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Приведенные выше данные позволяют предполагать, что данное 
явление связано с горизонтальными миграциями некоторых видов 
рачков из литорали в пелагиаль и обратно, подтверждая эффект «избе-
гания берега» для дневного времени. 

Полученные данные по пространственной и временной динамике 
численности рачков могут быть использованы для более точной оцен-
ки численности зоопланктона и его биомассы, уточнения методики 
отбора проб и при расчете продукционных показателей. 
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ОКИСЛИТЕЛЬНЫЙ  СТРЕСС  В  ПЕЧЕНИ  КРЫС 
ПРИ  ЭНДОТОКСЕМИИ,  ИНДУЦИРОВАННОЙ 

ЛИПОПОЛИСАХАРИДОМ  E.  COLI 

М. В. Наумова 

Вероятность развития в клетке окислительного стресса определя-
ется двумя основными факторами: интенсивностью процессов, сопро-
вождающихся генерацией активных кислородных радикалов, и эф-
фективностью функционирования антиоксидантной системы. Способ-
ность антиоксидантной системы подерживать концентрацию кислород-
активных соединений на безопасном для клетки уровне в значитель-
ной степени обусловливается активностью входящих в ее состав фер-
ментов: супероксиддисмутазы, каталазы, глутатионпероксидазы и 
глутатион S-трансфераз. Существующий в физиологических условиях 
баланс между образованием продуктов свободнорадикальных реакций 
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и их последующим обезвреживанием может нарушаться при эндоток-
семии и приводить в конечном итоге к окислительному стрессу. Од-
нако функциональное состояние ферментативных и неферментатив-
ных антиоксидантных систем при эндотоксемии до сих пор остается 
малоизученной проблемой, несмотря на ее очевидную важность. Изу-
чение функционального состояния этих антиоксидантных систем в 
печени в условиях моделирования септического шока было основной 
целью этой работы. 

В эксперименте были использованы самцы белых крыс. Живот-
ные были разделены на 2 группы по 5 крыс в каждой. Первой группе 
вводили апирогенный 0,9 % NaCl, второй группе животных внутри-
брюшинно вводили липополисахарид Escherichia coli (ЛПС) в дозе 
1 мг на кг массы тела. Через 4 часа после введения эндотоксина или 
апирогенного 0,9 % NaCl животных декапитировали. Цитозольную и 
микросомальную фракции печени получали методом дифференциаль-
ного центрифугирования [1]. В микросомальной фракции печени оп-
ределяли активность микросомальной глутатион S-трансферазы, со-
держание цитохрома Р-450, а также содержание малонового диальде-
гида (МДА) [1, 2, 3]. В цитозольной фракции печени измеряли сум-
марную активность глутатион S-трансфераз (цГТ) (субстрат � 1-хлор-
2,4-динитробензол (1Х2,4ДНБ)), активность изофермента класса π се-
мейства глутатион S-трансфераз (цГТ-π (субстрат � этакриновая кисло-
та)), а также активности глутатионпероксидазы (ГП), супероксиддис-
мутазы (СОД), каталазы и глутатионредуктазы (ГР), как было описано 
ранее [1]. Содержание восстановленного глутатиона (GSH) в печени 
определяли ферментативным методом [4]. Содержание белка в цито-
зольной и микросомальной фракции определяли методами O.H. Lowry 
и G.L. Peterson соответственно [5, 6]. 

После введения ЛПС в печени интенсифицируются процессы пе-
рекисного окисления липидов (ПОЛ). Об этом свидетельствует рост 
содержания МДА в микросомальной фракции печени в 1,4 раза (таб-
лица). Одной из причин интенсификации ПОЛ при эндотоксемии мо-
жет быть уменьшение активности таких ферментов антиоксидантной 
системы, как каталаза и ГП (таблица). Угнетение данных ферментов 
может быть вызвано их инактивацией супероксидным радикалом, о 
повышенной генерации которого косвенно свидетельствует рост ак-
тивности СОД (таблица). 

Представляет интерес разнонаправленность ответной реакции по-
лиизоферментного семейства цитозольных глутатион S-трансфераз (ГТ), 
активно участвующих в метаболизме конечных цитотоксичных про-
дуктов ПОЛ. Незначительное снижение суммарной активности ГТ со-
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провождается увеличением активности изофермента класса π (цГТ-π) 
семейства ГТ, характеризующегося высокой ГП активностью. Акти-
вацию цГТ-π можно рассматривать как адаптивный ответ, позволяю-
щий компенсировать угнетение ГП при эндотоксемии. Однако в дан-
ном случае речь может идти лишь о частичной компенсации, посколь-
ку ГТ восстанавливают гидропероксиды органического происхожде-
ния и не используют в качестве субстрата пероксид водорода. 

Существенный вклад в интенсификацию ПОЛ может вносить прак-
тически двухкратное снижение содержания GSH (таблица), являюще-
гося хорошим акцептором гидроксильных радикалов. Активность глу-
татионредуктазы, фермента, поддерживающего на высоком уровне 
внутриклеточную концентрацию GSH, осталась практически без из-
менений после введения ЛПС (таблица). Поэтому уменьшение уровня 
GSH, скорее всего, обусловлено угнетением его биосинтеза, окисле-
нием продуктами ПОЛ, а также расходованием в реакциях, катализи-
руемых ГТ и ГП. 

Активация свободнорадикальных реакций при эндотоксемии при-
водит к изменению функционального состояния микросомальной глу-
татион S-трансферазы. Активность мГТ, обеспечивающей детоксика-
цию продуктов ПОЛ, в результате эндотоксемии возрастала на 43 % 
(таблица). Феномен активации может быть обусловлен окислением 
свободной SH-группы данного фермента продуктами ПОЛ. 

Таблица 
Биохимические показатели в печени крыс через 4 часа после 
внутрибрюшинного введения липополисахарида (1 мг/кг). 
Показатель Контроль Опыт 

спонтанное ПОЛ 
МДА (нмоль/мг белка) 0,35±0,013 0,49±0,04* 
СОД (у.е./мг белка) 
 189,25±2,95 246,25±2,78*** 
Каталаза 
(мкмоль/мин/мг белка) 110,0±6,37 90,5±5,1* 
цГТ (1Х2,4ДНБ) 
(нмоль/мин на 1 мг белка) 1014,2±55,1 951,9±49,7* 
цГТ-π (этакриновая кислота) 
(нмоль/мин на 1 мг белка) 11,56±1,27 15,36±0,83* 
мГТ 
(нмоль/мин на 1 мг белка) 106,28±6,29 152,41±7,97*** 
ГП (гидропероксид водорода) 
мкмоль НАДФН/мин на 1 мг белка) 273,83±16,52 220,83±7,76* 
ГР 
(мкмоль НАДФН/мин на 1 мг белка) 25,24±0,29 23,85±1,17 
GSH 
(нмоль на 1 г ткани) 4,39±0,30 2,12±0,19** 

* p < 0,05; ** p < 0,01; *** p < 0,001. Сокращения см. в тексте 
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Мембранная локализация и способность резко активироваться в 
условиях окислительного стресса позволяет мГТ осуществлять деток-
сикацию опасных для клетки продуктов ПОЛ практически на месте их 
образования. Не обезвреженные этим ферментом соединения в даль-
нейшем элиминируются с помощью цитозольных ГТ. Следовательно, 
активацию мГТ можно рассматривать как защитно-приспособитель-
ный механизм, частично компенсирующий снижение антиперекисно-
го потенциала растворимых ГТ при эндотоксемии. 

Таким образом, при эндотоксемии наблюдается подавление внут-
риклеточных антиперекисных защитных механизмов вследствие на-
рушения согласованной работы ферментов, генерирующих и разру-
шающих Н2О2, а также в результате снижения активности ферментов, 
обеспечивающих обезвреживание цитотоксичных продуктов ПОЛ. Ин-
тенсификация процессов ПОЛ, а также снижение содержания восста-
новленного глутатиона запускает внутриклеточные защитно-приспо-
собительные механизмы, направленные на предотвращение окисли-
тельного стресса. В частности, наблюдается активация мГТ, рост ак-
тивности СОД, а также перераспределение цГТ в пользу изофермен-
тов, обладающих высокой пероксидазной активностью. Очевидно, 
что, несмотря на активизацию отдельных внутриклеточных защитно-
приспособительных механизмов, печень при эндотоксемии становится 
крайне чувствительной к окислительному стрессу. 
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