Відношення окіслених метаболітів до відновлених

в тканинах пацюків при гіпокінезії (І) в тканинах

та гіпдкінезії з ізоляцією ( I I )  (в % к контролю)
>  . . • .

Мал. 6 fi лькость сульфгідрільних І ДІСуЛЬфІдНИХ груп

і їх  відношення в тканинах пацюк1 в при гіпокінезії 

(І) та гіпокінезії з ізоляцією (ТІ) (в % к контроля)

стегновий м’ яз 
печінка 

кістка 
сердцзвий м’ яз

5Н- 85- 6П
груки групи ~55



Оіі іаді еду- ‘і1611 кг пір оа мал 

• Мал.7 і 6. АктивнісФ£аферментів, кількость метаболи'ів глі­

колізу і ціклу трікарбонових кіслот в "•кенинат 

пацюків при іммобілізаційному сгресу І година

отегнов 'Й ы’ яо

іечіпка 
кістка 

оа ,

Мал. S Відношення окіслених метаболітів до відновлених в

тканинах пацюків при іммобілізаційному стресу І година

f

Й5§ГНЙ1ий м’яз
тка
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Мал.7

* стегно; їй м'яз 
печінка 

і с тка



Проведення хірургічного перетину нижньощелепного та седалищного 

нервів сприяє зниженню в печінці,кості та м’язовій тканині кіль­

кості дісульфідних груп,завдяки чому у дьа-три рази зростає відношень^ 

тіолових сполук до дісульфідних /мал.ї ї / .У  всіх досліджених тканинах 

відмічають зниження відношення окислених метаболитов /піруват, 

оксалоацетат/ до відновлених метаболітів/лактат,малат/,аналогічне 

згаданим впливам,що слрияють розвитку ацидотичного стану в орга­

нізмі /Мал.10/.У всіх досліджених тканинах відбувається зниження 

активності гексокінази та гіАД-залежної мадат^дегідрогенази /мал.12/. 

що відображує зниження основних процесів енарготворювання на шля­

хах гліколізу та ДТК.

..Вплив ЕБи на стан тіол-дісульфідної та антіоксидної систем.

Вплив емоційно больового стресу /ЕБЦ/ - тревогоочікування - 

на організм пацюкІь відрізняється від стресу другого походження 

та виявляється,у першу черіу.у зниженні кількості тиолів та збіль­

шенні кількості їх окислених форм у печійці,міокарді та м’ язовій 

тканині /мал.іо/.Зрушення у відношенні відновлених та окислених 

тиолів,як встановлено нам! у випадку EXJ /мал.іо/,через тіол-сульфіц- 

ний обмін може моделювати активність різноманітних функціональних ' 

систем у цитоплазмі,на цитоплазматичній мембрані,а також впливати 

на властивості поверхні клітини,ідо веде до узгодженої клітинний 

реакці ї  на у мови, що змінились, ііереважаняя окислених метаболит І» 

веде до порушен: і функціонування глутатіон-редуктазноі системи 

/мал..І4/,що виявляється у зниженні активності глутатіог -перокси- 

дази у.печ!нгт пацюків.глутатіен-рбдуктази у м’ язовій тканині та 

глюкозо - 6 - фосфатадегІдрогенази у міокарді,знижує стійкість 

тканин̂  до шкідливого впливу продукт^? ЛОЛ.Таким чином,внаслідок 

ц іє ї форми стресового рпливу на відміну від попередніх формування 

стаї^ метаболічного алкалоза.

1.6.Вплив лазерного випромін'рзння різної інтенс. .аості.я - од­

ного з видів стресового впливу на біохімічн1 по кезни̂ І-- ,а дайПЦЇ Іфяни к s 

процесів у крові людини. д н  України
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стегновий м’ яз 
ечінка
тка

.  . t і . »
пір/ляк пір/мал оа/мал іц/оа

Мал.ІО. Відношення окіслени:: метаболітів до віднов­

лених в тканинах пацюків при перетину нижньо­

щелепного ( І ) '  і седалищного ( I I )  нервів (в % К контролю;

стегновий м’ яз

печінка 
кістка

5іі-гр. SS-rp. SH/55-гр.

Мал Л І . Кількость сульфгідрільниг і дісульфідних груп і

Тх відношення в тканинах пацюків при перетину нижньо­

щелепного (І) ісе л г «ц іН О Г < ^  в (в % к контролю

стегновий м’ яз 

печінка 

кістка

• ГК ' НАД-МДҐ

Мал.12. Активність ферментів в Тканинах пацюків при

перетину нижньощелепного (І) і седалищного ( I I )  

нервів
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55-гругі«

8Н-групи

SH/55-групи

контроль емоційний
стрес

Мал.ІЗ. Кількость сульфгідрільних та дісульфідних сполук 

(мкмоль/г) І їх відношення в тканинах пацюків при 

емоційно-больовому стресу.( * - сердцевий М 'Я З , X 

стегновий м’ яз, □ - печінка ) в % к контролю

печі нка

стегновий м’ яз 

сердцевий м’ яз

Мал. 14. Кількость денових кон’ югатів ( І ) ,  активність

гл^атіон-пер^сідазч (2) глутатіон-редуктази (3) 

і глюкоз<-6-фосфатдегідрогенази (4) в тканинах 

пацюків при ^моційно-больовому стресу (шіоль/(с/г) 

(в % и контрол»)



Для підтвердження вищечавєценої гіпотези про важливу роль змін

метаболічної системи регуляції КЛР у тканинах піддослідних тварин

при різноманітних формах стресового впливу нами було проведено 
в

вичення стревового впливу високо - та кизкоенергетичного лазерного
О

випромінювання на біохімічні показники еритроцитів та плазми крові 

людин.

J  До найбільш значних змін в обміні речовин зараховються збільшен­

ня кількості тіолових сполук як в еритроцитах,так І в плазмі 

крові під- впливом кизкоенергетичного випромінювання.активація 

*]0Л та,як наслідок,посилення антиоксидантного захисту та збільшен­

ня ыднс зливальних*властивостей плазми.низкоенергетичне лазерне 

випромінювання викликай в організмі людин розвиток стресової реак­

ц і ї ,  схочої по стану метаболічної системи КП гомеостазу з впливом, 

шо його.дає дієта з надлишком амонію,хірургічним та ІммобІлІзаЦІЙ- 

ним стресом,гіпокінезіг.ю,та веде до розвитку метаболічного аци- 

доза.

^  Високоенергетичне випромінювання,шо супроводжується збільшенням 

активності гексокінази в ерітроцитах та накопиченням дісульфідних 

груп як в еритроцитах,так І в плазмі,викликає розвиток процесів 

окислення та ЛОЛ та посилення залуж.ін'вання крові,що с хара тер- 

ним для розвитку метаболічного алкалозу та схоже з ьллибом дієти

з надлишком сахарози та ІХС у піддослідних тварин.

Дані,що ми маємо,переконливо свідчать,що необхідно приділяти 

більш уваги контролю за станом КЛ гомеостазу у практично здорових 

люцин.що знаходяться р уйовах впливу факторів ризику.Отримані 

рззультати треба мати на увазі при плануванні та взиванні заходів, 

спрямованих на профілактику захворювань в осіб,що працюють з дже­

релами лазерного випромінювання.

ЗАКІШШйі.

Іаким чином,ми продемонстрували,що можуть Існувати два альтер­

нативних варіанти порушень метаболічної сиотеми кислотно-лужної
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рівноваги під ипдивом різноманітних факторів ризику.Компенсований 

метаболічний ацедоз виникає при надлишку в раціоні амонію,у випадку 

Іммобідізаційного' стресу,деаферентацІІ,гІподінамІІ.низкоенергетич- 

ного лазерного випромінювання.А при впл иві  таких факторів ризику, 

як надлишок у раціоні рафінованого цукру,емоційно-больового стресу, 

високоенергетичного лазерного випромінювання.виникає друга форма 

порушень кислотно-лужниго гомеостазу - компенсований метаболічний 

алкалоз.

Проведені дослідження підтвердили адекватність використаних вкс- 

періментальних моделей та їх  порівнянність Із змінами,що виника­

ють у організмі людини.Отримані дані та зроблені узагальнення 

дають змогу для цілого ряду рекомендацій практичного характеру, 

що мають значення для профілактичної медицини.Списані типічкі 

зміни метаболізму рекомендується використати при наступних про­

філактичних та загальн-гігіенічних заходах:

1.При розробці принципів та методів визначення впливу на орга­

нізм людини факторів ризику окремо та у компиексі друг з другом;

2 .При виявленні в окремих контингентів люции типових станів 

обміну речовин,що дасть змогу формувати диспансерні групи та своє­

часно цілеспрямовано вливати профілактичні заходи;

о.ЕнзимопатологІя компенсаторних порушень ЮІР э базіоом при 

розробці теоретичних основ та практичних рекомендацій інтегральної 

профілактики та страхової медицини.Аналіз отриманих иамі даних, ^  

що е в літературі,показав,що метаболічний алкалоз по ознаках по­

рушення метаболізму має багато спільних рис з ведучими . шками 

патогенезу гепатиту.атеросклероза,1X0,«иразки ол^нку.І фарктом 

міокарда ,карх^оом та деякими Іншик..,а ме^чболіч^ий ацедоз - з 

діабетом,гіаертукїчио «пробою,рівними варіантами «треау.гахьс 

рюваннями нирок,парадвктиті та інш.

4 ,При розробці відповідних мего^Ц^ корекції цих порушень,бо вчаьно 

коригуючи обміни порушення у людин,можна запобігти розвиткові

- 22 -



хвороби ив стадії передхвороби;

5.Для розробки доступних методів контролю за станом обміну ре­

човин у лю дини  для Індивідуального та комплексного використання. 

Отримані дані «квпериментзльного характеру та їх підтвердження
З •

при дослідженні людин дозволяв з великою долею ймовірності під­

розділяти фактори ризику на дві великі групи за переважаючим ти- ' 

пом метаболічних змін,які вони викликають.Подальші дослідження, 

можливо.дадуть змогу дополнити сформовані групи новими факторами 

ризику та уточнити характер метаболічних змін на донозологічному 

рівні при моделюванні спільного впливу факторів ризику.

ВИСНОВКИ

1.Пускові механізми д ії факторів ризику можуть бути різними, 

але у структурі адаптаційних реакцій організме при їх д ії виявля­

ються дй8 альтернативних варіанти метаболічних порушень,що відобра- 
*

жають розвиток етану метаболічного ацедору та метаболічного алкалозу. 

Супутні цим станам зміни я обміну речовин основних органів та 

тканин створюють той метаболічний фон,який сприяє розвитку тої 

чи Іншої патології.

</ 2 .Такі розповсюджені у сучасному суспільстві фактори ризику,як 

незбалансоване харчування з велики споживанням білкіь,гіпокінезія, 

хірургічний стрес призводять в умовах експерименту д.і розвитку в 

тканинах печінки,серцевого та стегнового м’яза,а також у кістковій 

тканині до переваги відновлених метаболитів над окисленими сполу­

ками,що зумовлено гальмуванням гліколізу та цТК при підвищуванні 

Інтенсивності ліполізу т£ глюконзог.енезу та формує стан метаболіч­

ного компенсованого ацвцоза.

\/ З .їак І фактори ризику,як незбалансоване харчування та емоційно-

больовий стрес,перевага в раціоні надлишку сахарози у противагу до

перечислених вище факторів приводить у експерименті до переваги в

тканинах окислених метаболитів над відновленими,що зумовлено пере- 
9 .

важною активацією глікслізу.гальм/ванням глікогенезу та ліполіза
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при підвищенному утворенні окислених субстратів цТК та посиленням 

ПОЛ.в наслідок чого формується стан компенсованого метаболічного 

алкалоза.

J 4 .Приведені зсуви відображають спільність гомеостатичних меха­

нізмів,що інтерпретують ефекти різноманітних за своіму походжоьням ' 

факторів ризику,у той жа час для впливу кожного з них характерні 

специфічні проявлення метаболічних зрушень,в основному,в кількос- 

ному аспекті та в часовому аспекті їх виникнення,.які проте вкла­

даються в загалы-y картину двох альтернативних варіантів змін кис­

лотно-лужного гомеостазу.

І/ Ь.идним з найбільш помітних та демонстративних показників аль­

тернативного зсуву кислотно-лужного гомеостазу в метаболічній систе­

мі його регулювання э зміна відношення т іолових сполук до дісуль­

фідних у водорозчинних білках та низкогзлекулярних сполук тканин 

організму,а також стан ЛОЛ,обмеження Інтенсивності якого Істотно 

залежить від відношення окислених та відновлених еквівалентів тка­

нин.

о.Перевірка наработаних уявлень про альтернативний характер 

Інтегративніх метаболічних реакцій організму при д ії  факторів ри­

зику в умовах професійно-зумовленого контакту а лазерним випромі­

нюванням продемонструвала правомірність цих Уявлень та продемонстру­

вала переважно а ци дотичний зоув при впливі низкое^ергетичного ла­

зерного випромінювання та переважний зсув у напрямку метаболічного 

алкалозу при контакті з високоенергетичним лазерним випромінюванням.

7 .Представлена класифікація факторів ризику за переважаючим 

типом викликаних ними ясувів кислотао-лужногз гомеостазу може 

бути врахована пр1 розробці наукової концепції гігієнічного ре­

гламентування факторів навколишнього середовища на рівнях,що е без­

печними для здоровья наведення. Отримані в експерименті дані та 

І зароблені оцінкові критерії можуть бути використані у плані 

аологічноі діагностики та первинної профІ*4ктик" розвитку иикбідьв
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розповсюджених загальних неінфекційних захворювань.

ПЕРЕЛІК РОБІТ, ОПУБЛІКОВАНИХ ПО ТЕМІ ДИСЕРТАЦІЇ:.

1. Регуляторі je механизмы альтернативных метаболических реак­

ций мышечной ткЪни в условиях стресса и несбалансированного 

питания / /  Тезисы докладов У Всесоюзного биохимического съезда. - • 

Киев, 1986. - Т.З. - С.355 - 356. - {соавт. Р.Д.Барабаш, Г.Н.Крюкова

B.А.Пахомова, Е.И.Бондаренко, Г.Н.Мокшие).

2. Регуляторні механізми альтернативних метаболічних реакції 

кістковой тканини в умовах незбалансованного харчування / /

Тези доповідей X II з'Ізда Укр, фізіологічного товариства їм. I .

П.Павлова. -Львів, 1986. -С.3і4. - (соавт. В.А.Пахомова, 0.1» 

Бондаренко).

3. ГеиералІзованІ Інфекційно-Імунологічні та метаболічни ефекти 

перерізки аферентних нервів / /  Тези доповідей X II з*їзда Укр. 

фізіологічного товариства їм. І.П.Павловг, - Львіч, 1986. -

C.3I6.- (соавт. Р.Д.Барабаш, Х.Х.Іфтехер, Р.П.Подорожна, Г.В.Мок- 

шин, Г.П.иорисов).

4. Адаптивное значение типических реакций энергетического 

обмена и кислотно-щелочного равновесия на воздействие факторов 

внешней среды / /  Тезисы 15 Всесоюзного биохим. съезда. - Ивано- 

Франковск, 1987. - C.I44-I45. - (соавт. Р.Д.Барабаш, В.А.Пахомова,

Е.К.Ткаченко и др.).

5. Ензимопатологія компенсаторних нарушінь кислотно-лужно] 

рівноваги - ендогенний фактор ризику розповсюдженних захво­

рювань / /  тезисы У Укр. биохимического съезда. - Ивано-Франковск, 

1987. -ЧЗ.І44-І45. - (соавт. В.А.Пахомова, Р.Д.Барабаш, Г.Н.

Крюкова и д а .).
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6. Информативность исследования жирнокислотного состава 

липидов тканей / /  Тезисы докладов I I I  респ. съезда научн.

Общества врачей-лаборантов: Новое в лабораторной диагно­

стике хронических болезней внутренних органов. - Киев, 1983. -

С.464-465. - (соавт. В. А. Пахомова). • '

£/ 7. Информативность исследования жирнокислотного состава ли­

пидов тканей / /  Вопр.мед.химии. 198?».У4. С. 143-144. - 

(соавт. В.А.Пахомова). 

р  8. Средство для интегральной коррекции метаболического ацидоза 

и алкалоза / /  Материалы заявки V 4226921/14 приняты к рассмотрению, 

в Фармкомитет, 1988. - (соавт. В.А,Пахомова, М.Ф.Гулый, 

Д.А.Мельничук и др.).

9. Адаптивное значение типических реакций энергетического 

.обмена и кислотно-щелочньго равновесия'на.воздействие фак­

торов внешней среди / /  Тезисы 15 Всесоюзного еЪезда общества 

физиологов им. И.П.Павлова. - Кишинев, 1987. - С . 324.

(соавт. Р.Д.Барабаш, В.А.Пахомова, Е.К.Ткаченко, Е.И.Бондарен- 

ко и др.). "•

10. Состояние биоэнергетического обмена у операторов ниэко- 

и высокоэнергетических лазерных установок / /  Тезисы Всесоюз.

.. конференции по лазерному облучению: Действие низкоэнергетического 

лазерного облучения на кровь. - Киев, 1989. - С.174-175. - 

(соавт. В.^.Юряов. Л.Е.Поляков).

11. .Состоите биоэнергетического обмена у операторов низко-

it высокоэнергетических лазерных установок / /  Депонир. в ВНИИІИ 

ІЗ СССР, -от  З.І.І99С, №18983.
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12. Применение "Аевита" для коррекции последствий облучения 

операторов высокоэнергетических лазерных установок / /  Информа­

ционное письмо ІЗ  УССР, Р1ДУИ, "Научные основы гигиены труда

и профессиональной патологии". - Вып.7. - Киев, 1990. - 

(соавт. В.М.Юрлов, А .И.Шишков, А.Е.Поляков, Е.В.Чернецкая).

13. Медикаментозная коррекция последствий воздействия зеркально­

отраженного и рассеянного лазерного излучения на миокард опера­

торов промышленных лазерных установок / /  Об. тезисов научно- 

практических работ Мед. службы КОВО. - Одесса, 1989. - С .ІІ4,- 

(соавт. В.В.Бойчук, А И.Мииаков, А.Е.Поляков и др.).
yt :

14. Интегративные регуляторные механизмы кислотно-щелочного 

гомеостаза при воздействии различных факторов риска / /  "Актуаль­

ные вопросы профилактики неинфекционных заболеваний". - Тезисы 

Всесоюзной конференции. - Москво, 1990. - (соавт, Е.К.Ткачвнко).
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