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Л. М. Карпов, М. М. Топал
ЗМІНИ ПОВЕДІНКИ ПРИ ПЛАВАННІ ПРОТЯГОМ

БЕЗСУДОМНОГО ПЕРІОДУ ПІКРОТОКСИН- І ПІЛО-
КАРПІН-ІНДУКОВАНИХ СУДОМ

У щурів вивчали поведінку протягом плавання в ди-
наміці безсудомного періоду за умов двох моделей хроніч-
ного судомного синдрому — пікротоксин-індукованого
кіндлінгу та пілокарпін-спричинених судом. Установлено,
що у щурів з пікротоксин-індукованим хронічним судом-
ним синдромом на початку та посередині безсудомного
періоду відмічається активація системи збуджувальних
амінокислот, яка потім змінюється на активацію опіатних
механізмів. При пілокарпін-індукованому хронічному су-
домному синдромі провідною в нормалізації досліджува-
них елементів плавальної поведінки щурів виявилася бло-
када NMDA-рецепторів, яка тривала протягом усього без-
судомного періоду. Зроблено висновок про те, що на-
прикінці безсудомного періоду в мозку кіндлінгових щу-
рів наростає активність опіоїдної системи, а у щурів із
пілокарпінгспричиненими судомами максимальної актив-
ності набуває система збуджувальних амінокислот, що є
проявом активації епілептогенної системи.

Ключові слова: пілокарпін, пікротоксин, безсудомний
період, хвостате ядро, опіоїдні механізми, система збуджу-
вальних амінокислот.
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SWIMMING BEHAVIOUR CHANGES DURING THE

INTERSEIZURE PERIOD OF PICROTOXIN-  AND PILO-
CARPINE-INDUCED CONVULSIONS

Swimming behavior was studied throughout the interseizure
period of chronic seizure syndrome of two models — picrotoxin-
induced kindling and pilocarpine-induced convulsions. The
number of swimming behaviour passive elements as well as
their ability to escape out of the water (as the active element of
the swimming behaviour) were determined immediately after
the seizure, in the middle and at the end of the non-convulsive
period. The system of excitatory aminoacids activation was
evaluated in the early and mid interseizure period in picrotox-
in kindled rats that is replaced by the opioid mechanisms acti-
vation. The blockade of NMDA-receptors throughout the
whole interseizure period revealed to be leading in the swim-
ming behaviour normalization in pilocarpine-seized rats. The
authors conclude about opioid system activity enhancement
at the end of the interseizure period in kindled rats and the sys-
tem of excitatory aminoacids maximal activity in rats with
pilocarpine-induced seizures are the patterns of the epileptic sys-
tem activation.

Кey words: pilocarpine, picrotoxin, interseizure period,
striatum, opioid mechanisms, the system of excitatory amino-
acids.

Існуючі різновиди м’язової
тканини (гладкі м’язи, міокард,
скелетні м’язи) відрізняються не
тільки структурно, але й мета-
болічно (спрямованістю енерге-

тичного обміну, вибором біо-
субстратів, залежністю від дії
медіаторів, гормонів тощо). Сер-
цевий м’яз відрізняється від ске-
летного не тільки морфологічни-

ми та функціональними харак-
теристиками, а й, у першу чер-
гу, значним вмістом мітохонд-
рій, швидкістю обміну білків, ви-
сокою інтенсивністю аеробних
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процесів, зокрема реакцій цик-
лу трикарбонових кислот, креа-
тинфосфокінази. Серцевий м’яз,
на відміну від скелетного, для
одержання енергії використо-
вує поряд із глюкозою значні
кількості жирних кислот, а та-
кож лактат і кетонові тіла [1].
У потомства тварин спосте-

рігається зниження фізичної
працездатності, яке зумовлене
порушенням ефективності ви-
користання унікального біо-
субстрату м’язової тканини —
креатинфосфату [2], зміною спів-
відношення активності аероб-
ного й анаеробного метаболіз-
му [3], процесів трансдезаміну-
вання амінокислот [4]. Але досі
залишається не з’ясованим зв’я-
зок між окремими ланками ме-
таболізму вуглеводів у різних
видах м’язів тварин різних віко-
вих груп, що може стати підгрун-
тям для пошуку шляхів спрямо-
ваної регуляції метаболізму при
патологічних ушкодженнях м’я-
зової тканини.
Метою дослідження було ви-

значення активності ферментів
гліколітичної оксидоредукції у
різних м’язах і вмісту їх суб-
стратів залежно від віку експе-
риментальних тварин.

Матеріали та методи
дослідження

Дослідження були проведе-
ні на 40 статевозрілих щурах-
самцях масою 180–220 г і одно-
місячних щурятах масою 38–
42 г [5].
Для визначення біохімічних

показників серце і передню гру-
пу м’язів стегна гомогенізували у
9-кратному об’ємі 0,32 моль са-
харози на 0,05 моль трис-буфері,
pH 7,36 і піддавали диферен-
ційному центрифугуванню у ре-
фрижераторній центрифузі РС-6.
Осаджували ядра при 1000 g
протягом 10 хв, потім мітохонд-
рії при 12 000 g протягом 20 хв
ресуспендували у гомогенізато-
рі в середовищі виділення, що
містив 0,1 % розчин тритону
X-100 із розрахунку 1 мл 0,1 %

розчину тритону Х-100 на 500 мг
тканини і залишали на льоду на
30–35 хв.
Для виявлення вмісту біо-

субстратів у тканинах їх зану-
рювали у скраплений азот, де-
протеїнували 0,6 н хлорною кис-
лотою. Осад білка відокремлю-
вали центрифугуванням про-
тягом 15 хв при 3000 g.
Визначення активності гліце-

ральдегідфосфатдегідрогенази
(ГФДГ): принцип методу поля-
гає в окисненні гліцеральдегід-
фосфату у присутності НАД і
нагромадженні відновленого
НАД [6].
Визначення активності лак-

татдегідрогенази (ЛДГ): прин-
цип методу полягає у відновлен-
ні пірувату до лактату в присут-
ності відновленого НАД [7].
Активність ферментів визна-

чали в мітохондріальному су-
пернатанті міокарда, скелетних
м’язів і виражали в мікромолях
нагромадженого або витраче-
ного НАДН на міліграм білка
у пробі за хвилину інкубації.
Ізоферментний спектр ЛДГ

визначали в 7,5 % поліакрил-

амідному гелі у трис-гліциновому
буфері, рН 8,3, забарвлювали в
інкубаційній суміші, що містить
НАД, нітросиній тетразолій,
лактат натрію, феназинмета-
сульфат у 0,2 моль фосфатному
буфері, фіксували електрофоре-
грами на предметному склі за
методом [8], а потім денсито-
метрували. Вміст ізоферментів
визначали паніметрично.
Загальну кількість білка у

м’язах і крові визначали спек-
трофотометричним біуретовим
методом [9].
Одержані результати підда-

вали статистичній обробці з
використанням критерію χ2 та
комп’ютерних програм [10].

Результати дослідження
та їх обговорення

Скелетний м’яз вирізняється
високою активністю гліколітич-
них процесів і це знаходить своє
відбиття в активності ГФДГ і
ЛДГ, що утворюють ланку глі-
колітичної оксидоредукції глі-
колізу (табл. 1).
У міокарді статевозрілих

тварин активність ГФДГ дорів-

Примітка. Активність ферментів у міокарді та скелетних м’язах виражена у
мкмоль/мг білка за 1 хв; вміст лактату і пірувату — у мкмоль/г тканини; р —
вірогідність відмінностей порівняно зі статевозрілими тваринами; р1 — вірогідність
відмінностей між міокардом і скелетним м’язом тварин одного віку.

Таблиця 1
Активність ферментів гліколізу і вміст метаболітів у тканинах

інтактних статевозрілих тварин та одномісячних щурят

Показ- Стат.
      Статевозрілі тварини           Одномісячні щурята

   ник показ. Міокард Скелетний Міокард Скелетний
м’яз м’яз

ГФДГ, M±m 1,027±0,097 1,184±0,101 1,170±0,108 1,481±0,104
n=10 р — — > 0,05 < 0,05

р1 — > 0,05 — < 0,05
ЛДГ/ — 1,501 1,740 1,603 1,790
ГФДГ

ЛДГ, M±m 1,542±0,076 2,060±0,094 1,876±0,081 2,651±0,096
n=10 р — — < 0,05 < 0,05

р1 — < 0,01 — < 0,01

Лактат, M±m 2,768±0,191 3,327±0,165 3,286±0,163 3,884±0,205
n=10 р — — < 0,05 < 0,05

р1 — < 0,05 — < 0,05

Піруват, M±m 0,310±0,015 0,332±0,018 0,376±0,017 0,406±0,022
n=10 р — — < 0,05 < 0,05

р1 — > 0,05 — > 0,05
Л/П 8,929 10,021 8,739 9,566
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нює 1,027 мкмоль/мг білка за
хвилину інкубації, а у скелет-
ному м’язі лише дещо переви-
щує цей показник, досягаючи
1,184 мкмоль/мг білка за хвили-
ну інкубації. Тим же часом ак-
тивність ферменту у міокарді
одномісячних щурят суттєво не
відрізняється від такої у міокар-
ді статевозрілих тварин, але у
скелетному м’язі на чверть пе-
ревищує активність у скелетно-
му м’язі статевозрілих тварин і
при цьому значно перевищує
активність ферменту в міокар-
ді тварин одного віку. Тобто як-
що у статевозрілих тварин ак-
тивність ГФДГ має порівнюва-
ну активність у міокарді та ске-
летному м’язі, то у щурят ак-
тивність ферменту у скелетному
м’язі суттєво вища, ніж у ске-
летному м’язі статевозрілих
тварин і міокарді тварин одно-
го віку.
Якщо у міокарді статевозрі-

лих тварин активність ЛДГ до-
рівнює 1,542 мкмоль/мг білка за
хвилину інкубації, то у скелет-
них м’язах її активність стано-
вить 2,060, що майже в 1,3 разу
вище, ніж у серцевому м’язі. В
одномісячних щурят активність
ЛДГ і в міокарді, і в скелетно-
му м’язі вірогідно перевищує
показник у статевозрілих тва-
рин, також спостерігається в
1,4 разу більша активність фер-
менту у скелетному м’язі порів-
няно з міокардом. Це познача-
ється на вмісті пірувату і лакта-
ту у тканинах. Концентрація цих
субстратів у міокарді тварин
обох вікових груп менша, ніж у
скелетному м’язі. Вміст пірувату
в м’язах інтактних статевозрілих
щурів досягає 0,332 мкмоль/г
тканини й лише незначно пере-
вищує показники в міокарді тва-
рин, однак кількість лактату ві-
рогідно вища в скелетних м’я-
зах, ніж у серці, внаслідок чого
відношення лактат/піруват у
серцевому м’язі становить 8,929,
тимчасом як у скелетному м’язі

досягає 10,021. Якщо оцінюва-
ти абсолютні показники, то
для обох субстратів вони віро-
гідно вищі в одномісячних щу-
рят порівняно зі статевозріли-
ми тваринами, але переважне
нагромадження пірувату зни-
жує редокс-потенціал лактат/
піруват у тканинах одномісяч-
них щурят.
Ізоферментний спектр ЛДГ

міокарда статевозрілих тварин
характеризується високим вміс-
том швидкомігруючих до ано-
да ізоферментів ЛДГ1 і ЛДГ2
(табл. 2).
На їх частку припадає 70 %

ферментативної активності ЛДГ
у цій тканині. Значно менше міс-
титься в тканині третьої фрак-
ції ферменту, а кількість ЛДГ4
і, особливо, ЛДГ5 украй мала.
Якщо ЛДГ3 забезпечує майже
25 % ферментативної активнос-
ті у серці, то ЛДГ4 близько 5 %
і ЛДГ5 — до 1 %.
Ізоферментний спектр ЛДГ

скелетних м’язів статевозрілих
тварин представлений, голов-
ним чином, п’ятим ізофермен-
том, що досягає майже 3/4 за-
гальної активності ферменту в
цій тканині. Його активність
більш ніж у 5 разів перевищує
ЛДГ4 і в 7 разів ЛДГ3. Вміст

ЛДГ2 і ЛДГ1 становить при-
близно 3 і 1 % відповідно від
загальної активності фермен-
ту.
Якщо враховувати, що швид-

комігруючі ізоферменти ЛДГ
інгібуються невеликими концен-
траціями пірувату й оптималь-
на його концентрація для ЛДГ1
майже в 10 разів нижча, ніж для
ЛДГ5, а також те, що піруват-
кіназна реакція, продуктом якої
є піруват, у скелетних м’язах у
кілька разів вища, ніж у серце-
вому м’язі, стає зрозумілим пе-
реважне нагромадження лакта-
ту в скелетній мускулатурі. От-
же, якщо більша частина піру-
вату, що утворюється у скелет-
них м’язах, витрачається на син-
тез лактату, то в міокарді піру-
ват, піддаючись окисному де-
карбоксилуванню, вступає в ре-
акції окиснення у циклі трикар-
бонових кислот.
Особливістю ізоферментно-

го спектра ЛДГ у тканинах щу-
рят є те, що у міокарді суттєво
знижений вміст ЛДГ1 і ЛДГ2. Їх
кількість в 1,2 і 1,13 разу відпо-
відно менша порівняно зі ста-
тевозрілими тваринами. На цьо-
му фоні дещо збільшується вміст
ЛДГ3, вміст ЛДГ4 перевищує
вдвічі, а ЛДГ5 більш як у 6 ра-

Таблиця 2
Ізоферментний спектр лактатдегідрогенази міокарда та скелетного
м’яза інтактних статевовозрілих тварин і одномісячних щурят, %

Показ- Стат.
      Статевозрілі тварини           Одномісячні щурята

   ник показ. Міокард Скелетний Міокард Скелетний
м’яз м’яз

ЛДГ1, M±m 35,2±0,8 0,90±0,04 30,4±0,7 0,40±0,04
n=10 p < 0,05 < 0,05

ЛДГ2, M±m 34,7±0,9 2,8±0,3 29,3±0,8 1,2±0,1
n=10 p < 0,05 < 0,05

ЛДГ3, M±m 24,5±0,6 10,1±0,7 26,5±0,5 6,6±0,4
n=10 p > 0,05 < 0,05

ЛДГ4 M±m 4,9±0,5 13,2±1,1 9,4±1,0 15,8±1,2
n=10 p < 0,05 > 0,05

ЛДГ5 M±m 0,7±0,1 73,1±1,9 4,4±0,5 76,0±4,0
n=10 p < 0,05 > 0,05

Примітка. р — достовірність відмінностей порівняно із статевозрілими тва-
ринами.
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зів показники статевозрілих
тварин. У скелетних м’язах щу-
рят посилюється домінуючий
вміст ЛДГ5 і ЛДГ4 і відбуваєть-
ся це за рахунок зниження ак-
тивності ЛДГ3 (більш як у 1,5 ра-
зи), ЛДГ2 (більш як у 2,3 разу)
та ЛДГ1 (у 2,2 разу) порівняно
зі статевозрілими тваринами.
Одержані дані свідчать про те,
що у міокарді та скелетних м’я-
зах щурят більший відсоток
ізоферментів, сформованих з
М-субодиниць, які фукціонують
в анаеробних умовах, а з віком,
унаслідок епігенетичних пере-
творень, зростає вміст Н-суб-
одиниць. Це підтверджується
загальною активністю ферменту
і вмістом метаболітів пірувату і
лактату в обох тканинах.
Враховуючи, що піруваткі-

назна реакція, продуктом якої є
піруват, і активність ЛДГ у ске-
летних м’язах значно вищі, ніж
у серцевому, і майже однакові
концентрації пірувату в обох
тканинах [11], стає зрозумі-
лим переважне нагромаджен-
ня лактату у скелетній мускула-
турі, внаслідок чого відношен-
ня лактат/піруват у серцевому
м’язі становить 8,93, тимчасом
як у скелетному м’язі досягає
10,02. Отже, якщо більша час-
тина пірувату у скелетних м’я-
зах витрачається на утворення
лактату, то в міокарді піруват
піддається окисному декарбо-
ксилуванню. Цим підтверджу-
ється, що субстратне гліколі-
тичне фосфорилування відіграє
значну роль у забезпеченні ске-
летної мускулатури макроергіч-
ними сполуками.
Співвідношення між актив-

ністю ЛДГ/ГФДГ у цитоплазмі
міокарда статевозрілих тварин
найнижче і сягає 1,501, тимча-
сом як у цитоплазмі міокарда
щурят цей показник становить
1,603 за рахунок збільшення
активності ЛДГ. У скелетно-
му м’язі статевозрілих тварин
відношення ЛДГ/ГФДГ знач-

но вище як у міокарді тварин
одного віку, так і у щурят, а
найвище значення це відно-
шення має у скелетному м’язі
щурят.
Одержані результати свід-

чать про низький рівень вико-
ристання у міокарді статевозрі-
лих тварин відновленого НАД,
що утворився у гліцеральдегід-
фосфатдегідрогеназній реакції,
у лактатдегідрогеназній реак-
ції, підтвердженням чому є і
найнижчий рівень лактату у цій
тканині. У міокарді щурят цей
показник значно підвищується,
а у скелетному м’язі статевозрі-
лих тварин відношення ЛДГ/
ГФДГ перевищує показники у
міокарді обох вікових груп і
найвищого значення набуває у
скелетному м’язі щурят, що зна-
ходить своє відображення у
концентрації лактату у цій тка-
нині.
Проводячи порівняльну ха-

рактеристику метаболізму вуг-
леводів у міокарді та скелетних
м’язах експериментальних тва-
рин різних вікових груп, слід
зазначити, що у конкуренції
за гліколітичний НАДН+Н+,
який утворюється в гліцераль-
дегідфосфатдегідрогеназній ре-
акції, як це спостерігається в
міокарді статевозрілих тварин,
розвинена шунтуюча функція
малатдегідрогенази [12], а у ске-
летному м’язі статевозрілих
тварин і, особливо, у скелетно-
му м’язі щурят НАДН+Н+ ви-
користовується переважно в
лактатдегідрогеназній реакції
для відновлення пірувату в лак-
тат. Усе вищевикладене ство-
рює умови для інтенсивного
протікання гліколізу в скелет-
них м’язах і високої активності
циклу трикарбонових кислот у
міокарді експериментальних
тварин.
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Современная лучевая тера-
пия с использованием высоко-
энергетических источников из-
лучения в области головы и
шеи приводит, наряду с увели-
чением числа клинических выз-
доровлений, к росту частоты
лучевых реакций и осложнений
в ротовой полости больных.
Вопросу профилактики возник-
новения и лечения лучевых ре-
акций как результата воздейст-
вия ионизирующего излучения
на ткани и органы полости рта
не уделяется должного внима-
ния [1; 2]. Средства профилак-
тики и лечения лучевых реак-
ций и осложнений слизистой
оболочки полости рта (СОПР),
включающие антисептические,
анальгетические, репарацион-
ные препараты, не всегда оказы-
вают достаточно эффективное
действие [3]. В этой связи возни-
кает необходимость разработки
и изучения эффективных средств

с радиопротекторными, раноза-
живляющими и противовоспа-
лительными свойствами.
Целью настоящего исследо-

вания было изучение радиопро-
текторного действия разрабо-
танного нами средства по ухо-
ду за полостью рта на основе
апипродуктов и адаптогенов
растительного происхождения
в условиях лучевого стоматита.

Материалы и методы
исследования

Эксперименты проведены на
62 белых крысах линии Вистар
— самцах массой 180–250 г.
Радиационное облучение про-
водили с помощью установки
АГАТ-Р1 (Россия). В процессе
эксперимента была выбрана
доза облучения — 7,5 Гр, не вы-
зывающая гибель животных и
позволяющая наблюдать за ни-
ми в течение длительного срока.
Все подопытные животные облу-

чались одновременно, после чего
их содержали в тех же условиях,
что и необлученных особей био-
логического контроля. Наблю-
дение за крысами проводили
ежедневно в течение 30 сут. пос-
ле облучения. Оценивали общее
состояние, двигательную актив-
ность, динамику массы тела, со-
стояние СОПР животных.
При оценке поражений СОПР

облученных крыс учитывали
цвет, влажность, отечность, эро-
зии и язвы.
Все животные были разделе-

ны на 3 группы:
 — первая группа — биоло-

гический контроль (животные,
которых не облучали);

 — вторая группа — облу-
ченные общей дозой 7,5 Гр —
служила контрольной группой;

 — третья группа — облу-
ченные общей дозой 7,5 Гр и
леченые местным применением
нового геля.
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У роботі досліджено стан гліколітичної оксидоредукції
у міокарді та скелетних м’язах експериментальних тварин
різних вікових груп. Визначена активність гліцеральдегід-
фосфатдегідрогенази, лактатдегідрогенази та її ізофермент-
ного спектра, а також вмісту лактату і пірувату. Проводя-
чи порівняльну характеристику метаболізму вуглеводів у
міокарді та скелетних м’язах експериментальних тварин
різних вікових груп, зазначено, що у конкуренції за гліко-
літичний НАДН+Н+, що утворюється в гліцеральдегідфос-
фатдегідрогеназній реакції, у скелетному м’язі статевозрілих
тварин і, особливо, у скелетному м’язі щурят переважає лак-
татдегідрогеназа для відновлення пірувату в лактат, що ство-
рює умови для інтенсивного протікання гліколізу.
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THE STATE OF GLYCOLYTIC OXIDOREDUCTION

IN THE MYOCARDIUM AND SKELETAL MUSCLE IN
EXPERIMENTAL ANIMALS OF DIFFERENT AGE

We studied the state of glycolytic oxidoreduction in the
myocardium and skeletal muscle in experimental animals of
different age. It was measured the activity of glyceraldehyde-
3-phosphate dehydrogenase, lactate dehydrogenase and its
isoenzymes, and it was defined content of pyruvate and lac-
tate. Through a comparative description of carbohydrate me-
tabolism in skeletal muscles and myocardium of experimental
animals of different age we established that in the competition
for the glycolytic NADH, which is formed in the glyceraldehyde
3-phosphate dehydrogenase reaction, in skeletal muscle of adult
rats and especially in skeletal muscle of young rats, dominates
lactate dehydrogenase catalyzed reduction of pyruvate to lac-
tate, which creates conditions for high glycolysis intensity.

Key words: glycolytic oxidoreduction, glyceraldehyde 3-
phosphate dehydrogenase, lactate dehydrogenase, lactate, pyru-
vate, myocardium, muscles.




