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ЗАГАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА РОБОТИ

Актуальність теми. Глобальне розповсюдження в довкіллі 
агентів різної природи внаслідок антропогенної діяльності ство­
рює проблему сумісної дії їх на живі системи. Довготривалий 
юмплексний вплив радіаційно-хімічних чинників в малих дозах на 
організми може викликати непередбачувачі наслідки. Реальна не­
безпека виникає при адитивності та особливо при потенціюванні 
взаємодії уражаючих факторів (Варабой В.А., 1990).

• Вченими проводяться багаточисельві наукові дослідження 
(Kamal a . ,  Erdinger L., 1989; Lopez J., PenaA., 1992; Аклеев
А.В., 1995) щрдо стану кровотворної та імунної систем, що є най­
більш чутливими до дії радіаіцї та ксенобіотиків. Показано, що 
при тачих ураженнях, як в експериментальних, тач і в природних 
умовах, пор 'иується кооперація різких ланок цих систем, знижу­
ється загальна резистентність організмів. При хронічних опромі­
неннях та отруєнні сполуками металів часто спостерігаються дов­
готривалі персистуюч і імунодефіцити (Singrea R., Baba І., 1989; 
Кустов В.В., Тиунов Л.А., 1989; Васин Н.В., Чернов Ю.Н., 1991).

Першочергового значення в таких умовах набуває пошук про­
текторних речовин з нетоксичними властивостями та відсутністю 
побічних ефектів при трива эму застосуванні.. В природних умовах 
не завжди відома вся гамі компонентів, їх комбінативність та до- 
зове ’.ачантаження на живі системи. Тому актуальним є лоиук речо­
вин, які б сприяли підвищенню резистентності уражених організ­
мів, незалежно від природи агентів, що викликали пригнічення за­
хисних сил організму.

Етоній - препарат бісчетвертинних амонієвих сполук - синте- 
зовани. в Чернівецькому медінституті (Лопушанський А.И., Дени­
сенко В.П., Писько Г.Т., 1967, 1973). Показано, що він е висок - 
активною, антиоксидантною та малотоксичною речовиною (Мещишен 
И.Ф., I W l , 1995) .

' Враховуючи властивості етонію, цікавим було вивчення його 
захисної дії в умовах експериментальної (радіаційно-хімічної) та 
природної (тварини-гіпотрофік!1) моделей імунодефіциту на клітин­
ному та субклітинному рівня. .

Itema J основні завдання дослідження. Метою даної роботи бу­
ло вивчення корегуючої дії етонію на організми тварин в умовах
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експериментальної та природної моделей імунодефіциту.
Відносно до мети поставлено такі авдання:
1. Дослідити стан периферичної крові та показники імуноло­

гічної реактивності і неспецифічної резистентності лабораторних 
тварин:

а) при рентгенівському опроміненні малими дозами;
б) при хронічній інтоксикації нітратом свинцю:
в) при хронічній комбінованій сумісній ;:ї радіацій­

но-хімічних чинників.
2. Вивчити показники неспецифічної резистентності тва- 

рин-гіпотрофіків.
3. З’ясувати дію етонію в умовах експериментального та при­

родного імунодефіциту.
4. Дослідити вплив етонію на субклітинному рівні.
Наукова новизна та практична значимість роботи. Виявлено,

що за умов комбінованої сумісної дії рентгенівського опромінення 
(сумарна доза 5,4 * IO'^ Кл*кг-1) та нітрату свинцю (20 мг/кг) 
протягом ЗО діб на організм тварин виникає пригнічення імуноло­
гічної реактивності, неспецифічної резистентності та досліджува­
них показників периферичної крові. При цьому проявляється моди­
фікуюча посилююча дія нітрату свинино по відношенню до впливу 
рентгенівського опромінення.

Показано, що етоній в дозі 2 мг/ір- виявляє корегуючу дію в 
умовах експериментальної (радіаційно-хімічної) та природної 
(тварини-гіпотрофіки) моделей імунодефіциту, яка проявляється в 
підвищенні резистентності уражених організмів.

Виявлено, що етоній впливає на окремі характеристики гене­
тичної інформації, зокрема PHK-полімеразної активності та обміну 
ядерних білків.

0дер*.ані дані дозволяють розширити уявлення щодо механізму 
дії етонію в умовах експериментальної та природної моделей іму­
нодефіциту і дають можливість використовувати його в аналогічних 
станах організмів, незалежно від природи агентів, що їх виклика­
ли.

Основні положення, що виносяться на захист.
За умов експериментального і природного імунодефіциту у 

тварин має місце:
- пригнічення еритропоезу, пригнічення та дисбаланс регуля­

торних ланок клітинної та гуморальної резистентності організмів;
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- виражена захисна дія етонію р дозі 2 мг/кг ні клітинному 
та субклітинному рівнях.

Особистій внесок дисертанта. Автором дисертаційної роботи 
особисто здійснювалась підготовка та проведення «'кспериментів. 
Аналіз та обговорення проведені спільно з науковими керівниками. 
Друковані праці підготовлені за безпосередньою участю автора.

Апробація роботі. Основні результати роботи викладені на 
Республіканській науково-практичній конференції по тваринництву 
і ветеринарній медицині (Вітебськ, 1994), ХІУ з’їзді Українсько 
го фізіологічного товариства (Львів, 1994), Національному конг­
ресі анатомів, гістологів, ембріологів та топографо-анатомів Ук­
раїні "Актуальні питання морфології4' (Івано-Франківськ, 1994), 
Міжнародному Конгресі "Development toward the rist Century" 
(Netherlands, 1995), наукових конференціях (Воронеж, 1993; Чер­
нівці, 1993, 1994, 1995; Київ, 1994).

Публікації. Основний зміст дисертаційної роботи викладено в 
17 наукових працях. "

Структура дисертації. Дисертаційну роботу викладено на 149 
сторінках машинописного тексту. Робота -кладається з вступу, ог­
ляду літератури (4 розділи), матеріалів та методів дослідження, 
результатів та обговорення (В розділ:в), заключения, висновків 
та сііиску літератури (£80 джерел). Робота містить 18 рисунків та 
10 таблиць. *

ОСНОВНИЙ ЗМІСТ PtffiOTH

Об'єкті і методи дослідження Першу серіп дос ідів проводи­
ли на 108 білих лабораторних щурах Вістар віком 3 місяці і по­
чатковою масою 205,6 ± 20,2 г. Тварини підлягали опроміненню на 
пересувній рентгені* ;ькій діагностичній установці (12 П 5) з по­
тужністю 2,58*10~4 Кл*кг-1 щоденною одноразовою дозою 18*10 1 
Кл*кг_1 (сумар'-ї доза опромінення - 5,4*10-2 Кллкг"1). Тваринам 
пероральйо вводили нітрат свинцо - щоденна мо?а 20 мг/кг. На фо­
ні вмбінації радіації із сполукою металу щурам перорально вво­
дили OiI Z розчин еїонію (2 мг/кг).

Другу серію дослідів проводили на поросятах нормо- та гі­
потрофіках 5-денного віку з початковою масою 1650 ± 210 г та 780 
± 100 г.

Гематологічні показники (еритроцити, гемоглобін, гематок-
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рит, кольоровий показник, лейкоцити, лейкоіраму, тромбоцити) 
визначали па аналізаторі Beckmari Svstem E 2А. Кількість лімфоци 
тіь з аномальними ядрами підраховували за методом Awa А. (1978).

Концентрацію заліза в сироватці крові досліджували за допо­
могою діагностичного набору Liquid-GTAT lra/IBC Reagent, який 
базується на методі визначення концентрації заліза у відновленій 
(Іюрмі без попереднього етапу депроте'інізаці ї.

Кількість т- і Br лімфоцит і в виг зчали за допомогою с онтан- 
иих розеток з еритроцитами баранів (Е-РУК) та еритроцитами миші 
(EAC-РУК). Кількість теофілін-резистентних лімфоцитів (субпопу- 
ляція T-клітин, щр олодіють хелперною активністю - Th) визнача­
ли шляхом підрахування кількості E У̂К. після попередньої інку­
бації клітин з теофіліном на протязі 1,5 год. Рівень теофі­
лін- чутливих Т-лімфоцитів (субпопуляція клітин, що володіють 
супресорною активністю - Ts) визначали як різницю між. кількістю 
загальних Е-РУК і Т-хелперів (Bianco С., 1970; Jondal М., 1972).

Кількість сироваткових імуноглобулінів (IgA, IgM, IgG)
ідентифікували за Допомогою радіальної імуі дифузії (Mancini G., 
1965).

Протеїнограму отримували за допомогою електрофорезу на ага- 
Р^зній рчастинці.

Бактерицидну активність сироватки крові (BACK) визначали
фотонефелометричн>?м методом за Смирновою О.В. та Кузьміною T A.
(1966).

Фагоцитарну активність- (ФА) нейтрофілів та фагоцитарне 
число (ФЧ) - методом відновлення нітросинього тетразолію (Марци-' 
фел Р.П., 1982).

Лізоцимну активність (ЛА) визначали нефелометричним методом 
(Дорофейчук В.Г., 1968).

Титр нормальних антитіл - методом Бухаріна О.В. та Луді 
А.П. (1977).

Для дослідження впливу етонію на деякі показники нуклеїно­
вого та білкового обміну в клітинах тимуса тварин з пригніченою 
резистентністю икористовували наступні методи.

Підготовку тканини тимуса для виділення субклітинних фрак­
цій проводили за Kay К. (1 72). •

Ядра виділяли за модифікованою методикою Квля (Дмитриева
Н.П., 1968). Очистку ядерного матеріалу проводили в градієнті 
щільності сахарози 0,5 X детергенту тритону Х-100. НативнісТь



ядер контролювали мікроскопічно. В оолі інгіОітора протеолітич­
ної активності використовували фенілметилсульфонілфторид.

Гістони і непістонові білки (НГБ) отримували шляхом хрома­
тографії нА оксиапатиті з попередньо виділеного д^зоксирибонук- 
леопротеїду (ДНП) (KteoGiIlivray, 1972). Фракції збирали по пог­
линанню при 260 нм під контролем проточного спектрофотометру 
”vicord-2 ("LKB", Швеція) з підключенням до нього самописця.

Концентрацію білка визначали sa Jioypi (Lowry, 1951).
Вивчення активності синтезу гістонів та НГБ проводили в 

системі in vitro з використанням суміші 14C-амінокислот гідролі­
зату білка хлорели (питома активність 40 мкКі/мгатом С, концент­
рація 2,7 мкКі/мл). В аліквотах, що служили для визначення раді­
оактивності, білок осаджували ацетоном (1:8 v/'v) 1 білкову сус­
пензію наносили на фільтри типу Whatman ЗММ. Вимірювання раді­
оактивності робили в толуольному сцинтиляторі IC-107 на рідинно­
му лічильнику Beta-I.

Виділення РНК-фракцій, pH 7,0 і pH 8,0, проводили за-мето­
дом Самаріної 0. U991).

Вміст PHK в ядрах визначали за Цаі’явим Р.Г. і Марковим Г.Г. 
(1960).

РНК-поЛіМеразну активність визначали за допомогою міченого 
попередника 14C-УТФ ("Сег, Mob. Магу", Франція).

Достовірні зміни досл джуваних показників вираховували за 
критерієм Стьюдента. Коефіцієнт комбінованої сумісної комплекс­
ної ді ї (Ккскд) вираховували за методом Кагана Ю. C. (1973).

На представлених таблицях і рисунках використані такі ско­
рочення: K - контроль; On - рентгенівське епромінгчня; Pb - ніт­
рат свинцю; Et - етоній.

Р&ультатц досліджень їла їх обговорення. Рентгенівське хро­
нічне опромінення сумарною дозою 5,4*Ю~2 Кл*кг-1 згідно з Куз*- 
ним A.M. (1991'1 є граничною дозою, яка ще вважається малою.

Експериментальні дослідження Казачкоза В.І. та Гасйморої
Э.Н (1392) показали модифікуючі властивості нітрату свинцю в 
різних дозах по відношенню до ембріотоксичної дії хлористого 
кадмію.

Тому доцільно було вивчити зміни в організмах тварин за оп­
ромінення вказаною дозою, та модифікацію цих процесів при комбі­
нації з хімічним агентом.
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Наші експериментальні дослідження виявили високу чутливість 
периферичної крові та імунної системи організмів до дії як раді­
ації, так і нітрату свиніфо (20 мг/кг). Однак зміни у двох: випад­
ках мали в основному різнонаправлений характер (рис.. 1).

За дії рентгенівського опромінення в організмі лабораторних 
шурів виявлено достовірне пригнічення еритроноезу; тромбоцитопе­
нію; омолодження клітин нейтрофільногс рялу. Б крові опромінених 
тварин з'явилгсь базофіли. Вияв/ чо лейко- та лімфопе ію, що 
свідчить про пригнічення резистентності організму.

ВІДОМО, ЩО лімфоцити Є найбільш радіочутливими KJl i THHaMH 

організму, які зберігають отримані пошкодження на протязі трива­
лого часу (Колюбаева С.Н. и др., 19901. Ряд авторів вважає, що 
підрахунок числа лімфоцитів з аномальними ядрами може використо­
вуватись для діагностики опроміненості Організму та важкості 
променевого ураження (АнкинаМ.Л., 1991; БсчковН.П., 1991).

Наші дослідження показали, що кількість'лімфоциті в з ано- 
маионими ядрами в периферичній крові у опромінених тварин збіль­
шувалась в порівнянні' з контролем в 4,5 рс. и (табл. 1). Це свід­
чить про те, що хронічне опромінення викликає накопичення внут­
рішньоклітинних ЗМІН, яке може проявитися у ВИГЛЯДІ І’ИХ чи інших 
Захворювань у віддалені непередбачувані строки.

Рентгенівське опромінення призвело до порушень кооперацій 
між ланками клітинного та гуморального імунітету уражених орга­
нізмів. Так, загальна кількість розеткоутворюючих Т-лімфоцитів 
зменшилась на 19,1 Z (р<0,05) порівняно з контролем за рахунок 
зменшення кількості субполуляцій лімфоцитів, що володіють хел * 
перною та супресорною активністю. В напрямку пригнічення зміню­
валась і гуморальна ланка імунної відповіді. Кількість ЕАС-РУК 
зменшилась на 30,3 7. (р<0,05) порівняно з контролем. Зменшилась
продукція нормальних антитіл. В глобулінових фракціях білків си­
роватки крові знизився вміст T'глобулі ні в. Достовірно зменшилась 
кількість імуноглобулінів класу M та 6.

За опромінення пригнічувалась і неспецифічна резистентність 
тварин: кількість фагоцитуючих нейтрофілів зменшилась на 18,5 Z
(р<0,03), поглинаюча активність фагоциту - на 31,8 Z 'р<0,05). 
Аналогічна картина спосте, ігалась щодо бактерицидної та лізоцим- 
ноі активності сироватки крові (рис. і).

Такий стан системи крові і специфічного та неспецифічного 
захист; організмів призвів до морфологічних змін в органах: щи-



Рис.1. Показники неспецифічної резистентності білих щурів (п= !2) 
1 - К, 2 - On1 З - Ft>, 4 ; Op + Pb 
*■ - ДОСТОВІРНІСТЬ відносно контролю
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Таблиця I
Кількість лейкоцитів з аномальними ядрами 

в крові білих щурів всіх експериментальних груп
(n-12, M ± т)

- 10 -

Групи Лімфоцити з ано­
мальними ..драми (Z) І

Контроль 3,00 ± 0,30
Рентгенівське опромінення 
(сумарна доза 5,4*10~2 Кл*кг_1 
за ЗО діб)

13,45 ± 2,70*

Pb(NO3)S - 20 мг/ісг 
(ЗО діб)

10,32 * 2,30*

Рентгенівське опромінення + 
Pb(NO3)2 (ЗО діб)

24,50 ± 3,10*

Етоній - 2 мг/кг (ЗО діб) З.ОЬ ± 0,37
Етоній (ЗО діб) — > 
рентгенівське опромінення + 
Pb(NO3)2 (ЗО діб)

20,90 ± 2,90*

Етоній + рентгенівське 
опромінення + Pb(NO3) ■/ 
(30 діб)

11,40 і 2,44*

Рентгенівське опромінення + 
Pb(NO3)2 (ЗО діб) етоній 
(ЗО діб)

10,20 ± 1,72*

* - достовірність відносно контролю
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товидній залозі, легенях, лімфовузлах (табд. 2).
Інтоксикація нітратом свинцю (20 мг/кг) протягом ЗО діб 

викликала в основному підвищення величин досліджуваних показни­
ків.

Так, щодо характеристики імунологічної відповіді, то за­
гальна. кількість E-РУК не змінювалась. Але за цим маскувалось 
одночасне пригнічення супресії T лімфоцитіе- (на 19,3 2, р<0,0&)
і стимуляція активності T лімфоцитів-хелперів (на 162, р<0.0&).
Пригнічення Т-супресорної активності у даному випадку можна по­
яснити селективним блокуванням SH-груп структур, що доказі зевакі 
на поверхні Т-супресорів (Сидоренко Г.И., Федосеева A.H., Ш ) .  
Комбінація взаємодій хелперів та с.упресорів моле зумовити нор­
мальну відповідь, Tlno- Tci гіперпродукцію аитктіл. Ріперпродаяс- 
ція антитіл відбувалась при високій активності T-хелперів і ар» 
низькій активності Т-супресорів. Це підтверджується- і навям» 
дослідженнями. Титр антитіл в даній групі тварин зростає на 40 Z 
(р<0,05).

Активність EAC-РУК збільшувалась на 27 Z (р<0,05>. Бкявлеяо 
ознаки .активації Б-клітинної ланки імунітету з підвищенням ріваа 
IgM та IgG.

В глобулінових фракціях сироваткових білків зменакзась 
кількість ц-глобуліків та збільшився вміст «;> побулі ні в. Hecae- 
цифічний захист інтоксикованих тварин мав тенденцію до активввдї 
(рис. 1).

Відомо (Borella P., Manni S., 1990), аю іони таких важок
метанів, як кадмій, свинець, нікель, хром володіють властивістю 
проникати в лімфоцити чи прикріплюватись до їхньої повержні. 
Можливо це і приводило до збільшення (у 3,4 рази) кількості лім­
фоцитів з аномальними ядрами у тварин, отруєних сполуко» свмаацкі 
(табл. 1).

У тварин, отруєних нітратом свинцю, спостерігали при розти­
нанні порушгчня пігментації печінки та нирок (табл. 2).

Враховуючи дані літератури, які свідчать про те, яр свинець 
конкурує і заміщує в клітинах кальцій, впливає на активаїста 
ферментів, синтез ДІЖ та PHK (Chowdliur:/ В., Lopez-Oosta J., 
1991; Ярушкин В.Ю., 1992), а раді щійний вплив така* іюрудаге жт- 
лекулярні структури і взаємодії в клітинах (Иванов В.Ь.. tS№; 
Jablcnska L., 1992), можна припустити, що комбінована дія рщра- 
ції і сполуки свинідо призведе до серйозних наслідків, осх-бдио



Таблиця 2 
Морфологічні зміни в організмі 
експериментальних щурів (п-12)
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Групи
K Et On и On

Pb
Et-->

(OmPb)
Et
4-

(OjJtPb)
(On+Fb) 
Et і

Вираженнязмін
Розростання
щитовидної
залози

++ ++ +

Утворення 
на легенях

++ ++ + +

Збільшені
лімфовузли

++
++
+

++ +++

-M-+

■Н*

+

+++
+++

t+

Рожево-бурі 
плями на 
печінці

++
+

++ +++ + +

Порушення 
пігментації 
на нирках

++
++

++ * +

Ерозивні 
прояви в 
слизовій 
шлунку та 
KtfuiKi вника

+ + -н-

+ +

++

■ч" - наявність зміни в органі в одному випадку



щодо стану імунної системи.
Виявилось, що поєднана дія досліджуваних радіаційно-хіміч­

них чинників не е простои? сумою ефектів двох окремих впливів. 
ГІри взаємодії рентгенівського опромінення та нітрату свинцю в 
багатьох випадках спостерігали модифікуючу посилюючу дію солі 
металу по відношенню до дії радіації. Коефіцієнт комбінованої 
сумісної дії на організм тварин щодо досліджуваних показників 
переважно більший за 1. Це свідчить яро потенційний характер ра­
діаційно-хімічної взаємодії. __ '

У таких уражених тварин спостерігали пригнічення показників 
системи крові, специфічної та неспецифічної резистентноті анало­
гічно з тваринами, ураженими лише рентгенівськими променями. Але 
вираженість цього процесу набагато більша, ніж за окремої дії 
(рис. 1). Ця група тварин мала найбільше змін у морфології внут­
рішніх органів (табл. 2 ) .

Досліджувані показники імунологічної реактивності та неспе­
цифічної резистентності свідчать про ̂ мунодефіцитний стан ураже­
них організмів, які і служили експериментальною моделлю імуноде­
фіциту.

Для вивчення ісорегуючої дії етонію на організми а експери­
ментальним імунодефіцитом ми використовували три варіанти його 
застосування.

і варіант. Лабораторним щурам щоденно перорально вводили 
0,1 X розчин етонію (2 мг/кг) на протязі ЗО діб, після чого тва­
рини підлягали 30-дэнному одночасному ураженню радіацією та ніт­
ратом свинцю. Дослідження показали, що застосування етонію до 
взаємодії опромінення і солі металу не проявляло позитивного 
ефекту і не було доцільним. Можливо це пов'язано з тим, що за ЗО 
днів, на протязі яких організми уражались чинникамк, етоній був 
виведений з організму.

Z варіант. Етоній вводили тваринам на протязі ЗО діб одно­
часно з радіаційно-хімічним ураженням.

В даній групі тварин спостерігали достовірне збільшення 
кількості еритроцитів на 31,0 %, вмісту гемоглобіну, гематокриту 
та кольорового показника на 40,0, 39,7 і 12,5 X відповідно по­
рівняно з ураженими тваринами. Зросла кількість заліза в перифе­
ричній крові.

У тварин активувалась продукція лейкоцитів, про що свідчить 
достовірне збільшення (на 35 Z) кількості лейкоцитів порівняно з
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ураженими тваринами.
Відмічена тенденція до нормалізації кількісного співвідно­

шення різних видів лейкоцитів.
Цікаві зміни відбулися з лімфоцитами, що мають аномальні 

ядра. їх кількість достовірно менша порівняно з ураженими орга­
нізмами у 2,4 рази. Отже етоній впливає на біохімічні процеси, 
які захищають клітину від пошкоджуючих впливів чинників.

Збільшилась здатність T-лімфоцитів до утвореї: спонтанних
розетс :. В кількісному відношенні значення Т-хелперів і Т-супре- 
сорів наближались до контрольних величин. Важливо, що коефіцієнт 
співвідношення Th/Ts практично не відрізнявся від значення конт­
рольної групи. Це говорить про те, що зберігалась нормальна коо­
перація різних субпопуляцій Т-лімфоцитів, що є важливим для нор­
мальної імнунної відповіді.

Кількість EAC-РУК зростала в 2,1 рази порівняно з ураженими 
тваринами (рис. 2). •

У тварин даної групи спостерігали збільшення кількості си­
роваткових білків r-фракції. В таких організмах синтезувалось в 
1,5 рази більше IgM і в 1,7 рази - IgG (рис. 3).

Показічк титру антитіл свідчить про нормальну реакцію орга­
нізму на антигенне ураження.

Покращились показники неспецифічного захисту порівняно з 
ураженими тваринами. Функціональна активність нейтрофілів і їх 
поглинаюча здатність лише на 20,0 та 21,1 Z відповідно нижча за 
показники контрольної групи. Бактерицидна та лізоцимна актив­
ність сироватки крові не різнились з даними контрольної групи.

Отже, організми тварин, які одночасно з дією уражаючих чин­
ників отримували етоній в дозі 2 мг/кг, за своїми кількісними 
характеристиками крові та імунної системи позитивно відрізня­
лись від тварин, що підлягали дії радіації та нітрату свинцю.

З варіант. Лабораторні тварини, що на протязі ЗО діб лідля-
гали комбінованій уражаючій дії радіаційно-хімічних чинників,
наступні ЗО діб отримували 0,1 % розчин етонію (2 мг/кг).

Аналізуючи дані досліджень, ми констатуємо позитивні зміни 
в стані еритропоезу, імунологічної реактивності та неспецифічної 
резистентності, які мають схожий характер із змінами в другому 
варіанті. Вони мажуть бути зумовлені позитивним впливом етонію 
чи самовідповлюючими процесами організмів за ЗО днів після ура­
ження чинниками. Для з’ясування ролі етонію у даному випадку ми
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Рис.2 Вплив атонію Hd кількість T і В-лімфоцигів периферичної 
крові іцуріе (п= 12)
I- IC1 2- Оп+РЬ. З- і£т >Оп+РЬ, 4 Ет+Оп+РЬ, 5- Оп+РЬ->Ет 
* достовірність відносно контролю.
** - достовірність відносно 2 групи

Рис. 3. Вплив етонко на вмсі імуноглооулінів в сироватці крові 
білих іцусй (п= 12)
1 - K', 2 - Qn+РЬ, і - E i -> Оп+РЬ, 4 - Ет+Оп+РЬ, 5 - Оп+РЬ -> Ет 
*  - достовірність відносно контролю 

- достовірність відносно 2 ірупи
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порівняли стан неспецифічної резистентності тварин, ідо отримува­
ли етоній після радіаційно-хімічнсю ранения і уражених тварин, 
що не отримували етоній через ЗО днів після припинення дії чин­
ників. Показники неспецифічної резистентності відрізняються в 
цих двох групах і свідчать на користь етонію.

Отже, очевидний терапевтичний ефект від застосування ето­
нію під час і після дії уражаючих агентів. Це підтверджувалось і 
спостереженнями за морфологічними змінами внутрішніх органів 
тварин при розтині (табл. 2).

За останні роки в сільському господарстві відмічено зрос­
тання кількості народження тварин-гіпотрофіків. Це явище дає 
значні економічні втрати. Поросята-гіпотрофіки мають низьку при- 
родню резистентність, легко піддаються дії екологічних чинників. 
Тому цікаво було в умовах природної низької резистентності тва­
рин застосувати етоній для підвищення життєдіяльності молодняка 
з ознаками гіпотрофії.

Результати експериментальних досліджень щодо показників 
неспецифічної резистентностітварин-гіпотрофіків, що отримували 
етоній (2 .мг/кг) представлені в таблиці 3. Як свідчать дані цієї 
таблиці, етоній володіє позитивною дією та післядією.

Підсумовуючи результати застосування етонію при імунодефі­
циті, викликаному комбінованим впливом радіаційно-хімічних чин­
ників у білих щурів та при зниженій природній резистентності по- 
росят-гіпотрофіків, можна зробити висновок про загальну корегую­
чу дію цієї речовини. Для поглибленого вивчення причин дії ето­
нію в умовах імунодефіциту досліджували його вплив на синтез PHK 
та ядерних білків клітин вилочкової залози.

Проведені біохімічні дослідження на тваринах-гіпотрофіках 
свідчать, що активність ДНК-залежної PHK-полімерази ядер клітин 
тимуса поросят з ознаками антенатальної гіпотрофії нижча, ніж у 
контролі. Можна припустити, що низький рівень біосинтетичних 
процесів сприяє відставанню у рості і зниженні резистентності 
організмів.

На 20-й день згодовування препарату етонію спостерігається 
підвищення вмісту РНК-фракцій pH 7,0, які є попередниками рРНК у 
ядрах тимуса контрольних гіпотрофіків. Однак цей показник зали­
шається в 1,6 рази нижчим, ' Н і ж  у тварин позитивного контролю 
(тварини-нормотрофіки).

Важливо відмітити, що вміст РНК, екстрагованої з ядер яри
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Таблиця З
Вплив етонію на стан клітиннчн та гуморальних факторів 
ре.эис ентності нормо- та гіпотрофіків (п-10, M ± ш)
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І'..І Групи
Активність.

Фагоцитарна
(X)

Бактерицидна І Ліаоцимна
(X) I (X)

на 20-й день введення препарату
і Тварини-нор- 
мотрофіки 
1(1 група)

33,1 ± 0,3 49,8 * 1,2 52,3 ± 1,0

Тварини-гі- 
потрофіки 
(2 група)

20,0 і 0,9* 40,1 ± 2,2* 43,1 ± 1,1*

Тварини-гі- 
потрофіки + 
етоній 
(3 група)

30,5 ± 0,4** 52,1 ± :1,3** 61,1 ± 1,5**

на 20-й день післй припинення введення препарату

1 група 35,9 ± 0,5 50.8 ± 1,0 49,1 ± 1,8

2 група 23;9 ± 1,7* 45,4 ± 1,1* 45,3 ± 1,1*

3 група 33,0 ±0,6** 61,9 ± 1,6** 54,2 ± 2,7**

* - достовірність відносно і групи 
f достовірність 3 групи відносно 2 групи



pH 6,0, під впливом препарату підвищується в 4.5 рази в порів­
нянні з  контрольними гіпотрофіками (р<0,01). Проте різниця між 
рівнем вмісту PHK цієї фракції ядер клітин тимуса дослідних тва­
рин і тварин-нормотрофікія статистично недостовірна.

Таке підвищення вмісту ядешіих PHK може бути пов'язане зі 
зміною активності ДНК-залежної РІЖ-полімерази v дослідних поро­
сят. Так, інтенсивність включення 14C-УТФ в PliK ядер тимуса дос­
лідних гіпотрофіків в 4,2 рази менігніж в контролі, а . здіоак- 
тивність ядерних PHK клітин залози гіпотрофіків під впливом ето­
нію наближається до рівня цього показника у нормотрофіків (рис. 
4).

Подальші дослідження з вико; істанням 14C-гідролізату білка 
показали зменшення рівня їх включення в ядерні білки тимуса по- 
росят-гіпотрофіків в 3,6 рази в порівнянні з нормотрофіками. У 
тварин-гіпотрофіків, що отримували етоній, показник включення 
14C-гідролізату білка в ядерні білки збільшився в порівнянні з 
кої.,рольними гіпотрофіками, але цей показник не наблизився до 
значення контрольних нормотрофіків.

Слід звернути увагу, що включення мітки в негістонові білки 
значно вище, ніж в гістони в усіх групах. Це свідчить про більш 
отавний обмін негістонових білків порівняно з гістонами, що уз­
годжується з даними літератури (Кучеренко Н.Е., 1980). В інтен­
сивності обміну гістрнових білків у тварин всіх груп достовірних 
змін не спостерігалось. В той час, як інтенсивність включень 
14C -гідролізату білка в негістонові білки поросят-гіпотрофіків в 
3,4 рази нижча порівняно з нормотрофіками. У тварин-гіпотрофіків’ 
що отримували етоній, цей показник збільшується в 2,3 рази в по­
рівнянні з контрольними гіпотрофіками (рис. 5).

Можливо, що у тварин-гіпотрофіків, які отримували етоній, 
гени менш репресовані, що зумовлюється змінами взаємодії гісто- 
нів в негістоновими оілками.

Отже, підвищена функціональна активність геному тварин-гі- 
потрофіків, що отримували етоній, пов'язана із змінами окремих 
характеристик системи реалізації генетичної інформації, зокрема 
FHK-полімеразної активності та обміну ядерних білків.
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Рис. 5. Інтенсивність включення міченого попередника X -  
гідролізату білка в ядерні білки клітин гомуса поросят (п=10) 
* - достовірність відносно нормотрофіюв 
.■"* - достовірність відносно гігіогрофічів

Рис 4 Інтенсивність вкпюче.іь '1C-VTO в  РНК ядер тимуса 
поросят(П=ІО)
* - достовірність відносно нормогрофіків 
** - достовірність відносно гіпоірофіків
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ВИСНОВКИ
1. Окрема дія рентгенівського опромінення (сумарна доза

5,4*10'2 Кл*кг~г) та нітрату свинцю (20 мг/кг) на організми тва­
рин протягом ЗО діб має різнонаправлений характер: при опромі­
ненні в основному спостерігається тенденція до пригнічення по­
казників системи крові та резистентності організму, а при інток­
сикації нітратом свинцю - активація імунної системи.

2. Поєднана комбінована дія рентгенівського опр >мінення 
(сумарна доза 5,4*10~2 Кл*кг"1J та нітрату свинцю (20 мг/кг) н;-» 
лабораторних щурів протягом ЗО діб викликає достовірні зміни в 
периферичый кров; та системі імунітету, які не є простою сумою 
змін, ідо отримані при окремій дії цих чинників, і мають переваж­
но потенційний характер (Ккскд.> 1).

3. Взаємодія цих двох чинників призводить де посилюючого 
модифікуючого впливу г боку нітрату свинцю щодо процесів, які 
мали місце за дії рентгенівського опромінення. Це мало своє ви­
ра эння в суттєвому пригніченні еритропоезу, то призвело до гі- 
похромної залізодефіцитно: анемії; тромбої тогіенії; омолоджуван­
ні нейтрофільного ряду; моноцито-, лейко- та лімфопенії; збіль­
шенні кількості лімфоцитів з аномальними ядрами.

4. У тварин, уражених радіаційно-хімічними чинниками, вияв­
лено вторинний імунодефіцитний стан з T-лімфопеніею, дисбалансом 
регуляторних субтопуляцій T-лімфоцитів, пригніченням В-клітинної 
лапки імунітету, -продукції IgM Ta IgG, нормальних антитіл, зни­
ження функціональної фагоцитуючоі активності системи нейтрофі­
лів, бактерицидної та лізоцимжЯ активності сироватки крові.

5. Етоній в дозі Z МГ/ .сг проявляє позитивний корегуючий 
ефЬкт на уражені організми під час і після дії.радіаційно-хіміч­
них агентів. Це виражається в тенденції до нормалізації дослід­
жуваних показників системи крові та імунологічної реактивності і 
неспецифічної резистентності організмів.

Пероральне введення етонію (2 мг/кг) тваринам-гіпотрофікам 
з природним пригніченням резистентності показує позйтйвну -соре- 
гуючу дію та післядію цього препарату.

6.'' Застосування етонію (2 мг/кг) в умовах імунодефіциту
впливає на окремі характеристики системи реалізації геьетичної 
інформації: зокрема підвищується вміст та інтенсивність, синтезу
фракцій PHK та підвищується інтенсивність синтезу ядерних білків 
в клітинах тимуса.
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Бабак С.В. "Корректирующее действие этония в условиях экспери­
ментальной и естественной моделей иммунодефицита".

!̂ уколись. ,.
Диссертац- і на соискание ученой степени ка:дидата биологи­

ческих'наук (специальность 03.00.04 - Биохимия). Черновицкий го­
сударственный университет ім.Ю.Федьковича. Черновцы, 1997.

Совместное комбинированное взаимодействие рентгеновского 
облучения (суммарная доза - 5,4*1СГ 2 Кл*кг-1) и нитрата свинца 
(20 мг'кг) на протяжеі .іи 30 дней на организмы белых крыс вызква-
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ет иммунодефицит и имеет потенциальный характер.

Поросята-гипотрофики характеризуются естественным угнетени­
ем резистентности организмов.

Этоний в дозе 2 мг/кг проявлял положительный корректирующий 
эффект в условиях экпериментальной (радиационно-химической) и 
естественной (животные-гипотрофики і моделей иммунодефицита. Это 
выразилось в тенденции к нормализации показателей системы крови, 
иммунологической реактивности и неспецифической резистентности, 
а также в активации синтеза РНК и обмена ядерных белков тимуса.

Babak S.V. "Ethonium correcting influence under conditions of 
experimental and natural immune deficiency models".

Manuscript.
The dissertacion work for the degree of candidate of 

biological sciences (speciality: 03.00.04 - Biochemistry).
Chernivtsi State University, Chernivtsi, 1997.

Combined for 30 days’ interaction of x-ray irradiation 
(summary dosage - 5,4*10~2 Kl*kg_1) and Pb nitrate (20
mg/kg) causes іішіипе deficiency in white rats' organisms and 
bears potettial character.

Hypotrophic pigs are characterized by natural organism 
resistibility oppression.

Ethonium in dozage 2 mg/kg reveals positive correcting 
effect under conditions of experimental (radiational-chemical) 
and natural (hypotrophic animals) model of immune deficiency. 
It's expressed through the tendency of blood system data 
normalization, immunologic reactiveness and non-specific 
resistibility, In RNA synthesis activization in thymus cellule 
nuclear albumin exchange.
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