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При недостаточности функции околощитовидных желез 
(ОЩЖ) в организме нарушается ряд жизненно важных 
процессов.
Процессы всасывания в кишечнике и транспорта аминокис­
лот в ткани в условиях недостаточности функции ОЩЖ 
изучены недостаточно.
Настоящее исследование посвящено изучению перехода ме­
ченных 14С-аминокислот из кишечника в кровь и в ткани 
паратиреопривных крыс.
У белых крыс-самцов массой 120—140 г электрокоагуляци­
ей вызывали недостаточность функции ОЩЖ и на 5—6-й 
день после операции в желудок вводили смесь эквимолярных 
количеств меченных ,4С-аминокислот с удельной радиоак­
тивностью 240мКи/мМ (Чехия) из расчета 50мкКи на 100 
г массы животного. Время экспозиции составило 45 мин. 
Уровень радиоактивности в крови и тканях измеряли на 
спектрометре СЛ-42221 ("Рош-Биоэлектроник", Фран­
ция). Данные выражали в импульсах на 1 г сырой ткани в 
минуту.
Количество No* и Са24 определяли ионселективным мето­
дом на анализаторе "МюгоШе" ("Копе", Финляндия).
Выяснилось, что в условиях недостаточности функции 
ОЩЖ нарушается баланс ионов Иа4—Са24, увеличивается 
переход меченных "С-аминокислот из кишечника в кровь на 
86,4%, из крови в печень на 22,9%, в почки на 38,1%, в серд­
це на 55,3%, в селезенку на 73,5%.
Наблюдаемое повышение концентрации меченных 14С-ами- 
нокислот в крови и тканях паратиреопривных крыс, по-ви- 
димому, объясняется усилением пассивной диффузии и ме­
ханизмов, ответственных за транспорт аминокислот, под 
влиянием изменения баланса ионов No4—Со24 в условиях не­
достаточности функции ОЩЖ.

Malfunction of the parathyroid glands (PG) results in impair­
ments of some vital processes. Intestinal absorption and tissue 
transport of amino acids under this condition are little studied. 
The present study deals with the transfer of labeled ,4C-amino 
acids from the intestine to blood and tissue of parathyroid-mal­
functioned rats.
In albino male rats weighing 120-140 g, electrocoagulation was 
used to induce PG malfunction and on days 5-6 after surgery a 
mixture of equimolar quantities of labeled '4C-aminoacids with a 
specific radioactivity of 240mCu/mM (Czechia) at the rate of 50 
pCu per lOOgof animal weight was administered into their stom- 
aches. The exposure lasted 45 minutes.
The radioactivity in the blood and tissues was measured on a SL- 
42221 spectrometer (Roche-Bioelectronic, France). The readings 
were expressed in impulses/g of raw tissue per min.
The content of Na4 and Ca24 was assayed by the ion-selective 
test on a Microlite analyzer (Kone, Finland)
PG malfunction was found to impair the balance of Na4 and 
Ca24, to increase the transfer of labeled l4C-amino acids from the 
intestine to the blood by 86.4%, that from the blood to the liver, 
kidney, heart, and spleen by 22.9, 38.1, 55.3, 73.5%, respec­
tively.
The observed increase in the concentration of labeled l4C-amino 
acids in the blood and tissues of parathyroid-malfunctioned rats 
is likely to be explained by enhanced passive diffusion and mech­
anisms that are responsible for the transport of amino acids under 
the altered balance of Na4 and Ca24 w in PG malfunction.

Известно, что недостаточность функции около­
щитовидных желез (ОЩЖ) приводит к уменьше­
нию концентрации паратгормона в крови, в ре­
зультате чего нарушается ряд жизненно важных 
процессов, в том числе гомеостаз кальция в орга­
низме.

Ранними исследованиями нашей лаборатории 
были выявлены существенные сдвиги в содержа­
нии нейроактивных аминокислот в ЦНС (гамма- 
аминомасляная, глутаминовая, аспарагиновая ки­
слоты) у паратиреопривных крыс [3|. Было уста­
новлено также, что при предварительном введении 
смеси меченных |4С-аминокислот в желудок кон­
трольных и паратиреопривных крыс у последних 
по сравнению с контролем изменяется всасывание 
и переход меченных 14С-аминокислот из крови в 
отделы ЦНС 11].

Всасывание аминокислот в кишечнике, их уро­
вень в крови и тканях могут изменяться при раз­
личных физиологических и патологических со­
стояниях организма [4, 5, 7, 9, 10].

Между тем в условиях гипофункции ОЩЖ про­
цессы транспорта аминокислот из кишечника в 
кровь и в ткани изучены недостаточно.

Определенный интерес представляет также изу­
чение роли ионов натрия и кальция в процессах 
всасывания в кишечнике и транспорта аминокис­
лот в тканях в условиях недостаточности функции 
ОЩЖ.

Учитывая вышеизложенное, настоящее иссле­
дование посвящено изучению всасывания мечен­
ных |4С-аминокислот из кишечника в кровь и на­
копления этих аминокислот в органах крыс (серд­
це, печень, почки, селезенка), а также определе­
нию количественного соотношения ионов натрия 
и кальция в условиях недостаточности функции 
ОЩЖ.

Материалы и методы

Опыты проводили на белых крысах-самцах мас­
сой 120—140 г. Недостаточность функции ОЩЖ
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вызывали электрокоагуляцией этих желез под ме­
стной новокаиновой анестезией. О недостаточно­
сти функции ОЩЖ судили по степени развития 
клинических симптомов и снижению количества 
кальция в сыворотке крови животных. Количество 
ионов кальция и натрия в сыворотке крови опре­
деляли ионселективным методом на анализаторе 
"Microlite" ("Копе", Финляндия).

В эксперименте была использована смесь экви­
молярных количеств аминокислот, меченных по уг­
лероду с удельной радиоактивностью 240 мКи/мМ 
(Чехия).

Меченые аминокислоты вводили в желудок 
контрольных и паратиреопривных животных на 5— 
6-й день после электрокоагуляции ОЩЖ из расче­
та 50 мкКи на 100 г массы животного. Время экс­
позиции составляло 45 мин. Животных декапити- 
ровали, брали кровь и органы. Определенное ко­
личество крови и измельченных тканей вносили в 
сцинтилляционные флаконы, солюбилизировали с 
помощью "Гиамин 10х". После полного растворе­
ния продукта среду нейтрализовали с помощью ук­
сусной кислоты до pH 4,0—5,0 и добавляли жидкий 
сцинтиллятор на основе диоксана. Уровень радио­
активности измеряли на жидкостном сцинтилля­
ционном спектрометре СЛ-42221 ("Рош-Биоэлек- 
троник", Франция). Данные выражали в импульсах 
на 1 г сырой ткани в минуту.

Результаты и их обсуждение

Как известно, при недостаточности функции 
ОЩЖ нарушается гомеостаз кальция в организме, 
причем гомеостаз кальция в крови и других жид­
костях и тканях регулируется главным образом па­
ратгормоном [2, 6, 8]. Ионы Са2+ принимают уча­
стие в различных клеточных процессах, в том числе 
и в транспорте других ионов через мембраны. Вход 
же самого Са2+ в клетку обеспечивается Са2+ — 
АТФазой и переносчиком Na+ — Са2+-обмена. Вы­
сказано предположение о том, что паратгормон 
стимулирует выход Са2+ из костной ткани с помо­
щью механизма обмена Na+— Са2+ [8]. Выявлено 
также действие паратгормона на снижение скоро­
сти транспорта Na+ и Н2О в перфузируемой in situ 
подвздошной кишке интактных крыс. У тиропара- 
тиреоидэктомированных крыс ингибирующее 
влияние паратгормона на транспорт Na+ и Н2О из 
просвета кишки в слизистую оболочку выражен в 
большей степени [6].

Существенное влияние на обменные процессы 
оказывают ионизированный натрий и кальций сы­
воротки крови; ионизированный Са2+ составляет 
около половины общего кальция крови, а ионизи­
рованный Na+ — 85% от общего количества натрия 
крови.

Известно важное значение ионов Na+ среды во 
всасывании аминокислот в кишечнике, их транс­
порте в тканях организма.

В аспекте изложенного определенный интерес 
представляет изучение количественных изменений 
Na+ и Са2+ и их соотношения в сыворотке крови у 
крыс в условиях недостаточности функции ОЩЖ.

Содержание и соотношение ионизированных и Са2* в сыво­
ротке крови интактных и паратиреопривных крыс (в мМ/л)

Таблица 1

Животные Na' Са2'
Коэффициент коли­
чественного соотно­

шения Na*/Ca2'

Интактные (л = 8) 152,9 ± 2,4 0,86 ± 0,04 177,7
Паратиреоприв-

ные (л = 8) 144,8 ± 1.6 0,45 ± 0,02 321,7
р > 0,05 р < 0,001

% изменений -5,0 -48,3 + 75,4

Как видно из полученных нами данных (табл. 1), 
содержание ионизированного кальция в сыворотке 
крови паратиреопривных крыс по сравнению с со­
держанием ионизированного кальция в сыворотке 
крови интактных животных снижается на 48,3%. 
Что же касается количества ионизированного на­
трия, то из табл. 1 видно, что у паратиреопривных 
крыс его содержание в сыворотке крови не меня­
ется в условиях недостаточности функции ОЩЖ.

Вместе с тем, хотя содержание ионов натрия в 
сыворотке крови паратиреопривных крыс сохраня­
ется в пределах контроля, тем не менее, как видно 
из полученных данных, существенно нарушается 
количественное соотношение ионов №+ и Са2+. 
Иначе говоря, в результате происходит относитель­
ное увеличение содержания ионов натрия в сыво­
ротке крови по сравнению с содержанием ионов 
кальция, и тем самым изменяется баланс этих 
ионов в условиях недостаточности функции ОЩЖ.

Так, если коэффициент количественного соот­
ношения ионов Ыа+ и Са2+ у этих крыс составляет 
177,7, то у паратиреопривных животных этот пока­
затель равен 321,7, т. е. соотношение этих ионов 
изменяется на 75,4% в пользу натрия.

Такое изменение баланса ионов натрия и каль­
ция в сыворотке крови паратиреопривных крыс в 
пользу натрия, по-видимому, играет определенную 
роль в распределении аминокислот в тканях и жид­
костях организма.

В организме постоянство качественного и коли­
чественного состава аминокислот в обменных фон­
дах сбалансировано гомеостатическими механиз­
мами и мембранным транспортом, при этом меха­
низмы транспорта рассматриваются как контроли­
рующие метаболические изменения пула свобод­
ных аминокислот (4, 11, 12].

Именно исходя из полученных нами данных и 
обсуждений, в следующей серии опытов мы прове­
ли исследования, касающиеся всасывания смеси 
радиоактивных аминокислот из кишечника в кровь 
и их накопления в сердце, печени, почках, селезен­
ке контрольных и паратиреопривных крыс. Из 
табл. 2 видно, что через 45 мин после введения в 
желудок смеси эквимолярных количеств меченных 
|4С-аминокислот радиоактивность крови кон­
трольных крыс составляет 6,842 импульса на 1 г сы­
рой ткани в минуту, а у паратиреопривных — 
12,758. За этот же период времени радиоактивность 
у контрольных крыс составляет в сердечной мышце 
37,450, в печени — 133,300, в почке — 138, 225; в се­
лезенке — 43,500 импульса, а у крыс с недостаточ-
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Таблица 2
Всасывание смеси меченных иС-аминокислот из кишечника в кровь и их накопление в органах крыс при недостаточности функции 
ОЩЖ (количество импульсов на 1 г сырой ткани в минуту у интактных и паратиреопривных животных)

Животные Кровь Печень Почки Сердце Селезенка

Интактные (и = 5—6) 6,842 ± 0,374 133,300 + 8,341 138,225 + 6,707 37,450 ± 2,466 43,500 ± 2,738
Паратиреопривные (п = 5—6) 12,758 ± 1,145 163,720 ± 13,245 190,909 ± 9,625 58.320 ± 2,346 75,480 ± 4,507

% изменений +86,4 +22,9 +38,1 +55,3 +73,5
Р < 0,001 < 0,05 < 0,001 < 0,001 < 0,001

ностью функции ОЩЖ в тех же органах — 58,320, 
163,72, 190,909, 75,480 импульса соответственно.

При сравнении уровней меченных 14С-амино- 
кислот в крови и исследуемых органах контроль­
ных крыс с таковыми в крови и тех же органах па- 
ратиреопривных крыс видно, что при недостаточ­
ности функции ОЩЖ увеличивается накопление 
меченных 14С-аминокислот из кишечника в кровь 
на 86,4%, из крови в печень на 22,9%, в почки на 
38,1%, в сердце на 55,3%, в селезенку на 73,5%.

Итак, в условиях недостаточности функции 
ОЩЖ, нарушенного баланса натрия и кальция в 
организме у паратиреопривных крыс нами впервые 
получены данные, указывающие на существенное 
изменение транспорта аминокислот из кишечника 
в кровь и из крови в исследуемые оганы (печень, 
почки, сердце, селезенка).

В свете наших предыдущих исследований [1,3] 
особый интерес представляют данные литературы, 
касающиеся поглощения 3Н-аспартата и 3Н-глута- 
мата пузырьками щеточной каемки кишечника 
крыс, которое стимулируется при создании натрие­
вого градиента на мембранах [5].

Вместе с тем данные литературы указывают на 
существование различных транспортных систем 
переноса аминокислот, причем каждая система пе­
реносит определенную группу близких по строе­
нию аминокислот.

Так, установлено, что аминокислоты проника­
ют через мембраны везикул тощей кишки кролика 
по 3 основным системам: 1) пассивная диффузия; 
2) №+-независимые переносчики; 3) Ма+-зависи- 
мые переносчики. Анализ кинетики транспорта 
аминокислот свидетельствует о наличии в этих 
мембранах по меньшей мере 2 №+-независимых и 
3 №+-зависимых путей, опосредованных перенос­
чиками [12].

Именно поэтому полученные нами данные от­
носительно ускорения всасывания смеси меченных 
,4С-аминокислот из кишечника в кровь при недос­
таточности функции ОЩЖ, по-видимому, следует 
объяснить активацией как пассивной диффузии, 
так и №+-независимого и №+-зависимого путей 
транспорта аминокислот, и в частности, изменени­
ем натриевого градиента на мембранах везикул то­
щей кишки.

Как видно из табл. 2, наряду с повышением кон­
центрации аминокислот в крови при недостаточ­
ности функции ОЩЖ наблюдается увеличение на­
копления меченных 14С-аминокислот в тканях ис­
следуемых органов. Ускорение транспорта амино­
кислот из крови в ткани сердца, печени, почек и 
селезенки в условиях недостаточности функции 

ОЩЖ, по-видимому, обусловлено прежде всего 
усилением пассивной диффузии из-за повышения 
концентрации аминокислот в крови этих живот­
ных. На активацию процесса транспорта амино­
кислот из крови в ткани паратиреопривных крыс, 
по-видимому, влияет также и измененный баланс 
№+-Са2+ в условиях недостаточности функции 
ОЩЖ.

Таким образом, процесс усиления всасывания 
из кишечника в кровь меченых аминокислот и ак­
тивации их транспорта во внутренные органы у па­
ратиреопривных крыс, по-видимому, свидетельст­
вует в пользу формирования адаптивных механиз­
мов с целью обеспечения жизненно важных био­
синтетических процессов и энергетических по­
требностей организма в условиях недостаточности 
функции ОЩЖ.

Выводы

1. В условиях недостаточности функции ОЩЖ у 
крыс в сыворотке крови существенно нарушается 
баланс между ионами №+ и Са2+.

2. При введении крысам в желудок смеси мечен­
ных |4С-аминокислот в условиях недостаточности 
функции ОЩЖ по сравнению с контрольными 
животными ускоряется всасывание аминокислот 
из кишечника в кровь на 86,4%, увеличивается на­
копление этих же аминокислот в печени на 22,9%, 
в почке на 38,1%, в сердце на 55,3%, в селелезке на 
73,5%.

3. Повышение концентрации меченных 14С- 
аминокислот в крови паратиреопривных крыс, по- 
видимому, объясняется усилением механизмов, от­
ветственных за транспорт аминокислот из кишеч­
ника в кровь, в результате изменения баланса 
№+—Са2+ в крови в условиях недостаточности 
функции ОЩЖ.

4. Увеличение накопления меченных |4С-ами- 
нокислот в исследуемых органах (печень, почки, 
сердце, селезенка) паратиреопривных крыс, по-ви­
димому, объясняется ускорением пассивной диф­
фузии аминокислот в ткани из-за повышения их 
концентрации в крови, а также, возможно, актива­
цией механизмов, ответственных за транспорт ами­
нокислот, под влиянием изменения баланса №+— 
Са2+ в условиях недостаточности функции ОЩЖ

5. Процесс усиления всасывания из кишечника 
в кровь меченых аминокислот и активация их 
транспорта во внутренние органы у паратирео­
привных крыс, по-видимому, свидетельствуют в 
пользу формирования адаптивных механизмов с 
целью обеспечения жизненно важных биосинтети­
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ческих процессов и энергетических потребностей 
организма в условиях недостаточности функции 
ОЩЖ.
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Одним из патогенетических механизмов в развитии ослож­
нений сахарного диабета (СД) является нарушение окислитель­
но-восстановительных процессов, необходимых для обеспече­
ния энергетических потребностей клеток. В связи с этим оче­
видна важность профилактики и коррекции этих нарушений. В 
настоящее время не существует универсального лекарственного 
препарата, способного воздействовать на все звенья патогенеза 
развития осложнений СД. Поэтому осуществляется активный 
поиск новых подходов к терапии СД.

В настоящее время уже накоплен достаточный теоретиче­
ский и практический опыт использования высокоочищенного 
гемодиализата (актовегин, "Nycomed", Австрия) в качестве пре­
парата, влияющего на клеточном уровне на нарушенные про­
цессы энергетического обеспечения.

Актовегин представляет собой высокоочищенный гемодиа­
лизат, получаемый методом ультрафильтрации из крови телят 
Препарат состоит только из физиологических компонентов с 
высокой биологической активностью — органических низкомо­
лекулярных соединений: аминокислот, олигопептидов, нуклео­
зидов; промежуточных продуктов углеводного и жирового об­
мена: олигосахаридов, гликолипидов, электролитов и ряда важ­
ных микроэлементов. Помимо 4 основных микроэлементов (на­
трия, кальция, фосфора, калия), актовегин содержит и магний, 
который является компонентом нейропептидных фрагментов и 
ферментов При этом следует иметь в виду, что, по данным со­
временной нейробиохимии, именно магний является каталити­
ческим центром всех известных на сегодняшний день нейро­
пептидов головного мозга и имеет статус нейроседативного 
иона.

Технология получения актовегина исключает наличие в нем 
белковых и других компонентов, обладающих антигенными и 
пирогенными свойствами. Более того, проведенные клиниче­
ские исследования доказали, что в актовегине не содержится 
дополнительных примесей компонентов крови.

Механизмы действия актовегина. Основной фармакологиче­
ского действия актовегина является его влияние на процессы 
внутриклеточного метаболизма, в частности улучшение транс­
порта глюкозы в клетки и поглощение кислорода в тканях. По­
ступление в клетку большего количества кислорода приводит к 
активации процессов аэробного окисления, увеличивая энерге­
тический потенциал клетки. На клеточном уровне актовегин да­
ет следующие эффекты:

повышается обмен высокоэнергетических фосфатов (АТФ); 
активируются ферменты окислительного фосфорилирования 
(пируват- и сукцинатдегидрогеназы, цитохром С-оксидаза); по­
вышается активность кислой фосфатазы и лизосомальная ак­
тивность клетки; повышается активность щелочной фосфатазы, 
ускоряется синтез углеводов и белков; увеличивается приток 
ионов калия в клетку, происходит активация калийзависимых 
ферментов: каталаз, сахараз, глюкозидаз, ускоряется распад 
продуктов анаэробного гликолиза — лактата и р-гидроксибути- 
рата, нормализуя внутриклеточный pH.

При проведении молекулярно-биологических исследований 
было обнаружено, что актовегин оказывает инсулиноподобное 
действие. При этом он действует по иному механизму, чем ин­
сулин. поскольку в экспериментах не удалось обнаружить фос­
форилирования инсулиновых рецепторов клеток [8. 16|.

Как указывалось выше, актовегин в своем составе содержит 
олигосахаридную фракцию. Олигосахариды актовегина способ­
ны имитировать эффекты инсулина, такие как стимуляция ли- 
погенеза, ингибирование липолиза, торможение образования 
внутриклеточного цАМФ и активация транспорта глюкозы в 
клетку, что было доказано в исследованиях как in vitro, так и in 
vivo [14].

По данным В. Obermaier-Kusser и соавт. [16], стимуляция 
транспорта глюкозы происходит через модуляцию активности 
внутриклеточного переносчика глюкозы. Благодаря наличию 
гликолипидов в своем составе актовегин непосредственно вы­
зывает активизацию переносчиков глюкозы, не оказывая влия­
ния на рецепторы инсулина в клетках. Сходные эффекты были 
описаны и в отношении фосфолипазы С [16], на основании чего 
было выдвинуто предположение о том, что воздействие инсу­
лина на транспорт глюкозы в жировых клетках происходит че­
рез активацию фосфолипазы С с последующим высвобождени­
ем из гликолипидов мембран специфичных для жировых клеток 
инозитолфосфатных олигосахаридов (ИФ-олигосахаридов), ко­
торые содержатся во фракции ИФ-олигосахаридов актовегина. 
Способность ИФ-олигосахаридов из актовегина имитировать 
влияние инсулина на транспорт глюкозы может быть объяснена 
и их структурным сходством с предполагаемыми гликолипид- 
дериватными медиаторами действия инсулина (15, 20], посколь­
ку химический анализ компонентов фракции выявил, помимо 
инозитолфосфата и других сахаров [12], наличие маннозы и ма­
лых количеств гликозамина.
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