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Введение. Лучевые ожоги является относительно редким видом поражения кожи, которые появляются при длительном пребывании на поверхности кожи радиоактивных веществ, излучающих α- и β-частицы, или при внешнем воздействии γ- и нейтронного излучения. Клиническое течение лучевых ожогов сильно зависит от вида излучения, дозы радиации, состояния пострадавшего. В клиническом течении выделяют латентный период, период значительных клинических проявлений, период восстановления (частичного или полного). Если доза радиации велика, то в местах ожогов возникают пузыри, язвы, которые долго не заживают. Все это наблюдается на фоне выраженных сосудистых и атрофических изменений в коже, что приводит к дистрофическим изменениям в тканях и гиперпигментации. Радиационные ожоги очень часто возникают при боевых действиях с использованием радиоактивного оружия, при авариях на атомных электростанциях, научно-исследовательских реакторах, а также при проведении лучевой терапии [1]. В литературе описаны изменения состояния оксидантно-антиоксидантной систем, возникающие вследствие лучевой травмы, однако, динамика этих изменений в зависимости от срока ожога, изучена недостаточно.
Таким образом, целью работы было изучение динамики уровней продуктов перекисного окисления липидов (ПОЛ) и активности компонентов антиоксидантой защиты при лучевом ожоге кожи в латентном периоде и развитии лучевой язвы.

Материалы и методы. Исследования проводились на 42 (по 7 животных в группе) белых четырехмесячных морских свинках-самцах массой 470 - 600 г, содержавшихся в стандартных условиях вивария. Работа с животными проводилась в соответствии с требованиями «Европейской конвенции о защите позвоночных животных, используемых для экспериментальных и других научных целей» и «Общих принципов экспериментов на животных», принятых Первым Национальным конгрессом по биоэтике (20.09.2001, Киев, Украина), закона Украины «О защите животных от жестокого обращения» (№ 3447-IV от 21.02.2006).
Лучевой ожог вызвали путем радиационного воздействия X-лучей в области предварительно выбритого участка бедра площадью 3 см2 в экспозиционной дозе 60 Гр с помощью установки УРС-50 (TYR - 60, 50 кВ, 10 мА, фильтр 0,6 м А1, мощность дозы 36 , 74 Гр / мин, площадь облучения 1 см2) под слабым эфирным наркозом [2]. Эвтаназию животных проводили путем декапитации гильотинным ножом, предварительно анестезируя тиопенталом натрия в дозе 50 мг/кг массы тела внутрибрюшинно. Материалом для исследования были гомогенаты пораженного участка кожи, сыворотка и гемолизат крови. Для приготовления гомогенатов образцы кожи замораживали в жидком азоте, дробили в замороженном виде, затем гомогенизировали в 0,1 M трис-HCl буферном растворе (рН 7,4) в измельчителе тканей с тефлоновым пестиком.
Об интенсивности ПОЛ судили по уровню диеновых конъюгатов (ДК) и ТБК-активных продуктов, которые исследовались в сыворотке крови и гомогенатах поврежденного участка кожи. Исследование содержания ДК проводили спектрофотометрическим методом [3], основываясь на способности продуктов свободнорадикального окисления липидов поглощать в УФ-области спектра с максимумом 233 нм. Определение содержания ТБК-активных продуктов проводили спектрофотометрическим методом по реакции с тиобарбитуровой кислотой (ТБК) [4], которая при температуре 100°С протекает с образованием окрашенного триметилового комплекса.
В гомогенатах поврежденного участка кожи и гемолизатах крови изучали активность ферментов, участвующих в обезвреживании свободных радикалов и являющихся компонентами антиоксидантной системы - супероксиддисмутазы (СОД) и каталазы. Исследование активности каталазы (КФ 1.11.1.6) проводилось спектрофотометрическим методом по скорости утилизации Н2О2 из инкубационной среды в цветной реакции с молибдата аммония [5]. Определение активности СОД (КФ 1.15.1.1) проводили спектрофотометрическим методом по степени ингибирования реакции окисления кверцетина [3].
Изучение всех показателей проводили в динамике: через час, сутки и семь суток после радиационного воздействия (латентный период), а также через двадцать одни и тридцать пять суток после облучения (развитие лучевой язвы).

Статистическая обработка результатов проводилась с помощью компьютерных программ «Statistica-6» и «Statistica-7». При нормальном распределении использовали критерий Стьюдента, при ненормальном - критерий Манна - Уитни.
Результаты и обсуждение. Исследование динамики содержания продуктов ПОЛ при радиационном ожоге показало, что через час после облучения в сыворотке крови содержание ТБК-активных продуктов повышалось почти на 200% по сравнению с контролем, через сутки концентрация ТБК-активных продуктов несколько снижалась, но на 185% превышала контрольное значение. Через семь суток наблюдалось незначительное повышение уровня ТБК-активных продуктов по сравнению с их концентрацией в первые сутки. Но максимальный уровень ТБК-активных продуктов в сыворотке крови наблюдался на двадцать первый день, на 316% превышая контрольное значение. Через тридцать пять суток концентрация ТБК-активных продуктов снижалась, однако превышала контрольное значение на 79%. Уровень ДК в сыворотке крови через час после облучения превышал контрольный на 125%, через сутки концентрация ДК несколько снижалась, но была на 96% больше, чем в контроле. На седьмые сутки наблюдалось увеличение уровня ДК. Через двадцать одни сутки концентрация ДК превышала контрольное значение на 48%. На тридцать пятой сутки уровень ДК снижался, однако оставался достоверно выше, чем у контрольных животных (табл. 1).
Таблица 1.

Содержание продуктов ПОЛ и активность компонентов антиоксидантной системы в сыворотке и гемолизате крови морских свинок при лучевом ожоге кожи (M ± m, n = 7)
	Группа 

    Показатель
	ТБК-активные продукты, мкМ/л, сыворотка крови
	ДК, мкМ/л, сыворотка крови
	Каталаза, мккатал/г Hb, гемолизат 
	СОД, мг/г Hb, 

гемолизат

	Контроль
	2,45 ± 0,11
	50,16 ± 2,48
	4,28 ± 0,34
	35,6 ± 2,11

	Через час
	7,33± 0,45*
	112,68±4,54*
	3,48 ± 0,41
	34,1 ± 3,26

	Через сутки
	6,99± 0,63*
	98,54±4,37*
	6,83 ± 0,66*
	41,7 ± 5,87*

	Через 7 суток
	7,21± 0,44*
	101,26±5,72*
	5,25 ± 0,62*
	39,8 ± 4,31*

	Через 21 сутки
	10,20±0,67*
	74,30±3,69*
	2,42 ± 0,58*
	29,9 ± 0,69*

	Через 35 суток
	4,38± 0,22*
	59,10±2,75*
	3,15 ± 0,22*
	24,58±2,03*


Примечание: * - различия достоверны, р ≤ 0,05
Активность каталазы в гемолизате крови через час после облучения достоверно не отличалась от контрольного значения, ее повышение наблюдалось через сутки, достигая максимального значения (на 60% превышало контрольное значение). Через семь суток активность каталазы несколько снижалась, но была достоверно выше (на 23%), чем в контроле. Через двадцать один день после радиационного воздействия ее активность снижалась по сравнению с контролем и была на 43% ниже контрольного значения. Через тридцать пять суток активность каталазы повышалась, однако оставалась достоверно ниже, чем в контроле (табл.1). При исследовании изменения активности СОД в гемолизате крови была обнаружена похожая динамика: максимальное значение за сутки (на 17% выше, чем в контроле). На седьмые сутки этот показатель достоверно не отличался от контрольного, а на двадцать первый и тридцать пятый день после облучения активность СОД была ниже контрольной на 16 и 31% соответственно (табл. 1).

Таким образом, при радиационном поражении в сыворотке и гемолизате крови наблюдались очень высокое содержание продуктов ПОЛ в течении всего периода развития ожога, а также повышение активности компонентов АОС на ранних сроках и существенное снижение на стадии образования язвы.
В пораженном участке кожи при радиационном ожоге через час уровень ТБК-активных продуктов повышался на 347% по сравнению с контрольным значением, через сутки этот показатель снижался, но на 271% превышал контрольный уровень, оставаясь высоким и на седьмые сутки. На двадцать первые сутки уровень ТБК-активных продуктов практически в 8 раз превышал контрольное значение. Через тридцать пять суток содержание ТБК-активных продуктов снижалось, но на 164% превышало контрольное значение (табл. 2).
Таблица 2.

Содержание продуктов ПОЛ и активность компонентов антиоксидантной системы в пораженном участке кожи морских свинок при лучевом ожоге (M ± m, n = 7)
	Группа 

Показатель
	ТБК-активные продукты, мкМ/г белка
	ДК, мкМ/г белка
	Каталаза, мккатал/г белка 
	СОД, мг/г белка

	Контроль
	0,241 ± 0,02
	0,905 ± 0,07
	20,5 ± 0,11
	52,5 ± 3,11

	Через час
	1,077±0,144*
	2,403±0,09*
	20,9 ± 0,24
	53,2 ± 2,98

	Через сутки
	0,893±0,097*
	2,128±0,086*
	27,3± 0,30*
	60,2± 3,77*

	Через 7 суток
	0,914±0,103*
	2,351±0,108*
	25,5± 0,19*
	58,4± 2,83*

	Через 21 сутки
	1,920±0,121*
	5,360±0,245*
	11,79±1,65*
	49,48± 2,98

	Через 35 суток
	0,635±0,032*
	3,11 ± 0,27*
	21,34± 1,55
	54,34± 2,21


Примечание: * - различия достоверны, р ≤ 0,05
Через час после облучения в пораженном участке кожи наблюдалось резкое увеличение концентрации ДК, которая превышала контрольную на 165%. Через одни и семь суток уровень ДК оставался высоким, а на двадцать первый день после воздействия наблюдалось пятикратное увеличение концентрации ДК по сравнению с контролем. Через тридцать пять суток уровень ДК снижался, однако на 244% превышал контрольное значение (табл. 2).
Активность каталазы в очаге поражения через час после облучения достоверно не отличалась от контрольного значения, только через сутки наблюдалось ее повышение на 33%. На двадцать первые сутки после облучения активность каталазы снижалась и была на 42% ниже по сравнению с контролем и на 67% была ниже по сравнению с этим показателем на седьмые сутки. На тридцать пятые сутки активность каталазы повышалась и достигала контрольного уровня. Активность СОД достигала максимального значения через сутки после облучения и на 15% превышала контрольный уровень, но на двадцать первые и тридцать пятые сутки достоверно не отличалась от контрольного уровня (табл.  2).
Заключение. Таким образом, уже с первых часов после облучения наблюдалась активация процессов ПОЛ в сыворотке крови и пораженном участке кожи, уровень его продуктов оставался высоким в ​​течение длительного времени и в 3 - 5 раз превышал контрольные значения. В пораженном участке кожи через сутки наблюдались максимальные значения активности каталазы и СОД, но на двадцать первый день их активность резко снижалась при трехкратном повышении ТБК-активных продуктов и ДК. Это свидетельствует о чрезвычайно интенсивном повреждении мембранных структур клеток и декомпенсации систем защиты организма. Полученные данные дают возможность проведения адекватной патогенетической терапии, учитывая динамику состояния оксидантно-антиоксидантной системы, уже в первые часы после радиационного воздействия.
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