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Резюме

Представлены  результаты сравнительного  анализа  влияния  сорбентов  на  показатели

свободнорадикального  окисления  в  эритроцитах  и  плазме  крови  крыс  при  остром

отравлении  этанолом  и  при  остром  отравлении  этанолом  на  фоне  предварительной

алкоголизации.  Показано,  что  при  острой  алкогольной  интоксикации  увеличивается

окислительная модификация белков эритроцитов крови. При остром отравлении этанолом

на  фоне  предварительной  алкоголизации  выявлено  корригирующее  влияние  сорбентов

(полисорба,  литовита,  сапропеля)  на  показатели  свободнорадикального  окисления  в

эритроцитах  и  плазме  крови.  Полученные  результаты  обосновывают  использование

сорбентов при острой алкогольной интоксикации.

Ключевые  слова: показатели  свободнорадикального  окисления,  острая  алкогольная

интоксикация, сорбенты. 
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Abstract

The article presents the results of the comparative analysis on the effect of sorbents on the

indicators of free radical oxidation in erythrocytes  and blood plasma of rats in acute ethanol

intoxication  and  in  acute  ethanol  intoxication  on  the  background  of  pre-alcoholization. It  is

shown  that in  acute  alcohol  intoxication  increases  oxidative  modification  of  proteins  of

erythrocytes.  In  acute  ethanol  intoxication  on the background of pre-alcoholization  has been

found corrective effect of sorbents (polysorb, litovit, sapropel) on the indicators of  free radical

oxidation in  erythrocytes  and blood plasma.  The results  justify  the  use  of  sorbents  in  acute

alcohol intoxication.

Key words: the indicators free radical oxidation, acute alcohol intoxication, sorbents.

Введение

В России  более  60  % всех  смертельных  отравлений  приходится  на  отравления

этиловым спиртом и его суррогатами [1, 2, 3]. При этом 98% летальных исходов наступает

до оказания   медицинской помощи на догоспитальном этапе.  Окислительному стрессу

принадлежит ведущая роль в формировании цитотоксических эффектов этанола [4, 5, 6, 7,

8,  9,  10,  11].  Наличие  хронического  поражения  органов  и  систем  из-за  длительного

употребления этанола значительно отягощает течение, влияя на исход острого отравления

этанолом [12, 13, 14]. Показатели антиоксидантной защиты являются чувствительными к

действию ксенобиотиков [15, 16, 17, 18]. Белки-антиоксиданты являются мишенью для

действия  этанола  [15,  19,  20].  Особое  место  в  антиоксидантной  защите  организма

занимает система глутатиона, которая является естественной цитопротекторной системой

в условиях острых интоксикаций [4, 21]. Эритроцит – удобный и доступный объект для

исследования. Состояние его плазматической мембраны адекватно отражает процессы в

мембранах клеток различных тканей и органов [22, 23]. Для оценки состояния процессов

свободнорадикального окисления используют хемилюминесцентный анализ эритроцитов

и  плазмы  крови  [24,  25].  Установлено,  что  сорбенты  действуют  на  токсикокинетику

этанола [15, 26], оказывают корригирующее действие на показатели минерального обмена

и  антиоксидантной  защиты  [15,  16,  17,  19,  20,  27].  Установлена  избирательная
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антитоксическая  активность  сорбентов  к  липофильным  ксенобиотикам  [23,  28].

Достоверное  уменьшение  токсичности  этанола  наблюдали  при  введении  полисорба,

СУМС-1, карбактина, активированного угля, сапропеля и литовита [15, 28, 29, 30]. 

Цель  работы -  оценить  и  сравнить  влияние  сорбентов  на  показатели

свободнорадикального  окисления  в  эритроцитах  и  плазме  крови  крыс  при  остром

отравлении  этанолом  и  при  остром  отравлении  этанолом  на  фоне  предварительной

алкоголизации.

Материалы и методы. 

Объектом исследования явилась кровь 120 белых крыс массой 150-220 г. Животные

содержались  на  смешанном  сбалансированном  по  белкам,  жирам,  углеводам  рационе

вивария со свободным доступом к воде. При выполнении работы соблюдались положения

Хельсинской  декларации  о  гуманном  отношении  к  животным.  Все  животные  были

разделены на группы. В первую группу входило 27 здоровых крыс, которых использовали

в  качестве  контроля.  Вторую  группу  составляли  животные  с  острым  отравлением

этанолом  (ООЭ).  Острое  отравление  вызывали  внутрижелудочным  введением  40%

раствора этанола в дозе 0,5 LD50. В третью группу входили крысы с острым отравлением

этанолом, которым однократно вводили полисорб. Животным четвертой группы с острым

отравлением этанолом однократно вводили литовит. Сорбенты вводили внутрижелудочно

в дозе 3000 мг/кг через 30 минут после введения этанола. Пятую группу составляли крысы

с  острым  отравлением  этанолом  на  фоне  предварительной  алкоголизации.

Предварительную  алкоголизацию  животных  проводили  в  течение  месяца  путем

ежедневного  внутрижелудочного  введения  этанола  в  дозе  1/3  LD50.  В  шестую  группу

входили крысы с острым отравлением этанолом на фоне предварительной алкоголизации,

которым вводили  полисорб. Животным седьмой группы с острым отравлением этанолом

на фоне предварительной алкоголизации вводили литовит. Восьмую группу составляли

крысы с острым отравлением этанолом на фоне предварительной алкоголизации, которым

вводили сапропель. Сорбенты начинали вводить с 15 дня исследования в течение двух

недель. Забор крови производился через 24 часа после введения яда. Для предотвращения

свертывания  крови  в  пробирки  добавляли  гепарин  в  дозе  10  ед/мл.  Кровь

центрифугировали при 3000 оборотах в минуту в течение 10 мин. После удаления плазмы

крови  в  пробирку  с  оставшейся  эритоцитарной  массой  добавляли  физиологический

раствор  хлорида  натрия,  перемешивали  и  центрифугировали  вновь,  затем  удаляли

надосадочную жидкость. Процедуру отмывания эритроцитов физиологическим раствором

повторяли  трижды.  В  отмытых  эритроцитах  периферической  крови  крыс
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спектрофотометрически  определяли  содержание  карбонильных производных белков  по

методу [31].  Хемилюминесцентный анализ  эритроцитов  и  плазмы крови проводили по

методу  [32].  Обработку  полученных  результатов  проводили  с  применением  методов

вариационной  статистики.  После  проверки  нормальности  распределения  изучаемых

параметров в сравниваемых группах определяли средние величины (М), ошибку средних

величин  (m).  Оценку  достоверности  проводили  с  помощью  критерия  Стьюдента  (t).

Минимальный уровень статистической значимости различий верифицировали при р<0,05.

Математическую  обработку  результатов  исследования  выполняли  на  компьютере  с

применением программы Statistica 10.0 и пакета Microsoft Office 2007.

Результаты. 

При остром отравлении этанолом в эритроцитах крови показатель максимальной

интенсивности хемилюминесценции (Imax) достоверно снижается,  а  в плазме крови не

отличается  от  контроля  (рис.  1).  При  остром  отравлении  этанолом  на  фоне

предварительной  алкоголизации  в  плазме  крови  крыс Imax  достоверно  снижается,  а  в

эритроцитах крови прослеживается тенденция к снижению данного показателя (рис. 1).

Эритроциты  Плазма

 

0

250

500

750

1000

м
В

К    1     2     3     4     5

Рисунок  1.  Максимальная  интенсивность  хемилюминесценции  (Imax)  в  эритроцитах  и

плазме крови крыс при остром отравлении этанолом. По оси абсцисс: К – контроль, 1 –

ООЭ,  2  –  ООЭ  на  фоне  предварительной  алкоголизации,  3  –  ООЭ  на  фоне

предварительной  алкоголизации  +  полисорб,  4  -  ООЭ  на  фоне  предварительной

алкоголизации + литовит, 5 - ООЭ на фоне предварительной алкоголизации + сапропель.

По оси ординат - Максимальная интенсивность хемилюминесценции в мВ

 Введение  крысам  этанола  в  сочетании  с  сорбентами  не  оказывает  влияния  на

показатели  хемилюминесцентного  анализа  плазмы  крови  [15,  28].  При

хемилюминесценции  эритроцитов  установлено,  что  при  остром  отравлении  этанолом

введение полисорба или литовита приводит к снижению Imax [28]. 

При  введении  полисорба,  литовита   или  сапропеля  животным  при  остром

отравлении  этанолом  на  фоне  предварительной  алкоголизации  показатель  Imax

нормализуется в плазме крови (рис. 1). В эритроцитах крови при введении исследуемых
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сорбентов  крысам  при  остром  отравлении  этанолом  на  фоне  предварительной

алкоголизации  показатель  хемилюминесценции  Imax  достоверно  не  отличается  от

контроля (рис. 1).

В  эритроцитах  и  плазме  периферической  крови  крыс  при  остром  отравлении

этанолом показатель светосуммы хемилюминесценции (S) достоверно не отличается от

контроля  (рис.2).  При  проведении  хемилюминесцентного  анализа  эритроцитов

периферической крови крыс при остром отравлении этанолом на фоне предварительной

алкоголизации показатель светосуммы достоверно снижается по сравнению с контролем

(рис. 2). При этом в плазме крови выявлена тенденция к снижению данного показателя.

Индекс S/Imax отражает баланс про- и антиоксидантных систем, при неизменном

значении S. Установлен дисбаланс в системе антиоксидантной защиты крови при острой

алкогольной интоксикации. Индекс S/Imax увеличивается в эритроцитах периферической

крови при остром отравлении этанолом и в плазме крови при остром отравлении этанолом

на фоне предварительной алкоголизации.

При введении полисорба, литовита,  либо сапропеля светосумма в эритроцитах и

плазме  крови  крыс  при  остром  отравлении  этанолом  на  фоне  предварительной

алкоголизации достоверно не отличается от контроля (рис. 2). 

Эритроциты  Плазма 

 

Рисунок 2. Светосумма (S) в эритроцитах и плазме крови крыс при остром отравлении

этанолом.  По оси абсцисс:  К – контроль, 1 –ООЭ, 2 – ООЭ на фоне предварительной

алкоголизации, 3 – ООЭ на фоне предварительной алкоголизации + полисорб, 4 - ООЭ на

фоне  предварительной  алкоголизации  +  литовит,  5  -  ООЭ  на  фоне  предварительной

алкоголизации + сапропель. По оси ординат – Светосумма в мВ

В  эритроцитах  и  плазме  периферической  крови  крыс  при  остром  отравлении

этанолом  показатель  светосуммы  после  максимального  значения  хемилюминесценции

(Simax)  достоверно  не  отличается  от  контроля  (рис.  3).  Показатель  Simax  при  остром

отравлении этанолом на фоне предварительной алкоголизации в эритроцитах крови крыс

достоверно снижается (рис. 3). В плазме крови при этом выявлена тенденция к снижению

данного показателя. 
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Эритроциты  Плазма

 

Рисунок  3.  Светосумма  после  максимального  значения  хемилюминесценции  (Simax)  в

эритроцитах и плазме крови крыс при остром отравлении этанолом. По оси абсцисс: К –

контроль, 1 –ООЭ, 2 – ООЭ на фоне предварительной алкоголизации, 3 – ООЭ на фоне

предварительной  алкоголизации  +  полисорб,  4  -  ООЭ  на  фоне  предварительной

алкоголизации + литовит, 5 - ООЭ на фоне предварительной алкоголизации + сапропель.

По  оси  ординат  –  Светосумма  после  максимального  значения  хемилюминесценции  в

мВ*сек 

При введении исследуемых сорбентов крысам при остром отравлении этанолом на

фоне предварительной алкоголизации показатель Simax как в эритроцитах, так и в плазме

крови достоверно не отличается от контроля (рис. 3).

При  изучении  показателя  хемилюминесценции  tg  2,  отражающего

антиоксидантный потенциал, в эритроцитах и плазме крови как при остром отравлении

этанолом, так и при остром отравлении этанолом на фоне предварительной алкоголизации

наблюдалась лишь тенденция к увеличению данного показателя (рис. 4). 
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Рисунок 4. tg 2  в эритроцитах и плазме крови крыс при остром отравлении этанолом. По

оси абсцисс: К – контроль, 1 –ООЭ, 2 – ООЭ на фоне предварительной алкоголизации, 3 –

ООЭ  на  фоне  предварительной  алкоголизации  +  полисорб,  4  -  ООЭ  на  фоне

предварительной  алкоголизации  +  литовит,  5  -  ООЭ  на  фоне  предварительной

алкоголизации + сапропель. По оси ординат – tg 2
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При введении полисорба, литовита или сапропеля при остром отравлении этанолом

на  фоне  предварительной  алкоголизации  показатель  хемилюминесценции  tg  2  в

эритроцитах и плазме крови крыс достоверно не отличается от контроля (рис. 4).

В эритроцитах крови крыс уровень карбонильных производных белков достоверно

увеличивается  в  5  раз  при  остром  отравлении  этанолом  (18,85  + 2,73  мМоль/мл

эритроцитов) и при остром отравлении этанолом на фоне предварительной алкоголизации

(17,55  + 5,54 мМоль/мл эритроцитов) по сравнению с контролем (3,69  + 0,81 мМоль/мл

эритроцитов), что свидетельствует об усилении окислительной модификации белков (рис.

5). 

Рисунок  5.  Уровень  карбонильных  производных  окисленных  белков  в  гемолизате

эритроцитов крови крыс при остром отравлении этанолом. По оси абсцисс: К – контроль,

1 –ООЭ, 2 – ООЭ + полисорб, 3 - ООЭ + литовит, 4 - ООЭ на фоне предварительной

алкоголизации, 5 – ООЭ на фоне предварительной алкоголизации + полисорб, 6 - ООЭ на

фоне  предварительной  алкоголизации  +  литовит,  7  -  ООЭ  на  фоне  предварительной

алкоголизации + сапропель

 После введения исследуемых сорбентов содержание карбонильных производных

окисленных белков в крови крыс при остром отравлении этанолом не нормализовалось.

При остром отравлении этанолом на фоне предварительной алкоголизации после введения

полисорба  либо  литовита  в  течение  двух  недель  уровень  карбонильных  производных

белков  в  эритроцитах  крови  крыс  снижается  в  2  раза,  но  не  достигает  контрольных

значений (рис. 5). При введении сапропеля уровень карбонильных производных белков в

эритроцитах крови крыс остается повышенным.

Более  выраженные  изменения  показателей  хемилюминесценции  наблюдаются  в

эритроцитах  периферической  крови  как  при  остром  отравлении  этанолом,  так  и  при

остром  отравлении  этанолом  на  фоне  предварительной  алкоголизации.  В  эритроцитах

крови  также  усиливается  окислительная  модификация  белков  при  острой  алкогольной

интоксикации.  Ранее  нами  было  установлено,  что  полисорб  при  остром  отравлении

этанолом имеет наиболее выраженный антитоксический эффект, он достоверно сокращает

период полувыведения этанола и восстанавливает физическую работоспособность [15]. 
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При остром отравлении этанолом на фоне предварительной интоксикации полисорб также

показал наилучший корригирующий эффект.

Выводы. При  острой  алкогольной  интоксикации  увеличивается  окислительная

модификация  белков  эритроцитов  крови.  При  остром  отравлении  этанолом  на  фоне

предварительной  алкоголизации  выявлено  корригирующее  влияние  сорбентов  на

показатели свободнорадикального окисления в эритроцитах и плазме крови. Полученные

результаты  обосновывают  использование  сорбентов  при  острой  алкогольной

интоксикации.
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