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Состояние кровотока в мелких сосудах кожи белых крыс через 1-15 суток после отравления карбофосом

( 2007 г. Пугачев В. М.

Исследовано 5 показателей допплерограммы (ПМ, σ, АLFα, AHF и ACF) кровотока кожи поясничной области 19 контрольных (интактных) и 27 экспериментальных белых крыс-самок массой тела 190-210 г. через 1, 2, 4, 8 и 15 суток после отравления карбофосом (доза ЛД20). Карбофос вводили в желудок через зонд. Во все сроки исследования все показатели были ниже контрольного уровня. После 2 суток наблюдалась тенденция к их дальнейшему снижению, после 4 и 8 суток - к повышению, после 15 суток - снова к снижению.

Таким образом, отравление малыми дозами карбофоса характеризуется снижением всех, указанных выше показателей, что является важным диагностическим признаком отравления карбофосом.
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Фосфорорганические вещества широко используются в сельском хозяйстве. Все они обладают токсичностью и способностью поражать структуру и функцию почек (1,27), кожу (4,6, 11), иммунную систему (3,7,8), стимулируют развитие злокачественных опухолей (10), угнетают репарацию костной ткани (7), нарушают развитие половых клеток (5).

Для успешного лечения отравлений фосфорорганическими веществами необходимо своевременно поставить правильный диагноз. Для диагностики многих заболеваний в последнее время используется допплеровская флоуметрия (12,13). Однако для постановки диагноза при отравлении фосфорорганическими соединениями этот метод еще не использовался.

Исходя из этого, была поставлена цель, апробировать доплеровскую флоуметрию в качестве диагностического метода при отравлении малыми дозами карбофоса на примере исследования внутрикожного кровотока через 1, 2, 4, 8 и 15 суток после воздействия карбофоса.

В работе использовали 19 контрольных (интактных) и 27 экспериментальных белых крыс-самок массой тела 190-210 г. Экспериментальные животные были разделены на 5 групп. В каждую группу вошли по 5 крыс (в 5-ю группу 7 животных). Экспериментальным крысам вводили карбофос в желудок по ЛД20. Потом после эпиляции кожи в поясничной области записывали допплерограмму при помощи лазерного анализатора капиллярного кровотока (ЛАКК - 1) с последующей ее расшифровкой на компьютере. Было изучено 12 показателей кровотока в микроциркуляторном русле кожи экспериментальных и контрольных крыс. Однако серьезного внимания заслуживали всего лишь 5 показателей, которые оказались стабильно измененными во все сроки исследования. К этим показателям относятся скорость движения форменных элементов крови в микрососудах (ПМ); временная изменчивость перфузии и средняя модуляция максимальной амплитуды кровотока во всех диапазонах (σ); активность эндотелия капилляров, регулирующих частоту и максимальную амплитуду  низкочастотных (частота 1-3 колебания в минуту) колебаний кровотока (АLFα);активность дыхательных экскурсий, регулирующих максимальную амплитуду и частоту высокочастотных (12-24 колебания в минуту) колебаний, обусловленных присасывающим действием легких (AHF); способность сердца регулировать пульсовые колебания (50-90 колебаний  в минуту), связанные с сердечными пульсовыми колебаниями артериального давления (ACF). АLFα  относится к активным механизмам регуляции кровотока,  AHF и ACF - к пассивным механизмам регуляции.

Изменения всех остальных показателей микроциркуляции в разные промежутки времени не достоверны или совсем не наблюдаются.

В результате проведенных исследований обнаружено, что через 1 сутки после перорального введения карбофоса ПМ снизился с 16,81 до 10,26; σ - с 0,63 до 0,37; АLFα  - с 2,72 до 0,74; AHF - с 1,21 до 0,44 и ACF - с 0,69 до 0,22 перфузионных единиц (см табл.). Как видно из таблицы, все, указанные выше, показатели статистически достоверно снижены по сравнению с контролем. Одновременно с этим степень снижения максимальной амплитуды высокочастотных (пассивных) колебаний (AHF и ACF) преобладает над низкочастотными (активными) колебаниями (АLFα).

Через 2 суток после воздействия карбофоса ПМ снизился по сравнению с контролем (см. табл.) с 16,81 до 9,20; σ- с 0,63 до 0,27; АLFα  - с 2,72 до 0,60; AHF - с 1,21 до 0,26 и ACF - с 0,69 до 0,14 перфузионных единиц. Полученные результаты указывают на то, что в конце 2-х суток все параметры кровотока не только снизились по отношению к контролю, но и имеют тенденцию к дальнейшему снижению по отношению к аналогичным параметрам, наблюдаемым в предыдущие сутки. Это свидетельствует о еще большем расстройстве внутрикожного кровотока и его регуляторных механизмов.

В конце 4-х суток после отравления карбофосом ПМ снизился с 16,81 до 11,52; σ- с 0,63 до 0,35; АLFα  - с 2,72 до 0,70; AHF - с 1,21 до 0,3 и ACF - с 0,69 до 0,14 перфузионных единиц по отношению к контролю (см. табл.). В тоже время наметилась тенденция к увеличению большинства показателей (ПМ, σ, АLFα, AHF) по отношению ко 2 суткам, а ACF остался на прежнем уровне, что свидетельствует о некотором улучшении внутрикожного кровотока.

Через 8 суток после перорального введения карбофоса ПМ снизился с 16,81 до 8,10; σ- с 0,63 до 0,43; АLFα  - с 2,72 до 1,10; AHF - с 1,21 до 0,6 и ACF - с 0,69 до 0,30 (см. табл.). Анализ полученных результатов  свидетельствует о том, что только ПМ несколько снизился по отношению по отношению к 4-м суткам и оказался в 2,1 раза ниже контрольного уровня. У всех остальных показателей обнаружилась тенденция к повышению. В частности, σ, АLFα, AHF и ACF достоверно увеличились по отношению к четвертым суткам на 23,57,100 и 100 % соответственно, что указывает на существенное улучшение внутрикожной микроциркуляции и ее активных и пассивных регуляторных механизмов.

В конце 15-х суток после отравления уменьшились ПМ с 16,81 до 10,70; σ- с 0,63 до 0,29; АLFα  - с 2,72 до 0,62; AHF - с 1,21 до 0,17 и ACF - с 0,69 до 0,13 перфузионных единиц (см. табл.). Через 15 суток после воздействия карбофоса ожидаемое улучшение внутрикожной микроциркуляции не оправдалось. По сравнению с 8 сутками σ снизилась в 1,5 раза, активные регуляторные механизмы (АLFα) - в 1,8 раза, пассивные регуляторные механизмы (AHF  и  ACF) - в 3,5 и 2,3 раза соответственно. Анализ полученных результатов свидетельствует о наступлении очередного ухудшения внутрикожного кровотока и его регуляции сравнимое с 4 сутками.

Таким образом, после перорального введения карбофоса происходит угнетение скорости кровотока (ПМ), временной изменчивости перфузии и средней модуляции кровотока кожи (σ), активных (АLFα) и пассивных (AHF  и  ACF) механизмов регуляции микроциркуляции. После 4и 8 суток намечается тенденция к нормализации кровотока кожи, после 15 суток наблюдается очередное угнетение практически всех параметров микроциркуляции.

Таким образом, все 5 показателей внутрикожной микроциркуляции (ПМ, σ, АLFα, AHF и ACF), выявленных методом допплеровской флоуметрии, подтверждены характерным изменением при воздействии малых доз карбофосом и могут служить признаками при постановке диагноза на ранних этапах отравления карбофосом.

Таблица

Изменение показателей микроциркуляции кожи белых крыс через 1,2 , 4, 8 и 15 суток после перорального введения карбофоса (доза ЛД20)

	Сутки после

отравления
	Контроль

опыт
	Показатели

	
	
	ПМ в перфузионных единицах
	  σ в перфузионных единицах
	АLFα  в перфузионных единицах
	AHF в перфузионных единицах
	ACF в перфузионных единицах

	1
	Контроль

Опыт
	16,81+0,47
10,26+0,70*
	0,63+0,07

0,37+0,03*
	2,72+0,70

0,74+0,13*
	1,21+0,24

0,44+0,09*
	0,69+0,12

0,22+0,03*

	2
	Контроль

Опыт
	16,81+0,47
9,20+1,20*
	0,63+0,07

0,27+0,03*
	2,72+0,70

0,60+0,15*
	1,21+0,24

0,26+0,07*
	0,69+0,12

0,14+0,04*

	4
	Контроль

Опыт
	16,81+0,47
11,52+1,56*
	0,63+0,07

0,35+0,03*
	2,72+0,70

0,70+0,07*
	1,21+0,24

0,30+0,04*
	0,69+0,12

0,14+0,02*

	8
	Контроль

Опыт
	16,81+0,47
8,10+3,29*
	0,63+0,07

0,43+0,04*

	2,72+0,70

1,10+0,19*
	1,21+0,24

0,60+0,16*
	0,69+0,12

0,30+0,05*

	15
	Контроль

Опыт
	16,81+0,47
10,70+2,86*
	0,63+0,07

0,29+0,03*
	2,72+0,70

0,62+0,27*
	1,21+0,24

0,17+0,04*
	0,69+0,12

0,13+0,03*


* - где Р< 0,05 по сравнению с контролем
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The Skin Blood Flow of White Rats in 1-15 Days after them Poisoning by a Carbophos

Pugatshov V. M.

Five indexes of the blood vessel flow of the white rat skin have been studded by a Doppler method. The indexes are 1) the blood flow velocity in skin small blood vessels (ПM), 2) the blood flow changeability at the every time (sigma), the blood flow regulation by endothelial cells (ALF(),  4) the blood flow regulation by lungs (AHF), 5) the blood flow regulation by a heart (ACF). The blood flow has studded in 19 control and 27 experimental female white rats (their weight is 190-210 g). The carbophos (dose LD20) has been injected into the experimental rat stomach through a sound. Then the Doppler measurement of the rat skin has been made at 1, 2, 4, 8, and 15 days after poisoning by the carbophos. At these days the studded indexes have been lover then those in control rats. After the second day the indexes have been tended to further decrease, after the fourth and eighth days the indexes have been increased, after the fifteenth day the indexes have been decreased again.

Thus, the carbopos poisoning is characterized by decreasing all these indexes therefore these indexes help to diagnose the carbophos poisoning.

Key word: carbophos, poisoning, Dopler method, microvascular bed.
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