
Выводы

1. В процессе развития экспериментального 
гипертиреоза исследуемой модели выраженность 
Р|-адренергической реакции сердца, а также кало- 
ригенной и термогенной реакций при стимуляции 
изадрином (2 мкг/кг/мин) претерпевает ряд фаз: 
латентный период, период высокой реактивности 
и период ее снижения.

2. В процессе развития экспериментального 
гипертиреоза эффективность адреноблокады ин- 
дералом (25 мкг/кг/мин) положительного хроно­
тропного влияния экзогенно вводимого изадрина 
меняется, уменьшаясь вместе с развитием состоя­
ния гипертиреоза.

3. Характер развития классических симптомов 
состояния гипертиреоза использованной нами 
экспериментальной модели — тахикардии, гипер­
метаболизма и гипертермии — может быть описан 
с помощью уравнения параболы (ее левой вет­
вью); латентный период проявления изученных 
симптомов наименее низкий для хронотропной 
функции сердца.
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В опытах на крысах-самцах изучены изменения концен­
траций прогестерона, эстрадиола, тиреотропного (ТТГ) 
и тиреоидного гормонов в сыворотке крови после введе­
ния в желудочки мозга ингибитора протеазы контрикала 
(100 мкг) и ингибитора синтеза белков анизомицина 
(50 мкг). Введение контрикала в ЦНС привело к значи­
тельному снижению уровней ТТГ (р < 0,05) и эстрадиола 
(р < 0,001) и увеличению уровня Т4 (р < 0,05). Введение 
анизомицина снизило концентрацию ТТГ (р < 0,001) и эс­
традиола. Изменение уровней ТТГ и Т4 наблюдалось через
1—3 часа, эстрадиола меньше чем через 1 ч после введения 
препаратов.

Changes in the blood serum progesterone, estradiol, thyrotrop­
ic and thyroid hormone levels after intracerebroventricular in­
jection of protease inhibitor contrycal in a dose of 100 pg and 
protein synthesis inhibitor anisomycin in a dose of 50 pg were 
studied in male rats. Central administration of contrycal signif­
icantly decreased the levels of thyrotropic hormone (p<0.05) 
and estradiol (p<0.001) and increased the level of T4 
(p<0.05). Central administration of anisomycin decreased the 
levels of thyrotropic hormone (p<0.001) and estradiol. The la­
tency of alteration of thyrotropic hormone and T4 levels is 
within 1 to 3 h, that of estradiol less than 1 h.

В настоящее время известно, что протеолити­
ческие ферменты головного мозга, влияя на обра­
зование нейропептидов, принимают участие в ре­
гуляции различных системных функций. Показа­
но влияние ингибиторов протеолиза и синтеза 
белка на терморегуляцию [2, 4], процессы обуче­
ния, памяти и поведенческие реакции [5, 7, 8].

Общий принцип синтеза всех пептидных гор­
монов состоит в образовании на 1 этапе белков- 
предшественников, из которых на II этапе про­
теазами вычленяются соответствующие нейропеп­
тиды [3, 6]. Активность протеаз мозга и интенсив­
ность белкового синтеза являются важнейшими 
факторами, определяющими содержание регуля­

торных пептидов [1, 3]. Учитывая, что некоторые 
пептидные гормоны гипоталамуса и гипофиза 
оказывают влияние на выработку эндокринными 
железами гормонов белковой и небелковой при­
роды, логично предположить, что центральное 
действие ингибиторов протеолиза и синтеза бел­
ка может сопровождаться изменением концентра­
ции различных гормонов в крови.

Целью настоящей работы явилось изучение со­
держания эстрадиола, прогестерона, трийодтиро- 
нина (Т3), тироксина (Т4) и тиреотропного гормо­
на (ТТГ) в крови у крыс после центрального вве­
дения ингибитора протеолиза контрикала и инги­
битора синтеза белка анизомицина.
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Изменение содержания гормонов в сыворотке крови у крыс-самцов после центрального введения контрикала и анизомицина (М ± т)

Серия, время после вве­
дения ТТГ, мМЕ/л Т4, нмоль/л Т3, нмоль/л Эстрадиол, нмоль/л Прогестерон, нмоль/л

Контроль. 1 ч 0,081 ± 0,006 57,23 ± 3,824 6,65 ± 0,639 2,449 ± 0,144 23,612 ± 6,814
Контрикал, 1 ч 0,094 ± 0,014 56,65 ± 2,985 8,77 ± 0,821 1,699 ± 0,207* 8,474 ± 3,085
Анизомицин, 1 ч 0,074 ± 0,007 56,61 ± 3,408 6,84 ± 0,688 2,557 ± 0,068 19,145 ± 6,078

Контроль, 3 ч 0,095 ± 0,007 47,86 ± 2,551 7,24 ± 0,360 2,812 ± 0,107 4,090 ± 1,052
Контрикал, 3 ч 0,063 ±0,011* 54,55 ± 1,522* 7,54 ± 0.564 2,126 ± 0,070** 9,293 ± 2,983
Анизомицин, 3 ч 0,052 ± 0,007** 43,81 ± 3,236 8,57 ± 0.528 2.416 ± 0,098’ 11,589 ± 7,796

Примечание. Звездочки — достоверность различий с контролем: • — р < 0,05; •* — р < 0,001. В каждой серии было по 
8 животных.

Материалы и методы

Опыты выполнены на белых беспородных 
крысах-самцах массой 180—200 г, содержавшихся 
в условиях вивария на стандартном пищевом ра­
ционе. Контрикал и анизомицин вводили в пра­
вый боковой желудочек мозга в дозе 100 и 50 мкг 
соответственно на апирогенной бидистиллирован- 
ной воде в объеме 20 мкл. Контрольным живот­
ным вводили апирогенную бидистиллированную 
воду в том же объеме. Кровь получали путем де­
капитации животных через 1 и 3 ч после введения 
ингибиторов. После центрифугирования крови 
собирали сыворотку и определяли в ней содержа­
ние ТТГ, Т3, Т4, эстрадиола и прогестерона имму- 
нолюминесцентным методом с использованием 
стандартных наборов фирмы "АтегеЬаш" (Анг­
лия). Полученные цифровые данные обработаны 
общепринятыми методами вариационной стати­
стики на 1ВМ АТ-486/16. В тексте приводятся 
только достоверные данные.

Результаты и их обсуждение

Результаты опытов представлены в таблице.
Через I ч после введения контрикала наблюда­

лось снижение концентрации эстрадиола в сы- 
вортке крови на 30,6%. Через 3 ч отмечено сни­
жение содержания в крови ТТГ и эстрадиола на 
33,6 и 24,4% соответственно с увеличением кон­
центрации Т4 на 13,9%. Центральное введение 
крысам анизомицина вызывало через 3 ч сниже­
ние содержания в крови ТТГ на 45,3% и эстра­
диола на 14,1% по сравнению с контролем.

Изменение концентрации ТТГ в крови у крыс 
после введения анизомицина может быть связано 
со снижением скорости синтеза высокомолеку­
лярного белка-предшественника. Уменьшение со­
держания этого гормона под влиянием контрика­
ла может объясняться снижением активности 
протеаз.

Сложнее объяснить изменение концентрации 
непептидных гормонов — Т4 и эстрадиола. Изме­

нения содержания Т4, по-видимому, не опосреду­
ются через ТТГ, так как увеличение содержания 
Т4 в крови под действием контрикала сопровож­
дается снижением уровня ТТГ, а введение анизо­
мицина приводит к снижению содержания ТТГ 
при отсутствии изменений концентрации Т4. 
Кроме того, изменение концентрации непептид­
ных гормонов отмечается при действии ингибито­
ра протеолиза, но не ингибитора белкового син­
теза.

Можно предположить, что нарушение образо­
вания различных биорегуляторов в мозге при ин­
гибировании протеолиза изменяет активность 
нервной системы, влияя тем самым на процессы 
синтеза и распада гормональных факторов на пе­
риферии.

Выводы

1. Центральное введение крысам ингибитора 
протеолиза контрикала приводит к уменьшению в 
крови концентрации ТТГ и эстрадиола с увеличе­
нием содержания Т4.

2. Центральное действие ингибитора синтеза 
белка анизомицина снижает в крови концентра­
цию ТТГ.
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