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При экспериментальной гиперинсулинемии наблюдается достоверное изменение содержания молекул
средней массы в сыворотке крови лабораторных крыс. Установлено, что повторное воздействие
экспериментальной гиперинсулинемии не оказывает влияния на изученный показатель.
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ВВЕДЕНИЕ

Установление последовательности и направления реализации функционального
ответа организма на воздействие факторов эндогенного или экзогенного характера
имеет большое значение для изучения механизмов, лежащих в основе поддержания
гомеостаза.

Изучение гиперинсулинемического состояния, вызванного различными
причинами [1−12], является актуальной задачей, решение которой позволит
предупредить развитие клинических признаков многих заболеваний. Поскольку
инсулиновый шок является стрессовым состоянием для организма, способным стать
причиной возникновения стадии аутоагрессии эндотоксикоза [13−19], то,
несомненно, вызывает интерес оценка состояния уровня молекул средней массы,
характеризующей развитие данного процесса.

В связи с этим, целью работы явилось изучение изменения уровня молекул
средней массы в сыворотке крови лабораторных крыс, подвергшихся воздействию
экспериментальной гиперинсулинемии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Материалом для исследований служила сыворотка крови лабораторных крыс у
которых вызывали инсулиновый шок. Экспериментальная часть работы выполнена
на взрослых белых крысах-самцах линии Вистар массой 180 − 220 грамм (n = 60),
полученных из питомника научно-исследовательского института биологии
Харьковского национального университета им. Ст. Н. Каразина. Все животные
были разделены на следующие группы: интактная группа; группа у которой была
выражена гиперинсулинемия; группа, у которой состояние гиперинсулинемии
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вызывалось однократно и купировалось глюкозой и группа, подвергшаяся
двукратному последовательному введению в инсулиновый шок с последующим
выведением из него. Лабораторным крысам первой экспериментальной группы
натощак подкожно вводили по 3,5 Ед инсулина и фиксировали появление судорог,
развитие гипогликемической комы. Животным второй группы для купирования
комы вводили по 3,5 мл 20% раствора глюкозы и регистрировали исчезновение
признаков гиперинсулинемии. Следующую группу лабораторных крыс подвергали
двукратному воздействию инсулинового шока с последующим его
иннактивированием. Контрольные животные получали в таком же объеме
физиологический раствор. После проведения эксперимента наркотизированным
животным для последующего этапа эксперимента с использованием сыворотки
крови проводили надсечение A. carotis communis. Для получения сыворотки
антикоагулянт не добавляли, кровь центрифугировали 15 мин при 3000 об/мин на
клинической центрифуге типа ОПН–3 через 20 мин после забора крови. Полученную
сыворотку переносили в центрифужную пробирку и вновь центрифугировали в
течение 10 мин, затем разливали в несколько пробирок для выполнения отдельных
исследований.

Содержание молекул средней массы в сыворотке крови определяли по методу
Н.И. Габриелян и др. [20].

Оценка достоверности различий между данными, полученными в результате
исследования, проводилась с использованием t−критерия Стьюдента. Графическое
оформление полученных в работе данных было проведено с использованием
программы Microsoft Excel [21, 22].

Эксперимент проводился с соблюдением принципов «Европейской конвенции
о защите позвоночных животных, используемых в экспериментальных и других
научных целях» (Страсбург, 1986) и Постановления первого национального
конгресса по биоэтике (Киев, 2001).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Полученные в результате проведения исследования данные указывают на то,
что в состоянии выраженной гиперинсулинемии в сыворотке крови лабораторных
крыс наблюдается достоверное повышение до 30% уровня регистрируемых молекул
средней массы по сравнению с показателем интактной группы (рис. 1).

Не вызывает сомнения тот факт, что эффективность коррекции изменений,
возникших на различных уровнях организма, повышается с увеличением
компонентов системы регуляции. Одной из стратегий механизма регуляции является
«включение» определенных функций в случае возникновения необходимости в них;
при таком подходе возникает необходимость в системах детекции сигналов и
регуляции метаболизма, обеспечивающих максимально быстрое «включение»
соответствующих метаболических путей в ответ на изменение. Если такие системы
были бы слишком сложными, то необходимо бы расходовать много ресурсов на
поддержание соответствующего генетического аппарата, экспрессию необходимых
регуляторных белков и т.д. Поскольку основную функциональную нагрузку при
изменении метаболизма несут протеины непосредственно или опосредованно, то,
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возможно, что проявление повышения уровня молекул средней массы, основной пул
которых составляют соединения пептидной природы, при гиперинсулинемии
является одним из звеньев общих биохимических механизмов сигнальной системы
регуляции жизнедеятельности в ответ на стрессовое воздействие инсулинового шока.
Литературные данные свидетельствуют о широком диапазоне биологической
активности данных соединений, и регуляторной в том числе [13, 23].

Рис. 1. Изменения уровня молекул средней массы в сыворотке крови
лабораторных крыс интактной и трех экспериментальных групп (x  ± Sx).
Примечание: * − достоверность различий показателя в сравнении с интактной группой
(р<0,05); ** − достоверность различий показателя двух экспериментальных групп (р<0,05).

После купирования инсулинового шока (рис. 1) в сыворотке крови лабораторных
крыс исследуемый показатель достоверно снижается относительно содержания
молекул средней массы животных экспериментальной группы в состоянии
выраженной гиперинсулинемии. Не исключена возможность агрегирования молекул
средней массы, что впоследствии могло привести к уменьшению уровня регистрации
данных соединений.

Следует отметить, что двукратное последовательное введение лабораторных
крыс в состояние выраженной гиперинсулинемии с последующим ее купированием
(рис.  1)  не оказывает достоверного влияния на уровень молекул средней массы в
сыворотке крови относительно данного показателя животных экспериментальной
группы с однократным воздействием инсулинового шока и выведением из него.

Полученные в экспериментальной работе результаты могут быть использованы
в качестве одного из компонентов методологического подхода, который позволит
комплексно оценить состояние выраженности гиперинсулинемии с целью ее
дальнейшего устранения.

*

* *

**

** ** *

*

*
Длины волн
регистрации
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ВЫВОДЫ

1. Экспериментальная гиперинсулинемия повышает уровень молекул средней
массы в сыворотке крови лабораторных крыс в среднем до 30% по сравнению с
интактной группой. После купирования инсулинового шока наблюдается
снижение данного показателя у лабораторных животных по сравнению с
группой в состоянии выраженной гиперинсулинемии.

2. Двукратное последовательное введение лабораторных животных в состояние
гиперинсулинемии с последующим ее купированием не приводит к повышению
содержания регистрируемых молекул средней массы по сравнению с
показателем экспериментальной группы крыс, подвергшихся однократному
воздействию инсулинового шока с последующим выведением из него.
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