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Йве&'гы*# йгдмл кригам №?0 -ы.'се 2-іч7іи-ї-±до/»ф#т*0"йь-ї-*йслякоіі кщ-.юты
Сопрможїівггтя горлмившеж акпичосгы сыязд,чЧй|2 фирмы аспартитамиктримтферазы
(С-аспаргит^-оксатлртарлтаминатрйнефераин, ЙФ U J . C  А С Г} Є печени и- скы еты х
д^ццих. Общая акгадносто фермента в тмлегкых дш щ ш  натратит *о нее интервалы
времени из л е г  drffudjqu и саободнай формы ДСГ.

7И5 лг(ка препарата интенсифицирует т рант аминирование а гсиоанол лозер u кыщ-
цаі в НврвЫ* часы НЫЛ* ИПрЧИ^К, КП угнеТиклт flO к ПЧЕТцАу чагу «Дс^етйц/ ЛйЛлЮИ?-
нил активное гы те .чоанной формы ACT, а в мышцах — а яабчююА формы.

71 лЛкеми йбнлрджетщ лииіь псрлрцсгір^<?С4ґиис еГ^с^ш^х форм ф ерм ой ,

В соврем ем най растемісеводетае широка применяются гербициды —
производные ароматических оксикислот, к  числу которых относится
2-метил-4-хлорфсі[окси-у-маслнная кислота. Непрерывное увеличение
производства этого ценного гербицида и широкое его применение могут
обусловить отравлеЕЕие им человека И ЖИВОТНЫХ.

Показано [1— 4], что 2-метил-+-хлорфсноксн-у-маслиная кислота
вызывает нарушение энергетического обмена в клетках н изменения
гормонального баланса в оріанизме животных. Для Этого соединений
более характерен разобщающий эффект относительно окислитыъного
фосфор нл проба Ний при умеренном торможении дыхания. Однако осо­
бенности денстенй этого гербицида на основные энергообразующие си­
стемы изучен весьма недостаточно.

Н связи с этим н в целях возможного нэыеденкн эффективных
средств терапии отравлении задачей нашего исследования явилось изу­
чение влияния 2-метил-+-XлорфеНОКСн-у-масляной кислоты в отноентель-
ис небольших дозах на общую активность ACT, а такж е на активность
ее свободной и связанней форм —  форы сита, регулирующего поступле­
ние ряда промежуточных продуктов о цикл трнкарбоковых кислот и
обмен глутамата -  одного аз основных энергосубстрэтов мозга.

Методика
На 64 гегерезнпли Ы1 ПИЛМОартЛЫХ белых крысе Я ЛИНИИ ЙНСТПр изучали влияние

одаиаратыых н тр ад ек 1гметня-4.хлйрфенок.си.у-мвеланаА кяслсгто! и д н и  1570 н
7В& ме/тн. Выбор уы мвиы я доэ сбуслорлсц тем, ЧТО ] 570 м і /к і  д л я  взучхехог^ лретш-
р *та ™ стдм«ет №  Тикичаостч Л Д к , являвшуюся диЭйД. уже ныаывающей німенгапя
ц обмене веществ прн од иске рати о-к  видении препарата, но практически вс прикневшей
к гкйы и Яічвсгтииї 151; 73S мЦке с о с т ів л м е  'А Л Д ц .

В опытах ElEpBUP Н второй СГрКЙ НСІЮЛЬІОМЛИ ПФ МетырЕ гр}ГПЫ КЗВОГИЫХ {Три
Опытные и аоитрйЛЕ.ь;4я) ш  расчету восемь к р ш  и группе. Животным опытаых групп
препарат b b o j h .ih  однократно в ж ел уд я  в в иле  40% -но г о  рвСтгор*. л ърыспк кимтрО-лг
пиЦ группы — дметмллнрорхиную воду в. сойт&етспвуюшен количестве. Черві 1 {первзЧ
опытная), 3 (втирая опытная; и 6  г {третья опытИяя ГруРпі) пінЦтС з-отрав-Он крий
д а ш т ц о м п .
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Выбор органов. длч жжл^дснчния одуСливянг барьерной функцией t k w f m , р-ими-
чиен лейстпия Н£ мышечную Т«*нь изучаемого о м и л е н н я  л других превратен! этой
группы, £ такж е важностью процессов трансамнкированнк для обиенк 1 головном. моз­
гу. координирующего «jjyuhUHH OTit-TtJHJt open коз ІГ СЖПТЧ IF оЛссоечкдтОшсгО ИЯ ком-
н униканню.

Извлекали ГОЛОВИ С» Я НС1Г, ПГЧІ-НЬ, НкрйИожИыС ИН1ЦЦЫ, ООМЧВ^ЛИ их в пхл£ ждан­
ном д<? 0 - 4 °  С 0.25 М  растворе сахарозы и гонотенланрйчвлм и 8-кратном об пене атого
рв ст вор а. Скелетные мышцы ирелвярнтельнО нхмеяъчвли в мясорубке Лвтапн, гомоГенк-
ЭНрОе*-тн в тфыогеяазйтрре Потт-ера со стеклянным, веетпом . Гомогенаты делили на дмв
части, к однок добавлял и коммерческий препарат тритона X-ICO в конечной коїгнснтра-
Сіиц 1%, £ вд второй-  рэетвор сахарш-ы к соответст-я>ю<ц.ем количестве Затем юмоге-
1гаты разводили С^5 ЛГ раствором сахарозы в соотношении L : -10 и по 0,2 мл ГО wore иа-
Той НспФЛкЛЕівави для определения активности A C T |4Ї, 7| при температура И 1' С -
Лиги висеть выражали в микромолях пирувата в пересчете на L t  тка н и  Для расиста
уделыгой дътнвИйстЯ, которую выражали в микрпм&лях лнруиагй ЭЛ L -«СІЯ В пересчете
на ] де Вмяв, в го а м н м в ти  определяли содержание белков [В]. Результаты обработа­
ны статист кческн нетели Ми оШ икх пределов варьирования н од и аф а к тор и о по дисперси­
онного >ивлкза [9 ].

Р езул ь таты  Н обсуЖДЕМНС

При введелнн 1570 ме/кг препарата наблюдается некоторая тен­
денция к повышению общей йктккностн ЛСТ в головном мозгу в течение
первых 3 ч (табл. 1) в основном за счет такой же направлеЕЕНости сдви­
гов активности свободной формы фврывйгм, через С ч общая, активность
снижается. А  кт  и в ее ость связаЕїлой формы AC T угнетается, л а чин а я с
третьего часа. ,

В лечен к вследствие п о ры  шеки я актипЕїости свободной формы ACT
интенсивность ферментативного трансаминирования такж е проявляет
известную тенденыиЕО к увели чей НЮ, Через 3 Ч 4ЮСЛЄ затраиок этот аф­
фект связан с повышением активности связанной формы, тогда ка к  через
1 и 6 ч последняя подавляется. В соматических ш ш п а х  нз-11 активации
свободной формы ACT, [грояиляншенся нз протяжении 6 ч, увеличивает­
ся скорость трансаминирования с аспартата ня п-кетоглутцраг ка  фоне
резкого (более чем я семь раз} угнетений активности снизанной формы.

В меньшей дозе препарат в гилиыном мозгу интенсифицирует тр*нс-
а минирован не в первый час вследствие " аналогичной и аира вл ей ноет и
сдвигов актнвнисти обеих форм фермента н угнетает общую активность
через G ч ь святи с уменьшением активности связанной формы ACT
{табл. 2 ). В печени общая активность изменяется мало, по начинав с
третьего часа обнаруживается перераспределение между формами фер­
мента: уменьшается активность связанной формы и лови шлется —
свободной. Изменения в икроножной мышце характеризуются повыше­
нием общей активности ACT через 3 « и угнетением через 6 ч вследствие
аналогичной няпранленности изменения активности' свободной форми.
Снизанная форме AC T угнетается качиная с третьего часа.

Изменения удельной активности мы не рассматривали, поскольку
□ Н и  были ОДНОТИПНЫ С НЛЛОЖеЕШЫЫН-

Наблкидавшееся л некоторых случаях перераелределеЕЕИс между
формами фермента обусловлено, видимо, изменениями фіизи ко-химиче,
скнх свойств мембран субпеллюл ирных частиц, прежде всего митохонд­
рий. Эти изменения могут предопределять либо СОЛЕОбНЛИЗВИНЮ только
непрочно связанной ACT, прикрепленной в дискретних субъединицах к
Наружной поверхности мембран, либо глубокие нарушен ня структуры
пограничных мембран и выход фермента, интегрированного в них.

Подавление интенснвнрстБ трансаминирования в голеяю ы  мозгу
(обе дозы), печени и мышцах (7в5 мг/кг) приводит к ослаблеиісому
во плечей и ю о-кстоглутарэта и аспартата в этот процесс. Последний мо­
мент м о ж ею  іщ?ерлротировать следующим образом. В связи с известной
[ LOJ конкуренцией цитратного ц е ік л а ее тралсамиЕіироваиня за некоторые
субстраты подоб Е1ЫЙ эффект может быть обусловлен ком ГЕСЕІСВ торны мн
сдвигами в обмене и ус и лс еен с м  функции цитратного цикла (учитывая

365



99
В Т а б л и ц * 1

В л и я н и е и ж л о т ы и д о м 1 5 7 0 n t S * e г а о б щ у ю д н т н а и к т ь A C T , a r a t  ж е и т и в и о с т ъ c u t o u t ) * и е и и м н а о * м
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Г о л о в н о * Ы М Г П м * п О и л а г г м ы с и ы ш о ы
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Т * й л н и д 2
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п и р у ы т а н а 1 г т к а н и ; Л 4 ± ™ )
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ф о р м а
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Ф ч м
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■ О С Т ЬФ Ч « ы ф о р ы » Г О С Т Ь Ф Ч “ ф а р ш

К о н т р о л ь 2 5 в ± 1 0 4 7 Є ± 3 1 2 № ± 1 5 4 М ± 2 4 6 1 1 ± 1 8 1 4 3 ± 2 1 4 7 0 ± 1 7 5 3 8 ± 1 7 6 8 ± 1 2

1 W ± 3 S 5 б « ± 3 3 2 Ч 0 ± 1 7 4 Э 2 ± 2 9 5 Й Г ± З О 1 5 5 ± 2 5 4 Ы ± 3 3 , W ± 4 3 6 3 ± 1 9

р > 0 £ < 0 , 1 < 0 Д 1 < 0 Д < & £ > 0 J 5 > 0 . 5 > 0 , 5 > 0 , 5

3 2 1 2 ± 1 7 1 О Т ± 3 3 5 7 0 = 1 = 1 5 6 6 2 ± 2 4 9 2 ± 1 5 6 5 7 ± 3 8 6 9 0 ± 3 3 3 3 ± В

Р < 0 . 0 5 > 0 . 5 > 0 , 5 < 0 . 0 1 < 0 , 2 < 0 . 1 < 0 , 0 0 1 < 0 , 0 1 < 0 . 0 5

5 ® 7 ± М 3 7 3 ± 2 4 1 0 4 ± 1 7 5 7 5 ± 1 7 5 Э О ± 1 5 П ± 4 4 1 8 ± 1 2 4 ! 9 9 ± 1 1 4 2 ± 3

Р > 0 . 5 < 0 , 0 2 < 0 , 0 0 1 < 0 . 0 1 < 0 , 5 < 0 . 0 0 1 < 0 . 0 5 < 0 . 0 1 < 0 . 1



сильное разобщающее действие яда не окнслмгслмюе фосфорилИрананне
[4 ] .  С другой стороны, такое явление может быть обусловлено (особенно
для мозга) опасредоланныи воздействием па ACT сддигоа и самой цит­
ратном цикле, а также изменением концентрации основных регулирую­
щих факторов обмена глутамата; Н А Д */Н А Д Н  ( + Н + ), окса л ацетата и
а мм ид из [ 10], В такой ситуации вследствие возможного избытка восста­
новленных эквивалентов НАДЫ из-за угнетения дыхания [4 ]
функции синтеза глутамата может с большей интенсивностью выполнять
процесс восстановительного аминирования. Усиление процессов транс-
анЕ'нироввіїня в нзучасыых органах в ряде моментов характеризует про­
тивоположную описанной направленность изменений я обеспечивает ин­
тенсификацию образования оксалапстата, трансформирующегося в ходе
глюконеогенеза, синтеза Нитрата и т. д. Однако в случае выключения
последних путей преобразования метаболита последующее повышение
его концентрации приводит к подавлению активности ACT и ряда реак­
ций никла Кребса, 11 печени изменения интенсивности трансаминирова­
ния могут быть связаны с функцией систем мочЁВИнообразовяинЯ Н.тИ же
отражаться на ней вследствие измененкя количества поступающего
аспартате. В заключаниа следует отметить, что более выраженные сдви­
ги и активности ACT под влиянием препарата в меньшей дозе могут
быть связаны с проявлением фазы метаболической адаптації к к дейст­
вию яда и компецсаторными сдвигами а обмене. При воздействия препа­
рата в двойной дозе эта фаза протекает очень быстро либо вовсе выпа­
дает вследствие токсического воздействия на лабильные метаболические
структуры.
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INTENSITY OF IfEAMINATION FROM ASPARTATE FOR
a RETOOLUTARATE IN RAT TISSUES AS AFFECTED

BY 2-METHYL4-CHLOROPHEN0X¥ y-BUTYRIC ACID

V. A'. W fcndV v
Research Institute of Veterinary, ВуеІОгЬизїал SSR, Minsk

S u m r t i iry

Administration Of ї  гпеіЬу1-+-с№і^р!іеіісіу-у-ЬіНугіс acid to albino ra il in a dose
й Г 1570 mg/kg avails Inhibition of (he activity tn the bound form of aspartate amirralrans-
pheraae (A ST} in the liver and skeletal muscles. H it tai я I aclivity nl AST in IJiC skeletal
musdes гцсгевясл TL'ithin all the time intervals due to activation of the cruYUrt free form.

In в dose cl 7B5 ти Д й  lhe pnepTBtioti InicnJiHes Ігя гл a ml nation Jfl the Ьтяіл and
musetes lor (lie- first hours Є*ІСґ priming but inhibit! if by the aiith hcur because of inhi­
bition in the activity q( th* AST iMnind form and In the muscles — the free form as well.

In the fiver only redistribution amonj sarat forms nf the enzyme is Found.


