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ОБІЦЛЯ ХАРАКТЕРНСТНКА РАБОТЫ 

Актуапьноопь темы дйссертаціш. Выжнванне человека н другнх вн-

дов жнвотных в экологнческн неблагопрнятных условнях завнснт от ряда 

составляюшнх, но в первую очередь - от способностн органнзма протнво-

стоять повреждаюіцему действто экзогенных хнмнческнх веіцеств н фнзн-

ческнх факторов внешней срсды. На молекулярном уровне способность эта 

обусловлсна высокоэффектнвнымн бнохнммческнмн снстемамн: антноксн-

дантной н детокснкацнонной. Антноксвдантная снстема включает в себя 

ферментатнвные н неферментатнвные компоненты: суперокснддасмутазу, 

каталазу, глутатнонпероксндазу, глутатнонтрансферазу, глутатнон, глута-

тнонредуктазу, аскорбат, токоферолы, убнхнноны н др. Эта снстема прс-

ііятствует актнвацнн процессов свободнорадакального окнслення, которые, 

как показалн нсследовання [Blokhina О.В., 1998, Мелконян М.М. н соавт., 

1986], представляют собой начальную неспецнфнческую реакцню на ряд 

воздействнй. Прн неадекватной эффекшвностн антаоксвдантных снстем 

возможно возннкновенне окнслнтельного стресса, вызываюіцего наруше-

ння структуры н функцнй лшгадов, белков, уілеводов н Д Н К [Halliwell В., 

1991, 1994]. Детокснкацнонная смстема обеспечнвает заіцнту жнвых орга-

ннзмов от действня слецнфнческнх хнмнческнх веіцеств. В нее входят оксн-

геназы, флавопротенноксвдоредуктазы, другне оксндазы н коньюгазы, 

вкліочая глутатнонтрансферазы. Глутатнон н связанные с ннм ферменты 

выполняют важнуіо роль в заіцнте органнзма как от акгавных форм кнсло-

рода, так н от чужеродных веіцеств. Поэтому нзученне состояішя метабо-

лнзма "тжшового іцнта" клегкн прн неблагопрнятных воздействнях на ор-

ганнзм является актуальной задачей современной бнологнн. Лнтературные 

данные o функцноннрованнн глутатноновой снстемы прн неблагопрнятных 

воздействнях окружаюіцей среды разрозненны ш фрагментарны [Haas-

Jobelius М., 1992, Imazu К., 1992]. Домнннрует ннформацня, в которой спо-

собность хнмнческнх веіцесгв влнять на уровень восстановленного глута-

тнона в клетках нспользуют как крнтернй в оценке нх токснчностн [Teil М.-

J., 1993, McNutt T.L., 1993, Dalvi R., 1992]. Нсследованне нзмененнй в со-

стояннн глутатаоновой снстемы прн воздействнн такнх распространенных 

хнмнческнх веіцеств, как формальдегнд н фенол, a также лонмзнруюшей 

раднацнн дает возможносгь получнть сведення относнтельно закономерно-

Сокравдення, прннятые в тексте автореферата: GSH - восстановленный 

глутатаон; ГР - глутатнонредуктаза; ГПО - глутатнопсроксндаза; ГТ -

глутатнонтрансфсраза; TBARS - субстраты, реагнруюіцне с тнобарбнтуро-

вой кнслотой; ТБК - тнобарбнтуровая кнслота; АФК - актнвные формы 

кнслорода; ПФП - пентозо-фосфатный путь; в/ж - внутрмжелудочно. 
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стей нх влняння на органнзм. Эго, в свою очередь, создает реальные пред-

посылкн для мстаболнческой коррекцнн, нозволяюідей мнннмнзнровать 

негатнвное влмянне этнх воздействнй. 

Связь уаботы с крупньшй научньшй программайй, темамй. Днссерта-

цня выполнена в рамках научно-нсследовательской работы Ннстнтута бно-

хнмнн HAH Беларусн тю теме : "Бнохнмнческая оценка резнстентноста ор-

ганнзма прн совместном воздействнн малых доз раднацнн н техногенных 

факторов. Разработка способов коррекцнн выявленных нарушеняй бноло-

гнческнмн реі уляторамн" (№ гос. регнстрацнн 19961024. Дата регнстрацнн 

19.06. 1996 г). 

Цель u задачй йсследованш. Цель нсследовання - нзучнть состоянне 

глутатноновой снстемы в кровн н печеіга крыс прн воздейсгвнн на орга-

ннзм у-облучеішя, формальдегнда, фенола н сочетання этнх вешеств, нспы-

гать протекторные свойства ннднввдуального н комплексного прнменення 

внтамннов Е, A н пантенола прн указанных воздействнях. 

Досгаженне поставленной цслн предусма грнвало решенне следуюіцнх 

задач: 

I-. Нзучнть шменення. актнвностн глугатнонредуктазы, глутатнонпе-

роксвдазы, глуіатнонтрансферазы, каталазы, содержання восстановленно-

го глутатнона н тнобарбнтурат-реактавных субстратов в кровн н печенн 

крыс после шігаляціюнного воздействня формальдегнда. 

2. Оценнть влняннс ннтокслкацнн фенолом на содержанне восстанов-

ленного глутагаона н актнвность связанных с ннм ферментов в кровн н пе-

ченн крыс. 

3. Выявнть особенностн комбнннрованного действня фенола н фор-

мальдегнда на состоянне глутатаоновой снстемы в кровн н печенн крыс. 

4. Выясннть характер нзмененнй актнвностн глутатноіпавнснмых 

ферментов, каталазы, содержання восстановленного глутатнона н тнобар-

бнтурат-реактнвных субстратов в кровн н печенн крыс в разлнчные срокн 

после фракцноннрованного у-облучення. 

5. Нсследовать коррнгнруюідне возможностн внтамннов A, Е н 

предшсственняка нантотеновой кнслоты пантснола прн вышеназванных 

воздействнях. 

Обьект u предмет йсс.чедованйя. Оьектамн нсследовання являлнсь пе-

чень, кровь, эрнтроцнты, плазма кровн крыс. В качестве предмета нсследо-

вання былн выбраны акгнвность ГР, ГПО, каталазы, ГТ, концентрацня 

GSH н TBARS. 

Рабочая гйпотеза. Предполагается, что ннгаляцнонное воздействне 

формальдегнда, энтеральное введенне фенола, комбмннрованное воздейст-

вне этнх факторов, a также у-облученне нарушают функцноішрованне ан-

тноксндантной н детоксмцнруюшсй снстем органнзма, a профнлактнческое 
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прнмененне внтамннов A, Е н пантенола будст способствовать предотвра-

шенню нарушеннй. 

Методологйя u методы проведенного йсследованйя. Методолог нческнй 

подход заключался в моделнрованнн снтуацнй, нмнтнруюіцнх воздействне 

неблагопрнятных факторов окружаюідей среды (хнмнческне веіцества, но-

ннзнруюіцее нзлучеігае) на органнзм жнвотных. Прн проведеннн нсследо-

ваннй нспользовалнсь спектрофотометрнческне, колорнметрнческне статн-

стнческне методы, нзмерення проводшшсь на спектрофотометрах "Spekol 

221" (Германня) н СФ-46 (СССР). 

Научная новйзна полученных результатов. Впервые проведена сравнн-

тельная оценка нзмененлй функцноннровання ілутатноновой слстемы в 

кровн н печенн крыс прн нндаввдуальном воздействнн формальдегнда, фе-

нола шш нонйзнруюшего нзлучення. Установлены основные закономерно-

сгн воздейсі"вня этнх факторов на фсрментатнвное н неферментатнвное 

звенья антнпероксвдной снстемы. На основаннн полученных результатов 

сделан вывод o разных механшмах реалнзацнн токшческого действня фе-

нола н формальдсгнда. Прн шітокснкацнн формальдегвдом ведугцнмн фак-

торамн пораження на молекулярном уровне являются прооксндантное н 

мембранотропное действне гокснканта. Отравленне фенолом блокнрует 

работу молекухшрных снстем, содержаіцнх SH-группы. 

Впервые вьывлены временные особенноста ответной реакцнн разлнч-

ных клеточных снстем органнзма на фракцноннрованное у-облученне.^Ак^у^ 

тнвацня глутатноновой снстемы в эрнтроцнтах отмечается в первые часы 

послс лучевого воздействня, a в гепатоцнтах аналогнчные нзменення на-

ступают через 24 часа. 

Прннцшшально новымн являются данные o состояннн глуіатноно-

вой снстемы прн сочетанном воздействнн фенола н формальдегнда. Уста-

новлено явлснне усшіення отрнцательного действня агентов на глутатнон-

завнснмые ферменты прн одновремснном ннвелнрованнн прооксндантных 

эффектов. Сделано іфедіюложеігае o молекулярных механнзмах уснлення 

канцерогенных эффектов формальдегвда фенолом. 

Впервыс показана возможность метаболнческой коррекцнн наруше-

ннй функцноннровання снстемы глутатнона н связанных с ннм ферментов 

предшественннком пантотеновой кнслоты пантенолом, a также сочетан-

ным прнмененнем этого эубнотнка с прнроднымн антноксндантамн 

(внтамннамн Е н А). 

Практйческая значймость полученных резулыпатов. Полученные экс-

пернментальные данныс нмеют прнорнтетное научно-практнческое значе-

нне н могут быть нспользованы в научно-нсследовательской практнке. Онн 

позволяют с новых познцнй оценнть роль н функцнональное распределенне 

клеточного фонда восстановленного глутатнона н являются основой для 
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направленной н обоснованной метаболнческой коррекцнн vi профнлактакн 

возннкаюіцнх нарушеннй. Результаты данного нсследовання служат науч-

но-практнчсскнм обоснованнем для оценкн потенцнального рнска от воз-

действня комплекса факторов малой ннтенснвностн, что необходнмо учн-

тывать прн саннтарно-гнгненнческом нормнрованнн. 

Проведенные намн нсследовання ііротекгорных свойств внгамннов А, 

Е н предшсственннка пантотеновой кнслоты пантенола прн ннтокснкацнях 

фенолом, формальдегвдом (раздсльно н в сочетаннн) м прн фракцноннро-

ванном у-облученнн дают основанне для расшнреішя областа прнменення 

эгах эубнотнков. йспытанное сочетаіше внтамннов Е, A н пантенола ока-

зывает стамулнруюгцее действнс на глутатноновую снстему. Результаты 

проведенпой работы іюзволятот рекомендовать пантенол (нндавндуально н 

в сочетаннн с внтамннамн Е я А) для дальнейшего экспернментального 

нзучення н юшннческой апробацнн в качестве средства повышення неспе-

цнфнческой резнстентностн органнзма. 

Основные положенйя duccepmauuu, выносймые на зашйту. 

1. Глутатноновая снстема реагнрует неоднотнпно на воздействне фенола 

нлн формальдегнда, что подразумсвает налнчне разлнчных мехаішзмов 

реалнзацнн токснческого действня этнх вевдсств. 

2. Фракцноігарованное у-облученне вызывает фазные нзменення состояння 

глутатаоновой снстемы в нсследуемых тканях. В кровн актнвацня глута-

таоновой снстемы наблюдается в раннне срокн после воздействня, в пе-

ченн такне нзменення пронсходят позднее. 

3. Вмтаммны Е, A н предшественннк пантотеновой кнслоты пантенол нн-

днвмдуально н в сочетаннн обладают способностью коррнгнровать ш -

менення, возннкаюіцне в функцноннрованнн глутатаоновой снстемы 

прн воздействнн фенола, формальдегнда шш ноннзнруюшей раднацнн. 

Лйчный вклад сойскателя. В нсследованнях по всем разделам дассер-

тацнн автор прмнммал решаюіцее участне. Оно заключалось в разработке 

мегоднческнх подходов, органнзацнн н проведеннн экспернментальных нс-

следованнй, ста гастнческой обработке іюлученных данных, обобіценнн н 

аналнзе результатов. Аншштнческнй обзор лнтературы проведен автором 

самостоятельно. Весь фактаческнй матернал получен автором лнчно. По-

становка задач, определенне целей нсследовання н ннтерпретацня получен-

ных результатов проводнлась совмесгно с научным руководателем д.б.н. 

Требухнной Р.В. 

Апробацйя резулыпатов duccepmauuu. Матерналы днссертацнн былн 

предегавлены н обсуждены на: международном снмпознуме "Внтамнны н 

здоровье населсння Беларусн н смежных регнонов" (Гродно, 1995); втором 

снмпознуме гепатологов Беларусн "Актуальные вопросы генатолопш" 

(Гродно, 1996); XXXIII Международном конгрессе фнзнологов (Санкт-
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Петербург, 1997); XXXIII сьезде Польского бнохнмнческого обіцества 

(Краков, 1997); Республнканской конференцнн "Достнження н актуальные 

проблемы кпшшко-лабораторной днагностакн" (Мннск, 1997); Междуна-

родной конференцмн "Малые дозы ноннзнруюшей раднашш: бнологнче-

скне зффекты н регуляторный контроль" (Севнлья, Нспаігая, 1997); Респуб-

лнканской конференцнн "Фундаменгальные н прнкладные аспекты радао-

бнолопш: бнологнческне эффекты малых доз раднацнн" (Мннск, 1998); 3-

ем Международном Конірессе по внтамннам н бнофакторам (Гослар, Гер-

мання, 1998); Международной конференцнн "Днагноз н леченне раднацн-

онного пораження" (Ропердам , Голландая, 1998); треіьем снмпознуме гс-

натологов Беларусн "Актуальные вопросы гспатологнн" (Гродно, 1998); 

Конференцнн обіцества no нсследованню свободных радакалов (Гранада, 

Нспання, 1998); Конференцнн "Актуальные вопросы обмена вевдеств" 

(Вшіыпос, Лмтва, 1999). 

Onублйкованность рез ультатов. ІІо теме дассертацнн опублнковано 

18 работ: нз ішх 4 статьн в научных журналах, 4 статьн в сборннках, 7 тезн-

сов докладов на мсждународных конференцнях н снмпознумах н 3 - на 

республнканскнх. Обшее колнчсство страннц опублнкованных матермалов 

- 4 7 . 

Структура u обьем дйссертацш, Работа нзложена на 107 страннцах 

компьютерного набора, содержнт 8 таблнц н 8 рнсунков. Днссертацня со-

столт го введення, обзора лнтераіуры, 4 глав собственных нсследованнй, 

заключення н сгшска цнтнруемой лнтературы, включаюіцего 146 русскоя-

зычных н 130 нностранных нсточннков. 

МАТЕРНАЛЫ W МЕТОДЫ НССЛЕДОВАННЯ 

йсслсдовання выполнены на 216 белых беспородных крысах-самках 
массой 140-160 г. Каждая опытная группа сосгояла ш 6 жнвотных. 

Ннгаляцнонныс заіравкм проводшга в спецнальных камсрах, куда 

вместе с воздухом поступал формальдсгнд в концентрацнн 10 мг/м
3
, еже-

дневно по 7 часов дневного времснн в течеіше 5 дней (суммарная экспозн-

цня 35 ч). Раствор фенола вводюга внугрнжелудочію в обьеме 0.5 мл в дозе 

10 мг/кг массы тела в теченме 5 дней. Комплексное воздействне фенола н 

формальдегвда модешровалн следуюіцнм образом: в теченне 5 дней кры-

сам внутрнжелудочно вводалн фенол в дозе 10 мг/кг массы тела, затем жн-

вотные помевдалнсь в камсру н подвергалнсь нні аляцнонной затравке фор-

мальдегндом в теченне 7 часов в концентрацлн 10 мг/м
3
. 

Облученне жнвотных проводалн трехкратно в дозе по 0.25 Гр с нн-

тервалом в одну неделю на установке "АГАТ-С", мовдносгь дозы 0.0106296 

Гр/сек. Суммарная поглошенная доза составнла 0.75 Гр. 
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Состоянне антноксндантной снстемы оценнвалн опреяеленнем актнв-

ностн ГПО [Круглнкова А.Л, Штутман Ц.М., 1976 ], ГР [Хотнмченко С.А. 

н соавт., 1987], концентраціта GSH [Sedlak J., Lindsay R.H., 1968]. В плазме 

кровн нсследовалн актнвность П ' [Habig W. et al., 1974 в модафнкацнн Liu 

Y.H. et al., 1994] н каталазы [Королюк М.А. н соавт., 1988]. Для оценкн нн-

тенснвносга процессов ПОЛ нзмерялн содержанне ТБК-реагнруюідюс суб-

стратов в эрнтроцнтах [Stoks S., Dormandy Т., 1971] н гомогенатах печенн 

[Placer Z.A. et al., 1966]. Конц е т р а цню белка в гомогенатах печенн опреде-

лялн по методу Lowry [Lowry O. et al., 1951], в плазме - спектрофогометрн-

ческн [Кочегов Г.А., 1980]. 

В экспернментах по метаболнческой коррекцнн подопытным жнвот-

ным внутрнжелудочно вводнлн следуювдне препараты: внтамнн Е (а-

токоферола ацетат) в внде масляного раствора в дозе 0,1 мг/г массы тела в 

обьеме 0,2 мл; внтамнн A (ретннола ацетат) в внде масляного раствора в 

дозе 0,002 мг/r массы тела в обьеме 0,2 мл; D-пантенол (Hoffmann, La-

Roshe, IІІвейцарня), водный раствор в дозе 0.026 мг/r массы тела в обьеме 

0,5 мл. 

Результаты нсследованнй проаналнзнрованы методом варнацнонной 

статнстнкн с нспользованнем t-крнтерня Стьюдента ч методом достоверно-

ста сравннваемых велнчнн [Рокнцкнй П.Ф., 1973]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ НССЛЕДОВАННЙ Н НХ ОБСУЖДЕННЕ 

Влнянне паров формальдсгнда на функцноннрованне глутагноновой 
снстемы в кровіі іі печснн крыс 

Нашм нсследовання показалн, что 35-часовая ннгаляцнонная затрав-

ка формальдегндом в концентрацнн 10 мг/м
3
 не вызывает нзмененнй в 

функцноннрованнн глутатноновой снстемы в кровн. В печенн наблюдалось 

увелнченне концентраіцін GSH н актавностм ГР на 26 н 32% соотвеіствен-

но (табл. 1). Однако прн этом пронсходнт ннтенснфнкацня процессов ПОЛ, 

o чем свмдетельствует возрастанне содержання ТБК-реактнвных продуктов 

на 31% в эрнтроцнтах н на 39% в печенн. Актнвность каталазы достоверно 

повышается в нлазме кровн н в печенн экспернментальных жнвотных. Та-

кое нзмененне в печенн, на наіп взгляд, можно трактовать как благопрнят-

ное, так как каталаза не только обезврежявает Н2О2, но н может катаітазн-

ровать реакцгао превраіцення образуювдегося іфн окнсленнн формальдегн-

да формната в утольную кнслоту [Тнунов Л.А., 1981]. ГІовышенме же ак-

тйвііостн этого внутрнклеточного фермента в плазме кровн позволяет с 

большой степенью увсренностн угверждать, что под действнем формальде-

гвда ндет нарушенне целостностн клеточных мембран. 

Репозиторий ГрГМУ
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Влнянне паров формальдеглда (10 мг/м
3
, 35 часов) на актавность ГР, ГПО, 

ГТ, каталазы н концентравдпо GSH a ТБК-реактавных продуктов в кровн н 

печенн крыс. ( М ± т ; п=6; * - р<0.05) 

Показателн Контроль Формальдегнд 

Кровь 

GSH, мкмоль/мл эрнтроцнтов 1.97±0.11 2.2210.05 

ГР, нмоль/мнн/г IIb 4.6410.42 4.7410.88 

ГПО, нмоль/мнн/г Hb 297.5131.3 354.9138.6 

ГТ, мкмоль/мнн/г белка 35.7412.33 35.2114.51 

Каталаза, мкмоль/мнн/r бслка 2.1910.19 3.0210.21* 

TBARS нмоль/мл эрнзроцнтов 16.42±1.47 21.51±1.11* 

Печень 

GSH, мкмоль/г тканн 6.81 ±0.43 8.59±0.33* 

ГР, нмоль/мнн/г белка 66.08±2.38 87.3812.93* 

ГІК), нмоль/мнн/г белка 347.3120.0 342.0154.7 

Каталаза, мколь/мнн/г белка 471.7120.7 972.7±74.1* 

TBARS, нмоль/г тканн 36.4811.79 50.8013.51* 

Еіце одннм фактом, косвенно подтверждаюіцнм н а т е предположенне яв-

ляются данные o сннженнн чнсла эрнтроцнтов, полученные в этом же экс-

пернменте [Требухнна Р.В. н соавт., 1999]. Отсутствне нзменсннй актнвно-

стн ГР н ГПО указывает на то, что ннтенснвность работы антшіерекнсного 

коміюнента глутатноновой снстемы не увелнчнвается. Следовательно, в 

данном случас вдет пренмуіцественное расходованне GSH в детокснкацн-

онных процессах. Н следствнем этого могло стать уснленне гтроцессов ПОЛ 

в кровн. В неченн ннтенснфнцнровалась рагенерацня GSH глута глонредук-

тазой. Актнвность ГПО не нзмеііялась, a значнт, вклад глутатнонпероксн-

дазігой реакцнн в образованне окнсленного глутатаона не увелнчнвался. 

GSSG мог образовываться неферментатнвно в результате взанмодействня 

GSH непосредственно со свободнымн радакаламн нлн в ходе днсульфндре-

дуктазного восстановлення SH-групп белков. Нзвестно, что на воздействня, 

псрвнчно сннжаювдне уровень GSH, клетка отвечает его сверхпродукгдаей 

[Кулннскнй В.М., Колесннченко Л.С., 1990]. 

Характер н степень наблюдаемых нзмененнй позволяет предполо-

жнть, что в данном случае наблюдается фаза первнчных бнохнмнчсскнх ре-

Таблнца 1 
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акцнй, протекаюіцнх в пернод метаболйческой адаптацмн органнзма к воз-

действгао ксенобноі нка. Она осушествляется посредсгвом актнвацнн снс-

тем іюддержання гомеостаза (преждс всего снстем антноксндантной заідн-

ты) н направлена на обезврежнванме генернруемых АФК, a также на под-

держанне необходамого уровня GSH, усшіенно расходуемого прн осуіцест-

вленіш завднтных реакцнй. 

Состояннс глутатноновой снстсмы в кровн it печенн крыс 

после nu iокснкаціін фенолом 

Энтеральное введенне фенола в дозс 10 мі/кг в теченне 5 дней практн-

ческн не ПОВЛЙЯЛО на нзучаемые намн ноказателн в кровн, но самым суіце-

ственным образом отразнлось на функіійонйрованйй глутатноновой снсте-

мы в печенн (табл. 2). В этой тканн отмечено снйженне актйвноста ГПО на 

55%, концентрацнн GSH на 44%, актавность ГР возрастала на 41%. йнток-

снкацня фенолом не вызываег актавацйй ПОЛ нн в печенн, нн в эрнтроцн-

тах. Возможно, прнчнной этого феномена являются свойства самого фено-

Таблнца 2 

Влнянне фенола (в/ж, 10 мг/кг, 5 дней) на актнвность ГР, ГПО, ГТ, катала-

зы н концентрацню GSH н ТБК-реактнвных продуктов в кровн н печенн 

крыс. ( М ± т ; п=6; * - р<0.05) 

Показателй Контроль Фенол 

Кровь 

GSH, мкмоль/мл эрнтроцнтов 1.96±0.07 1.9810.10 

ГР, нмоль/мнн/г Hb 4.44±0.55 4.7410.57 

ГПО, НМОЛЬ/МЙН/Г Hb 600.2±47.2 557.8153.1 

ГТ, мколь/мнн/г белка 58.4417.48 35.0912.31* 

Каталаза, мколь/мнн/і- белка 2.60±0.31 2.5810.14 

TBARS нмоль/мл эрнтроцнтов 18.48±1.19 15.3410.95 

Печень 

GSH, мкмоль/г тканн 7.32+0.42 4.0910.58* 

ГР, НМОЛЬ/МЙН/Г белка 62.15±3.33 87.4515.12* 

ГПО, нмоль/мнп/г белка 285.5119.0 129.4113.9* 

Каталаза, мкмоль/мнн/г белка 410.7123.3 800.0132.4* 

TBARS, нмоль/ г ткангн 35.9711.56 32.0211.67 
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ла, поскольку нзвестно, что соедннення фенольной прнроды оказывают ан-

тноксндантное дсйствне [Duthie G.G. , 1998]. Ннтокслкацня фенолом ведет к 

сннженню актнвностн ГПО в клетках печенн. й в данной тканн можно на-

блюдать, как функцнональная недостаточность одного нз компонентов ан-

таперекнсной снстемы компенснруется актнвацней другого: на фоне сіш-

ження актнвноста ГПО, уталшнруюіцей Н2О2, пронсходнт возрастанне ак-

тнвностн каталазы, также способной выполнять эту функцню. 

Обгдепрнзнано, что уменыпенне концентрацнн GSH является одннм 

нз важнейшнх последствнй токснческнх воздействнй. В нашнх нсследова-

ннях мы установшта, что отравленне фенолом ведег к значнтельному снн-

женню содержання GSH в печенн. Спецнфнчность деструктнвного эффекта 

фенола на сульфгндрнльные соедннення іюдтверждается н фактом сннже-

ння актнвноста алкоголь- н альдегнддегндрогеназы в легочной тканн зтах 

жнвотных [Баньковскнй A.A. н соавт., 1999], так как в актнвных центрах 

этах ферментов тоже содержатся SH-группы [Торчннскнй Ю.М., 1977]. 

Уменьшенне концентрацнн GSH, в свою очередь, по прннцнпу обратной 

связн, вероятно, етамулнрует актнвность ГР. 

Такнм образом, результаты нашнх нсследованнй н данныс другнх ав-

торов [Мажуга U.M., 1992; Smart R.C., Zannoni V.G., 1985] позволяют 

предподожнть, что основным механнзмом пораження прн янтокснкацнн 

фенолом является блокнрованне сульфгндрнльных групп. 

Экспернменты по нзученню совместного действня фенола (10 мг/кг, 5 

дней), посгупаюгдего в органнзм через желудочно-кншечный тракт, н вды-

хаемых паров формальдегнда (10 мг/м
3
, 7 часов в день, 5 дней) показалн 

следуюгдее. Прн комбшшрованном воздействнн не наблюдается нн увелл-

чення актнвноста каталазы в гшазме кровн, нн повышення уровня ТБК-

реагнруюшнх субстратов в эрнтроцнтах, как это пролсходшю прн ннгаля-

цнн формальдегнда. To есть, согласно нашнм данным, фенол нейтралмзует 

мембранотропное н прооксндантное действне формальдегвда на эрнтроцн-

тарные мембраны. Однако прн этом актнвность ГР в кровн сннжена на 25% 

(Рнс. 1). Такое нзмененне зафнкснровано лілпь прн совместном действнн 

токснкантов. Такнм образом, в данном случае налнцо эффект усшіеішя 

токснческого действня. В результате эпвдемнологнческнх нсследованнй ус-

тановлено, что фенол усллнвает канцерогснное действне формальдегнда 

[Blair A. et al., 1990, Marsh G.M. et al. 1992]. Нашн результаты позволяют 

нам сделать некоторые предположення o механнзмах такого действня. Не-

давно установлено, что GSH загднгцаез топонзомеразу - фермент, участву-

Совмсстное действне фенола н формальдегнда на 

глутатноновую снстему в кровн н печенн крыс 
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Рнс. 1. Некоторые показателн глутатноновой снстемы, актнвность катала-

зы н содержанне ТБК-реактнвных субстратов в кровн н псчснн крыс после 

комбнннрованного действня фенола a формальдеі вда. * -статастаческн 

достоверные нзменення прн р < 0.05. 

юшнй в процессе ренлнкацнн ДНК [Chen Н., Eastmond D.A., 1995]. A прн 

совместном действнн фенола н формальдегвда сішжаегся актнвность ГР, 

что в конечном ятоге может веста к сннженню уровня GSH. Кроме этого, 

феіюл прн нндаввдуальном воздействнн способствует нстоіценто пула вос-

становленного глутатнона в печенн, a в сочетаннн с формальдегвдом - ока-

зываеі сдержнваюгдее влнянме на концентрацшо GSH. Это, возможно, в 

определенной степенн нарушает протеканне процессов реішнкацнн н репа-

рацнн ДНК, что в результате вызывает кластогенные н канцерогенные эф-

фскты [Emerit I., 1994, 1999]. Этн факты заслужнвают особого вішмання н 

дальнейшего детального нзучення. 

В печенн экспернментальных жнвотных прн комбнннрованпой нн-

токснкацнп фенолом н формальдегндом актнвность ГПО угнетена на 68%, 

актнвность каталазы н ГР прн этом увелнчена на 132 н 2 1% соотвегственно. 

Концснтрацня ТБК-реагнруюіішх субсіратов на 40% превышает контроль-

ные значення. Функцнональная недостаточность антноксндантных меха-

ннзмов, вероятно, является прнчлной актнвацнн процессов ПОЛ, которую 

мы наблюдаем в данной гканн. Направленность нзмененнй неотлмчается 
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от таковой прн воздейсгвнн монофакторов. В угнетенне актнвностн ГПО в 

гепатоцшах основной вклад, по нашему мненшо, вноснт воздействне фено-

ла, a BOT ннтснснфнкацню ІІОЛ, очеввдно, вызьгвает формальдегнд. Ком-

плекс выявленных нзмененнй свндетельствует об особенностях проіекання 

комбнннрованной ннтокснкацнн фенолом н формальдегвдом, характерн-

зуюіцейся сннженнем адаптацнонных способностей клегок н органнзма в 

целом, что может прнвеста к срыву бнохнмнческнх процессов адаптацнн н 

прнвыкання. 

Глутатноновая снстема в кровн н печенн крыс после 

фракцішннрованііого у-об.іучення 

В раннне срокн после фракцноннрованного у-облучення (3 сеанса по 

0.25 Гр) в кровн жнвотных актавнруется глутатаоновый редокс-цнкл. Прн 

этом концентрацня GSH уже через час повышается на 21%, a актнвность ГР 

- на 32%, к нсходу первых суток актнвность ГПО возрастает на 55%. В бо-

лее позднне срокн данные показателн, за нсключеннем ГР, от контроля 

достоверно не отлнчаются. Актавность ГР к последнему сроку наблюдення 

сннжается на 67%. Такого рода нзменення, вероятно, могут быть одннм нз 

механнзмов, обеспечнваюгцнх отсутствне актнвацнн ПОЛ на начальном 

этапе нашего нсследовання. Важно отметать, что ннтенснфлкацня свобод-

но-радакальных процессов в кровн (концентрацня ТБК-реагнруюшнх суб-

стратов повышена на 46%) наблюдалась через неделю после заключнтель-

ного сеанса облучення, когда потенцнал антаокнслнтелыюго компонента 

глутатноновой шстемы сннжался до уровня контрольных значеннй. 

Метаболнческнй "ответ" заіцнтных снстем в печснм носнл несколько 

нной характер. В блнжайшне срокн (1 час) после облучення концентрацня 

GSH н актнвность каталазы в гепатоцнтах практаческн не нзменялнсь, ак-

тмвность ГР н ГПО бьша суіцественно угнетена (на 37 н 70% соответствен-

но). Возрастанне зтнх показателей отмсчено лншь через суткн, далее акгав-

ность ГПО остается стабнльно повышенной, актнвность ГР сннжастся, a 

затем вновь возрастает. Достоверный рост актнвноста каталазы зафнксн-

рован лншь к концу четвертой неделн после прекраіцення лучевых нагру-

зок. Первоначальное угнетенне лнбо отсутствне роста актнвностн антлок-

сндантной снстемы, вероятно, стало одной нз прнчнн актнвацнн ПОЛ в пе-

ченн. Уровень ТБК-реагнруюгцнх субстратов был повышен в теченне пер-

вых суток после облучення, спустя неделю он сннжался, a через 4 неделн 

вновь возрастал. 

Такнм образом, прн нзученнн действня фракцноннрованного у-

облучення на глутатноновую снстему в кровн н печенн выявлено, что нзме-

нення носят фазный характер, то есть перноды возрастання актнвностн че-
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ПЕЧЕНЬ 

- GSH — - ГТ 

- ГР — I I — u — I I — u — - Каталаза 

- ГПО - TBARS 

Рнс. 2. Некоторые показателн состояння глутатноновой снстемы в кровн н 

печенн крыс іюсле фракцноннроватюго облучсння в суммарной дозе 0.75 

Гр. По осм ордмнат - нзмененне показателя в % к контролю, но о ш абсцнсс 

- время носле облучення; * - достоверные нзменення прн р < 0.05 

Репозиторий ГрГМУ



13 

редуются с пернодамн угнетсння. Следует отмегнть, что в нзучаемый перн-

од временн наблюдаются отлнчня ответной реакцнн разлнчных клеточных 

снстем органнзма на фракшгоннрованное у-облученне: актнвацня глута-

тноновой слстемы в эрнзроцнтах отмечается в первые часы іюсле лучсвого 

воздействня, a в гепатоцнтах аналогнчные шменення наступают лшпь через 

24 часа. 

Наблюдаемые намн эффекты чрезвычайно схожн с нзмсненнямн в ак-

тнвностн антноксндантной снстемы, нмеюшнмнся после острого н хроіш-

ческого облучення в малых дозах [Волыхнна В.Е., 1997]. Рядом авторов та-

кне колебання рассматрнваются с познцнй фаз развнтня стресс-снндрома 

[Айрапетянц М.Т., Гуляева Н.В., 1988]. Раднацнонно обусловленные нзме-

нення, пронсходягцне в снстемах адаптацлн, с одной стороны, позволяют 

органлзму скорректлровать раннле ответы на воздействле лонлзлруклцлх 

язлученлй, a с друтой, прогресслруя в теченле дллтельного временя, нару-

шают длнамлческое соотпошеяле адаптацлонно-компенсаторных л дест-

руктлвных процессов я формнруют основу для "регуляторной патологлл" 

[Алеслна М.Ю., 1999]. 

Возможнос i н метаболнческой коррекцмн 

Для лзучснля возможяостл коррекцлл вознлкаюшях яарушенлй жя-

вотным перед каждой 7-часовой затравкой формальдегядом, перед каждым 

введенлем фенола, a также перед ях еовместным воздействлем вну грлжелу-

дочно вводллн влтамлн A (0.002 мг/г), вятамлн Е (0.1 мг/г), D-пантенол 

(0.026 мг/г) лндявлдуально ллп в сочетапяя. Для лсследованяя протектор-

ного действяя данных вешеств прл фракцяонярованной лучевой нагрузке 

нх вводнлн за 2 н 1 суткн перед каждым сеансом облучення. 

Результаты нашнх экспернментов показалн, что внтамнны Е, А, 

предшествешшк пантотеновой кнслоты пантенол, a также сочетанне этнх 

вевдеств обладают выраженнымн антнокнслнтельнымн свойствамн. Про-

фнлактнческое введенне вышеназванных вегцеств препятствовало мнтенсн-

фнкацнн ПОЛ, которая нмела место в печенн жнвотных прн ннгаляцнон-

ной затравке формальдегндом, прн совместном действнн формальдегнда с 

фенолом н прн облучешш эксперлментальных жнвотных. Этн свойства вн-

тамннов Е н A шнроко освеіцены в лнтературе [Сгшрнчев В.Б., Конь Н.Я., 

1989, Галкнна С.Н., 1984, Goodman D., 1982]. Обраіцает на себя вшшанне 

одна особенность действня нсследуемых препаратов . Она заключается в 

том, что замедленне ннтенснвностн процессов ПОЛ пронсходнт лншь в той 

гканн, где первоначально лшіопероксндацля была уснлена. Такую законо-

мерность мы наблюдалн в печенл. На лнпопероксндацюо в эрнтроцнтах 

внтамнны н пантенол влляют слабее. В псченн введенне внтамннов н пан-
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тенола препятствуют повышенню актнвностн каталазы. Этот факт также 

может сввдетельствовать об антноксндантных свойствах данных вешеств. 

йнднввдуальное введенне внтамннов Е, A нлн пантенола оказываст мем-

бранопротекторное действне. Такое заклточенне мы сделалл, основываясь 

на данных об уменьшеннн актнвностн каталазы в гшазме кровн. й еслн в 

отношеннн действля внтамннов A н Е напта результаты лшль служат под-

твержденнем уже давно нзвестных фактов [Деев A.M., 1978, Бурлакова Е.Б., 

1985], TO no пантенолу такнх данных практнческн нет. 

Во всех варнантах опытов отчетлнво прослежнвалась обшая законо-

мерность, заключавшаяся в увелнченнн актнвностн каталазы н ГТ в плазме 

кровн послс прнменення компознцнн, состояшей нз внтамннов A, Е н пан-

тенола. Такне нзменення могут быть прнзнаком нарушення цслостносга 

мембран. Возможно, здесь сказывается нзбыток антноксндантов, н это надо 

учнтывать прн подборе дознровок внтамннов прн нх совместном введеннн. 

Обраіцают на себя вннмаіше данные o сннженнн актнвноста ГР в 

кровн после введення внгамннов н пантенола. В печеночной тканн актнв-

ность ГР, повышенная прн воздействнн неблагопрнятного фактора, после 

проведення метаболнческой коррекцнн сннжается до контрольных значе-

ннй. Для обьяснення полученных результатов можно предположнть, что 

нспытанные эубнотнкн влняют лнбо на концентрацшо окнсленного глута-

таона, лнбо на работу ПФП. Прнчем нанболее вероятно, что каждое нз ве-

гдеств нмеет собственный н весьма спецнфнчный механшм действня. В ча-

стностн, внтамнны Е н А, реалнзуя свон антнраднкальные свойства, могут 

уменьшать расходованне GSH в качестве неферментагнвпого антноксндан-

та, н, следовательно, сннзнть конценфацшо GSSG. 

Профшгактнческая эффекгнвность пантенола, возможно, обусловлена 

его стамулнруюіцмм действнем на бносннтез кофермента A н соогветствен-

но КоА-завнснмые реакшш. В частностн, к таковым относятся N-

ацетнлнрованне нлн пгацнновая коньюгацня [Parke D.V, 1973. Ковлер 

М.А., 1998]. Кроме этого, увелпченне внутргаслеточного содержання КоА -

соедннення, нмеюіцего в своем составе SH-rpynny, офажается на обмене 

другнх сульфгндрнльных соеданеннй в клепсс. Резулыаты, полученные на-

мн, показывают, что профнлактнческое назначенне жлвотным пантенола 

нндаввдуально шш в сочетаннн с внтамннамн A н Е ведет к повышенню 

концентрацнн GSH в эрнтроцніах н в печенн. В частноста, ввсдеіше панте-

нола облучаемым жнвотным вело к повышенню концентрацнм GSH в 

эрнтроцнтах до 3.18+0.10 мкмоль/мл (контроль 2.7710.11 мкмоль/мл), 

комбнннрованное прнмененне пантенола с внтамннамн A н Е способство-

вало повышеніпо содержання GSH до 3.2510.10 мкмоль/мл (контроль 

2.7710.11 мкмоль/мл) в эрнтроцнтах н до 9.2310.22 мкмоль/r (контроль 

6.7110.42 мкмоль/г) в клетках печенн. 
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Такнм образом, полученные намн результаты свндетельствуют o воз-

можноста н целесообразноста мспользовання вятаммнов A, Е н пантенола 

для метаболнческой коррекцнн наругаеннй, возннкаюгцнх прн янтокснка-

ігяях формальдегндом н фенолом, a также прн воздействнн на органнзм у-

нзлученяя. 

ЗАКЛЮЧЕННЕ 

1. Воздействнс формальдегада в концентрацнн 10 мг/м
3
 в теченне 35 часов 

вызывает повышенне концентрацнн восстановлешгого глутатнона н ак-

тавностн глутатнонредуктазы в печенн крыс на фоне уснлення лнпопе-

роксндацян в печенн н эрнтроцятах [5; 9; 14]. 

2. Мнтоксякацяя фенолом (в/ж) в дозе, равной 1/10 от LDso ведет к сннже-

нню концентрацня восстановленного глутатнона н уменьшенню актнв-

ностн глутатнонпероксядазы в печенн, прн одновременном повышення 

актнвностя глутатаонредуктазы я каталазы в данной тканн [5; 12; 14]. 

3. Комбнннрованное действне фснола (10 мг/кг, пятнкратно) н формальде-

гнда (10 мг/м
3
, 35 часов) угнетает в кровн процесс регенерацян восста-

новлснного глутатнона нз ero окнсленной формы [11; 15]. 

4. Фракішоннрованное у-облучечяе в суммарной дозе 0,75 Гр сопровожда-

ется актнвацней глутатаоновой снстемы в кровн в раннне срокн после 

воздействня, прн этом актнвацмн перекнсного окнслення лнпндов не на-

блюдается. Поннженне актнвностн глутатноновой снстемы н уснленне 

лнпоііероксвдацнн в кровн отмечены спустя неделю после воздействня 

[2; 7; 13; 16]. 

5. В печенн крыс, подвергнутых фракцноннрованному у-облученню в сум-

маріюй дозе 0.75 Гр, первоначалыюе угнетенне глутатноновой снстемы 

сменяется ее актнвацней. Этн нзменення пронсходят на фоне ннтенснфн-

кацнн перекнсного окнслення лшшдов [7; 9; 17]. 

6. Нндавндуальное введенне внтамннов Е (0.1 мг/г), A (0.002 мг/r), предше-

ственнгаса пантотеновой кнслоты пантенола (0.026 мг/г) перед воздейст-

внем формальдегнда, фенола шш ноннзнруюгдей радтацнн способствует 

уменыпенню ннтенснвностн процессов перекнсного окнслення лштндов. 

Внтамнн A н пантенол предотвраіцают сннженне уровня восстановлен-

ного глутатнона, пронсходягцее в печенн прн ннтокснкацнн фенолом, н 

уменыненне актнвносга глутатнонпероксвдазы прн совместном дейст-

внн фенола н формальдегнда [3; 8; 10]. 

7. Сочетанное введенне внтамннов Е, A н пантенола перед воздсйствнем 

ноннзнруюшей радаацнн ведет к возрастанню концентрацнн восстанов-

Репозиторий ГрГМУ



16 

ленного глутатнона в эрнтроцнтах н печенн, сннжает ннтенснвность 

процессов перекнсного окнслення лнпндов в печенм. 

Профнлактнческое назначеннс этнх веіцеств прн ннтокснкацнн фор-

мадьдегндом, фенолом нлн прн нх сочетанном воздействші предотвра-

шает развнтне нарушеннй в функцноннрованнн глутатноновой снстемы 

н ведет к ослабленню ннтенснвноста лнпопероксндацнн в печенн [6], 
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Ю З Ю М Э 

Пегушок Наталля Эдуардаўна 

Стан глутатыенавай сістэмы пры ўздзсянні фармальдэгіду, фенолу i у-

выпраменьвання. Магчымасці карэкцыі вітамінамі A, Е i пантэнолам 

Ключавыя словы: фармальдэгід, фенол. фракцыянавапае у-

выпраменьванне, глутатыен, глутатыенрэдуктаза, глутатыенпераксідаза, 

вітамін Е, вітамін А, пантэнол. 

Аб'ект даслсдавання: печань, кроў, эрытрацыты, плазма крыві пацу-

коў. 

Прадмег даследавання: актыўпасць глутатыенрэдуктазы, глутатыен-

пераксідазы, глутатыентрансферазы, каталазы, канцэнтрацыя адноўленага 

глутатыену i тыябарбітурат-рэагуючых рэчываў. 

Мэта працы: вывучэнне стану глутатыенавай сістэмы ў крыві i печані 

ііацукоў прьт ўздзеянні на арганізм у-выпраменьвання, фармальдэгіду, фе-

нолу i спалучэння гэтых рэчываў, a таксама выпрабаваннс пратэктарных 

уласцівасцяў індывідуальнага i комплекснага ўжывання вітамінаў Е, A i 

пантэнола пры названых уздзеяннях. 

Метады даследавання: біяхімічныя, статыстычныя. 

Атрыманыя вынікі i ix навізна: упершыню праведзена комплексная 

ацэнка функцыянавання глутатыенавай сістэмы пры дзеянні фармаль-

дэгіду, фенолу альбо у-выпраменьвання. Устаноўлена, іпто пры 

ініаксікацыі фармальдэгідам асноўным фактарам пашкоджання на малеку-

лярным ўзроўні з'яўляецца прааксідантнае i мембранатропнае дзеянне так-

сіканта. Атручэнне фенолам блакуе працу малекулярных сістэм, утрым-

ліваючых SH-групы. Выяўлены часавыя асаблівасці рэагавання глутатые-

навай сісгэмы ў крыві i печані на фракцыянаванае у-апраменьванне. Упер-

шыню вывучаны ушіыў сумеснага дзеяння фенолу i фармальдэгіду на глу-

татыенавую сістэму. Вызначана з'ява пасілення адмоўнага ўздзеяння аген-

таў пры адначасовым нівсліраванні прааксідантных эфектаў. Упешыню па-

казана магчымасць метабалічнай карэкцыі парушэнііяў функцыянавання 

сістэмы глутатысну i звязаных з ім ферментаў папярэднікам пентатэнавай 

кіслаты пантэнолам, a таксама спалучаным выкарыстаннем гэтага 

эубіетыка з прьфоднымі антыаксідантамі (вітамінамі Е i A). 

Рэкамендаціі па выкарыстаішю: атрыманыя даныя могуць быць вы-

карысганы для распрацоўкі метадаў прафілактыкі i лячэння таксічных i 

прамяневых пашкоджанняў арганізма. 

Галіна выкарыстання: біяхімія. медыцына. 
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РЕЗЮМЕ 

Петушок Ыаталья Эдуардовна. 

Состоянне глутатноновой снстемы ігрн воздействнн формальдегнда, фено-

ла н у-нзлучення. Возможностн коррекцнн внтамннамн A, Е н пантенолом 

Юшчевыс слова; формальдегнд, фенол, фракцноішровапное у-

облученнс, глутатнон, глутатнонредуктаза, глутагаонпероксндаза, внтамнн 

Е, внтамнн А, пантенол. 

Обьект ясследовання: печень, кровь, э рнфоцнты , плазма кровн крыс. 

Предмет нсследовання: актнвность глутаі нонредуктазы, глутатнон-

пероксндазы, глутатнонтрансферазы, кагалазы, концентрацня восстанов-

ленного глутатнона н тнобарбнтурат-реагнруювднх вегдеств. 

ІІель работы: нзученне состояння глутатноновой снстемы в кровн н 

печеіш крыс прн воздействмн на органнзм у-облучення, формальдегнда, 

фенола н сочетання этнх вевдеств, a также нспытанне протекторных свойств 

ннднвндуального н комплексного прнменення внтамннов Е, A н пантснола 

прн указанных воздействнях. 

Методы нсслсдовання: бяохнмнческне, стагмстнческмс. 

Полученные рсзульгаты н нх новнзна. Проведена комплексная оцснка 

функцноннровання глутатаоновой снстемы в кровн н печенн крыс прн 

действнн формальдегвда, фепола шш у-нзлучення. Установлено, что прн 

ннтокснкацнн формальдегндом ведуіцнмн факторамн поражеішя на моле-

кўлярном уровне являются прооксндантное н мембранотронное действне 

токснканта. Отравленне фенолом блокнруег шстемы, содержавдне SH-

гругшы. Выявлены временные особенноста реакцнн глутатноновой снсте-

мы в кровн н печенн на фракцноннрованное у-облученне. Впервые мзучено 

влняннс совместного действня фенола н формальдегнда на глутатноновую 

снстему. Усгановлено явленне уснлення спрнцательноі o действня агеіітов 

на глутатнонзавнснмые фермснты прн одновремснном ннвелнрованнн 

прооксндантных эффектов. Впервые показана возможность метаболнче-

ской коррекцнн нарушеішй функцноігаровання сястемы глутатнона н свя-

занных с вдш фермснтов нредшественнгасом пантотеновой кнслоты панте-

нолом, a также сочетанным прнменсннсм этого эубнотнка с прнроднымн 

антноксвдантамн (внтамшіамн Е н А). 

Рекомендацнн ію нспользованню: полученные данные могут быть нс-

пользованы для разработкн методов профнлактнкн н лечення токснческнх 

н лучевых пораженнй орг аннзма. 

Область прнмененмя: бнохнмня, меднцнна. 
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S U M M A R Y 
Natalia E. Petushok 

State of the glutathione system under formaldehyde, phenol and y-radiation 
exposure. Possibilities of it correction by vitamins E, A and pantothenol 

Key words: formaldehyde, phenol, fractional y-irradiation, glutathione, 
glutathionereductase, glutathioneperoxidase, vitamin E, vitamin A, pantothenol. 

Object of studies: liver, blood, erythrocytes, blood plasma of rats. 
Subject of studies: activity of glutathionereductase, glutathioneperoxidase, 

glutathionetransferase, catalase, concentration of reduced glutathione and thio-
barbituric acid-reactive substances. 

Study goal: the investigation of the glutathione system in blood and liver of 
rats under y-radiation, formaldehyde and phenol exposure; the testing of protec­
tive properties of vitamins E, A and pantothenol under these experimental con­
ditions. 

Study methods: biochemical, statistical. 
Received results and their novelties: for the first time was assessed the 

functioning of the glutathione system in blood and liver of rats under formalde­
hyde, phenol or y-radiation exposure. The data obtained show that formaldehyde 
act as prooxydant and membrane-destructive agent, phenol block the molecular 
systems containing SH-groups. The time-course changes in the state of the glu­
tathione system were shown to take place after fractional y-irradiation. For the 
first time was investigated influence of combined action of phenol and formalde­
hyde on the glutathione system. The effect of enhancement of toxic action with 
parallel smoothing of prooxidant influence were shown. For the first time was 
demonstrated the possibility of metabolic correction of disturbances in the system 
of glutathione and glutathione-related enzymes by precursor of the pantothenic 
acid pantothenol and also by the combined use of these compound with vitamins 
E and A. 

Usage recomendations: the obtained data can be used for the elaboration 
of the preventive methods and methods for treatment of toxic and radiation in­
jury. 

Area of application: biochemistry, medicine. 
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