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À. Ñ. Èâàíîâà1, È. Ã. Ïîïîâà2, Ñ. Á. Íàçàðîâ1, 2

Îöåíèâàëè ñîñòîÿíèå ýðèòðîíà è àêòèâíîñòü ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ ó

ïëîäîâ êðûñ ïðè õðîíè÷åñêîé íèòðèòíîé èíòîêñèêàöèè (0,2 % ðàñòâîð íèòðèòà íà-

òðèÿ) è ââåäåíèè àëüôà-òîêîôåðîëà (âíóòðèìûøå÷íî 150 ìã
êã). Ïðè äëèòåëüíîì ïî-

ñòóïëåíèè íèòðèòîâ ó ïëîäîâ ïîâûøàåòñÿ ñîäåðæàíèå ýðèòðîöèòîâ è ãåìîãëîáèíà,

óâåëè÷èâàåòñÿ êîëè÷åñòâî ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ è ñíèæàåòñÿ àíòèîêñèäàíòíûé ïîòåí-

öèàë. Ïðè ââåäåíèè àëüôà-òîêîôåðîëà íà ôîíå íèòðèòíîé èíòîêñèêàöèè èçìåíåíèÿ

âûðàæåíû ìåíüøå, ÷åì ïðè èçîëèðîâàííîì ïîñòóïëåíèè íèòðèòà íàòðèÿ. Â ñûâîðîòêå

ñíèæàåòñÿ êîëè÷åñòâî ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ è ïîâûøàåòñÿ àêòèâíîñòü àíòèîêñèäàíò-

íîé ñèñòåìû.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àëüôà-òîêîôåðîë, íèòðèò íàòðèÿ, ýðèòðîí, ïëîä, ñâîáîäíîðàäèêàëü-

íûå ïðîöåññû, õåìèëþìèíåñöåíöèÿ

ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Îïóáëèêîâàíî áîëüøîå êîëè÷åñòâî ðàáîò, ãäå îáñó-

æäàåòñÿ âëèÿíèå îêèñè àçîòà íà ðàçëè÷íûå ôóíêöèè

îðãàíèçìà, â òîì ÷èñëå íà ïðîòåêàíèå áåðåìåííîñòè

[7, 11, 12]. NO ÿâëÿåòñÿ âûñîêîàêòèâíûì êîðîòêîæèâó-

ùèì âåùåñòâîì, îáðàçóþùèìñÿ ïðè àêòèâàöèè

NO-ñèíòàç èëè â ïðîöåññå ìåòàáîëèçìà êèñëîðîäñî-

äåðæàùèõ ñîåäèíåíèé àçîòà (íèòðàòîâ, íèòðèòîâ).

Ïðè ïîâûøåíèè êîíöåíòðàöèè îêèñè àçîòà íà ôîíå

âûñîêîãî óðîâíÿ ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ îáðàçóåòñÿ âû-

ñîêîòîêñè÷íîå äîëãîæèâóùåå ñîåäèíåíèå ïåðîêñèíèò-

ðèò, êîòîðûé âûçûâàåò ïîâðåæäåíèå êëåòîê è òêàíåé

[12]. Îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ, âûçâàííûé ñâîáîäíûìè

ðàäèêàëàìè, ÿâëÿåòñÿ âàæíîé ïðîáëåìîé àêóøåðñòâà.

Ýòè ñîåäèíåíèÿ ñïîñîáñòâóþò âîçíèêíîâåíèþ ýì-

áðèîïàòèé è ñìåðòè ïëîäà, óãðîçû ïðåðûâàíèÿ áåðå-

ìåííîñòè, ýêëàìïñèè [4, 8].

Íà ðàííèõ ýòàïàõ îíòîãåíåçà ñïîñîáíîñòè àíòèîê-

ñèäàíòíîé ñèñòåìû âåñüìà îãðàíè÷åíû, ïîýòîìó ðàç-

âèâàþùèéñÿ ýìáðèîí è ïëîä î÷åíü ÷óâñòâèòåëüíû ê

âûñîêîé êîíöåíòðàöèè ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ, îñîáåí-

íî â ïåðèîäû îðãàíîãåíåçà [10]. Òàêîå âëèÿíèå îêèñ-

ëèòåëüíîãî ñòðåññà ñâÿçàíî ñ ïîâðåæäåíèåì êëåòî÷-

íûõ ìàêðîìîëåêóë, íàïðèìåð, ÄÍÊ, ïðîòåèíîâ, ëèïè-

äîâ. Â ýòèõ óñëîâèÿõ äëÿ çàùèòû êëåòîê ìîãóò èñïîëü-

çîâàòüñÿ ýêçîãåííûå è ýíäîãåííûå àíòèîêñèäàíòû —

àñêîðáèíîâàÿ êèñëîòà, àëüôà-òîêîôåðîë è äðóãèå [1, 2].

Â íàøèõ ïðåäûäóùèõ èññëåäîâàíèÿõ áûëî ïîêàçà-

íî, ÷òî àëüôà-òîêîôåðîë îêàçûâàåò çàùèòíîå âëèÿíèå

íà ýðèòðîöèòû âçðîñëûõ êðûñ, óìåíüøàÿ êà÷åñòâåí-

íûå è êîëè÷åñòâåííûå èõ èçìåíåíèÿ ïðè ââåäåíèè íà

ôîíå íèòðèòíîé èíòîêñèêàöèè [2].

Àëüôà-òîêîôåðîë ÿâëÿåòñÿ èíãèáèòîðîì ïðîöåññîâ

ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ, ðàíüøå äðóãèõ àíòè-

îêñèäàíòîâ ðàñõîäóåòñÿ â îêèñëèòåëüíûõ ðåàêöèÿõ.

Åãî êîíöåíòðàöèÿ â êðîâè ïðè íîðìàëüíîé áåðåìåííî-

ñòè îäèíàêîâà ó ìàòåðåé è ïëîäîâ [3]. Ñëåäóåò îòìå-

òèòü áîëüøóþ ðàñïðîñòðàíåííîñòü äåôèöèòà ýòîãî âè-

òàìèíà â ïîïóëÿöèè.

Öåëü ðàáîòû — îöåíêà ñîñòîÿíèÿ ýðèòðîíà è àêòèâ-

íîñòè ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ ó ïëîäîâ êðûñ

ïðè õðîíè÷åñêîé íèòðèòíîé èíòîêñèêàöèè è ââåäåíèè

àëüôà-òîêîôåðîëà.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Èññëåäîâàíèå ïðîâîäèëè íà 180 20-äíåâíûõ ïëîäàõ

áåëûõ íåëèíåéíûõ êðûñ-ñàìîê.

Ïëîäû áûëè ðàçäåëåíû íà 4 ãðóïïû. 1-ÿ ãðóïïà —

ïëîäû íà 20-é äåíü áåðåìåííîñòè, ÷üè ìàòåðè ïîëó÷à-

ëè âîäó; 2-ÿ ãðóïïà — ïëîäû íà 20-é äåíü áåðåìåííî-

ñòè, ÷üè ìàòåðè ïîëó÷àëè âìåñòî ïèòüåâîé âîäû 0,2 %

ðàñòâîð íèòðèòà íàòðèÿ [13]; 3-ÿ ãðóïïà — ïëîäû íà

20-é äåíü áåðåìåííîñòè, ÷üè ìàòåðè ïîëó÷àëè âîäó è

âíóòðèìûøå÷íûå èíúåêöèè àëüôà-òîêîôåðîëà â äîçå

150 ìã
êã äâà ðàçà â íåäåëþ [9]; 4-ÿ ãðóïïà — ïëîäû

íà 20-é äåíü áåðåìåííîñòè, ÷üè ìàòåðè ïîëó÷àëè âìå-

ñòî ïèòüåâîé âîäû 0,2 % ðàñòâîð íèòðèòà íàòðèÿ è

âíóòðèìûøå÷íûå èíúåêöèè àëüôà-òîêîôåðîëà â äîçå

150 ìã
êã äâà ðàçà â íåäåëþ.
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Ó ïëîäîâ îöåíèâàëè ìàññó òåëà, ñîäåðæàíèå ýðèò-

ðîöèòîâ, êîíöåíòðàöèþ ãåìîãëîáèíà. Êîíöåíòðàöèþ

ñóììàðíûõ íèòðàòîâ è íèòðèòîâ (NOx ) èçìåðÿëè ïó-

òåì âîññòàíîâëåíèÿ íèòðàòîâ â íèòðèòû â ïðèñóòñò-

âèè õëîðèäà âàíàäèÿ ïî ìåòîäèêå K. M. Miranda, 2001.

Äëÿ îöåíêè ñîñòîÿíèÿ ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðî-

öåññîâ è àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû â îðãàíèçìå èññëå-

äîâàëè èíòåíñèâíîñòü èíäóöèðîâàííîé õåìèëþìè-

íåñöåíöèè â ñûâîðîòêå êðîâè è ýðèòðîöèòàõ. Õåìè-

ëþìèíåñöåíöèþ (ÕË) èçìåðÿëè íà áèîõåìèëþìèíî-

ìåòðå ÁÕË-06Ì. Îöåíèâàëè ñîäåðæàíèå ñâîáîäíûõ

ðàäèêàëîâ ïî ñâåòîñóììå ñâå÷åíèÿ (S) è ìàêñèìàëü-

íîé èíòåíñèâíîñòè ñèãíàëà (Im), à òàêæå ñîñòîÿíèå

àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû ïî òàíãåíñó óãëà íàêëîíà

êðèâîé (tg2) êîýôôèöèåíòó k (k = Im
S).

Óìåðùâëåíèå âçðîñëûõ æèâîòíûõ îñóùåñòâëÿëè

ïîä íàðêîçîì ýòàìèíàë-íàòðèåì (50 ìã
êã) ïóòåì äèñ-

ëîêàöèè øåéíûõ ïîçâîíêîâ.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòà-

òîâ ïðîâîäèëè ìåòîäàìè âàðèàöèîííîãî àíàëèçà ñ èñ-

ïîëüçîâàíèåì t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Ó ïëîäîâ êðûñ, ïîëó÷àâøèõ íèòðèò íàòðèÿ, íàáëþ-

äàåòñÿ çíà÷èòåëüíîå ïîâûøåíèå êîíöåíòðàöèè NOx â

ñûâîðîòêå êðîâè äî 364,0 � 55,3 ììîëü
ë ïðè

181,6 � 10,2 ììîëü
ë ó èíòàêòíûõ ïëîäîâ ( p < 0,05). Â

íîðìå ó ïëîäîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ ìàòåðèíñêèì îðãàíèç-

ìîì ïîâûøåíà íèòðèò-ðåäóêòàçíàÿ àêòèâíîñòü äåçîê-

ñèãåìîãëîáèíà [5]. Ïðè õðîíè÷åñêîé ãèïîêñèè ýòà ðàç-

íèöà óâåëè÷èâàåòñÿ, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ â ïîâûøåíèè

óðîâíÿ íèòðèòîâ. Ïîäîáíûå èçìåíåíèÿ èìåþò êîìïåí-

ñàòîðíîå çíà÷åíèå, òàê êàê îáðàçóþùàÿñÿ â ðåçóëüòàòå

ðåàêöèè îêèñü àçîòà îáåñïå÷èâàåò àäàïòàöèþ ñîñóäè-

ñòîé ñèñòåìû ïëîäà è ïëàöåíòû.

Ïðè õðîíè÷åñêîé íèòðèòíîé èíòîêñèêàöèè ó ïëî-

äîâ íàáëþäàåòñÿ ñíèæåíèå ìàññû òåëà (òàáë. 1). Ýòî

ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ äëèòåëüíûì îêèñëèòåëüíûì

ñòðåññîì. Îäíîâðåìåííî îòìå÷àåòñÿ óâåëè÷åíèå êîëè-

÷åñòâà ýðèòðîöèòîâ è êîíöåíòðàöèè ãåìîãëîáèíà íà

ôîíå àêòèâàöèè ýðèòðîïîýçà â ñâÿçè ñ ãåìè÷åñêîé ãè-

ïîêñèåé.

Èçìåíåíèå õåìèëþìèíåñöåíöèè ó ïëîäîâ ïðè íèò-

ðèòíîé èíòîêñèêàöèè òàêæå âûðàæåíî (òàáë. 2). Â ñû-

âîðîòêå êðîâè âîçðàñòàåò ñâåòîñóììà ÕË, ñíèæàåòñÿ

àíòèîêèñëèòåëüíûé ïîòåíöèàë, â ýðèòðîöèòàõ íàáëþ-

äàåòñÿ óâåëè÷åíèå ñâåòîñóììû ÕË è ìàêñèìàëüíîé

èíòåíñèâíîñòè ñèãíàëà áåç ñíèæåíèÿ àíòèîêñèäàíò-

íîé çàùèòû.

Ïðè ââåäåíèè àëüôà-òîêîôåðîëà èíòàêòíûì áåðå-

ìåííûì êðûñàì ó èõ ïëîäîâ òàêæå îòìå÷àåòñÿ ñíèæå-

íèå ìàññû òåëà ïî ñðàâíåíèþ ñ ïëîäàìè èíòàêòíûõ

êðûñ (ñì. òàáë. 1). Ýòî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ ýôôåêòîì

àëüôà-òîêîôåðîëà ïðè îòñóòñòâèè äîñòàòî÷íîãî êîëè-

÷åñòâà ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ. Â ýòîé ñèòóàöèè âèòà-

ìèí Å ìîæåò êîñâåííî âûçûâàòü ïîâðåæäåíèÿ íà óðîâ-

íå ÄÍÊ [6]. Ñîäåðæàíèå ýðèòðîöèòîâ âîçðàñòàåò, à ãå-

ìîãëîáèíà — ñíèæàåòñÿ. Ïðè îöåíêå ÕË â ñûâîðîòêå

êðîâè çíà÷èòåëüíî ñíèæàåòñÿ àêòèâíîñòü ñâîáîäíîðà-

äèêàëüíûõ ïðîöåññîâ è ïîâûøàåòñÿ åå àíòèîêñèäàíò-

íàÿ àêòèâíîñòü (ñì. òàáë. 2). Â ýðèòðîöèòàõ ñóùåñò-

âåííûõ èçìåíåíèé íå îòìå÷àåòñÿ. Àëüôà-òîêîôåðîë,

âçàèìîäåéñòâóÿ ñî ñâîáîäíûìè ðàäèêàëàìè, ïîäàâëÿåò

îáðàçîâàíèå ïåðåêèñåé, ïðèñîåäèíÿåò êèñëîðîä, òåì

ñàìûì òîðìîçèò ïðîöåññû ÏÎË.

Ïðè ââåäåíèè àëüôà-òîêîôåðîëà íà ôîíå íèòðèòíîé

èíòîêñèêàöèè áåðåìåííûõ êðûñ ìàññà òåëà ó ïëîäîâ

íå èçìåíÿåòñÿ (ñì. òàáë. 1). Ñîäåðæàíèå ýðèòðîöèòîâ

ïîâûøåíî, êîíöåíòðàöèÿ ãåìîãëîáèíà ïî ñðàâíåíèþ ñ
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Ãðóïïà Ìàññà, ã
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Ò
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ã
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1, âîäà 2,67 � 0,05 1,62 � 0,03 87,1 � 1,34

2, íèòðèò 2,56 � 0,02* 1,69 � 0,02* 90,4 � 0,99*

3, �-òîêîôåðîë 2,37 � 0,03* 1,74 � 0,03* 78,4 � 0,82*

4, íèòðèò + �-òî-
êîôåðîë

2,7 � 0,07 1,76 � 0,04* 79,6 � 1,38*^

Ïðèìå÷àíèå. Çäåñü è â òàáë. 2: * — äîñòîâåðíîå îòëè÷èå îò 1-é ãðóïïû

íàáëþäåíèÿ; ^ — äîñòîâåðíîå îòëè÷èå íèòðèò
íèòðèò + �-òîêîôåðîë.
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Ãðóïïà
Ïîêàçàòåëè

S, èìïóëüñîâ
ñ Im, èìïóëüñîâ
ñ tg2 k (Im
S)

Ñûâîðîòêà

1, âîäà 10,34 � 1,47 1,57 � 0,08 0,46 � 0,02 0,19 � 0,02

2, íèòðèò 15,17 � 1,10* 1,76 � 0,05 0,45 � 0,03 0,13 � 0,01*

3, �-òîêîôåðîë 5,87 � 1,23* 1,39 � 0,16 0,46 � 0,02 0,30 � 0,03*

4, íèòðèò + �-òîêîôåðîë 6,78 � 1,05*^ 1,53 � 0,12 0,54 � 0,02* 0,26 � 0,02*^

Ýðèòðîöèòû

1, âîäà 8,28 � 1,10 0,42 � 0,04 0,20 � 0,01 0,06 � 0,01

2, íèòðèò 15,03 � 2,43* 0,70 � 0,08* 0,18 � 0,01 0,06 � 0,01

3, �-òîêîôåðîë 8,90 � 1,16 0,37 � 0,03 0,18 � 0,01 0,05 � 0,01

4, íèòðèò + �-òîêîôåðîë 8,40 � 1,22 0,40 � 0,04 0,19 � 0,02^ 0,05 � 0,00^



èíòàêòíûìè ïëîäàìè ñíèæåíà. Â ñûâîðîòêå êðîâè

ñíèæåíà àêòèâíîñòü ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ

è ïîâûøåí åå àíòèîêñèäàíòíûé ïîòåíöèàë (ñì.

òàáë. 2). Òîêîôåðîë íîðìàëèçóåò àêòèâíîñòü àíòèîêñè-

äàíòíûõ ôåðìåíòîâ ïîñëå NO-èíäóöèðîâàííîãî îêèñ-

ëèòåëüíîãî ñòðåññà [14]. Â ýðèòðîöèòàõ äîñòîâåðíûõ

èçìåíåíèé íå îòìå÷àåòñÿ.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ïðè õðîíè÷åñêîé íèòðèòíîé èíòîêñèêàöèè ó ïëî-

äîâ ïîâûøàåòñÿ ñîäåðæàíèå ýðèòðîöèòîâ è ãåìîãëî-

áèíà, óâåëè÷èâàåòñÿ êîëè÷åñòâî ñâîáîäíûõ ðàäèêà-

ëîâ, ñíèæàåòñÿ àíòèîêñèäàíòíûé ïîòåíöèàë.

2. Ïðè ââåäåíèè àëüôà-òîêîôåðîëà íà ôîíå íèòðèò-

íîé èíòîêñèêàöèè èçìåíåíèÿ âûðàæåíû ìåíüøå, ÷åì

ïðè èçîëèðîâàííîì ïîñòóïëåíèè íèòðèòà íàòðèÿ. Â

ñûâîðîòêå êðîâè ñíèæàåòñÿ êîëè÷åñòâî ñâîáîäíûõ ðà-

äèêàëîâ, ïîâûøàåòñÿ àêòèâíîñòü àíòèîêñèäàíòíîé

ñèñòåìû.
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EFFECT OF ALPHA-TOCOPHEROL ON ACTIVITY OF FREE-RADICAL PROCESSES
AND CONDITION OF ERYTHRON IN FETUS OF RAT WITH CHRONIC NITRITE INTOXICATION

A. S. Ivanova, I. G. Popova, and S. B. Nazarov

Ivanovo State Medical Academy, pr. Engel’sa 8, Ivanovo, 153462, Russia

The condition of erythron and the activity of free-radical processes in fetuses of rats with chronic nitrite intoxication were studied and the effects of alpha-to-
copherol injection (150 mg
kg, i.m.) were evaluated. A long-term introduction of nitrites (0.2% solution of sodium nitrite, p.o.) led to an increase in the eryth-
rocyte count, hemoglobin content, and free radical concentration and a decrease in the antioxidant potential. The injection of alpha-tocopherol on the back-
ground of nitrite intoxication made these negative changes less expressed than in the case of separate administration of sodium nitrite. The amount of free radi-
cals in the blood serum of fetuses of rats treated with alpha-tocopherol decreased, while the activity of the antioxidant system increased.

Key words: Alpha-tocopherol, sodium nitrite, erythron, fetus, pregnancy, free-radical processes, chemoluminescence
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