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ФИЗИОЛОГИЯ

Я. м. КАБАК и Е. Б. ПАВЛОВА

ИСПЫТАНИЕ СТИМУЛИРУЮЩЕГО РОСТ ГИПОФИЗАРНОГО 
ЭКСТРАКТА НА КРЫСАХ, ПОЛУЧАЮЩИХ МЕТИЛТИОУРАЦИЛ

(Представлено академиком А. Д. Сперанским 17 VI 1949)Изучение -микроскопической структуры гипофиза у человека при акромегалии и определенных формах нанизма, а также у так называе­мых «карликовых» мышей, дало основание считать, что необходимое для нормального роста гормональное вещество (или вещества), поступающее в кровь из передней доли гипофиза, продуцируется имеющимся в этой железе ацидофильными клетками (>). В то же время известно что в ги­пофизе тиреоидектомировэнных животных (по крайней мере, ’некоторых видов) эти клетки (или, вернее, ацидофильные гранулы в них) исчеза­ют (°), а в числе многих других последствий тиреоидектомии обычно на­блюдается нарушение роста.За последние годы стало возможным выключать у животных гормо­нальную функцию щитовидной железы, не прибегая к хирургическому вмешательству, с помощью веществ типа метилтиоурацила (3). У крыс получающих с кормом достаточную дозу метилтиоурацила, наступает состояние, сходное с атиреозом, в частности, задержка роста. В преды­дущем нашем исследовании было установлено, что в гипофизе таких крыс, в течение месяца после начала воздействия, совершенно исчезают клетки с ацидофильной грануляцией (4).Исходя из приведенных выше гистофиэиологических данных о зна­чении ацидофильных клеток передней доли гипофиза, можно предпола­гать, что у животных, у которых функция щитовидной железы блокиро­вана метилтиоурацило.м, так же как и у тиреоидектойированных живот­ных, в гипофизе прекращается образование гормонального вещества (или веществ), необходимого для нормального роста. Если это предполо­жение правильно, то у таких животных можно устранить задержку рос­та не только тироксином (что хорошо установлено предшествующими исследованиями), но, хотя бы в некоторой степени, и введением соот­ветствующих экстрактов из передней доли гипофиза.В настоящей статье приводятся экспериментальные данные под­тверждающие это предположение. Результаты нашего исследования по­казывают, что изменение гипофиза является одним из существенных звеньев в цепи последствий тиреоидектомии, приводящих к нарушению роста, и что животные, получающие ,метилтиоурацил, могут служить тест-объектом для испытания стимулирующих рост экстрактов из перед­ней доли гипофиза.MaJeP^aj'H мет°Дика- Для опытов брались крысы самцы весом 40—60 г. К корму животных (каша из различных круп, к которой добавлялись пропущенное через мясорубку мясо и рыбий жир) давав­шемуся один раз в сутки в таком количестве, чтобы он поедался в тече-
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ние 22 24 час., подмешивался метилтиоурацил из пасчетя чо «п животные получали молоко и морковь НЙкяЛ? о™’ П0ЛУчающие метилтиоурацил, в первые 2—3 недели растут нормальные, но затем начинают отставать в весе Так в условиях а ^^пыс0^73 33 ’5 МеС’ ВеС Н0Рмальных крыс примерно’утраивался а у крыс, получавших метилтиоурацил, достигал лишь ІЯП Что/ ’ сравнению с исходным. В дальнейшем разница1 вес^ІанГвйХ^ более значительной, так как у нормальных крыс росГпХлжается я крысы, получающие метилтиоурацил, в большинстве случаев перестают

в нашем предыдущем исследовании (<), само ио себе достаточно вероят”' фу™"> ™ф=
Н—

ции количество препарата растворялось каждые 3—4 днявых вещеот передо? «У™?™» экстрактом белко-

пХыі: sshУ ии в нем клеток с ацидофильной грануляцией в настояшрм следовании имеют значение: а) в связи с указянным nfnnЭ ° Щ М ИС’
DC1X4CU1O

для инъек-

ему по действиютечение 35—70продолжавших экстракта. ше™Пп~^ “ 39 КРЫМХ’ предварительно вДргп ?лУчавших метилтиоурацил и, согласно методике получать и в период инъекций гипофизарного

метилтиоурацил, Паточно ежедневно^вводитк тип КРЬІСаМ’ длительно получавшим 5 Дней они начали прибавлятТ в веСе и в ”°бЫ уже а ближайшиеклетки. Ацидофильные клетки в гипосЬизе У "ИХ П0Я1“ь ацидофильныених индикаторов на наличие тироксина в органе Ч“СЛУ наяболее чувствитель- 946



гои группы та же доза вводилась за 3 инъекции в день. В опыте III инъекции производились 1 раз в день, но для половины всего количества таг мт Л ™ъициРУемомУ раствору предварительно добавлялся аце- крысу В день) в Расчете, что таким образом будет замедлена скорость рассасывания препарата и усилено его действие Результаты опытов приведены в табл 1 Действие.
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III

Таблица 1CPnoc”e юГнГ °6 ИЗМСНеНИИ веса тела подопытных крыс еле 10-дневного введения гипофизарного препарата
опыта Воздействие

Ч
ис

ло
 ин

ъе
к­

ци
й в

 де
нь

Ч
ис

ло
 жи

во
т­

ны
х

Вес тела в г Изменение веса

пе
ре

д н
а­

ча
ло

м 
ор

ы
та

пе
ре

д 
за

бо
ем

 
__

__
__

1

в г В %
МТУ ♦ (контроль) . . МТУ 4- 5 мг ГП ** 6 1 88 77 —11 —12МТУ + 15 мг ГП........................................ о3 _____5 81 81 0 05 92 108 4-16 +17МТУ 4- 15 мг ГП ।МТУ + 15 мг ГП........................................ 1 4 69 77 + 8 + Но 5 77 97 +20 + 26МТУ + 15 мг ГП . , 92МТУ + 15 мг ГП + 1 мг ацетата । 1 / 95 + 3 + 3меди . 11 7 93 ; 104 1 + 11 +12

* МТУ - метилтиоурацил. ** ГП - гипофизарный препарат.10 1 У КОНТР°ЛЬНЫХ крыс, получавших метилтиоурацил за10 дней вес не только не прибавился, но даже уменьшился ня 19 о/ У крыс же, получавших гипофизарный препара?, при X 5мг вес І ранился прежним, а при дозе 15 мг увеличился на 17% по сравнению с исходным. Результаты опытов II и III показывают что 3-кр™ в день введение препарата более эффективно, чем однократное и что и о бавление к инъицируемому раствору ацетата меди уйлиГает поХРтью°ХВт™ИвЯа ЭТ°Г0 ра"Вора' В гипофизе всех подопытны^крыс
ХТв о* 0 "м”°"УРацн^Тте™^?, КРЫСЫ пРедваРигельно получали метилтио- ур цил течение 42 дней, а срок введения гипофизарного экстракта = Д° 16 д"е“- В“ 15 »Р“С. бывш“ » опыте So™X, + ’ "ет"л™°УРа«»» » по время его проведения, согаквообычной методике данного исследования. 5 крыс были оставлены в кя ГсГ0=^ п ™КаКИМ Добавочным воздействиям не подверга­лись, остальным 10, распределенным в две равные группы вводился ги пофизарный препарат по 5 и 15 мг в день (за 3 инъевдии) В этом опы- е, так же как и в первом, у контрольных крыс вес уменьшился (за 16 дней в среднем на 9 г, т. е. на 8% по сравнению с нсюдным ’Крысы же, получавшие гипофизарный препарат, значительно приба­вили в весе,- при дозе 5 мг - на 14%, а при дозе 15 мг - на Ж R Sma’ ТЭи?М образом’ в этом опыте оказалась эффективной даже меньшая из испытанных доз (5 мг), которая, судя по результатам опыта I, все же близка к пороговой.
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Средние данные об изменении веса тела подопытных крыс ’ результате 16 д Н е в н о г о в в е д е н и я г и п о ф и з а р н о г о п р е п а р а т а (опыт IV)
Таблица 2

Воздействие
Число 

животных

Вес тела в г Изменение веса

перед нача­
лом опыта

перед 
забоем в г в %

МТУ (контроль) .................................................... 5 110 101 —9 — 8МТУ + 5 мг ГП.................................................... 5 97 111 + 14 + 14МТУ -J- 15 мг ГП.................................. 5 93 117 + 24 +26В гипофизе всех подопытных животных отсутствовали ацидофиль- опытах16™ И наблюдались те же изменения, как и в предыдущихНормальные крысы, примерно такого же возраста, что и подопытные за 1b дней, находясь в одинаковых условиях, прибавили в весе на 8%’ 1ри вскрытии животных, получавших гипофизарный препарат, призна­ков ожирения или отеков обнаружено не было. Можно предполагать, что в описываемых опытах животные, прибавлявшие в весе, действи­тельно росли, однако для полной уверенности в этом необходимы более строгие доказательства, которые мы рассчитываем получить, изучая у подобных животных более специфичные показатели, в частности азоти­стый обмен, размеры костей и зоны их роста.С такой оговоркой результаты настоящей работы позволяют сделать следующие предварительные заключения.Изменение гипофиза является одним из звеньев в цепи последствий тиреоидектомии, приводящих к нарушению роста, так как у животных, у которых полностью отсутствует гормон щитовидной железы, рост может возобновиться хотя бы в некоторой степени при введении экстракта из передней доли гипофиза. Это полностью соответствует гистофизиологи- ческим данным об отсутствии ацидофильных клеток у животных, лишен­ных тиреоидного гормона, и о физиологическом значении этих клеток. Разумеется, это не исключает возможности участия гормона щитовидной железы в процессе роста и другими путями.^Гипофизарный экстракт может оказывать свое стимулирующее рост действие не через посредство щитовидной железы, так как в наших опы­тах ее гормональная функция была выключена метилтиоурацилом.Крысы, получающие метилтиоурацил, могут быть использованы для испытания стимулирующей рост активности экстрактов из гипофиза; они достаточно чувствительны к такому экстракту и на большую его дозу реагируют большим увеличением веса. Такой способ испытания соответ­ствующих экстрактов значительно проще, чем обычно применяющиеся методы, в которых используются гипофизэктомированные крысы или взрослые са.мки крыс, у которых рост естественно прекратился.Поступило13 VI 1949
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