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1. ВВЕДЕНИЕ

Современный человек постоянно испытывает повышенную психическую нагрузку, воздействие внешних факторов среды. Ему приходится слишком много видеть, слышать, ощущать, оценивать, принимать решения, бегать, уставать и др.

Оказалось, что на разного рода воздействия — холод, бег, усталость, страх, боль, медикаменты — организм отвечает не только защитной реакцией, по и некоторым общим однотипным физиологическим процессом вне зависимости от того, какой именно раздражитель действует на него в данный момент. Организм с помощью этого процесса как бы полностью мобилизует себя на самозащиту, на приспособление к новой ситуации. Это стрессовая реакция. При таких стрессовых реакциях в кровь выделяются гормоны, пол влиянием которых изменяется режим работы многих важнейших органов и систем.

Сейчас общеизвестно, что стресс — одна из основных причин расстройств функций органов, различных болезней, снижения сопротивляемости организма к инфекциям. Однако, как известно, последствия стресса обусловливаются не столько самими стрессорными факторами, сколько отношением к ним организма, его исходным состоянием.

Адаптационные возможности человеческого организма огромны. Длительное пребывание в космосе, спортивные рекорды, обживание зоны Крайнего Севера, способность жить долгое время без пищи, преодолевать воздействие экстремальных условий, страх, боль, выдерживать зной и холод свидетельствуют о том, что человеческий организм может нормально действовать в необычном для него режиме. Поэтому надо научить человека повышать свои физические и психические силы,
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устойчивость к различным стрсссорным факторам. Этой цели, а также рассмотрению наиболее распространенных медико-биологических форм стресса и посвящена настоящая книга. В ней приведены основные морфо-функциональные изменения органов и крови при стрессе. Причем изучение структурных изменений органов позволило глубже понять некоторые функциональные изменения.

Содержатся также данные о формах стресса: 1) биологических, 2) физиологических, 3) патологических. Такую классификацию можно считать условной, однако она, надо признать, облегчает изложение большого экспериментального и клинического материала.

Биологические стрессы наблюдаются у беспозвоночных, функции организмов которых регулируются ганг-лиозно-сстевидиой формацией. Стрессорными факторами считают низкое содержание кислорода в окружающей среде, переход из пресной воды в соленую и наоборот. Выделение пахучих веществ, изменение пигментации кожи и фаз метаморфоза также протекают с явлениями стресса. В возникновении таких реакций играет роль тот факт, что в нервных узлах указанных животных синтезируется и выделяется большая группа медиаторов (ацетилхолин, адреналин, норадреналин, дофамин, серотонин, гамма-аминомасляная кислота и др.

Физиологические стрессы наблюдаются у позвоночных животных с более развитой нервной и эндокринной системами. Известно, что у низших рыб развиваются гипоталамус и его связи с гипофизом и другими железами внутренней секреции. По мере эволюции у земноводных, рептилий, птиц, млекопитающих появляются новые формы стресса — физиологические. Среди них особое место занимают гипо- и гипертермия, пищевые стрессы, гипо- и гипергликемия. Гипотермия и гипогликемия характеризуются преобладанием катаболической фазы, гипертермия и гипергликемия (в определенных границах) — анаболической. Описан также респираторный стресс — гипо- и гипероксический.

Следует отметить актуальность проблемы изучения космического стресса и факторов, его вызывающих: 1) эмоциональный; 2) вестибулярный; 3) невесомость; 4) гиподинамия. У животных в космических условиях эти явления  протекают    стерто,    меньше    изменяются
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функции гипоталамо-эндокрииной системы. У человека особое значение, вероятно, имеют эмоциональный и вестибулярный факторы.

Рассмотрены также данные о стрессе при беременности, родах, лактации. Большое внимание уделено стрессу при физических нагрузках — трудовых процессах и спортивных упражнениях. При физиологических стрессах преобладают положительные эмоциональные реакции, поэтому авторами в достаточной мере объяснены механизмы эустресса.

Впервые обобщены данные об адаптации и тренированности различных систем, причем большое внимание уделено центральным механизмам, особенно гипотала-мо-эндокринным взаимоотношениям. Одновременно раскрыты сложные положительные изменения, наступающие в организме при лечебной физкультуре, указано на приспособительные реакции, имеющие значение в профилактике патологических изменений.

Актуален вопрос о патологических стрессах- Различают обычно первичные патологические стрессы и патологические состояния, протекающие с элементами стресса. К ним относятся и медикаментозные стрессовые реакции, возникающие после применения лекарственных веществ (например, белковой или гормональной природы).

Приводятся новые взгляды авторов па проблему эмоциональных стрессов, раскрываются механизмы положительных стрессов, связанных с наличием в головном мозгу специальных нервных зон насыщения или удовлетворения, а также с разнообразными рефлексами.

Описаны и обсуждены болевые стрессы. Впервые рассмотрены филогенез болевых механизмов, выражение эмоций, роль различных отделов ЦНС, гуморально-гормональные изменения, характерные для этих процессов.

В разделе «Роль нервной системы в механизмах стресса» излагаются новые взгляды на сложные процессы, приводящие к превращению нервного импульса в гу морально-гормональный.

Далее излагаются материалы о патологических процессах со стрессовой реакцией. В истории стресса, по существу, эти реакции были описаны впервые Селье. Он показал, что инфекционные и подобные, им изменения,
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при которых возникают иммунные реакции, сопровождаются неспецифическими гормональными расстройствами. Поэтому приводятся современные представления об иммунитете и его стрессорных компонентах, об анафилаксии и аллергии.

Обсуждаются разнообразные патологические расстройства, которые протекают с элементами стресса. Вместе с тем картина болевых форм стресса очень сложна, поскольку необходимо учесть генетические факторы, преморбидное состояние и конституциональную предрасположенность. Немаловажное значение имеют скрытые формы болезни, местные изменения, которые предшествуют стрессорному воздействию. В этом аспекте рассмотрены сердечно-сосудистые, эндокринные, пищеварительные расстройства, шоковые состояния.

В последнем разделе обсуждается проблема стресса в условиях научно-технического прогресса. Показано значение семейных отношений, условий труда, социальных факторов. Адаптация к стрессам, тренировка нервной системы, четко налаженная ритмичная работа имеют большое профилактическое значение и являются необходимыми условиями жизнедеятельности в эпоху научно-технического прогресса.

2. ЭВОЛЮЦИЯ ТЕОРИИ СТРЕССА

В 1926 г. Сслье открыл стресс-нсспецифическую реакцию (повышение активности надпочечников) в ответ на любую инфекцию. Однако еще Roux и Yersen отмстили, что надпочечники морских свинок, инфицированных дифтерийной палочкой, часто увеличены, воспалены, с признаками геморрагии. С другой стороны, Cannon (1932) наблюдал секрецию адреналина как ответную реакцию при оборонительных рефлексах.

В 1936 г. Селье установил триаду стресса: 1) увеличение коры надпочечников и уменьшение его липидных гранул; 2) инволюцию тимуса, селезенки, лимфатических узлов; 3) язву желудка и двенадцатиперстной кишки. В дальнейшем были выявлены три стадии стресса: первая — реакция тревоги (alarm reaction), при которой сопротивляемость организма снижается; вторая — резистентности, при которой сопротивляемость нарастает, устойчивость организма повышается благодаря гипертрофии коры надпочечников; третья — истощения, когда после долговременного действия стрессора наступает смерть в результате истощения функции коры надпочечников.

Селье различает два вида стресса: эустресс, вызывающий положительные эмоции, и дистресс, приводящий к патологии. Изучение обусловливающих факторов и местного адаптационного синдрома помогает выяснить природу различных нарушений. Болезнь зависит и от патогенной констелляции, плурикаузальных факторов. В результате эволюции организм выработал два механизма, которые помогают противостоять повреждениям: 1) синтоксический, например, антивоспалительные действия глюкокортикостероидов; 2) кататоксиче-ский, при котором происходят изменения, приводящие к активному воздействию на патоген    посредством его
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метаболического разрушения,    например,    образования тканевых печеночных ферментов.

В некоторых реакциях гомсостаз превращается в гетеростаз, при этом сопротивляемость организма увеличивается с помощью искусственного вмешательства извне.

Как писал Селье в своей книге «Стресс без дистресса» (1974), у человека при определенных стрессовых ситуациях наблюдаются положительные эмоции. В книге «Стресс моей жизни» (1977 )автор говорит о социальных и поведенческих аспектах стресса, о том, что I люди должны найти свой личный природный уровень ■ стресса( на основе альтруистического эгоизма) и спо-; собы понижения дистресса. В основном, как показал Селье, при стрессе происходит активация функции коры надпочечников, которая зависит не от иммунных реакций, а от разнообразных воздействий на организм, вызывающих состояние «напряжения». Особое внимание уделено вредным воздействиям. Они вызывают повышение активности стероидогенеза, однако, если «па-пряжение» продолжается, реактивность коры надпочечников истощается и иногда наступает смерть.

Селье считает, что стресс в определенных условиях является реакцией приспособления (адаптации) к различным агентам внешней среды. Эти взгляды подчеркивают обшебиологическое значение стресса. В дальнейшем, на втором этапе исследований, Селье указывает на участие в процессе стресса адренокортикотропного гормона (АКТГ) гипофиза. После этих открытий различные авторы начали обращать главное внимание на гипофнзарно-кортикоадрсналовую систему или на ось АКТГ—кора надпочечников. Общий адаптационный синдром приобретает широкое толкование. Им объясняют разнообразные реакции как физиологического, так и патологического характера, происходящие на клеточном, тканевом и системном уровнях. При этом наблюдаются разнообразные изменения водно-солевого, углеводного, жирового, белкового обменов. Поскольку адаптация связана с процессом эволюции, в стереотипных реакциях животных выявляется и роль генетических факторов (К. В. Судаков, 1978). Селье и другие выделили следующие стадии стресса: перевозбуждение, адаптация, утомление, истощение функции гипофизарпо-адре-
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нокортикальной системы. На третьем этапе исследований механизмов стресса как Селье, так и другие исследователи показали участие в них нейрогормональных процессов, ЦНС и особенно гипоталамуса. В современных исследованиях о стрессах все авторы обращают особое внимание на роль гипоталамо-гипофизарно-кор-тикоадреналовой системы (П. Д. Горизонтов, 1980; И. А. Аршавский, 1980).

На четвертом этапе развития теории стресса различные авторы выявили, что интенсивность и характер стресса не зависят только от выделения АКТГ и корти-костерокдов — немалую роль играют катехоламнны. V'ogt и Long (1952), М. С. Кдхана (1961) и др. считают выделение. АКТГ результатом активации симпато-адреналовой системы. Нарастание циркулирующего адреналина в крови стимулирует выделение АКТГ. Согласно М. С. Кахана (1961), в первой фазе стресса отмечается выделение катехоламинов, гормонов щитовидной железы, гормонов задней доли гипофиза (рис. 1). Во второй фазе повышается выделение АКТГ, корти-костероидов, инсулина.

На пятом этапе исследований изучались сложные механизмы, происходящие в гипоталамусе, которые объясняют превращение нервного стимула в нейрогумораль-ный, гормональный. При этом важную роль играют адренергическая, холинергическая и серотонинергиче-ская системы гипоталамуса (М. С. Кахана, 1978; А. А. Виру, 1978). Мы придаем особое значение исследованиям рецепторов нейронов вышеуказанных структур гипоталамуса. Различают осморецепторы, терморецепторы,  гликорецептрры, рецепторы, реагирующие на

[image: image1.jpg]



1                                                и
Рис.   I.  Фазы стресса.   Иммобилизация  60 минут.  I —  катабо-

личеекая; li — анаболическая. 1 — катехоламняы; 2 -   тарео-

идные гормоны: 3 — АКТГ; 4 — кортпкостерсиды
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гормоны (кортикостероиды, тиреондные и половые ropj мопы, катехоламины и др.)- Установлена роль медиаторов гипоталамуса (адреналин, иорадрсналин, дофамин, ацетилхолин, серотопин, гистамин, эндорфипы, энкефалины, субстанция   Р)   в  стрессовых  реакциях.

На наш взгляд, в дальнейших исследованиях следует учитывать четыре фазы стресса:

1) катаболическая (возбуждение рецепторов адрен! норадрен-, дофаминергических структур, щитовидной железы, выделение липотропииа, глюкагона); 2) переходная (блокада вышеуказанных рецепторов и уменьшение выделения гормонов щитовидной железы, липо" тропина, глюкагона); 3) анаболическая (возбуждение рецепторов холин-, серотонип-, гистамин-, ГАМК-ергц ческнх структур, выделение АКЛТ, инсулина, эндорфи нов, энкефалинов); 4) эффекторная (восстановлен!» гомеостаза, синтез белков, иммунные реакции, адапта ция, тренированность или патология).

3. КЛАССИФИКАЦИЯ СТРЕССОВ

Несмотря на то, что имеются многочисленные работы по изучению стрессовых реакций, до сих пор нет общепринятой «х классификации. Многие авторы различают физиологические и патологические стрессы. Другие подразделяют формы стресса в зависимости от вида раздражителей и нарушений функций организма.

Первая классификация предложена Allen et al. (1970). Они разделяют стрессы на две группы; системные и нервные. В первой группе различают 2 подгруппы: а) стрессы, возникающие при изменениях внутренней среды (например, физиологические сдвиги в результате влияния фармакологических веществ); б) стрессы, возникающие после вредных действий внешних факторов.

Вторая группа подразделяется на 4 подгруппы: а) стрессы, вызванные вредными воздействиями, поражающими организм и порождающими болевые явления; б) влиянием света; в) звука; г) эмоций.

И. А. Аршавский с соавт. (1977—1980) считают, что с понятием адаптации следует связывать физиолого-морфологические изменения в организме. Эта реакция осуществляется в ответ на действие стрессовых раздражителей среды, которые называются физиологическими. Подобная адаптивная реакция состоит из трех фаз: 1) анаболической, 2) катаболической, обеспечивающей возможность осуществления очередной активности, 3) избыточно-анаболической. Автор различает физиологический стресс, когда повышаются негэнтропийные возможности развивающегося организма, и патологический стресс, когда, напротив, они снижаются.

В антенатальном периоде И. А. Аршавский (1980) различает физиологические гипоксемическне стрессы. В ранний постнатальный период важные стрессовые ре-
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акции происходят под влиянием температуры внешней среды. Автор указывает на то, что при реализации ан-| тигравитационных реакций физиологический стресс сопровождается тимико-митотическим, а патологический—j тимико-литическим эффектом.

В период после реализации у животных позы стоя-j ния физиологический стресс зависит от объема двигательной активности. Различают эвриобионтных животных с высокой двигательной активностью и стенобион-тных — с ограниченной двигательной активностью. (А. И. Аршавский, М. Г. Немец, 1968; В. Д. Розанова, И. В. Назарина, А. И. Аршавский, 1978).

С нашей точки зрения, приведенные классификации не исходят из достаточно четких критериев. Разнообразь ные стрессы одновременно приводятся и в тех и в других группах. Как известно, главными для классификации должны быть критерии, позволяющие рассматривать разнообразные формы стресса. Поскольку стресс— последствие определенных воздействий на организм и на ЦНС животных и человека, можно считать, что су-| шествуют в основном три группы стрессов: а) биологические; б) физиологические; в) патологические. При этом необходимо учесть, что стрессовые состояния про-1 являются по-разному в зависимости от уровня развития] иейроэндокринной системы у различных видов и групп! животных. Стрессовые состояния у животных с прими! тивной нервной системой, у которых не сформированы' гипоталамус и гипофиз, отличаются от таковых с гипо-] таламо-гипофизарной системой.

1.   Биологические стрессы наблюдаются у животных; с примитивной нервной системой. Различные формы] стресса проявляются в зависимости от влияния разнооб-) разных экзогенных факторов (респираторного, темпе! ратурного, осмотического). У таких животных имеется ганглионарно-сетевидная нервная система, гомеостати-ческие механизмы нестойкие. Гипоталамическая область и гипофиз отсутствуют. Биологические стрессы играют важную роль в адаптации и эволюции животных. В; таких стрессах преобладают анаболические реакции, часто наблюдается парабиоз.

2.     Физиологические стрессы отмечаются у животных с развитой гипоталамо-гинофизарной системой с временным нарушением процессов гомеостаза и после-
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дующим его восстановлением. Проявление физиологических стрессов в значительной степени определяется различными формами обмена веществ и состоянием различных функций организма. Среди факторов, их вызывающих, наиболее известны голод, гипотермия, жажда, нарушения кровообращения, дыхания, функции нервной системы и т. д. В физиологических стрессах последовательно протекают катаболическая и анаболическая разы — стрессовые механизмы участвуют в процессах саморегуляции и обеспечивают разнообразные формы гомеостаза, в основном эндокринный, обменный, нейро-вегетативный. Главным регулятором является гипоталамус, лимбические структуры и кора головного мозга, играющие пусковую и корригирующую роля, главным эффектором — «три этажа центров» гипоталамуса. Первый «этаж» — наиболее древний, он регулирует го-меостаз эндокринной системы и представляет собой [своеобразную ретикулярную структуру, связывающую нейросекреторные центры. Второй «этаж» управляет | обменом веществ и имеет тесную связь с центрами, регулирующими гипофизарно-эндокринные подсистемы. (Третий «этаж» — это сложная ретикулярная структура, координирующая центры, управляющие эндокринными и обменными процессами (М. С. Кахана, Б. Е. Мельник, 1978).

3. Патологические стрессы характеризуются продолжительным нарушением гомеостаза. Различают стрессы, протекающие с нарушением процессов гомеостаза, первично вызывающие патологию (иногда нарушения необратимы и ведут к смерти), и стрессы, вызванные патологическим процессом — отравлением, инфекцией, гравмой и др.

При стрессах наблюдаются специфические морфологические, обменные и определенные функциональные изменения.

4. МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ    ИЗМЕНЕНИЯ   ОРГАНОВ И КРОВИ ПРИ СТРЕССЕ

Еще Селье (1953—1960) показал, что надпочечники органы тимико-лимфатической системы, клеточный со-став крови обладают высокой чувствительностью к дей ствию любого стрессорного фактора и отвечают на неге определенными морфофункциональными изменениями Так, после стресса кора надпочечников значитсльн увеличивается в размерах. Наблюдается гиперлипоидй зация цитоплазмы клеток, особенно клубочковой зоны параллельно с увеличением количества нейтральны жиров, холестерина, его эфиров и связанных с ним ли пидов. В дальнейшем количество липидов уменьшается В стадии тревоги в пучковой зоне увеличивается объем ядер и ингибируется митотическая активность. В ст; дин резистентности гипертрофия ядер удерживается на стабильном уровне, митотическая активность стиму лируется. В стадии истощения гипертрофия ядер осла-беваст, а митотическая активность опять снижаете (О. II. Кириллов с соавт., 1973). Отмечается полна делипоидизация клеток коры надпочечников, указываю щая на их истощение (Н. М. Калинина,  1973).

Аудиогенный стресс у крыс вызывает увеличение содержания РНК в надпочечниках с максимумом через 8—12 ч. Исходный уровень восстанавливается через 48 ч (В. И. Маковеев, 1977).

В опытах Н. М. Калининой (1973) делипоидизация клеток коры надпочечников имела очаговый характер Автор отмечала также отек клеток, волокнение капсул и стромы. Сосуды железы были расширены со значи-тельно неравномерным полнокровием, встречались тром-бы, наблюдались реакция на нейтральные мукополис хариды при интенсивной вакуолизации клеток, «пустые клетки» с пикнотичными ядрами. Секреторная актив ность мозгового вещества надпочечников    сопровожда
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стся интенсивной вакуолизацией клеток и уменьшением суммарных катсхоламинов. В опытах Г. П. Тихоновой (1973) усиливалась флюоресценция клеток мозгового отдела, содержащих норадреналин.

При многократных оборонительных реакциях у животных мы наблюдали морфологические и гистострук-турные изменения щитовидной железы, выражающиеся в увеличении ее относительного и абсолютного веса, появлении небольших фолликулов, резорбции коллоида, нарастании высоты эпителия (М. С. Кахана, 1960; Ф. И. Фурдуй, 1980 и др.).

Согласно Селье (1934), под влиянием кортикосте-роидов абсолютный и относительный вес вилочковой железы уменьшается. Количество тимоцитов также уменьшается. В настоящее время установлено, что лим-фоцитолиз — один из характерных показателей усиления активности коры надпочечников. Подобные изменения отмечали и в селезенке. По данным Е. А. Савина с соавт. (1973), при стрессе, вызванном действием постоянных магнитных полей, в фолликулах селезенки уменьшается количество лимфоцитов, кариорсксис оттягивается к центрам фолликулов. В тимусе и в селезенке отмечается гиперплазия плазматических клеток. Э. И. Кирилов, С. Е. Ли и И. Л. Юргенс (1973) после «мобилизации наблюдали преобразование части поли-тлоидных клеток в двуядерные и торможение митотиче-жой активности.

А. М. Чернух с соавт. (1975) показали, что в гомеосьатических реакциях при стрессах изменяется сосуди-стая система определенной территории. В. К- Кулагин, О.А. Ковалев, Г. Б. Криворученко, С К. Шерепетов-ская (1980) выявили определенные закономерности ре-тионарного перераспределения крови при действии на организм стрессоров различной тяжести. Авторы опи-сывают четыре типа изменения распределения крови в органах: I тип — у крыс содержание крови уменьшает-ся во внутренних органах живота и малого таза (тон-кая кишка, толстая кишка, селезенка, поджелудочная железа), в мышечных и костных тканях живота и ма-лого таза, передних и задних конечностей, в коже зад-них конечностей и груди; II тип — во внутренних орга-нах; III тип — в печени; IV тип наблюдается при тер-минадьных стадиях шока: в органах груди скапливает-
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ся кровь, особенно в легких. Указанные изменения про исходят в результате участия гипоталамо-гипофизарно-адреналовой системы.

При стрессе характерны морфологические изменения крови — лимфопения и эозинопения. Так, согласно Г. П. Тихонову (1973), при гипокинезии на 20-й день } крыс содержание эозинофилов уменьшается на 79,7°А по сравнению с контролем. После аудиогенного стрсссг в первые 60—80 мин в гепатоцитах снижается коли чество РНК, а через 2 ч исходный уровень восстанав] ливается (В. И. Маковеев, 1977). В нейронах второй слоя височной коры в первые 12 ч действия стресса ко личество РНК уменьшается. В глиальных клетках изменений автор не обнаружил. Однако в глиальных клетках мозжечка содержание РНК снизилось В мотонейронах спинного мозга уровень РНК повысил-ся через 2 ч после судорог (В. И. Маковеев, 1974).

С. Г. Брауде с соавт. (1973) при ожого-лучевоя травме наблюдали изменения экскреторной функции почек. У собак после экспериментального невроза К. Ф. Бриткова (1966) также отметила в одних случаях полиурию, в других — олигурию. Экспериментальный стресс может вызвать морфологические изменения в сердечной мышце, подобные инфаркту. Аудиогенный стресс у мышей приводит к микрогеморрагиям в мозго вой ткани надпочечников. А. С. Панкова (1973) отме чала морфологические изменения юкстагломерулярноп аппарата почек у крыс, вызванные длительным дейст вием ускорения. При этом активизировалась реиин-ан гиотеизииовая система, в результате чего повысилас интенсивность фильтрации в клубочках. С. Г. Брауд (1973) выявил при стрессе на интактном и на изолирв ванном желудочке по Гейденгайму секреторные и двй гательные расстройства. Давно известно, что при стрес-се (экспериментально и клинически) возникают язвь желудка и двенадцатиперстной кишки.

Уместно напомнить, что стрессовые состояния про текают подобно парабиотическим фазам. А. В. Haconoi с соавт. (1949) с помощью витальной окраски иаблюя дали паранекроз в различных тканях. Что касается других морфофункциональных изменений, то их целей сообразно представить при описании биологических! физиологических и патологических стрессов.
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5. БИОЛОГИЧЕСКИЕ СТРЕССЫ

Биологические стрессы наблюдаются    у.организмов с,примитивной нервной системой.

Согласно современным представлениям о происхождении жизни (А. И. Опарин с соавт., 1970), первичные организмы были гетеротрофами и потребляли готовые органические соединения; затем появились фототрофы и, наконец, гетеротрофы, к которым относятся современные животные (Blum, 1951; Proser, Brown, 1967). По мере истощения запасов биогенных органических соединений все большее значение приобретали механизмы синтеза, возникающие путем мутаций. Постепенно из первичных гетеротрофных организмов развились фото-автотрофы и отдельные химиоавтотрофы (Frenekcl, 1958). Фотосинтез обогатил атмосферу кислородом, и главную роль стали играть аэробные процессы. 3 В дальнейшем эти организмы испытывали действие 'различных стрессорных факторов. Так, переход от анаэробных условий к аэробным вызвал биохимические сдвиги. Появились организмы, способные поглощать СОг. Возникли фотохимические неорганические реакции. Позднее в качестве источника азота были использованы нитраты или аммиак (Saffran, I960).

Существование многих поколений в среде с низким содержанием кислорода привело к развитию у животных ряда приспособительных механизмов, например таких, которые обеспечивают их существование при низком парциальном давлении кислорода. Респираторный стресс наблюдается при гипоксии и вызывается разницей в парциальном давлении газов в альвеолах легких (Mitchel, Erdman, 1951).

Другим примером приспособления может служить гипертрофия мышц левого и правого желудочков серд-л1п±т ,i) рр-гущ-титр к-пТпрпй отношение веса сердца к весу
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тела возросло. Это наблюдалось в результате усиления двигательной активности животных (бег, оборонительные реакции).

Следствием влияния экологических стрессорпыл факторов является миграция рыб. Одни авторы считают, что рыбы первоначально жили в пресной воде, дру гие — в солоноватой, третьи — в морской (Romer 1935). В пользу первого предположения говорят низкая концентрация хлористого натрия в крови всех совре менных костистых рыб, низкое содержание солей в кро ви хрящевых рыб, а также наличие гломерулярных по чек, хорошо приспособленных к выделению гипоосм-о тической мочи. В меловом периоде костистые и хряще вые рыбы, очевидно, мигрировали из пресной воды я море. Многие современные костистые рыбы вторично1 заселяли пресные воды; некоторые же костистые гано иды вообще не мигрировали из пресных вод. В процес се эволюции совершались неоднократные миграции, i теперь некоторые морские рыбы в определенной степе ни зависят от пресных вод; отдельные группы рыб, на пример лососевые (анадромные рыбы), возвращаются в них для размножения. Другие рыбы, например yrpi (катадромные рыбы), обитают в пресных водах, но раз множаются в океане.

Рыбы приспособлены к условиям с низким содер жанием кислорода. При снижении концентрации кисло рода уменьшается щелочной резерв крови, в тканя; повышается содержание миоглобина и расширяете? сеть капилляров. Хемореценторы каротидного синусг становятся более чувствительными к гипоксемии, чте! приводит к усилению дыхания (Rahn, 1947; Ottls, 1953)

Другой фактор, вызывающий биологический стресс,-изменение температуры внешней среды. Воздействие холода активизирует интерреналовую ткань. Числ< зозянофилов и лимфоцитов уменьшается. Содержаии* аскорбиновой кислоты в этих тканях возрастает, чт< способствует повышению холодоустойчивости. В тече ние первых часов пребывания на холоде увеличиваете? содержание гемоглобина и уменьшается объем цирку лирующей крови (Desmarais, 1957).

После интенсификации теплопродукции возможн стимулирование общего обмена, вызванное, в частно сти, выделением норадреналина.    В эксперименте инъ

is
ецированный норадреналин обладает быстрым калори-генным действием. Это действие сохраняется и после удаления внутренних органов. Общая метаболическая реакция у морских животных зависит также от активности щитовидной железы и коры надпочечников. В течение первых нескольких часов пребывания на холоде в интерреналовой ткани увеличивается содержание кор-тикостероидов.

При высоких температурах окружающей среды наблюдается тесная связь между термическим и водным балансами. Некоторые животные запасают воду и защищаются от жары, впадая в летнюю спячку. Поведенческие реакции способствуют нахождению мест с подходящей температурой. Благодаря биохимическим компенсациям, интенсивность метаболизма не повышается так резко, как следовало ожидать при переносе организма из холодной среды в теплую. Защита от высыхания тесно связана с защитой от действия высокой температуры, тем не менее некоторые организмы, в частности ряд насекомых и гомойотермных видов животных, эффективно охлаждаются путем испарения. В общем же у животных меньше приспособлений для защиты от тепла, чем от холода (Burton, 1955).

Другой вид стресса вызывается пахучими веществами. Это большая группа химических ароматических веществ, которые выделяются растениями или животными (социогормоны). Они действуют на специальные рецепторы (химио- и хеморецепторы). У насекомых хорошо изучена хеморецепция, изменяющая поведенческие реакции. Хеморецепторы у насекомых, в частности у пчел, достигли высокой степени специализации.

Ряд этих хеморецепторов, структура и функция которых подобны обонятельным рецепторам, особенно чувствительны к специфическим летучим пахучим веществам. Они часто располагаются на антеннах, иногда на лабиальных щупиках и могут быть представлены перистыми пластинками (плакоидные сенсиллы), тонкими колбочками и штифтиками, а также колбочками, расположенными в ямках (целекоиические сенсиллы) (Dethier, 1953).

Другое проявление стресса — изменение пигментации кожи у многих безпозвоночных (например, мимикрия как защитная реакция). Woring (1963)  развивает
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мысль, согласно которой гормональная регуляция хро: матофоров у холоднокровных позвоночных является филогенетически древним механизмом, в ходе эволюции замещенным быстрой рефлекторной регуляцией Так, у древних рыб и у круглоротых, а также у примитивных амфибий хроматофоры регулируются только гормонально, тогда как у некоторых костистых рыб и рептилий — только нервной системой. Аналогичная за висимость механизма регуляции хроматофоров от уров ня филогенетического развития наблюдается, по мне пию Woring, и у некоторых групп беспозвоночных; де сятиногие раки, происхождение которых относится i триасу, обладают гормональной регуляцией, а двужа берные (головоногие моллюски), появившиеся не ра нее плейоцена, — исключительно рефлекторной регуляцией. Рефлекторные пути (берущие свое начало i сетчатке глаза), через которые осуществляется регуляция изменений окраски у всех ракообразных, насеко мых, амфибий и многих видов рыб и рептилий, вовле кают в процесс своего функционирования активную се крецию меланофорных гормонов. Как циркулирующж в крови гормоны, так и непосредственная иннервацд* играют важную роль у большинства других видов; ис ключением, по-видимому, являются хамелеон и други* рептилии. У костистых рыб рефлекторная регуляии! имеет преобладающее значение (Woring, 1963).

Стрессовые реакции, проявляющиеся через гипер пигментацию кожи, обеспечивают разнообразное при способление животных к окружающей среде.

Хроматофорной системе приписывают осуществле ние защитной и агрессивной окраски, функции терморе гуляции и защиты от интенсивного освещения и, нако иец, брачного наряда у самцов в период размножен!» (Yellewag, 1911).

У насекомых найдены гормональные вещества ада фа- и бета-экдизои, играющие важную роль в пронес сах метаморфоза. Разнообразные факторы внешне среды (лучистая энергия, температура) влияют на ме таморфоз и линьку насекомых. Экдизоны синтезируют ся из холестерина, их считают предшественниками кор тикостероидов. Было установлено, что молекулярны! вес экдизона равен 464, эмпирическая формула C2CH44Q (Car)son, 1964}.
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Вещество, близкое к экдизону насекомых, было выделено и из их организма. Показано, что экдизон у насекомых воздействует на хромосомы и активирует определенные гены. Прямое влияние некоторых гормонов на гены обнаружено у беспозвоночных. Не исключено, что в биологических стрессах участвуют и экдизоны.

В некоторых биологических стрессах большое значение имеют функции нервной и мышечной систем. С этой точки зрения представляют интерес реакции электрического ската. Так, передача возбуждения в нервно-мышечных синапсах осуществляется химическими медиаторами: ацетилхолином, норадреналином, 5-окси-триптамином. Мембрана нервно-мышечного синапса отличается по своим электрическим свойствам от проводящей мембраны мышечной клетки.

Электрические органы имеют различное происхождение. Некоторые из них представляют собой видоизмененные мембраны нервно-мышечных, а другие — мышечных волокон. Высокое электрическое напряжение, развиваемое некоторыми электрическими органами, объясняется суммацией разностей потенциалов, возникших в отдельных последовательных клетках в результате асимметрической деполяризации (Dijkgraaf, 1963).

В стрессовых реакциях у беспозвоночных большую роль играют медиаторы. Так, ацетилхолин обнаружен у простейших, например, у ресничных инфузорий и тринаносом, но отсутствует у неподвижных плазмодиев (споровиков). Было показано, что ткани этих организмов содержат специфическую ацетилхолинэстеразу, расщепляющую ацетилхолин со скоростью 0,08 мкг/ч "а 1 мг сухого вещества (Seamen, 1951). Трипаносомы синтезируют до 71,5 мкг ацетилхолина на I г сухого вещества за 75 мин при температуре 37,64° (Bulbring, 1954).

Движение печеночной двуустки (Faciola hepatica) подавляется ацетилхолином как в норме, так и при удалении ганглиев. Эти плоские черви содержат от 0,19 ДО 1,7 мкг ацетилхолина на I г сырого вещества, а также ацетилхолинэстеразу и холинацетилтрансферазу. Немертины содержат   много    холинэстеразы     (Chance,

В сенсорных нервных клетках аннелид найден аце-вяхолин (Umreth, 1952). Нервы, иниервирующие неко-
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торые мышцы аннелид, сипункулид и светящиеся орга ны аннелид, холинергичны. В ресничных клетках мол люсков определены ацетилхолин и холинэстераз; (Bulbring, 1954).

В ганглиях мозга головоногих моллюсков содержит ся много ацетилхолина; в мозгу осьминога его концен трация составляет 77 мкг/r; мозг кальмара гидролизуе 200—400 мг ацетилхолина в I ч/100 мг белка. ГЦ влиянием холинацетилтрансферазы в головном гангли ацетилхолин синтезируется с очень высокой скоростью 40—80 мкмоль/ч на I мг белка (Berman, 1953).

Ацетилхолиновые нейроны насекомых исследовал в связи с тем, что многие инсектициды являются ант* холииэстеразами. В голове медоносной пчелы найден много ацетилхолина; кроме того, есть и другой холино вый эфир, а возможно, и два (Augustinson, 1954; Met calf, 1956).

В различных стрессовых реакциях большое значени играют катехоламины, адреналин и норадреналин. Tai в надглоточном ганглии дождевого червя обнаружен! хромаффииные клетки. Экстракты из них дают цвет ную реакцию на адреналин. Нервная система червя ее держит 1,4 мкг адреналина и 0,32 мкг норадреналин па I г сырого вещества. В слюнных железах осьминог! обнаружено 1 — 10 мкг норадреналина на 1 г сырог вещества и совсем не найдено адреналина. В нервно системе бабочки содержится 0,19 мкг норадреналина менее 0,01 мкг адреналина на 1 г, а в нервной систему личинки жука — 1,3—2,0 мкг адреналина на 1 г нepв-ной ткани (Ostlang, 1954).

В реакциях стресса у беспозвоночных определенную роль играет и медиатор 5-окситриптамин. Это вещество идентично   серотонину     (сосудосуживающее    веществ содержащееся в сыворотке) и энтерамину, выделенном из энтерохромаффинных клеток слюнных желез голов! ногих моллюсков  (Page,  1954). 5-Окситриптамин обра-зустся    под    действием    триптофандекарбоксилазы    в 5-окситриптофана. Он синтезируется    в больших кол! чествах в слизистой желудочно-кишечного тракта  и поджелудочной железе у акуловых    рыб  (Eccles et a 1954)   и  представляет собой  весьма эффективный ст: мулятор    центральной    нервной    системы   (Von Eule 1958). 5-Окситриптамин найден в тканях    асцидий, п
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реднежаберных моллюсков, в кожных железах ядовитых амфибий, в щупальцах кишечнополостных (Erspa-mer, 1954). Он служит мощным стимулятором для се-тевидной формации кишечнополостных (Rois, 1957), у которых обнаружен и тирамин. У некоторых пластинчатожаберных моллюсков 5-окситриптамин может действовать как передатчик, ускоряющий деятельность сердца (Weleh, 1958).

При воздействии диэтиламида лизергиновой кислоты на пауков нарушается обычный симметричный рисунок паутины (Witt, 1951). У кошек это вещество вызывает состояние ярости, у гуппи и улиток — постоянную локомоторную активность. Серотонин приводит активных рыб в состояние покоя, а последующее воздействие диэтиламидом лизергиновой кислоты ослабляет его влияние (Abramson, 1954; Tront, 1957).

В биологических стрессах у беспозвоночных участвуют и другие вещества, названные возбуждающими факторами (Abbie, 1940). Химически они не идентифицированы (Florey, 1960). Так, фактор Е, выделенный из сенсорных нервов и из смешанных нервов многих беспозвоночных, побуждает пчелу кружиться и возбуждает рецепторы растяжения у рака.

Сходный экстракт вызывает сокращение различных мышц у аннелид (Umrath, 1952). Из тканей центральной нервной системы позвоночных выделен фактор, который подавляет различные функции нервной системы У рака. Тормозные нервы, идущие к сердцу и к рецепторам растяжения, у рака содержат фактор, который сходен с гамма-аминомасляной кислотой, но намного активнее ее (Florey, 1960). Гамма-аминомасляная кислота определяется в нервной ткани многих животных; в сером веществе ее больше, чем в белом, а в коре головного мозга намного больше, чем в периферических нервах. Много ее в ганглиях омара. Гамма-аминомас-ляная кислота угнетает рецепторы растяжения мышц Рака, но не выявляется в перфузате во время нервного торможения (Edwards, 1959). Гамма-аминомасляная кислота вызывает торможение в мышцах сердца у рака, и это торможение блокируется пикротоксином как и торможение, вызванное раздражением тормозного нерва .(Florey, 1960).
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В двигательных реакциях биологического стресса наблюдаются цепные и союзные рефлексы. Некоторые авторы считают, что интеграция, представляющая собой основу сложного поведения, осуществляется глав ным образом не только в нейронах, но и в нейроглии ганглиев беспозвоночных.

На каждом уровне морфологической эволюции возникали новые функциональные свойства. К способно сти клеток длительно изменять свои свойства и связи добавляются несинаптическое взаимодействие и синхронизация активности многих нейронов. Точки «различе ния» и «решения» расположены с соблюдением определенной иерархии и а разных уровнях интеграции. На каждом уровне для рефлексов существуют специфиче скис и неспецифические пути, такие, например, как в| грибовидных телах членистоногих.

У насекомых стереотипность поведения складывает с я из довольно сложных врожденных рефлексов.

Среди беспозвоночных адаптационным поведением выделяется осьминог. Членистоногие уникальны в том отношении, что разнообразие их поведения обусловлен деятельностью небольшого числа нейронов. Сложность поведения не пропорциональна числу нейронов, состоит из фиксированных типов реакций и последовательных актов- Они могут регулироваться строго локализован ными нервными центрами, например стрекотание ] сверчка вызывается раздражением локальных точек i надглоточном ганглии (Prosser, 1957).

Кроме стрессовых реакций, которые наблюдаются у беспозвоночных и рыб под влиянием естественных факторов, такие же изменения можно вызнать экслеримен тально. Так, Kromlik (1955) с помощью никотина вы звал стресс у асцидий, червей, ракообразных, насекомых. Известно, что у пчел, мух можно наблюдать бурную защитную реакцию, похожую на стресс.

В. Матей (I960) показал, что интоксикация фенолом у рыб вызывает стрессовую реакцию, в результате чего изменяются  выработанные условные  рефлексы.

Следует отметить, что и у беспозвоночных обнаруже ны тормоноподобные вещества. Как показал X. С. Кош тоянц с соавт. (1950), симиатоподобные вещества обнаружены у улитки и других моллюсков; ганглиозно-сетевидная система выполняет некоторые симпатические
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функции. Из различных ганглиев извлекали норадрена-чйн, вазопрсссин, окситоцин, меланофорный гормон, участвующие в стрессовых реакциях.

У рыб имеется интерренальная ткань, которая выделяет кортикостерон, и адреналовая ткань, выделяющая катехоламины.

Некоторые формы биологического стресса подобны парабиозу: именно у беспозвоночных они сопровождаются охранительным торможением, протекают фазно и вполне обратимы. Такие явления наблюдаются в результате нарушения гомеостаза, водно-солевого и углеводного обменов, температурного режима.

Отмечаются также изменения и в центральной нервной системе. Особо вредное действие на нервные клетки и микроциркуляцию нервной ткани оказывают катехоламины и их производные. Если при паранекрозе продолжают действовать вредные факторы, то они вызывают некроз. Хроматолиз нервных клеток при нарушении обмена веществ может привести к необратимым изменениям. По мнению некоторых авторов, стрессовый адаптационный синдром можно отнести к нервно-дистрофическим процессам (Я- И. Ажипа с соавт., 1973).

6. ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ СТРЕССЫ

Биологические стрессы выявлены у животных с не^ доразвитой центральной нервной системой, неоформленными гипоталамусом и лимбико-кортикальными формациями. Поэтому биологические стрессы играют важнук роль в эволюции организмов и развитии центральной нервной системы. После становления нейрогуморальны^ функций (особенно гипоталамо-кортикоадреналовоё системы) и различных форм гомеостаза, обеспечиваю! щих процессы саморегуляции и сохранение постоянства внутренней среды, наблюдаются физиологически? стрессы. Такие формы стресса вызывают вре; менные функциональные изменения; иногда наруша! ютсл нормальные функции организма, например, по| влиянием температурных колебаний, голодания, жаж! ды, гипоксии, физических нагрузок, эмоциональных п^ реживаний и т. д. Затем гомеостаз восстанавливаете

Л. X.    Гаркави,    Е. Б.    Квакина,    М. А.    Уколов; (1968—1980)   установили, что в зависимости    от сил воздействий в организме могут развиваться различи физиологические реакции:   1)   при слабых    воздейств ях — реакция тренировки, 2) средней силы — реакц активации, 3) сильных — реакции стресса. Авторы изучи] ли влияние на организм адреналина, магнитного пол. мумиё и наблюдали активацию элементов    ретикуляЛ ной формации, межуточного мозга, гиперхроматоз ци топлазмы и нейроглиальных клеток. В ЭЭГ преоблад; ли более высокочастотные колебания, однако возбуд! мость    в стадии    стойкой активации    не    изменяла! Отмечали также выделение мииерало- и глюкокортикощ ных гормонов, активацию функции щитовидной желез По мере возрастания    силы воздействия    от ничтож малой до смертельной дозы происходила смена триад
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реакций — тренировки, активации, стресса (Л. X. Гар-кави с соавт., 1980).

Суточные и сезонные биоритмы вызывают изменения гомеостаза, которые выражаются в стрессовых реакциях. Немалое значение имеют различные фазы онтогенеза. Возрастные изменения могут отражаться на гомсостазе, вызывая стрессоподобные явления. С другой стороны, отмечаются физиологические процессы, изменяющие характер стресса. Поскольку гипоталамус является главным регулятором гомеостаза, от его развития зависит и форма физиологического стресса.

Суточные и сезонные ритмы сопровождаются изменением гомеостаза гормонов. По этому можно различать и гормональный стресс. Гомеостаз водно-солевого, углеводного, жирового и белкового обменов тесно связан с разнообразными физиологическими процессами. В связи с этим можно говорить и об обменных стрессах. У высших животных важную роль играют нейро-вегстативные гомеостазы — поведенческие и эмоциональные реакции приобретают жизненно важное значение, особенно для высших животных, поэтому можно выделить и нейровегетативные стрессы.

Вместе с тем границы между этими категориями гомеостаза условные — в физиологических стрессах наблюдаются гормональные, обменные и нейровегетативные компоненты.

6.1. ТЕМПЕРАТУРНЫЙ СТРЕСС

6.1.1. Гипотермический стресс

Различают холодовой и тепловой стрессы. Гипотермический стресс у животных обычно протекает сезон-но. Применяется он и в хирургических операциях на сердце. В основном охлажденная кровь влияет на медиальные и мамиллярные центры гипоталамуса. При этом повышается тонус симпатической нервной системы, усиливается выделение катехоламинов и тиреоид-чых гормонов, стимулируются окислительные процессы, гликогенолиз, липолиз, гликолиз. Посредством химической терморегуляции сохраняется относительное Постоянство температуры тела (рис. 2).
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Рис. 2. Схема стрессорного воздействия холода на организм:

1 — холодная кровь; 2 — хо-лодовые рецепторы, таламо-мамиллярный пучок; 3 — гипоталамус. Мм — мамиллярные центры, Мц — медиальные центры; 4 — ретикулярная формация, симпатическая система; 5 — миндалина (поведение. Защитная реакция, отрицательная эмоция); 6 — кровь: а — катехоламнны, б — тиреоид-ные гормоны, в — глюкагон (гликогенолиз. липолиз); 7 — кора мозга (условные рефлексы избегания холода, приема пищи); 8 — восстановление исходной температуры тела (гомеостаз    терморегуляции)

В меньшей степени щ процессе поддержания температурного гомсостазиса при гипотермии участвуют физическая терморегуля-1 ция, вазоконстрикция, изменение дыхания, излуче-: иие и т. д. Гипотермический стресс изучается экспериментально для выявления] тонких и сложных нервных и нейрогуморальных процессов. Так, мы показали, что при охлаждении гипо-j таламических центров после субокципитального введения охлажденной спинномозговой жидкости наступает де-j синхронизация ритма в яд-' pax медиальной и мамил-лярной частей. При нара-j стании охлаждения импуль-| сы распространяются на миндалевидные ядра, вызы{ вая мотивационно-поведен-ческие реакции.

Гипотермическая реаю! ция сопровождается уси-1 лепным выделением адре{ налииа, норадреналина, ти] реоидных гормонов, серото-j нина. Изменяются функции медиальной эминенции гипоталамуса, при этом в про-, цесс включаются холинергические, адренергические й серотопинреактивные структуры. Так, Э. И. Ажипа с соавт. (1973) показали, что холодовые раздражения кожи увеличивают количество ацетилхолина в крови.

По данным Бенетато и Улуиту (1959), ссротонин выделяется из нервной ткани промежуточного мозга. Согласно М. С. Кахама и Г. А. Ника (1960), сильное охлаждение гипоталамуса вызывает гипотермическук} реакцию и состояние, подобное парабиозу. В дальнейшем усиливается выделение АК.ТГ и кортикостероидов|
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после чего восстанавливается исходная температура тела.

Е. А. Ильин и Л. С. Вознесенский (1973) у здоровых людей в первой половине года зимовки в Антарктиде отметили, что количество 11-оксикортикостсроидов в крови повышается, а в дальнейшем нормализуется. Это происходит, вероятно, в результате тренировки и приспособления организма к среде. В связи с этим представляет интерес работа И. В. Готлебер и Ю. А. Васильева (1973), акклиматизировавших крыс к холоду. При плавании в воде при температуре 0°С авторы наблюдали адаптацию к физической нагрузке. Приспособление к холоду на 19% увеличивает амидирован-ность белков за счет прочно связанных амидных групп.

К- В. Осташков и Т. Е. Орлов (1976) вызвали стресс при селективной абдоминальной гипотермии у собак. Авторы обнаружили некоторое сгущение крови с возрастанием количества эритроцитов и гемоглобина при замедленном СОЭ и выраженной лейкопении, слегка повышенном содержании СОг в венозной крови.

Т. Г. Гамалий и Л. Г. Гречук (1973) при подобном стрессе наблюдали снижение общего белка крови, γ,-рУ и γ-глобулинов, остальные фракции не изменялись. Резорбция глюкозы в кишечнике снизилась.

3. А. Гершенович с соавт. (1965) показали, что гипотермия влияет на уровень мочевины в мозге. До некоторой степени она помогает животным выжить после стрессорных воздействий. Мочевина синтезируется при повышении активности аргиназы. По данным В. С. Шу-галей и Л. С. Козиной (1973), в первые дни гипотермии понижаются активность аргиназы и уровень мочевины в мозге. В дальнейшем содержание мочевины растет. С другой стороны, авторы считают, что мочевина во взаимодействии с белками регулирует активность аргиназы и других ферментов, способствуя быстрому выходу из состояния стресса.

Гаким образом, гипотермия вызывает катаболиче-скую фазу — выделение катехоламинов и тиреоидных юрмонов, а затем анаболическую фазу — выделение АКТГ и кортикостероидов.
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6.1.2. Гипертермический стресс

Перегревание организма считают физиологические, стрессом, который наблюдается у животных и человека Однако резко выраженная гипертермия сопровождает ся парабиозом и протекает так же, как тепловой нар коз. Эволюция теплорегуляции показывает, что внача ле у животных формируются адренергические цеитрь гипоталамуса, обеспечивающие приспособление к холо) ду, а затем лишь — центры передней части гипотала муса, регулирующие явления перегревания. При их аК тивации снижается интенсивность обменных процессов уменьшается выделение катехоламинов и тиреоидны.} гормонов, снижается тонус симпатической и повышает ся тонус парасимпатической нервной системы, расши) ряются сосуды. Как показали наши электрофизиологи ческие исследования, в передних ядрах гипоталамус наблюдается особенно выраженная синхронизация рит] ма, которая охватывает в основном холинергическя структуры мозга. В дальнейшем иррадиация медлег ных ритмов распространяется на миндалевидный kon плекс, гиппокамп, кору мозга и обеспечивает мотива ционно-иоведенческие реакции у животных и человека1 В этих процессах участвуют серотонинреактивные струк туры. Серотонин, по мнению Бенетато и Улуиту (1969) является термолитическим медиатором.

Распределение 5-окситриптамина в нервной систеб позвоночных более или  менее соответствует распред< лению симпатина (Vogt, 1954). Его больше в сером в ществе нервной системы, чем в белом, очень много вегетативных центрах и в area postrema.    Найден он в обонятельном мозге. Наибольшая    его концентраци по мерс убывания обнаруживается в структурах ЦНС следующем порядке: гипоталамус, средний мозг, епш ной мозг, кора мозга. В зрительном нерве и в мозже1 ке 5-окситриптамин не обнаружен   (Amin,  1954). 5-0 ситриптамин делает кошек вялыми и сонливыми и Я давляет стрихнинные судороги.   Раувольфин и резерпй! действуют,    высвобождая    из мозга    5-окситриптам1 (Flescher,  1956). Спустя 24 ч после введения этих в ществ из головного мозга кролика исчезают 90% 5-q ситриптамина   (Yless et al.,  1956).    При    раздражен центрального конца блуждающего    нерва в    головне
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мозгу также высвобождается 5-окситриптамин. Антагонистом резерпина служит диэтиламид лизергиновой кислоты; его введение уменьшает длительность периодов покоя, наступающих после высвобождения серото-нина (5-окситриптамина), а также вызывает у людей галлюцинации и шизофреническое поведение.

В связи с этим отметим, что С. X. Хайдарлиу, Б. П. Тонкоглас (1980) и др. изучали у крыс количество ацетилхолинэстеразы в гипоталамусе при нагревании в термокамере до температуры 45°С. У контрольных животных активность ацетилхолинэстеразы в переднем гипоталамусе оказалась ниже, чем в заднем на 23%. В первые 70—80 мин наблюдалось усиление двигательной активности и появление судорог. В то же время активность ацетилхолинэстеразы повышалась на 30—46%. Через 100—115 мин изменений ацетилхолинэстеразы не наблюдалось. Эти данные совпадают с нашими электрофизиологическими исследованиями, согласно которым нагревание гипоталамуса приводит к активации холинергических структур. По нашим данным, в паравеитрикулярных ядрах гипоталамуса преобладают холинергические нейроны.

К- В. Осташков и Т. Е. Орлов (1973) после переохлаждения обогревали животных, что вызвало некоторую гипоксемию и гиперкапнию артериальной крови. В результате ослабления дыхания содержание кислорода в венозной крови возрастало на 27%. В. В. Бонда-ренко с соавт. (1973) у людей, подвергнутых отрицательной аэроиоиизации, под влиянием тепловых воздействий наблюдали меньшие изменения температуры тела и кожи, легочной вентиляции, частоты пульса и артериального давления. В. Н. Васильков (1973) наблюдал, что механизмы терморегуляции у забойщиков шахт, работающих при температуре до 30°С, оказываются в состоянии большого напряжения, теплопродукция у них составляет 2500 кал, пульс — 142 удара в мин, температура тела повышается на 0,8°С, дефицит веса тела — <*>' кг, производительность труда снижается.

Таким образом, небольшое нагревание можно считать антистрессовым воздействием, резкое и длительное -_ стрессовым.
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6.2. ПИЩЕВОЙ СТРЕСС

6.2.1. Гипогликемический стресс

При голодании возникают   отрицательные    эмоции при насыщении — положительные. Современные элек трофизиологические   исследования   показали,  что  голо дание возникает в результате гипогликемии.    В наши; опытах уменьшение количества глюкозы в крови влия ло на гликорецепторы вентромедиальных    ядер   (аффе рентные). Нейроны этих ядер полисенсорные. Они pea, гируют на глюкозу, на афферентную    импульсацию и; полости желудка и других отделов    желудочно-кишеч] ного тракта    и на электрические    раздражения   (Olds 1958; М. С. Кахана с соавт.,  1961). В случае гипогли кемии  в  вентромедиальных   ядрах   обнаружили  десин; .хронизацию ритма   (возбуждения),    которая   передава лась к вентролатеральным ядрам   (эфферентным). Эт] ядра через адренергические центры ретикулярной фор мации вызывают выделение катехоламипов и повыша ют тонус симпатической нервной    системы,    усиливаю щей выделение тиреоидных гормонов,    в свою очеред! увеличивающих скорость окислительных процессов, гли когенолиза, липолиза. В связи с нарастанием гипогли кемии десинхронизация    ритма центров    гипоталамуса] распространяется на  миндалевидные    ядра, возникаю.! мотивационно-повсденческие реакции, характерные дл хищников   (гнев,   агрессия).   У   животных наблюдает^ физиологический  голодный  стресс,  протекающий в за висимости от их видовых особенностей. У человека г погликемический стресс входит в ритм  функции орг низма. Нарушение этого ритма   (десинхропоз)   вызыв ет иногда язву    желудка, дистонию    и т. д.   (рис. 3 Некоторые авторы считают, что длительный десинх^ ноз сокращает    продолжительность    жизни    животны (А. Войкулеску, 1972;    Б. С. Лякритский,    1973). Эк] периментальныи пищевой стресс наблюдается у жива ных и в результате несовпадения поиска и поведепче ского акта с моделью будущих    событий,    акцепторе действия, например, с отсутствием    пищи в кормуш! (П. К. Анохин, 1964; К- В. Судаков, 1972).

Следовательно, при голоде   развертывается    первг фаза  стресса  — выделение катехоламинов и тиреои
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Рис. 3. Схема стрессорного поздснствня голода: I — гипогликемия ;2 — голодные сокращения желудка; 3 —гипоталамус: VM — вентромеднальиые ядра, VL   —   вентролатеральные     ядра,   ММ        мамнллярные

ядра; -4 — ретикулярная формация; 5 — миндалина (поведенческие, двигательные, пищевые рефлексы); 6 — симпатическая нервная система: а — выделение, катехоламииов, 6 — тиреоидин* гормонов, в — глюкагона; 7 — кора мозга (пищедобыва-тельные рефлексы); 8 — печень (гликогенолнз); 9 — прием пищи (вода, углеводы, жиры, белки); 10 — кровь (восстановление гликемии)

ных гормонов. В дальнейшем выделенные кортикосте-роиды подготавливают органы пищеварения к приему пищи. Если пища не поступает, развивается язва желудка. Прием пищи прекращает стрессовую реакцию и предупреждает возникновение язвы.

6.2.2. Гипергликемический стресс

После приема пищи отрицательные эмоции исчезают и появляется чувство насыщения, удовлетворения потребности организма, восстянявливается гомеостаз углеводного обмена. Насыщение организма приводит к

3   Заказ № 457.
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гипергликемии. Б то же время выделение инсулин^ АКТГ, кортикостероидов повышается — реакция наш; минает второй период стресса.

Электрофизиологические исследования выявили сЯ хронизацию ритма в гипоталамусе, миндалинах и гЩ покампе. Из данных Brobeck,   Anande    (1965) следуе] что нарастание количества глюкозы в крови влияет вектромедиалькые центры. Авторы   считают, что ме>: ду этими  ядрами    И  вентролатеральными    существу* решшрокные взаимоотношения.    Однако, согласно   на щим данным, после возбуждения или торможения Bemj ромедиальных ядер иррадиация   передается    к вента латеральным   ядрам.    При гипергликемии    наблюдал торможение этих центров. Липиды, холестерин, амине кислоты так же влияют    на биоэлектрическую    актиЕ ность вентромеднальных ядер. Одновременно из поло^ ти желудка информация  к этим    ядрам направляете через блуждающие афферентные волокна, в результа^ чего в них возникают явления синхронизации    ритма торможения,  распространяющиеся    на  вентролатералЕ ные ядра. На наш взгляд, эти формации — эфферещ ные. Они повышают тонус парасимпатической нервно| системы, активизируют    холинергические    формации зону удовлетворения гипоталамуса.    Эти зоны xopoi изучены Olds  (1959)    и другими    с помощью самора^ дражения электрическим током.    По нашему    мнении' они содержат   норадреналиновые    нейроны,    имеющк нервные связи с мозговой частью надпочечников. В мозговой части Hillarp (1960) выявил флюоресцируют* адреналиновые и нефлюоресцирующие  норадреналинс вые клетки. Мы полагаем, что указанные клетки имен' непосредственные нервные проводниковые связи с нами удовольствия или зонами отрицательных    эмоце гипоталамуса. При страхе, агрессии, гневе выделяете адреналин, при положительных эмоциях — норадренй лин.

Из наших электрофизиологических исследован!; следует, что в гиппокамне также имеются норадреналЕ новые нейроны, ответственные за мотивационно-поЕ денческие реакции, успокоение, сонливость. При нас1 щении синхронизация ритма иррадиируется гиппокамп. Вероятно, что холинреактивные    и серот
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Рис. 4. Лймбико-гипоталамические отношения при голоде и насыщении:

1   — афференгы гипоталамуса (а — гипогликемия, б — голодные сокращения желудка;

2  — вентромедиальные ядра  (афферентные) — гликорецелторы;

3   — вснтролатсральные ядра (эфферентные); 4 — миндалина (пищевые поведенческие реакции, агрессивность); 5 — обонятельный анализатор; 6 — слуховой анализатор; 7 — зрительный анализатор; 8 — центр пищедобывательных рефлексов и отрицательных эмоций; 9 — пища (гипергликемия, содержимое желудка, передача импульсов в вентромедиальные ядра, гиппокамп); 10 — гиппокамп (поведенческие реакции, успокоение); 11 — кора мозга (насыщение, положительные эмоции);   12 — центр  вагуса

[image: image5.jpg]



Рис. 5. Схема регуляци гомеостаза глюкозы (алгоритм системы).

1 — гипогликемия; 2 — гипергликемня; 3 — гипоталамус: VM — вентромеднальныс ядра; VL — вснтролатеральные ядра; 4 — адренергические структуры гипоталамуса; 5 — вагоинсулярнмй центр гипоталамуса (кортиколиберин. ЛКТГ); 6 — ретикулярная система (симпатические и парасимпатические нисходящие пути); 7 — симпатическая нервная система; а — выделение катехоламинов. б — ти-реоидных гормонов, в — глюкагона; 8 — парасимпатическая система (инсулин, кортикостероиды); 9 — гликогенолиз; 10 — гликогенсз, неогликогенез. липогенез. 11 — гомео-стаз    глюкозы    (восстановление   исходной   гликемии)

нинергические структуры также участвуют в процесс; насыщения (рис. 4, 5).

Следовательно, насыщение, гипергликемия угнетак развитие стресса, однако способствуют развертыванй его второй фазы — выделению АК.ТГ, кортикостеро: дов, инсулина.

6.3. РВОТНЫЙ СТРЕСС

Под влиянием вредных факторов у высших млек| питающих и у человека наблюдаются антиперистальт) ческие реакции — рвотный рефлекс.   Тошнота и рвот
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возникают при интоксикации, укачивании, неврозах, облитерации кишечника и т. д. Нервно-рефлекторные механизмы полностью не раскрыты. В них участвуют центры продолговатого мозга, мозжечка, гипоталамуса и коры мозга. Считают, что древний отрыгивательный рефлекс у травоядных животных (физиологический) превращается в патологический, когда включаются ак-типеристальтические рефлексы различных отделов желудочно-кишечного тракта. В этих процессах участвуют также нервные вегетативные элементы, неспецифические гуморально-гормональные и гипофизарно-адрена-ловые системы, центры насыщения гипоталамуса. Считают, что эти формации влияют на выделение окси-тоцина, вызывая у грудных детей рвоту.

6.4. ГИДРАТАЦИОННЫЙ СТРЕСС

6.4.1. Гипогидратационный стресс

Уменьшение гидратации организма вызывает жажду, которая сопровождается отрицательными эмоциями. Прием воды снижает эти явления, вызывает удовлетворение, иногда временную гипергидратацию, поскольку постоянство количества воды в организме регулируется механизмами гомеостаза.

Выраженная гипогидратация, гипогидремия порождают не только жажду, но и расстройства обменного характера. Гипогидремию мы получили у животных введением внутривенно 20%-пого хлористого натрия. Наблюдали десинхронизацию ритма в супраоптических и вентромедиальных ядрах гипоталамуса. К этим центрам направляется и информация от осморецепторов крупных сосудов, внутренних органов, но главным фактором в механизме гипогидратационного стресса является действие осмотического давления крови на осмо-рецепторы гипоталамуса (Verney, 1949). Эти воздействия, особенно на уровне супраоптических центров, приводят к выделению вазопрессина, в результате чего проявляется его антидиуретическое действие, реабсорбция первичной мочи нарастает, диурез уменьшается; появляется олигурия. В случае гипогидремии десинхроинза-Дня ритма и возбуждение супраоптических центров распространяется на миндалины и гиппокамп — наблюда-
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Рис. 6. Схема стрессорного действия жажды (полидипсия) :

1 — гипогидратация крови; 2 — осморецепторы сосудов и органов; 3 — гипоталамус: СО — супраоптические ядра, PV — параоентрнкулярные ядра, осморецепторы гипоталамуса; 4 — задняя доля гипофиза (вазопрессин); 5 — миндалина (поведенческие реакции на жажду); 6 — антидиуретическое и вазопрессорное влияние на сосуды капсулы нефрона; 7 — прессорное возбуждение юкста-гломерулярной ткани, выделение ренина, ангиотензина; 8 — вовлечение анализаторов в поиск воды; 9 — влияние вазопрессина и альдостерона. уменьшение выделения воды; 10 — прием воды; 11 — восстановление гомеостаза водно-солевого обмена (алгоритм гомео-стаза)

ется мотивационно-поведенческая реакция (поиск воды характерная для каждого вида животных. Некотор! авторы считают, что в этих процессах участвуют и ю( стагломерулярные зоны, влияющие на выделение ал| достерона (рис. 6).

Л. В. Серова с соавт. (1973) вызвали дегидратаци! у крыс содержанием их без питья на сухом корме в v чение 3—5 дней. Авторы наблюдали уменьшение вес тела тимуса и селезенки, инволюцию тимуса. В перво фазе стресса отмечается выделение катехоламинов, в; зопрессипа и альдостерона, во второй — кортикост роидов.
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6.4.2. Гипергидратационный стресс

Прием воды является антистрессовым фактором. Он восстанавливает водно-солевой гомсостаз — жажда исчезает, наблюдаются положительные эмоции. Однако накопление большого количества воды в организме может вызвать расстройство циркуляции крови и даже отечность. Экспериментально введение больших доз ва-зопрессина или альдостерона приводит к задержке воды в организме и расстройству его функций, поэтому можно говорить о гипергидратационном стрессе. Не исключено, что при этом участвуют холинергнческие и норадренергические нейроны. Установлено, что при гипергидратации уменьшается выделение вазопрессина, временно усиливается выделение воды и, как результат, восстанавливается гомеостаз водного обмена. Выделение кортикостероидов во второй фазе стресса может вызвать отечность.

6.5. РЕСПИРАТОРНЫЙ СТРЕСС

Давно известны явления, которые отмечаются при дыхании в условиях пониженного и повышенного атмосферного давления. Экспериментально можно получить гипоксический, гипероксический, гипобарическнй и гипербарический стрессы.

6.5.1. Гипоксический стресс

По данным И. А. Аршавского с соавт. (1977), в антенатальном периоде важным фактором развития плода является физиологическая гипоксемия.

С момента, когда возникает и созревает скелетная мускулатура и нервные центры, регулирующие ее деятельность, что в основном совпадает с установлением связи эмбриона с материнским организмом через плацентарное кровообращение, способ получения питательных веществ и кислорода усложняется. Он определяется градиентом диффузии и величиной площади плацентарной мембраны. Артериальная кровь зародыша характеризуется признаками физиологической' гипоксе-мии, степень ее насыщения кислородом    не превышает
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50—60%. Для плода она является нормальной и не вы зывает состояния тканевой гипоксии. Физиологическая гипоксемня через хеморецспторы синокаротидной зонг рефлекторно вызывает генерализованные двигательные реакции разгибательного характера. Таким образом некоторое ограничение величины площади плядентар ной поверхности лимитирует поступление питательны} веществ и кислорода из материнской крови в феталь нуго. Двигательные реакции эмбриона ускоряют ско рость кровообращения плаценты.

Различные препятствия в дыхательных путях (глот ке, трахее, бронхах) нарушают дыхание, в результат чего наблюдается респираторный стресс. Сниженш уровня кислорода в воздухе (в горах, стратосфере) вы зывает горную болезнь. Однако главным фактором еле дует считать уменьшение количества кислорода в клет ках (гипоксия) и в крови (гипоксемня). Иногда эя явления сочетаются с накоплением углекислого газа i клетках, поэтому проявляющийся синдром слраведлив< называют гиноксическим гиперкапническим.

Л. В. Серова с соавт. (1973) поднимали крыс в вен тилируемой барокамере на высоту 10 000 м. В первое опыте выжило 6%, после второго подъема — 51'%. Дс гидратация снижала процент смертности. Эти исследо вания подтверждают работы П. Д. Горизоптова (1967)' Barton (1968). Авторы отмечали увеличение концентра ции гемоглобина, эритроцитов и снижение их осмотиче ской резистентности. Гипоксяческне пробы нндуциро вали стрессовые реакции с изменениями функции над почечников. Bertach et al. (1973) вызвали у крыс ги поксическис-гиперкапцнческие расстройства при содер Жаиии их в замкнутых камерах с постепенно изменяю; щимся газовым составом. Гистохимически наблюдал! уменьшение содержания аскорбиновой кислоты в на,а почечниках, нейросекрета в нейрогипофизе. В аденоги-пофизе количество эозинофилов было снижено, в т< же время наблюдали гипертрофию базофилов и их ядер В других опытах крыс подвергали одновременно охлаж дению и гипоксии.

В гипоксическом стрессе наблюдаются различны! изменения фушдаи желез внутренней секреции, от ко торых зависят резистентность и приспособление к кпе лородной недостаточности.
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Показано, что после гипофизэктомии животные тяжело переносят гипоксию. Значение имеют не только адренокортнкотропиый, но и тиреотропиый и сомато-тропный гормоны. Тиреоидные гормоны и катехолами-ны участвуют в энергетическом обмене организма и потреблении кислорода, и тем самым играют значительную Роль в устойчивости животных к гипоксии. Кастрированные крысы более резистентны к кислородному голоданию, чем интактные.

Однако следует отметить, что выраженная гипоксия вызывает функциональные изменения в семенниках, снижение сперматогенеза и функции яичников. В то же время анаболические гормоны (кортикостероиды, половые гормоны, инсулин) активизируют синтез белка и восстанавливают запасы жирных кислот, увеличивают содержание неэстерифицированных жирных кислот, повышают резистентность к гипоксемии.

A.  В- Захаров (1973) показал, что работа операторов, не требующая физических усилий, сопровождается увеличением легочной вентиляции до 13 л в минуту, ростом потребления кислорода до 150%, снижением парциального давления углекислого газа в альвеолярном воздухе при одновременном снижении потребления кислорода.

Согласно А. В. Волкову (1973), повышение резистентности самок и кастрированных самцов к острой гипоксии объясняется влиянием эстрогенов, снижающих функцию щитовидной железы и активизирующих ре-гпкулоэндотелиальную систему. В процессах дезинтоксикации одновременно наблюдали повышение функции коры надпочечников и секреторной деятельности панкреаса.

B.  С. Лифшиц (1949), В. Н. Зворыкин (1951), М- П. Бресткин (1952), Н. Н. Сиротинин (1954) отмерли нарушения поведенческих и условно-рефлекторных реакций при нарастающей кислородной недостаточно-:ти. Ван Лир и соавт.  (1967)  наблюдали,    что при ги-

оксическом стрессе у людей возникают отрицательные моции.

Л. В. Калюжный и Г. П. Гороян (1973) обнаружили,

по при гипоксическом стрессе реакции самораздраже-

я згнетались, облегчалась реакция избегания. С по-

Щью  электрофнзиологического   метода   авторы обна-
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ружили возбуждение в ааднемедиальных отделах гипс таламуса, адренергических формациях и ядр^ подкорки.

Таким образом, при гипоксическом стрессе нараст ет выделение тиреоидных гормонов, а затем корти* стероидов.

6.5.2. Гипероксический,   гипербарический   стресс

В настоящее время накоплен опыт о влиянии гип ■барических камер на организм человека. В них на(Я дается повышение концентрации кислорода в кро что благоприятно действует при тяжелых операш (на сердце, дыхательном аппарате и др.).

Экспериментально интересно сочетать гипероксик| повышением атмосферного давления    или создать, дель кессонной болезни. С другой стороны, при под! ных стрессовых явлениях наблюдаются также расстр ства функций надпочечников.

Гипербарическая      оксигеннзация,      как      пока! Б. В. Петровский с соавт.    (1977—1978),    несмотря собственный  стрессорный  характер,    повышает    pel тентность организма при сложных операциях, предст ляющих  собой  сильные  стрессорные    воздействия, пербарическая оксигеннзация применяется в последИ годы  в  клинической  и  экспериментальной    хирурги! большим успехом при лечении тромбозов и эмболии судов различных органов и головного мозга  (Е. И. зов с соавт., 1978).

Однако введение кислорода рассматривают как! тистрессовый фактор, усиливающий вторую фазу стр«

6.6. ФИЗИЧЕСКИЕ СТРЕССЫ

Выше мы говорили об изменениях атмосферного1 ления как стрессорном факторе. К ним можно лриба! космические излучения, магнитные поля, явление не! мости и др. В настоящее время накоплены интерес данные о влиянии магнитных полей на различные ф цнн организма. Выявлены изменения функции еердй сосудистой и вегетативной нервной систем, состава к и др.
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Dinculescu (1963), Simagi, Bernathini (1966) и др. в начальном периоде действия магнитного поля обнаружили повышение активности коры надпочечников, однако при длительных воздействиях (до 35 суток) наступала атрофия пучковой зоны. Е. А. Савин с соавт. (1973) исследовали действие постоянных магнитных полей на белых крысах и подтвердили данные цитированных выше авторов. Одновременно в лимфоидных органах, в тимусе и селезенке они наблюдали уменьшение количества фолликулов и лимфоцитов. Особенно большие изменения возникали после 15-суточного воздействия магнитного поля.

В опытах М. С. Кахана с соавт. (1965) под влиянием магнитного поля у собак отмечали изменения в биоэлектрической активности ядер передней и задней частей гипоталамуса. В некоторых случаях явно повышалась активность адренергических формаций и щитовидной железы.

Известно, что антигравитационные рефлексы в космосе исчезают, нарушается функция вестибулярного аппарата, поэтому при невесомости наступает вестибулярный стресс. Экспериментально подобный стресс можно вызвать у животных разрушением лабиринтов, введением в полость лабиринтов ватки, смоченной 10'%-ным раствором новокаина. 3. С. Донцова, И. И. Григоренко (1973) наблюдали через 30 мин хаотичность в моносинаптических ответах, расстройство экстензорных и флексорных рефлексов, реципрокной иннервации. Как видно, некоторые физические воздействия, такие как магнитные волны, влияют на гипога-ламические центры.

6.7. КОСМИЧЕСКИЙ СТРЕСС

Космический стресс состоит из разных компонентов. В начале, наблюдается перегрузка, а в дальнейшем в зависимости от длительности полета и тренировки космонавта — влияние следующих факторов: эмоций, невесомости, гиподинамии, вестибулярных нарушений.

Наиболее целенаправленные исследования по космической физиологии осуществлены В. В. Париным (1968), О. Г. Газенко (1974) и др. Они показали возможность прогнозирования в космической биологии. В
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дальнейшем Р. М. Баевский (1978—1980) уточнил при* ципы исследования адаптации организма    к условия* длительного космического полета. Им установлен прог ностический   аспект    понятий    «здоровье»,    «болезнь» «адаптация».  Показано, что степень напряжения perjj ляторных механизмов — один из фундаментальных дикаторов    текущего    состояния     организма.      Автс считает, что состояние кровообращения является показг телем  адаптационной деятельности организма.   Соглас но. Р. М.  Баевскому, прогнозирование ортостатическо| устойчивости организма — ценный элемент космическс медицины. Можно прогнозировать    переносимость стибулярных  воздействий,   степень  умственного  напр* жения и утомления в космических полетах. В. Н. Mad ников, А. А. Лосев, О. П. Козеренко, Л. Г. Мордовска^ (1973)   показали, что воздействие перегрузок в течен! 6 и 8 дней по 21 мин ежедневно вызывает эмоционал^ ные поведенческие и вегетативные реакции, изменен!; пульса, дыхания    и  кожно-гальванического    рефлекс При поперечно направленных перегрузках    у летчик^ наблюдаются   психофизиологические    стрессовые  реа| ции. С помощью чехословацкого прибора    «Оксимет^ космонавты исследовали    кислородный режим    ткане мозга.

Космический стресс обусловлен действием разли ных факторов. Кроме ускорения, одновременно на ojj ганизм влияют изменение барометрического давлен*:' пониженное парциальное давление кислорода в вьц хаемом воздухе, дефицит времени и др. Наблюдаете переход от ориентировочной реакции к стрессовой, пр этом происходит возбуждение различных анализаторе' зрительного, слухового, вестибулярного и др., котор* вызывают отрицательные эмоциональные  реакции.

Эмоциональный фактор в космосе    зависит от i высшей нервной деятельности, от степени    тренировг ности. Уместно отметить, что отсутствие гравитащ» дальнейшем   может  вызвать уменьшение    нагрузки центральную нервную систему и даже эйфорию, чел объясняется тот факт, что у отдельных космонавтов ложительные эмоции сопровождались пением.

По мнению Н. А. Агаджаняна с соавт. (1973)j авиакосмических условиях наблюдаются статокпнеп ский стресс и болезнь движения, при которых повы!
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оТлЯ активность симпатической нервной системы, уси> «йвается симпатоадрсналовая и адренокортикальная деятельность. Статокинетической ориентировочной реакции соответствует первая фаза болезни движения (по г П Комендантову и С. В. Копаневу), статокинетиче-скому стрессу — вторая фаза и, наконец, нервным, желудочно-кишечным, сердечно-сосудистым нарушениям— третья и четвертая фазы. Статокинетический стресс переходит в болезнь движения вследствие суммации реакции (А. Д. Воячек, 1966).

Н. А. Агаджаиян с соавт.   (1979)   показали, что резервное время у фиксированных животных при подъеме

барокамере на высоту со скоростью 25 м/с составило в среднем 5 мин 30 с, а у контрольных — 14 мин. Фиксация животных снижает их устойчивость при гипоксии, а наркоз повышает устойчивость к высоте. У животных ослабляется интегративная деятельность нервной системы, нарушается соотношение частоты сердечной деятельности и дыхания, появляются признаки атрио-вентрикулярной блокады. Вестибулярный стресс наблюдается при укачивании, морской болезни, в авиаполетах, и, как правило, при космических полетах. В невесомости процесс теплообмена между нагревающимися организмом и окружающей средой происходит без участия естественной конвекции. Явление стресса в космосе протекает в менее выраженной форме благодаря предварительной тренировке. Вестибулярный стресс возникает в связи с нарушением нормального течения лабиринтных рефлексов, опусканием и подъемом головы, дополнительными перемещениями и вибрацией эндолимфы, сильным раздражением при движении отолитов. Эти изменения вызывают тошноту, рвоту, поблед-. кение кожи лица, вегетативные изменения сердечнососудистой системы. Вестибулярный стресс в космосе и отсутствие гравитации отражаются на функционировании отолитов, лабиринта и эндолимфы. Сказываются меже снижение тонуса мышц и изменение антигравн-Матт,!НЫХ. РсФлексов- У космонавтов, благодаря систематической тренировке, острые явления не наблюдают Пе™1 HePe^KH усталость, недомогание, снижение ап-явлени/°,?0В0КруЖеНИе' невыРаженные меньеровские Wt     Кроме влияния вышеуказанных факторов   от-

• <*ется изменение ритмических рефлексов сна и б'одр-
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ствования, приема пищи и т. д., что приводит к десщ хронозу.

После полета специально анализируются функцщ ыально-психологическое состояние космонавтов, а та* же нарушение сна, зрения, обоняния, профессионал! ных навыков и т. д. К факторам космического стресс следует отнести и излучения. Имеются определена пояса космического излучения. Менее чувствительнь пояс выявлен при полете наших космонавтов, но необходимо учесть в будущем при полете в других по| сах, поскольку ионизация влияет непосредственно клетки органов и на центральную нервную систему.

Как известно, космические излучения условно р| деляются на слабо- и плотноионизирующие. Оказалос что воспроизвести на Земле космические радиациопг. излучения невозможно. Поэтому в программе «Ищ космос» приступили к радиобиологическим исследс ниям непосредственно в космическом пространстве. |

6.8. СТРЕСС  БЕРЕМЕННОСТИ

В результате беременности в организме женщин самок животных происходят сложные нейрогормонз ные и иммунологические реакции в течение длитель го периода, поэтому беременность можно сравииват хроническим стрессом. Организм матери создает у| вия для развития эмбриона и одновременно сам спосабливается к иммунологически определенным] ществам, особенно к чужеродным белкам тканей, кам органов зародыша   (И. А. Аршавский, 1980).

Материнский организм готовится к предстоя?) родам и лактации. В организме матери постоянно текают иммунные процессы, нейтрализация и выдел| токсических продуктов зародыша. Беременность ется особым стрессом, который характеризуется щ ладанием анаболических процессов. Известно, что[ ный стресс усугубляется гипертрофией коры надп^ ников, кроме того, плацента дополнительно выдб свой адренокортикотропный гормон, который в ее | нях приводит к синтезу плацентарных кортикост? дов. В настоящее время выявлено, что плацента с] зирует и меланофорный гормон. Мы считаем, что
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доение количества меланофорного гормона в крови беременных также оказывает анаболический эффект. f\. С. Кахана (1939) показал существование антагонизма между адреналином и меланофорным гормоном. lie исключено, что указанный гормон уменьшает влияние катехоламинов, и особенно адреналина, на организм.

Нередко после стресса беременности организм последовательно переносит и патологические стрессы. Хоро-доо изучены изменения, протекающие в крови матери и плода в случаях биологической несовместимости, как, например, при положительном резус-факторе эмбриона.

Большое значение имеют функциональные изменения желез внутренней секреции матери, особенно гипо-таламо-гипофизарно-кортикоадреналовой системы. Кроме того, известны специфические изменения функций некоторых органов внутренней секреции — увеличивается количество эстрогенов и прогестерона, гонадотроп-ных гормонов. Плацента включается в эндокринную систему организма матери, щитовидная железа активизируется. Больше выделяется соматотропного гормона, в результате чего у матери можно наблюдать стертые признаки акромегалии, даже временные изменения характера.

В результате таких гормональных изменений перестраиваются функции гипоталамуса, в особенности его-гомеостатические реакции. Иногда отрицательная обратная связь (negative feedback) сменяется положительной обратной связью (positive feedback). Так, в результате увеличения количества тиреоидных и стероидных гормонов в крови функции щитовидной железы и коры надпочечников не снижаются, а наоборот, повышаются. Такие явления наблюдаются и при тиреотоксикозе, болезни Кушинга. Беременность можно считать хроническим стрессом, при котором возникает новый гомеостаз. В то же время гуморально-гормональные изменения приводят к гипертрофии и активизации молоч-Ны* желез.

6.8.1. Родовой стресс

н   Генетически  запрограммирован   родовой  стресс.   Он

зчинается с активации вегетативной нервной системы

пРеобладания катаболических    гормонов    (катехола-
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минов, гормонов щитовидной железы, октопептидов, ре лаксина). Вовлекаются и активизируются функции крс вообращения, дыхания, выделения.

К. Н. Пархон, М. С. Кахана, В. Мырза (1925—19271 изучая гидратацию эндокринных желез при беременнс сти, выявили новые синергические функции и взаимс отношения. При беременности увеличиваются гидремш количество воды в печени, почках, вилочковои железа гипофизе; уменьшается гидратация панкреаса, яични ков, надпочечников и головного мозга.

Родовой стресс осуществляется    при    участии ряд структур нервной системы,    в том    числе коры мозга миндалин и гипоталамуса. Начало родового акта зави сит от нарастания движения плода и определенных rj морально-гормональных    факторов.    Эксперимептальн доказано, что гладкие мышцы матки,    несмотря на и богатую вегетативную иннервацию, сокращаются глав ным образом под воздействием окситоцина. Не исключено, что активность барорецепторов афферентной си темы матки воздействует на синтез и выделение оксн тоцина. Нами показано, что накопление октопептндо в частности окситоцина, в тельцах Геринга нейрогипо физа происходит в начале беременности.    В свою о4 редь выделение окситоцина  из нейрогипофиза зависи от  интенсивности сигналов  афферентной   импульсацш Это    наблюдается    при перистальтике    кишечника, д фекации, мочеиспускании, молоковыделении.

6.8.2. Лактационный стресс

Можно также указать и на лактационный стрс Лактация начинается после родов, когда из организ* матери выделяется плацента — эндокринный opi синтезирующий большое количество гормонов, эст генов, прогестерона, хорио-гонадотропных гормонов, зывающих гипертрофию железистых элементов мо^ ных желез. Некоторые животные после родов съедЗ плаценту, и это не случайно, поскольку содержащие в ней биологические активные вещества стимулирЗ органогенез молочных желез. После этого в крови чительно снижается количество эстрогенов, прогесте на и гонадотропных гормонов, что, надо полагать, (а

.0бствует увеличению активности гипоталамуса. Синтез шибирующих факторов лактогенеза снижается, стиму--ирующих факторов, имеющих отношение к формированию и выделению лактогеиного гормона, повышается, выявлено, что в гипоталамусе изменяются количество , качество медиаторов (катехоламинов, дофамина, се-„отонина и других), влияющих на синтез лактолибери-иа и лактостатина.

Для выделения пролактина ингибирующий фактор гипоталамуса (пролактостатин) прекращает свое дей-сТвие, а стимулирующий (пролактостимулин) активизируется. Процесс молокообразования происходит ритмически. Пролактип обеспечивает синтез и накопление молока в альвеолах, окситоцин — молоковыделение. Лактационный акт в основном регулируется различными центрами гипоталамуса, при этом важную роль играют афферентные импульсы в результате акта сосания или доения (М. С. Кахана, И. Э. Симашкевич, 1965).

Как показали М. С. Кахана и Г. А. Постороння (1970), при лактации происходят стрессовые реакции. Во время сосания или доения выделяется окситоцин, одновременно увеличивается выброс катехоламинов и гормонов щитовидной железы (катаболическая фаза); после этого выделяется лактогенный гормон, кортикостероиды, обеспечивающие синтез молока и его накопление в альвеолах   (анаболическая фаза).

6.9. СТРЕСС ПРИ ФИЗИЧЕСКИХ  НАГРУЗКАХ

Трудовые процессы характеризуются не только различной интенсивностью мышечной деятельности, но и разнообразными эмоциональными реакциями, подобными стрессу. Некоторые авторы считают даже умственную работу одной из форм стресса. Стресс при различных профессиях имеет свои особенности. Они специфичны у шахтеров (А. Л. Решетюк, 1973), моряков (Л. М. Шафран, 1973; и др.), операторов (П. К. Щербина, 1973), авиаторов и рабочих авиалиний (С. И. Степанова, 1973), у различных работников во время аварийных ситуаций (аппаратчиков химического производ-СТва, монтажников и др.). Среди профессиональных за-

">   Заказ № 457.
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болсваний следует назвать вибрационную болезнь, которой наблюдаются изменения в гипоталамо-эн; кринной системе. Так, А. М. Кахана (1960) и др. поД зали роль гипоталамических расстройств в патогене вибрационной болезни. По данным И. Ф. Крстюк (197J у больных в результате воздействия производствен^ вибрации от 16 до 62 Гц увеличивается экскреция адр налина и норадреналииа, а также метилированй продуктов обмена катехоламинов и ванилилмиидал пой кислоты.

Представляют интерес экспериментальные    исследЯ вания Г. Н. Кассиля, И. Л. Вайсфельд (1973), согла но которым у крыс после вибрационных    воздействие изменяется   количество    серотонина,    диаминоксидаз гистамина в крови, в легких, печени, сердце и в мозг Наиболее стойкие изменения наблюдаются в сердечно мышце, относительно устойчивые — в мозге.

Таким образом, при трудовых процессах участву гипоталамо-адрсналовая система. В результате наг. шений условий труда и гигиены или при больших ф зических нагрузках могут проявляться профессионал ные заболевания.

Д. Н. Давиденко и А. С. Мозжухин (1973), о цен вая электроэнцефалограмму, электрокардиограмму, э* крецию катехоламинов, кортикостероидов, пришли-выводу, что труд производителя сопровождается напр жепной эмоциональной деятельностью. Л. Я. Зыбков (1973) выявил, что после доклада на ученом совете и, предварительной защиты диссертации биоэлектрическа активность лобноталамического отведения (частота амплитуда биотоков) повышается в два раза. Умстве ный труд вследствие выраженного эмоционально!1 стресса может привести иногда к патологическим нар шениям (гипертонии, сахарному диабету, инфаркту т. д.). Вместе с тем физический и умственный труд в зываст положительные эмоции. Так, физический тр] развивает мышечную систему, тренирует сердце и пое шает резистентность организма. Мы считаем, что п положительных эмоциях в лимбико-гипоталамическ зонах удовлетворения активизируются холииергичес^ и норадрепалинергические структуры. По мнен^ Э. Гельгорна (1969), норадреиалин вызывает чувст удовлетворения, тогда как адреналин страх и т]
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6.10. СПОРТИВНЫЙ СТРЕСС

В настоящее время нет никаких сомнений, что спортивные занятия и соревнования протекают как стрессо-вуе реакции. Накоплен большой материал, выявляющий физиологические изменения у спортсменов (и в эксперименте — у животных) различных систем — нервной, мышечной, а также кровообращения, дыхания, состава крови, обмена веществ и др. В многочисленных работах приводятся особенности этих изменений для разнообразных видов спорта. Так, изучена симпато-адрсналовая система у пловцов и лыжников (Э. Ш. Матлина, 1977), бегунов (Г. А. Кассиль с соавт., 1977), десятиборцев (Г. А. Шрайберг с соавт., 1977), баскетболистов и гандболистов (А. А. Виру, И. А. Рейлснт, 1977), борцов (И. А. Вайсфельд, 1977). Проведены исследования у подростков (А. Ф. Беротнков с соавт., 1977), женщин и людей старшего возраста (Р. П. Горохова с соавт., 1977) и т. д. При различных видах спорта стрессовые реакции сопровождаются изменениями разнообразных функций и систем, одновременно вовлекаются гумораль-но-гормональные механизмы.

А. А. Виру (1970) и П. Кырге, М. С. Оке (1977) подтверждают данные Сельс о гипертрофии коры надпочечников при подобных стрессах. Такие же сведения приводят Yngle, Nezemi (1949), Hort (1951), И. А. Во-гаванова и И. А. Мотавкин (1975), А. А. Битючкова (1977). Увеличение количества митохондриального белка в надпочечниках обнаружили Merry (1975), А. А. Виру (1977). С другой стороны, под влиянием АК'ГГ происходит биогенез митохондрий и стероидогеиез (Nus-sdorfer, 1974). Кортикостероиды влияют на синтез белков, интенсивность воздействия АТФ на миозин, вызывают гипертрофию миокарда, изменяют функцию ионных насосов. А. А. Виру с соавт. (1977) разделяют мнение K.rauss, Каппе (1970), согласно которому щитовидная Железа играет более важную роль в гипертрофии мышц миокарда, чем кора надпочечников. Кроме того, в этих процессах участвует и соматотропин   (Goldbery,  1962).

При спортивном стрессе, кроме АКТГ и кортикосте-Роидов, большое значение имеют и катехоламины. Так, "о мнению Г. Н. Кассиля, Э. Ш. Матлиной (1980) и Др., катехоламины участвуют в процессах гликогено-
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лиза и гликолиза, Л. Ф. Бережнов с соавт. (1974) ц блюдали при физической нагрузке одновременное вышение содержания глюкокортикоидов и катехолам нов у 70% обследованных подростков. Представля особый интерес исследования С- М. Ксенц с соав (1977), изучивших у собак динамику АКТГ и 11-ОКС крови, а также адреналина и норадреналина при бе на третбане. Содержание АКТГ на второй минуте g вышается, затем снижается, после прекращения бе снова значительно увеличивается (в течение 30 мин). К личество кортикостероидов в крови во время бега особенно после его прекращения снижается, hccmotj: па повышение АКТГ. Такое явление авторы объясняй захватом кортикостероидов тканями.

Динамика содержания адреналина и норадреналщ в крови иная. Во время бега их количество резко н растает. После прекращения бега количество адренал на явно увеличивается, тогда как норадреналина уменьшается до исходного уровня. Эти данные совн дают с нашими исследованиями, согласно которым nj стрессовых реакциях выделение катехоламинов и ко тнкостероидов повышается, однако динамика процесс характеризуется определенными закономерными вза моотношениями. Мы считаем, что в этом случае слсд^ ет различать две фазы стресса: во время первой, кат болической фазы усиленно выделяются катехоламин и тиреоидные гормоны, во время второй, анаболич кой — АКТГ и кортикостероиды. Не исключено, что зависимости от определенных условий усиливается выделение инсулина, половых гормонов, соматотропин Следует отметить, что не существует резкого разгра чения между фазами, поскольку стрессорный агент, е: особенности, интенсивность, длительность трудно опр делить. Динамика этих взаимоотношений подобна лученной при одиночных сокращениях мышц зубчат или гладкого тетануса. При помощи введения указ ных гормонов можно воспроизвести определенные о бенности стрессовых реакций. Поэтому мы считаем, АКТГ и кортикостероиды не могут быть стрессорны факторами. Обычно они вызывают анаболический э фект. С другой стороны, введение норадреналина, реналина, тиреоидных гормонов вызывает изменен: напоминающие   естественное    напряжение    организ
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Биологический и физиологический механизмы действия вышеуказанных гормонов объясняют разнообразие отрицательных и  положительных последствий  стресса.

Вообще можно считать, что выделения больших количеств катехоламинов и тиреоидных гормонов очень вредны для организма, АКТГ и кортикостероидов — наоборот, полезны.

После многократных оборонительных реакций или бега на третбане возбуждение распространяется в гипоталамус от кортико-лимбических структур. В дальнейшем оно передается через ретикулярную и симпатическую систему в мозговую часть надпочечников, что вызывает выделение большого количества катехоламинов. Действие катехоламинов двоякое: с одной стороны, они активизируют периферические системы (мышечную, сердечно-сосудистую и т. д.), с другой — через обратные связи действуют на ретикулярную формацию, гипоталамус, кортико-лимбические структуры. По такому физиологическому кругу прогрессивно нарастает деятельность гипоталамо-симпатоадреналовой системы. Это объясняет некоторые аспекты эмоционального стресса у человека и даже видовые поведенческие реакции, начиная от некоторых видов хищных рептилий и птпц до человекообразных обезьян.

Во второй фазе стресса восстанавливаются запасы энергии и гомеостаз. При спортивном стрессе выделение кортикостероидов обеспечивает усиление белкового син-теза в скелетных мышцах, в мышце сердца и т. д. Вообще для тренировки характерны гипертрофические изменения. То же самое считают А. А. Виру с соавт. (1977), Н. Н. Яковлев с соавт. (1977).

Спортивный стресс и лечебная физкультура тесно связаны. Они оказывают положительный лечебный и профилактический эффекты. Кортикостероиды влияют на тимико-лимфатический аппарат, активизируя фагоцитоз и тем самым осуществляя антивоспалительное действие. Это объясняет лечебное действие физкультуры. Необходимо еще выяснить, почему спортивный и физиологический стрессы сопровождаются в большинстве случаев положительными эмоциями. Известно, что спортивные упражнения развлекают человека. Его нервная система отдыхает, кроме того, они оказывают большое
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положительное влияние на общее состояние оргашт Однако такие представления не полностью раскрывай механизм положительных эмоций, которые встречают! и при трудовых процессах. Напомним, что у многих bi дов животных    наблюдаются    игрательныс    рефлекс! которые сопровождаются    положительными   эмоция» Не исключено,' что    при спортивных    упражнениях влекаются зоны «удовольствия» в гипоталамо-лимби ских структурах  (Б. В. Игнатов,  1950). Определен* роль при этом играют холинергические и серотошшс гические структуры гипоталамуса, но большое значен] вероятно, имеют и иорадреналиновые нейроны, а таи структуры, выделяющие   норадреналин     (Э.   Гельгор 1969).

6.11. СТРЕСС И МЕХАНИЗМ ТРЕНИРОВАННОСТИ

Общепринято, что изменение функций организ^ при мышечной нагрузке протекает подобно стрсссово реакции. Накоплены многочисленные наблюдения] влиянии различных видов мышечной нагрузки на тр нировку функции организма, особенно скелетных и се дечной мышц, органов дыхания и др. Очень цент данные об изменениях обменных процессов в результ те тренировки получены экспериментально. Из наши предыдущих работ следует, что изучение стрессовь реакций при мышечной нагрузке может раскрыть не| торые механизмы тренированности (М. С. Кахаи| Н. Н. Баранов, 1979).

Нет сомнения, что нервная система играет важн| шую роль в процессах тренированности. Известно, безусловные и условные двигательные, тонические, мС жечковые, предстартовые, стартовые рефлексы разнос разны. Эмоциональные и вегетативные реакции ватно развиваются и от них зависит степень тренир ванности. Вместе с тем изменения, происходящие организме, недостаточно изучены. Анализ электрофизг логических параметров при оборонительном стрессе казал, что десинхронизация ритма возникает в ко мозга и распространяется на лимбическую систем перегородку и гипоталамические центры. Нисход щие нервные импульсы охватывают ретикулярную фо$
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,ацню и остальные отделы центральной нервной системы активизируют периферические органы, мышечную систему, дыхание, кровообращение. В дальнейшем об-пятная афферентация, информация об интенсивности процессов на периферии повышают или уменьшают активность центральных регуляторов. Общепринято, что 9ТИ нисходящие и восходящие механизмы сочетаются с нейрогормональнымй и гормональными факторами. Так, большое значение придается уровню активности над-Почечннков, выделяющих катехоламины и кортикосте-роиды, которые влияют на нервную систему и на периферические органы. Вместе с тем, по данным Кор-пег (1967), Berdanier (1972), В. А. Руссин (1977), адре-налэктомированные животные сохраняют в определенной мере способность приспосабливаться к повторяющимся физическим нагрузкам, но достигнутая адаптация не осуществляется полноценно. Tipton (1972) показал, что у этих животных при тренировке содержание гликогена в мышцах не увеличивается. А. А. Виру (1976) после введения дексаметазона за два часа до тренировочных нагрузок наблюдал неполноценное развертывание механизма общей адаптации и отсутствие индукции белкового синтеза. Однако многие работы показали, что дексаметазон влияет не только на гипоталамус, но и на кору надпочечников и гипофиз. Под влиянием дексаметазона в передней доле гипофиза снижаются синтез АКТГ, стероидогенез, синтез тиреотроп-ного гормона, в гипоталамусе не образуется кортико-либерин.

Согласно Селье (1950), у гинофизэктомированных животных при выполнении повторяющихся физических нагрузок наступает быстрое истощение. Tipton et al. (1968, 1971, 1972) показали, что гипофизэктомия предотвращала гипертрофию сердца в процессе тренировки, прочность же сухожилий не увеличивалась. В то же время введение кортикотропина или соматотропина оказалось неэффективным. Goldberg (1967) пришел к выводу, что соматотропин необходим для возрастной гипертрофии мышц, но не для гипертрофии мышц, обусловленной тренировкой. Golmik, Lanuzze (1975) обнаружили повышение количества сукцинатдегидрогеназы и митохоидриального белка в скелетных мышцах гипо-
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I
физэктомированных и аллоксандиабетических крьи результате тренировки.

Для выяснения механизмов тренировки необход тщательный анализ механизмов стресса. Из наших д ных следует, что наблюдаются две фазы стресса. Ц уже отмечалось выше, в первой, катаболической ф выделяются катехоламины и тиреоидные гормоны,| второй, анаболической — АКТГ, кортикостероиды, ; сулин, соматотропин. От длительности этих фаз, инт( сивности выделения тех или других гормонов впосл ствии зависят определенные изменения функц мышечной системы, сердца и т. д. Большое значение и1 Ют приспособительные процессы в тканях и клетка И. Н. Яковлев (1975) показал, что в тренированном о ганизме быстрее и интенсивнее происходит иитерко версия неактивных форм фосфорилазы, липаз и глик«| синтетаз в активные и обратимые.

При равном содержании гормонов (адреналина, i сулина, АКТГ, кортикостероидов и т. д.) в крови т] нированного и нетренированного организмов в перво) случае они оказывают более существенный эффект результате повышения чувствительности клеток к nj монам. Однако определение чувствительности клетой гормонам возможно лишь в периоды мышечной нагру кя. А. А. Виру с соавт. (1975) выявили, что при треш ровке под влиянием кортикостероидов и тиреоидш гормонов стимулируется белковый синтез в скелстны| и сердечной мышцах. Как показал Ф. 3. Меерс (1967), при тренировке усиливается активность ДНК-РНК-аз. По А. А. Михееву (1937), увеличивается г тйвность РНК-синтетазы, количество ДНК, зависим РНК-полимеразы (М. Л. Зильбср, И. Б. Рогозкин, 197 1974).

Указанные приспособительные реакции в ткан при усилении мышечной деятельности являются, по на шему мнению, только одной стороной процесса трен! ровки. Эти изменения связаны с фазами стресса и-1 особенности с выделением гормонов на протяженя каждой из этих фаз. По этому вопросу необходимы т лее глубокие исследования. Известно, например, что'в штангистов преобладает гипертрофия скелетных мыпи верхних конечностей, у бегунов — сердечной мышцьи дыхательной системы и т. д. В подводном спорте дя
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приспособления к гипоксии развитие энзиматнческих анаэробных процессов в тканях имеет большее значение, чем усиление белкового синтеза.

При тренировке вестибулярного аппарата в подводных условиях формируются новые антигравитационные н мосто-мозжечковые рефлексы. Однако при этом не исключаются общие механизмы стрессовых реакций с учетом гуморально-гормоиальных компонентов. Как было показано выше, большую роль играют корковые и лимбические формации, возбуждение которых определяет тип мышечной нагрузки. Эти нервные процессы не осуществляются без участия гипоталамических структур, без афферентных и эфферентных связей, которые превращают нервные импульсы в нейрогуморальные.

Процессы, происходящие в гипоталамусе, включают эндокринные, обменные и нейровегетативные компоненты. Для выяснения указанных явлений необходимо учесть вовлечение адренергических, холинергических и серотонинергических структур гипоталамуса. С этой целью мы изучали биоэлектрическую активность мозга кроликов с хронически вживленными электродами в различные ядра гипоталамо-лимбической системы после введения адренергических, холинергических препаратов и серотонина. У крыс определяли количество адреналина и норадреиалииа в гипоталамусе после однократной нагрузки и тренировки на третбане, бега в течение 4 недель, тренировки и введения аминазина, норадрена-лина, ацетилхолина, серотонина (М. С. Кахана, Н. Н. Баранов, 1979), L-ДОФА (Н. А. Кахана, 1981). Электрофизиологическим методом исследователи выявили большое скопление адреналиновых нейронов в мамиллярных ядрах и миндалевидном комплексе. Уместно напомнить работы М. И. Митюшова, В. В. Ракиц-Кой, В. Г. Шаляпиной, А. А. Филаретова (1973), обнаруживших флюоресцентным методом адренергические волокна в вентромедиалыюм, аркуатном, дорсомеди-зльном и супрахиазматическом ядрах. Мы выявили, что норадреналиновых нейронов больше в переднем гипоталамусе и гиппокампе, чем в других отделах мозга. Мы также нашли больше норадреналина в передней Части гипоталамуса, что совпадает с данными Э. Гель-г°рна с соавт. (1969).
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Согласно М. И. Митюшову с соавт. (1973), в пе реднем гипоталамусе основную массу катехоламино составляет дофамин; норадреналина больше, чем адре налима. Холинергических нейронов также обнаружен больше в переднем гипоталамусе и в гиппокамп (В. П. Тонкоглас с соавт., 1980). Серотониновые нейро ны наблюдали в различных центрах передних, средни и задних отделов гипоталамуса, меньше — в миндали мах, больше — в гиппокампе.

Как показали опыты М. С. Кахана, Н. Н. Баранов (1978) и др., у крыс, забитых после однократного бег, на третбане, количество адреналина в гипоталамус увеличилось на 50%, норадреналина — снизилось н 50%. После суток отдыха количество адреналина до стигло исходного уровня, в то же время количество нор адреналина осталось уменьшенным на 50'%.

Тренируемые крысы бегали в третбане через ден по 40 мин, 60 мин и 1,5 ч в течение 4-х недель до по явления утомления. Если крысы забивались сразу по] ле бега, то количество адреналина в гипоталамусе ре ко снижалось (следы), если забивались после суто отдыха, количество адреналина восстанавливалось ил превышало исходный уровень. Содержание норадрена дина уменьшалось более чем на 50%, если крыс заб> вал« сразу; если забивали через 24 ч отдыха, содержа ние норадреналина повышалось, однако не достига исходного уровня. Анализ этих данных показывает, чг адреналин и норадреналии выполняют медиаторные са мостоятельные функции независимо от проникновенш из крови катехоламинов надпочечников через гемато энцефалический барьер. По нашим данным, несмотр) на повышение количества эндогенных или экзогенных катехоламинов в крови, их содержание в гипоталамус значительно не увеличивается. Катехоламины, nepexi" дящие через барьер, захватываются глиальными клетка ми, в которых происходят превращения углеводов жиров, а также гормонов с образованием соответству щих производных катехоламинов, необходимых для ре лизации специфических функций  нервной клетки.

Таким образом, при однократной нагрузке у нетр1 нированных животных в гипоталамусе увеличиваете количество адреналина, и уменьшается количество но; адреналина. У тренированных животных после бега
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утомления и тренировки содержание адреналина в гипоталамусе падает резко, норадрепалина — постепенно.

Прежде чем произвести анализ приведенных данных, необходимо выяснить два вопроса: во-первых, какова роль катехоламинов в регуляции функций гипоталамуса, и во-вторых, каково значение выделения их 15 крови в больших или малых количествах.

Катехоламины осуществляют две функции: 1) гормональную и 2) медиаториую, связывающую различные нейроны и центры гипоталамуса.

1.  Под влиянием катехоламинов в гипоталамусе изменяется гормопопоэз: интенсивность синтеза стимулирующих или ингибирующих рилизинг-факторов, синтеза октопептидов и в дальнейшем — АКТГ, тиреотроп-ного и других гормонов гипофиза. В этих процессах участвуют дофамин, норадреналин и адреналин — увеличение или уменьшение их количества в гипоталамусе зависит от обратного действия гормонов. Так, после ти-реоидэктомин, кастрации количество катехоламинов в гипоталамусе повышается, что влияет на интенсивность синтеза тиреолиберина, гонадолиберина, а в дальнейшем — синтеза и выделения тиреотропных и гонадо-тропных гормонов гипофиза. Увеличение количества катехоламинов в гипоталамусе вызывает избирательное возбуждение адренергических мамиллярных центров и ретикулярных формаций. При стрессе повышение содержания адреналина усиливает синтез кортиколибери-на. Если увеличивается количество адреналина в гипоталамусе, адреналиновые центры и проводящие пути до адреналиновых клеток мозговой части не возбуждаются, вследствие чего адреналин не выделяется; если возрастает содержание порадреналина, норадреналино-вые центры гипоталамуса и ретикулярных формаций, нор адреналиновые проводниковые волокна до мозговой части не возбуждаются, в результате чего норадренали-новые клетки надпочечников норадреналин не выделяют.

2.  В качестве медиаторов катехоламины координируют и вовлекают в процесс различные структуры гипоталамуса, при этом происходит их количественное Уменьшение. Наиболее мобильным медиатором является норадреналин, наименее — адреналин. Однако при физических нагрузках главную роль играет адреналин.
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Для тренировки особое значение имеют степень интенсивность вовлечения (параллельно с нарастание физических нагрузок) кровообращения, дыхания, тепл продукции, потоотделения, выделения и других фун пни организма. Количество катехоламннов уменьшав ся также при участии холинергичсских и серотонине; гических структур.

Медиаторная функция заключается и в обеспсчсни связи между этими системами и гормональными фун циями гипоталамуса, которые вторично включаютс при спортивном стрессе.

Уменьшение количества катехоламннов в гипотал мусе обеспечивает возбуждение ретикулосимпатическо системы и мозговой части надпочечников. Выделен гормонов надпочечников в кровь вторично возбужда нервную систему, центры ретикулярной формации, г: поталамуса, миндалины, коры мозга. Количество но адреналина и адреналина у нетренированных и тренир ванных животных уменьшается неодинаково. Уровен выделения катехоламннов из мозговой части надпоче никое является показателем тренированности. При о нократной нагрузке у нетренированных крыс адренали выделяется на 30%, у тренированных — на 50% больш по сравнению с контрольными животными.

Другая медиаторная функция — вовлечение    и аЦ тивизация    различных    систем  гипоталамуса  — энд кринных, обменных, нейровегетативных.    Вначале ув личение количества  катехоламннов    носит    временны характер, ибо по мере нарастания нагрузок они расхо дуются, особенно адреналин. Есть    основание считат что  вначале при  активации функции    гипоталамуса качестве медиатора участвует норадреналин, а при дл; тельной нагрузке (мышечной) — в основном адренали В катаболической фазе стресса кроме гипоталамо-адр иаловой системы в процесс включается    и гшюталам' ретикулотиреоидная  система.    Выделение    тиреоиднь) гормонов протекает синергически    с выделением кат холаминов. Обратное действие этих    гормонов на ра личные отделы гипоталамуса  и лимбико-кортикальн формаций еще больше усиливает возбуждение соотв ствуюших центров. В это время наблюдается повыше: интенсивности окислительных процессов, использован анаэробного    кислорода,    разобщение    окислительн
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фосфорилирования. При разрыве дисульфидных связей „з молекулы воды отнимается водород с освобождением кислорода, активизируются циклазы печени, гликоге-нолиз, гликолиз, липолиз и т. д. Вероятно, под влиянием повышения тонуса симпатической системы увеличивается активность симпатических нервных окончаний, повышаются липолиз, активность глюкагона, некоторых простагландинов и их влияние на аденилатциклазу.

Катехоламины вовлекают центры, регулирующие нейровегетативные функции гипоталамуса, кровообращение, дыхание, терморегуляцию, выделение и т. д.

Интересно отметить, что у тренированных животных спустя 24 ч после нагрузки количество адреналина и норадреналина в гипоталамусе превышает исходные цифры, в то же время у нетренированных животных при тех же условиях количество адреналина долго остается сниженным. Содержание норадреналина в гипоталамусе не восстанавливается, даже несколько уменьшается. У тренированных животных количество адреналина в надпочечниках уменьшается на 50%, после суток отдыха восстанавливается до прежнего уровня. После отдыха у нетренированных животных прежний уровень адреналина в надпочечниках не восстанавливается, а содержание катехоламинов понижено на 50% по сравнению с контролем.

Таким образом, тренированному организму свойственны следующие отличительные черты: а) повышенная скорость и лабильность медиаторной системы, степень вовлечения нейровегетативных центров гипоталамуса; б) восстановление после нагрузки исходного количества медиаторов, адреналина и норадреналина в гипоталамусе; в) усиленная активация и восстановление исходной функции мозговой части надпочечников. Тренировка развивает положительные эмоции. Стрессовая реакция при тренировке сопровождается удовольствием, повышает защитные антивоспалитсльные функции организма.

Вовлечение медиаторной системой зон удовольствия сопровождается активацией холинергических и серото-нинергических нейронов. Из наших данных следует, что у тренированных крыс, забитых сразу после бега, количество норадреналина в надпочечниках превышает к°нтрольные цифры, а после суток отдыха — уменьша-
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стся на 30%. Следовательно, при большей нагрузке время бега па третбане продуцируется избыточный но адреналин, который выделяется в дальнейшем и в пе риод отдыха, вызывая состояние удовольствия. Выд ление норадреналина происходит после активации нор адреналиновых клеток гипоталамуса через норадрен липовые волокна нервно-проводниковой системы гищ таламо-ретикулярпой формации.

Особый интерес представило исследование влияни антистрессовых веществ. Введение снотворных, барб мила, скополанина, производных фенотиазина вызывае синхронизацию ритма в ядрах гипоталамуса. У интак ных крыс после введения аминазина в гипоталамус уменьшается содержание адреналина и особенно нор адреналина, через 26 ч количество катехоламинов ув личивается. В надпочечниках через 4 ч содержани адреналина уменьшается, норадреналина — увелич вается, через 26 ч количество адреналина увеличиваете в 6 раз, норадреналина — в 3 раза. Таким образом, н блюдаются параллельные количественные изменсни катехоламинов в гипоталамусе и в надпочечниках. Это можно объяснить первичным влиянием аминазина центры гипоталамуса и ретикулярной формации.

Можно полагать, что аминазин вначале снижает и тенсивность синтеза катехоламинов в гипоталамусе, а дальнейшем препятствует или блокирует нервные ев зи между центрами в гипоталамусе. В мозговой част надпочечников аминазин вначале подавляет синтез к техоламинов, в дальнейшем же, поскольку они не в деляются, происходит их накопление, причем адрен лин накапливается в количествах, в два раза прев шающих количество норадреналина.

У тренированных крыс после введения аминазина у забитых сразу после бега в гипоталамусе обнаруж ны следы адреналина, так же как у тренированных б введения аминазина. У тренированных крыс (после дения аминазина), забитых после 24 ч отдыха, в ги таламусе сохраняются следы адреналина. Это объяси: ется адреполитическим влиянием  аминазина. У трен рованных   (без введения аминазина)     животных по отдыха восстанавливается исходный уровень адрена. на, у тренированных крыс    (с введением    аминазин забитых сразу после бега, количество    норадренали:
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уменьшается на 50% по сравнению с контрольными животными. Такие цифры сохраняются и после 24 ч отдыха.

У нетренированных крыс при однократной нагрузке с введением аминазина количество адреналина в гипоталамусе повышается на 50'%, в то лее время обнаруживаются следы норадреналина.

В надпочечниках у тренированных крыс после введения аминазина увеличивается количество адреналина, а норадреналина — только после суток отдыха; у нетренированных крыс повышается содержание и адреналина, и норадреналина. Это значит, что у обеих групп крыс в кровь выделяется мало катехоламипов. Таким образом, аминазин у нетренированных животных не способствует восстановлению количества адреналина в гипоталамусе даже после отдыха и в то же время не препятствует израсходованию норадреналина. У тренированных и нетренированных животных аминазин снижает выделение адреналина и норадреналина из надпочечников. Этим объясняется транквилизирующее, гипотензивное, гипотермическое действие аминазина. В результате адренсргичсскис функции гипоталамуса вовлекаются неполностью, процесс тренировки не осуществляется, наблюдаются антистрессовые изменения.

У тренированных крыс количество адреналина в миокарде увеличивается незначительно, норадреналина — уменьшается на 50%, в то же время у нетренированных крыс количество адреналина в миокарде возрастает в 7, а норадреналина — в 2 раза. Вполне вероятно, что в миокарде у тренированных крыс адреналин каптируется в небольших количествах, главную же роль играет норадреналин. У нетренированных крыс с однократной нагрузкой он интенсивно расходуется, поэтому кап-тация катехоламинов в миокарде происходит интенсивнее. Эти данные подтверждают исследования Н. Н. Яковлева (1974, 1978) о повышенной чувствительности миокарда при тренировке к катехоламинам, особенно к адреналину.

В скелетных мышцах у тренированных животных количество адреналина увеличивается, норадреналина— Уменьшается, через сутки их исходный уровень восстанавливается; у нетренированных крыс количество адре-иалина и особенно норадреналина повышается. Следо-
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вательно,  тренированные   мышцы  более  чувствительна к снижению количества норадреналина, чем нетренироа ванные.

После введения аминазина мышцы миокарда у тре нированных животных  нуждаются  в  большем  количе-] стве адреналина и норадреналина, чем у нетренирова* ных. В этих опытах аминазин ухудшает результаты тре нировки сердца.

Что касается надпочечников,    миокарда,    скелетш мышц, необходимо учесть ритм  молекулярного обмен катсхоламинов (turn over), их синтез, каптацию, дегрг дацию и высвобождение. Обмен катехоламинов в на; почечниках связан главным образом    со стимуляцией гипоталамических, ретикулярных,    адреналовых и нор-адреналовых нейронов.  Отличительная   черта тренирс ванных крыс — повышение выделения адреналина н| ~50'%. После введения аминазина    блокируются   фог мации мозговой части надпочечников, от которых зав* сит выброс в кровь катехоламинов.    У тренированн! животных аминазин блокирует больше   адреналиновы? чем норадреналиновых рецепторов.

В миокарде катехоламины в небольшом количеств^ синтезируются  в синапсах интрамурального    аппарате и выделяются в полость миокарда подобно ацетилхол* ну. Однако при увеличении их количества можно скс] рее говорить об их захвате из крови, при уменьшении-о их деградации    и высвобождении.    У тренированм крыс каптация адреналина незначительна. Резко уешп! вается либерация, а также возможна    деградация но{ адреналина. После введения аминазина, который блок* рует адренергические    нервные    окончания    миокарда захват катехоламинов увеличивается особенно у тренирс ванных крыс. Анализ   обмена   катсхоламинов   в скелет] ных  мышцах показывает,  что у тренированных    кр^ увеличивается каптация адреналина и либерация не адреналина;    у    нетренированых — каптация    и адр^ налина,  и норадреналина.  После  блокирования  реце торов с помощью аминазина у тренированных крыс хват    отсутствует,    в то    время    как    высвобожде1-: катехоламинов наблюдается.  И в этих опытах  амш зин ухудшает тренировку сердечной мышцы. В скеле ных мышцах у тренированных крыс количество  ад| налина  и норадреналина  резко уменьшается, у нетр

йрованных крыс количество адреналина уменьшается только на 50%, тогда как норадреналина резко снижается. Эти изменения объясняются центральным и периферическим влиянием аминазина, в результате чего наступает расслабление мышц, сонливость и гипотермия. Аминазин не ослабляет анаболическую фазу.

Во второй фазе стресса, анаболической, у тренированных крыс при повышении мышечной деятельности усиливается выделение кортикостероидов. Первичные процессы возникают в ЦНС. Уменьшается возбуждение центров коры мозга и миндалевидного комплекса, усиливается тормозящее влияние гиппокампа. Главные изменения происходят в гипоталамических центрах, в результате чего наступают синхронизация ритма, торможение мамиллярных и ретикулярных центров, уменьшается активность медуллярной части надпочечников, меньше выделяется в кровь адреналина, особенно норадреналина. В гипоталамусе активизируются холинер-гические и серотонинреактивные структуры. Последние играют важную роль в повышении интенсивности синтеза кортиколиберина, в усилении выделения АКДТ и активизации коры надпочечников. Уменьшается синтез тиреолиберина, тиреотропного гормона и гормонов щитовидной железы. В то же время активизируются ваго-инсулярный центр гипоталамуса, приводящий к повышению выделения инсулина. Хотя эта фаза начинается в конце мышечного напряжения, но в основном наблюдается после прекращения катаболических процессов, совпадая с периодом относительного покоя или отдыха и с приемом пищи. В данной стадии происходят характерные метаболические и пластические процессы. Первые имеют отношение к восстановлению водно-солевого обмена (воды, натрия, хлора, кальция, фосфора) и некоторых микроэлементов — йода, цинка, кобальта и др. Характерные изменения отмечаются в углеводном обмене, снижается интенсивность гликогеполиза и гликолиза. Гомеостаз восстанавливается, в то же время Усиливается гликогенез в печени и особенно в мышцах— °Дна из черт тренированности. Восстанавливаются запасы липидов, фосфолипидов, холестеридов — в цитоплазме, в мембранах, в субклеточных структурах. Четкие изменения наблюдаются в пластических процессах. 1 люкокортикоиды   связываются    с  транскортином   или

свободно циркулируют в крови, направляясь к тканя нейронам, клеткам миокарда и особенно к скелетнв мышцам. Благодаря рецепторам мембран, цитоплазм ядра, кортикостероиды осуществляют обменные и i иетические процессы (Baxter, Tomkins, 1970—197 А. И. Робу, 1970; В. Б. Розен, 1971; П. К. Кырге, 197! и др.

Таким образом, в процессах тренированности выя ляются периферические закономерные изменения и i сочетания с центральными механизмами, без которь невозможны быстрое и длительное напряжение и поел довательная совместная активация различных физиол; гических систем.

7. ПАТОЛОГИЧЕСКИЕ СТРЕССЫ

Когда Селье впервые описал стрессовую реакцию, он имел в виду патологические процессы. В дальнейшем понятие стресса распространилось на другие области. Когда стрессовая реакция протекает с явлениями адаптации организма, тогда можно говорить о биологическом или физиологическом стрессе. Следует также учесть, что стрессовая реакция была обнаружена как дополнение к иммунным приспособлениям организма. Патологический процесс сопровождается специфической и неспецифической (нейрогуморалыюй) иммунными реакциями

В настоящее время выявлены стрессы, при которых стрессорныи фактор вызывает патологический процесс. Поэтому патологические стрессы можно разделить на два типа: 1) первично стрессорныи фактор вызывает патологический процесс; 2) первично развивается патологический процесс, протекающий с элементами стресса (гипоталамо-адренокортикальными).

7.1. ПЕРВИЧНЫЕ ПАТОЛОГИЧЕСКИЕ СТРЕССЫ

Такие стрессы наблюдаются часто при болевых воздействиях на организм. Их можно также назвать болевыми стрессами. Первичные патологические стрессы возникают и при аллергических, анафилактических состояниях вследствие введения токсических веществ (формалина, токсинов и др.). В эту же группу стрессов следует включить медикаментозные — так называемые лекарственные болезни. Разнообразные отрицательные эмоции также могут вызывать различные расстройства (сердечно-сосудистые, желудочно-кишечные, нервные).

7.1.1. Медикаментозный стресс

Как отмечается различными авторами, механиз! патологических процессов при медикаментозном стрес се далеко не прост. Очень трудно дать классификаций форм этого стресса, поскольку химический состав mi дикаментов и их влияние на различные процессы раз нообразны.

Уместно начинать с влияния на организм чело! гормональных препаратов,    вызывающих   так называв мый индукционный стресс. По данным некоторых авте ров, введение АКТГ    индуцирует    явления,    подобм стрессу, иными словами, с помощью гормонов, участ; вующих в проявлениях стресса, можно получить инду ционный стресс.    Поэтому введение    кортикостероидс катехоламинов, тиреоидных гормонов также сопрово> дается отдельными признаками стресса. Вместе с тем по нашим данным, индукционный    стресс    необходим рассматривать в зависимости от степени эффекта дан ных гормонов. Так, мы различаем    фазы стресса, nf которых АКТГ и кортикостероиды    вызывают рспарг ционный,   анаболический  процесс,    восстанавливают,!: разрушительное действие катаболических гормонов (ка техоламины и тиреоидные гормоны),  выделяющихся первой фазе. Поэтому    при    физиологических    формг стресса АКТГ и кортикостероиды ликвидируют иаруше иия, наступающие в первой фазе. При патологии, бла годаря антивоспалительной функции глюкокортикоидс воспаление исчезает.    Указанные    гормоны    участвуя также в механизме тренировки организма, в резулы те чего резистентность многих систем повышается.

Вместе с тем при некоторых формах стресса в кач| стве последствий наблюдаются язвы желудка и двена цатиперстной кишки. Известно, что причина язвенне болезни — влияние кортикостероидов на выделен!) желудочно-панкреатического сока. Усиленное выде/ ние АКТГ и кортикостероидов происходит при удлин нии второй фазы стресса, нарушении гомсостаза кс тикостероидов, состоянии голода. В то же время yd новлено, что повышение концентрации кортикостерс дов в крови по механизму отрицательной обратно связи снижает выделение АКТГ и таким образо уменьшает интенсивность стероидогенеза.

Из наших электрофизиологических данных следует, что однократное или в небольших дозах введение АК.ТГ или гидрокортикостерона снижает биоэлектрическую активность ядер гипоталамуса, миндалин и гиппо-ка'мпа (bref and long feedback) и, наоборот, введение больших доз гидрокортизона повышает ее. Эти данные дают основание считать, что выделение в организме большого количества эндогенного гидрокортизона ведет к таким же явлениям. Не исключено, что выделение кортиколиберина, АКТГ и кортикостероидов повышается, то есть характер обратной связи изменяется, как мы считаем, за счет изменения чувствительности рецепторов нейронов гипоталамуса к специфическим гормонам — negative feedback превращается в positive feedback. Этим объясняются и другие патологические явления, наблюдающиеся у человека после введения больших доз глюкокортикостерсидов, например такие, как брссончица, психические расстройства, параноидные состояния (агрессивного характера). Введение больших доз кортизона вызывает десинхронизацию ритма миндалевидного комплекса, снижение тормозящих функций гиппокампа.

Индукционный стресс наблюдается и после введения катехоламинов, гормонов щитовидной железы (тироксина, трийодтиронина') или препаратов щитовидной железы (тиреоидин и др.). В первой фазе стресса функция щитовидной железы активизируется, что обеспечивает катаболические процессы этой фазы в сочетании с выделением катехоламинов. Введение больших доз указанных веществ приводит к специфическим стрессовым реакциям. Следует отметить, что при электрофизиологическом исследовании в этой фазе выявляются повышение активности адренергических структур ретикулярной формации, гипоталамуса, миндалевидного комплекса, а также угнетение тормозных функций гиппокампа. По нашим данным, направленность влияния гипоталамуса в регуляции активности щитовидной железы изменяется: вместо отрицательной обратной связи наблюдается положительная. Не исключено, что клетки типа Реншоу выходят из строя. Можно полагать, что чувствительность рецепторных клеток и их специфические функции нарушаются — синтезируется боль-е тиреолиберина,    увеличиваются    количество    тирсо-
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тройного гормона, активность щитовидной железы, Электрофизиологически повышается активность рети кулярной формации, миндалин, расстраиваются функ ции гиппокампа.

Такие же изменения наблюдаются при влиянии н организм отрицательных эмоций, но в описанных выщ процессах значительную роль играют эндогенные щ реоидные гормоны.

Индукционный стресс особенно выражению проя] ляется после введения больших доз катехоламино адреналина и норадреналина. Экзогенное введение эти гормонов хорошо изучено. Им свойственно положител! ное обратное влияние на ретикулярную формацию. М наблюдали повышение биоэлектрической активност гипоталамуса, миндалевидного комплекса, коры мозга при котором подавлялись тормозящие функции гиппо кампа. Это приводило к вторичным изменениям в пери ферических органах (сердечно-сосудистой, мышечной пищеварительной системах), непосредственно вызыва? изменения скорости гликогенолиза, гликолиза, липоли за, окислительного фосфорилирования. Такие сдвиг] характерны для стресса и объясняют его проявления Повышается тонус симпатической системы (вазокон стрикция), появляются тахикардия, гипертермия, зоз буждение, бессонница и др.

Однако адреналин    и норадреналин    действуют по разному на альфа- и бета-рецепторы    нейронов и кле ток отдельных органов. Эти гормоны вызывают также различные эмоциональные реакции, поэтому адренали называют гормоном страха. Мы считаем,    что адрена лин активизирует нейроны    «зоны недовольства» гипоталамуса, усиливает активность определенных центро миндалин, связанных с поведенческими реакциями за щиты и тревоги, извращает функции    гиппокампа, ffl давляя его тормозящие регуляториые механизмы.  Нор адреналин, наоборот, активизирует «зоны удовольствия гипоталамуса, усиливает функции нейронов миндалш» участвующих в «игрательных»    рефлексах,    поведенч ских положительных эмоциях,    усиливает успокаиза1 щие функции гиппокампа — сон протекает нормально тонус парасимпатической нервной    системы не измей ется. Подобные действия адреналина нами отмечалис при помощи электрофизиологического   метода исследа
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ваиия после введения различных медикаментов, имеющих симпатомиметические или адренергические свойства. Противоположный эффект наблюдали после введения симпатиколитиков (аминазина, резерпина и др.), некоторых холиномиметиков, антихолинэстеразных веществ (прозерина) и т. д.

Стрессовую реакцию, протекающую по аллергическому типу, вызывали медикаментами белковой структуры (гормонами, антибиотиками). Идиосинкразию с аллергическим компонентом отмечали при действии многих лекарственных веществ.

Обнаружено, что в большинстве аллергических реакций участвуют нервно-гуморальные компоненты, однако реакции со стороны гипоталамо-гипофизарной системы пока не могут найти полного объяснения. Уместно напомнить, что недостаточно изучена роль адрена-ловых и кортикальных функций надпочечников в возникновении этих расстройств. При некоторых аллергических заболеваниях, таких как бронхиальная астма, адреналин купирует приступ. В клинике этого заболевания доминирует ваготония. При некоторых медикаментозных формах стресса иногда вероятны расстройства симпатической или парасимпатической вегетативной нервной системы гипоталамического происхождения.

В настоящее время о медикаментозных заболеваниях собраны обширные сведения. Отдельные медика менты кроме положительного лечебного действия вызывают побочные вегетативные, токсические, аллергические и даже морфологические изменения структур разнообразных систем.

Стрессовые реакции и приспособительные явления протекают с вовлечением иммунных механизмов, нейтрализующих чужеродные и токсические вещества, при этом кортикостероиды восстанавливают пораженные Клеточные и белковые субстраты. Антивоспалительная Функция кортикостероидов дополняет действие антибиотиков и других медикаментов.

После введения лекарственных веществ нередко наблюдаются аллергические реакции особенно у детей; У них появляются дерматиты, истинная «себорейная» экзема, нейродермиты, респираторная аллергия.

О. Синявская и А. Березина (1978) при аллергической реактивности рекомендуют вакцинацию. Однако и
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сама вакцинация может дать отрицательные результ ты, поэтому за 2—3 месяца до появления аллергии н обходимо провести антисенсибилизацию путем введ ния витаминов группы В, антигистаминовых препар тов и т. д.

7.2.  ЭМОЦИОНАЛЬНЫЙ  СТРЕСС

Эмоция считается результатом активации лимби* ских структур, образующих кольцо Пейпеца (Papez По мнению ряда авторов, в эмоциональных реакция прежде всего, участвуют кортиколимбическис формац гиппокампа, а в мотивационно-поведенческих рефле сах — миндалино-гипоталамо-ретикулярные центры.

Вместе с тем о механизме эмоциональных реакц! существуют разные мнения и сам вопрос недостаточ изучен. Так, в эволюционном аспекте не установленс когда и на каком этапе развития центральной нервщ системы формируется эмоциональная реакция. Общ принято, что эмоции являются биологическим эффекте положительного или отрицательного воздействия i организм. Однако, хотя таким воздействиям подверж ны все живые организмы, о подобной реакции мы гов рим лишь тогда, когда объективно в какой-то фор\ можно ее обнаружить. Пищевые и половые рефлекс даже у животных с примитивной нервной системой, с тевидной или ганглиозно-сетевидной, сопровождаютс признаками удовлетворения или (более наглядно) н удовлетворения. Защитные рефлексы у насекомых, мд люсков и т. д. выражают иногда тревогу, неудовлетв] рение. Так, всем известна бурная оборонительная реак ция у мух.

У позвоночных — рыб, земноводных — выявляютс поведенческие реакции, выражающие положительн пищевые и половые рефлексы (добывание пищи, бр< ный наряд и т. д.). У таких животных таламические стриарные формации находятся в зачаточном состо нии, в гипоталамусе образован «первый этаж» центро регулирующих функции эндокринных желез, и разв; вается «второй и третий этажи» центров, регулируют] обмен веществ. У земноводных появляются голосов! рефлексы — один из способов выражения половых п
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0>кительных рудиментарных эмоций. Такие примитивные Ф°РМЫ эмоций более наглядно обнаруживаются у земноводных, рептилий и птиц. Самцы птиц издают разные голосовые звуки, поют, взъерошиваются, у них появляется половое поведение, проявляющееся в опреде-денпой эмоциональной реакции. В этих реакциях участвуют центры таламуса, которые воспринимают общее благополучие организма. В гипоталамусе формируются „ентромедиальные и вентролатеральные центры, от которых зависят чувства насыщения и голода; в подкорковых узлах — центры, связанные с выражением эмоций, особенно с оборонительными рефлексами. У различных видов животных вырабатываются разнообразные ориентировочные реакции, сигнализирующие об опасности и вызывающие у агрессора страх. Положительные эмоции выражаются особыми звуками, позо-тоническими и другими поведенческими реакциями. Красиво и наглядно проявляются положительные поведенческие эмоции при половых и брачных играх, предшествующих оплодотворению у разных видов птиц. Положительные эмоции имеют видовой и родительский .характер. Подобные явления также отмечаются в игра-тельных рефлексах в раннем онтогенезе у птиц и млекопитающих (С. А. Разумов, 1978).

У животных до образования палео- и неокортекса можно различать эмоциональное удовлетворение, связанное с функциями гипоталамуса (центры голода, жажды, теплопродукции). Отсутствие пищи, воды, холод прежде всего влияют на гипоталамус — главные изменения происходят в адренергических центрах, отрицательные эмоции возникают в результате выделения адреналина. Прием пищи, воды, тепло действуют через гипоталамические центры, вызывая чувство удовлетворения. Поэтому в этой области формируются первые зоны «удовлетворения», описанные Olds, Miller (1950) " Др. Их необходимо отличать от центров выражения эмоций, заложенных в подкорковых узлах и в миндалине.

Следует отметить, что    при переходе    животных на сУшу огромное биологическое значение приобрели обо-Нятельные рефлексы   (пищевые, оборонительные,   полосе). Так, животные с помощью    слуховых и зритель-ь'х органов не могут найти пищу,    обнаружить опас-
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ность в то время как обоняние дает информацию, q сающ'ую данный вид от голода или истребления. <$j мируются центры палеостриатума, ринэнцефалона отделами миндалевидного комплекса и гиппокамп. подкорковых узлах, гипоталамусе мы выявили цещ безусловных рефлексов выражения эмоций на сигна, связанные с предметом удовлетворения или неудовл ворения. В миндалине и гиппокампе образуются ц тры условных эмоциональных рефлексов, каждая э ция приобретает характерные стереотипные поведен ские реакции выражения.

Настоящие вегетативные компоненты эмоций п являются при вовлечении гипоталамических центре выделении катехоламинов и других гормонов. Поэто] мы считаем, что кольцевое течение эмоций, согла теории Papez, не всегда имеет место. Чаще всего блюдаются восходящие механизмы, при которых э ции первично возникают в гипоталамусе (голод, ж\ да, ощущение температуры) и затем охватывают л> бические структуры и кору мозга. Отмечаются нисходящие первичные корково-лимбические реаю с выражением эмоций и затем вовлечение гипотала! са, вегетативной нервной и эндокринной систем.

В механизме эмоциональной реакции большое э| чение имеет «акцептор» эмоционального рефлекса. '. ловный раздражительный сигнал вызывает в памяти з вотного выработанный в прошлом эффект и карт! удовольствия или неудовольствия. Это происходит в новном с помощью разнообразных центров гиппок| па, где локализуются и сохраняются поведенческие с реотипные реакции удовольствия. При реакции неу вольствия импульсы от гипоталамуса передаютс центрам миндалевидного комплекса, в результате п являются отрицательные эмоции. Недостаточно рас* ты функции перегородки и свода, которые, однако,! экспериментальным данным, участвуют в механизм эмоций. В перегородке существует ряд центров, обео чивающих переключение и вход в различные зоньи поталамуса, связанные с центрами удовольствия 1 неудовольствия. Через свод передаются импульс^ мамиллярным адренергическим центрам и прежде I го к структурам, имеющим отношение к оборонит? ным рефлексам. Свод также осуществляет связь с\
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aWn удовольствия, которые регулируют выделение нор-"дреиалина и других гормонов. Вероятно, через свод обеспечиваются тормозные влияния гиппокампа на ги-поталамические центры и ретикулярную формацию, блокирование адренергических функций    мамиллярных

,ентров и подавление выделения адреналина (М. С. Ка-хана, Данг, 1980). Мало изучена связь между нервными волокнами форникса и холинергическими, серотоиинер-г11цескими структурами, которые также участвуют в эмоциях.

В эмоциональных механизмах и их последствиях наблюдается картина, описанная П. К.. Анохиным, К. В. Судаковым (1960) и др. у собак с выработанным пищевым рефлексом. Так, в ответ на условный раздражитель акцепторов действия положительной эмоции собака направляется к кормушке и находит пищу — это совпадение акцептора рефлекса с действительностью. Процесс условной передачи импульсов вызывает удовольствие, в результате чего выделяется норадреналин, рефлекс дополняется приемом пищи, при этом выделяется еще больше норадреналина, нервные импульсы, восходящие к гиппокампу и миндалине, вызывают по-ведекческо-мотивационные реакции, характерные для данного вида животных. Наоборот, если в кормушке нет пищи или предмет является источником тревоги, опасности, то есть акцептор рефлекса не совпадает с действительностью, начало положительной эмоции срывается, происходит переключение адаптации на отрицательную эмоцию. Такая ситуация может вызвать у животных невроз.

Для организма задача проще, если условный сигнал Действует на акцептор отрицательной эмоции и совпадает с действительностью. И лучше, конечно, если акцептор отрицательной эмоции не совпадает с действительностью, то есть нет отрицательной эмоции, а есть положительная. Представление об акцепторе эмоционального рефлекса не отличается от понятия, описанного П. К- Анохиным. Вообще, трудно представить себе Условные рефлексы без эмоционального компонента, положительного    или отрицательного.    Например,  при

лассическом пищевом условном рефлексе у собак по-

,е его выработки акцептор имеет положительную эмо-

ЦИон

альную окраску, животному приятен прием  пищи.
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Акцептор и действительность продолжают и допол ют друг друга в осуществлении рефлекса удовлство ния потребностей организма — конечный элемент щевой доминанты, положительная эмоция совпадав1! прекращением доминанты.

Каким образом  акцептор рефлекса вызывает по! жительную или отрицательную эмоцию? Надо полагг что   образное представление о наличии пищи в кормуи сохраняется в корковых    и лимбических    структуры и      мотивационно-поведенческие      реакции    сопров( даются передачей импульсов к гипоталамическим ц трам, где локализованы центры удовольствия. Возбч дение центров зон удовольствия происходит также, р опытах с самораздражением электрическим токо| исследованиях Olds   (1946)   и др. В таких опытах вотные не нуждаются    в приеме пищи — эффект эл трических раздражений вызывает чувство    насыщен Как следует объяснить такие явления?    М. С.  Каха и В. П. Пулбере (1978) и др. показали, что у кроли! электрические    раздражения    вентромедиальных вызывали чувство насыщения, хотя    их не кормил! они худели. В этих ядрах у голодных кроликов наб; далась десиихронизация ритма, а после    приема п^ или введения глюкозы — синхронизация ритма и знаки насыщения. Следователыю,    нейроны   вентро диальных ядер — мультисенсорные, они реагируют; глюкозу и на электрические    раздражения    (в дани случае влияют вместо акцептора действия рефлекс В дальнейшем прием пищи дополняется воздейств* других импульсов — от вида и запаха пищи, от торов полости рта или слизистой    оболочки    желу| Известно, что  пустой  желудок  направляет    импу/ порождающие чувство голода; раздувание желудка зиновым балончиком и попадание пищи в полость i лудка, влияя на барорецепторы, вызывают чувство] сыщения. Однако самые верные признаки насыщен! концентрация глюкозы в крови и сигналы от гликоИ цепторов   вентромедиальных  центров.     Введение  а тиоглюкозы подопытным животным    разрушает п, рецепторы и соответствующие нейрорегуляторы го стаза    вентромедиальных    и вентролатеральных    ) поэтому в их отсутствие, хотя количество    глюкоз
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lip
оВи увеличивается, чувство голода не прекращается, ; ■ являются гиперфагия и ожирение.

Акцептор рефлекса, вызывающего отрицательную „щевую эмоцию, ассоциируется с чувством голода. По нашим данным, первый сигнал возникает в нейронах еНтромедиальных ядер, затем импульсы передаются в фферентные вентролатеральные ядра. Возбуждение тИх нейронов через адренергические структуры гипоталамуса ведет к выделению катехоламинов и тиреоли-лернна. Гипоталамус влияет на выделение катехоламинов надпочечников и тиреоидных гормонов, в результате чего мобилизуются запасы гликогена, временно восстанавливается гомеостаз глюкозы — чувство го-чода ослабляется. В дальнейшем, если животные не "получают пищу, нервные импульсы от вентролатераль-ных ядер иррадиируют к центрам миндалевидного комплекса. При голоде отрицательные эмоции усиливаются, особенно у диких животных — наблюдаются гнев, ярость, характерные поведенческие реакции, агрессивность. Как показали электрофизиологические исследования, десинхронизация ритма переходит из вентрола-теральных ядер не только к миндалине, но и к различным анализаторам коры мозга — зрительному, слуховому, двигательному, вкусовому, обонятельному, поскольку они вовлекаются в процесс добывания пищи (рис. 7). Таким образом, отрицательные эмоции осуществляются с помощью гуморально-гормонального компонента, если же он отсутствует, как например, после удаления надпочечников, щитовидной железы, вышеуказанные эмоциональные изменения менее значительны или не проявляются. Когда животное получает пищу, синхронизация ритма вентромедиальных ядер свидетельствует о чувстве насыщения, торможение распространяется к миндалевидным ядрам и коре мозга, вовлекается и гиппокамп, наблюдаются мотивацгюнно-повс-Зенческие реакции, характерные для данного вида животных. Очень интересно наблюдать эти изменения 8 зоопарке у хищников после приема пищи. Успокоение Животных сопровождается сонливостью. По нашему 1Нению, в этих процессах важную роль играет гиппо-амп. Через свод он блокирует адренергические цент-μ '> в результате чего уменьшается выделение    адрена-
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Рис. 7. Отрицательный оборонительный стресс.

1 — кора головного мозга (анализаторы информируют об опасности, импульсы передаются к поясной извилине); 2 — поясная извилина (отрицательная эмоция; иррадиация к лим-бнческим структурам); 3 — миндалина (поведение, агрессивные, защитные реакции); 4 — гиппокамп (эпилептиформпые, нозбуждающие реакции); 5 — септум, свод (передача импульсов от лимбических структур); 6 — гипоталамус (зоны тревоги, неудовольствия); 7 — ретикулярная формация (связь с адренергнческнм и мамиллярным центрами); 8 —сим- | патическая система; 9 — задняя доля гипофиза (выделение октопептидов); 10 — щитовидная железа (выделение тиреоид-ных гормонов); 11 — выделение адреналина; 12 — сосудистая система и обратное действие гормонов на различные отделы ЦНС;   13 — панкреас  (выделение глкжагоиз)
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пйна, снижается тонус симпатической нервной системы. g то же время центры гиппокампа, содержащие нор-дреналиновые нейроны, влияют на выделение норад-реналина, вовлекают холинергические структуры гипоталамуса, повышают тонус парасимпатической системы. Вероятно, в этом процессе участвуют серотонинреактив-ные формации, ибо снижается активность щитовидной железы, повышается интенсивность выделения инсулина, АКТГ и кортикостероидов. В таких гуморально-гор-мо'нальных процессах преобладает анаболический обмен. Вместе с тем интенсивность обменных процессов при положительных эмоциях может быть выше, чем при отрицательных эмоциях. Достаточно себе представить огромные затраты энергии при таких положительных эмоциях как танцы, спортивные соревнования и I. д. Согласно Э. Гельгорну, главный гуморальный фактор, вызывающий удовлетворение — норадреналин. По-нашим электрофизиологическим данным, норадренали-новые нейроны имеются не только в зонах «удовлетворения» гипоталамуса, но и в передней его части, в срединном возвышении, аркуатных ядрах, в гиппокампе. Норадреналиновая система влияет на нейросекреторные центры паравентрикулярных, супраоптических и других ядер гипоталамуса, где синтезируются различные либерины и статины, воздействующие на гипофизарно-эндокринные подсистемы.

Норадреналиновые нейроны ретикулярной формации имеют свои пути и терминали, нервные волокна, доходящие до медуллярной части надпочечников, активизирующие функцию норадреналиновых клеток. Немалое значение имеет медиаторное действие норадреналина на различные этажи центральной нервной системы и особенно на гипоталамус и симпатические узлы. Выделение глюкагона синергически влияет на активность Циклазы, гликогенолиза печени, мышц и сердечной мышцы. В эти процессы включаются и тиреоидные гормоны, гормоны половых желез, АКТГ, кортикостероиды; повышается интенсивность окислительного фосфорили-Рования и репарационных анаболических процессов. При-некоторых видах спорта (фехтование, бокс) у спортсменов выделяется и адреналин, который обусловлива-т их агрессивность по отношению к противнику. Надо 0лагать, что в центральной нервной системе преобла-
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дают тонус и активность формаций, исключающих неп| ятности или предупреждающих повреждение организм

Интересны также данные об эмоциональных по| жительных реакциях, связанных с половыми рефлекс ми. Анализ подобных примитивных форм положите,! ных эмоций позволяет раскрыть механизм более ело ных. Olds, Miller (1950) в опытах с самораздраженн определили зоны удовлетворения, связанные с половь рефлексом. Если подопытным крысам производили i страцию, самораздражеиие соответствующих зон «j| влетворения» прекращалось. Введение этим крыса тестостерона восстанавливало их прежнее состояние подопытные животные опять самораздражались.

В наших электрофизиологических исследована (1977) мы показали, что тестостерон повышает биоэл< трическую активность некоторых ядер гипоталамус аркуатных ядер и особенно миндалевидного комплек и коры мозга. У кастрированных животных под пли нием тестерона прежняя биоэлектрическая активное восстанавливалась и в зависимости от дозы прев рата повышалась в аркуатных ядрах, преоптическ области, ядрах миндалины, гиппокампа и различнь зон коры.

М. С. Кахана и А. Н. Пинко (19С8) после введен: тестостерона старикам отмечали повышение биоэлектр ческой  активности   17-й зоны коры головного мозга (зр тельный анализатор по Бродмаиу), особенно в лобне} и затылочной областях. У испытуемых иррадиация п ступала от затылочной доли к лобной, улучшалось та же усвоение ритма. Для зон удовольствия необходи^ определенное состояние возбуждения, связанное с уде летворением    определенной      потребности    организ] (рис. 8). Известно, что у накормленных собак условнь рефлекс фактически не вырабатывается. Чувство голод вызывается инсулином, индикатором  половых функщ может служить тестостерон. Вероятно, в этих процесса играют роль и другие факторы, например у самцов 2 рецепторы    семенных    пузырьков,    сигнализирующие нахождении спермы. В половых    рефлексах также я блюдается действие акцептора рефлекса, он дополняе ся процессом эякуляции,  вызывающим  положительны эмоции. По нашим данным,    в половых    рефлексах! животных участвуют норадреналииовые    структуры п
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Рис. 8. Положительный эмоциональный стресс.

1 — кора мозга (синхронизация ритма, информация анализаторов о благополучии, иррадиация импульсов к поясной извилине и к гиппокампу); 2 — гнппокамп (успокоение, иррадиация к таламусу и гипоталамусу); 3 — аркуатное ядро (половые удовольствия, восходящая иррадиация; 4 — вентромсдиальные ядра (чувство насы щения, иррадиация к гиппокампу); 5 — гипоталамус (зоны удовольствия; иррадиация" к миндалине); 6 — миндалина (поведенческие реакции, гиперсексуальность); 7 — гипофиз (АКТГ, ТТГ, гоналотропные гормоны); в — таламус (кортико-таламическая связь); 9—ретикулярная формация (норадреналиповые волокна, парасимпатические); 10 — центры X нерва, парасимпатические нервы; II — щитовидная железа (торможение); 12 — надпочечники (выделение норадреналнна, дофамина); 13 — кора надпочечников (выделение кортикостерои-дов); И — кровь (обратное действие на различные отделы ЦНС); 15 — симпатическая нервная система; 16 — панкреас  (выделение инсулина, липокаина)

Заказ № 457.
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поталамуса. Так, после кастрации количество адр| лина и норадреналина в гипоталамусе повышае Введение половых гормонов (фолликулина, проге рона и тестостерона) изменяет обмен катехоламино гипоталамусе, а также количество SH-групп. У cat*| количество SH-групп больше, чем у самок. При каа ции содержание SH-групп в гипоталамусе уменьшав но введением тестостерона их начальный уровень воа наливается. Вероятно, эти радикалы играют род синтезе гонадолиберинов, в повышении активности ij ментных систем и возбудимости центров гипоталам Недостаточно изучены в половых эмоциональных флексах механизмы эрекции и эякуляции. Известно, аркуатные ядра имеют нервно-проводниковые свяв нисходящим пучком Шюце, который доходит до па симпатических центров крестцовых сегментов спиц мозга. Доказано наличие в этих сегментах центров чеиспускания и центров, влияющих на функции поли органов. Вместе с тем в опытах на кроликах М. С. хана и Минь (1978), раздражая половые органы цов и слизистую оболочку влагалища, вызывали д хронизацию ритмов в аркуатном ядре, миндалине и покампе, что указывает на афферентные пути пере, импульсов от этих органов в названные лимбико-п таламические структуры.

Уместно напомнить историю болезни 10-летнего бенка, у которого наблюдались эрекция, половое буждение и мастурбация. Эндокринных нарушены) преждевременной половозрелости не отмечали. В м| вом пузыре был обнаружен камень и после его уд! ния вышеуказанные явления исчезли. Перед удален] простаты лигатура семявыводящего протока часто зывала у наркотизированных больных эрекцию. В; ятно, воздействие на рецепторы слизистой оболочки чевого пузыря, семенных канальцев и особенно ел] стой оболочки семенных пузырьков ведет к появле! импульсов, направляющихся в центры гипоталамо-. бических структур. От них возникают эфферентные пульсы, вызывающие выделение окситоцина, сокращ семенных пузырьков и выделение спермы. В этих цессах определенную роль играют не только норадре: гические, но и холинергические и серотонин-реакти. формации. Современные    исследования показали,
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при половом возбуждении в гипоталамусе и других от-ie;iax мозга изменяется обмен серотонина.

Поданным Van Lerson (1971), Aprison, Hington (1972) и др., следует, что серотонинергические структу-0Ы и пути гипоталамуса, миндалевидного комплекса, головки хвостатого ядра действуют тормозяще на сексуальные функции и поведение. С другой стороны, есть /ведения об антагонистических отношениях между ка-техоламинами и серотонином в регуляции агрессивного поведения.

Таким образом, зоны удовольствия и неудовольствия связаны с функциями определенных структур гипоталамуса и лимбических формаций. Механизм примитивных эмоциональных реакций подобен и связан с механизмом безусловных рефлексов. Такие воздействия как голод, жажда, половые потребности и их противоположные состояния индуцируют соответствующие эмоции. Условные знаки ассоциации расширяют зоны удовольствия или неудовольствия. Это наблюдается при выработке условных натуральных эмоциональных рефлексов. Так, естественные признаки пищи — вид, запах, звук посуды вызывают у собак положительные эмоции. Естественные и искусственные сигналы эмоционального рефлекса расширяют зоны удовольствия. Вырабатываются новые вкусовые условные рефлексы эмоционального характера. Это наглядно наблюдается у домашних и дрессированных животных. Формируются условные эмоциональные реакции первого, второго, третьего порядков, что особенно отмечается у собак, лошадей (вид и голос хозяина, вид будки, ошейника и т. д.). Можно описать три группы эмоциональных реакций в зависимости от развития нервной системы: 1) гипоталамиче-ско-подкорковые, 2) лимбические и 3) корковые. Гипо-таламическо-подкорковые эмоциональные реакции более примитивны. Их можно наблюдать у животных с неразвитой корой мозга. Эти эмоции имеют врожденный инстинктивный характер и отмечаются у различных видов животных. В частности, как уже говорилось, хорошо известны их выражения у птиц: пение, половые °бряды, танцы.

У низших млекопитающих в связи с развитием Рефлексов обоняния, связанных с ринэнцефалоном, лим-°ическими структурами, палеокортсксом вырабатывают-
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ся стереотипные мотивационно-поведенческие эмои нальные реакции. Выражение эмоции протекает особ! но ярко у хищных животных. Их дрессировка да ценные данные, показывающие расширение зоны «эд вольствия». Присутствие дрессировщика, поглажива! и другие приемы индуцируют положительные эмов Новые зоны удовольствия возникают в связи с безопас; стыо, обеспечением, благополучием животных, что та же выявлено с помощью метода самораздражения i которых центров миндалины и гиппокампа. При эмо| ях вовлекаются гуморально-гормональные компонент вследствие чего они протекают с участием гипоталам са и органов-мишеней.

По мере развития коры мозга  формируются  новы условные зоны удовольствия гипоталамуса  и лимбич ских структур, которые обогащаются    при формиров нии представительства в различных анализаторах ко{ мозга. У животных важную биологическую роль игра обонятельный анализатор. Так,    у стадных    животй! запах мочи, фекальных масс или пота хищников выз вает страх, несмотря на то, что нет хищника, поэтом стадо убегает. Слуховой, зрительный и другие аналщ торы также участвуют в формировании    или расшир нии зон удовольствия. У приматов и человекообразн] обезьян наблюдается    обогащение    и расширение    3 удовольствия при игрательных рефлексах. У дресси! ванных животных при решении задач и соответству щих пищевых награждениях наступают положительв эмоции. Ревность и изменения    в установленных noi вых связях вызывают у самцов обезьян отрицательнь эмоции   и патологические    расстройства     (гипертонию, тиреотоксикоз и др.).

Вероятно, у первобытного человека первые рнсунЯ в пещерах являлись признаком эмоциональных положительных реакций, формирования высших эмоций.  ИзЯ чение психологических и психических реакций у детей помогает нам раскрыть механизм    формирования вьнН ших эмоций. Рисование, игра на музыкальном ипстрУ' менте, танцы, спортивные   упражнения    создают новые зоны эмоционального характера. Очень наглядно прщ является положительная эмоция у ребенка, когда еЛ дают игрушку, и отрицательная,    когда    ее отнима|^И Зги корковые высшие формы эмоции вовлекают лиЯ
лцческис структуры с поведенческими реакциями, а также нейрогуморальные и гормональные механизмы гипоталамуса. Положительная корковая эмоция выража-еТ общее благополучие организма, отсутствие опасности, спокойствие жизни. Вместе с тем условные ассоциации обрастания рефлексов, эмоции, болевые ощущения, страдания, которые подкрепляются положительными эмоциями, доказывают возможность возникновения процессов, подобных образованию пищевого рефлекса на болевое раздражение. Для раскрытия механизма высших сознательных эмоций самопожертвования, идеального поведения, художественных и научных занятий необходимы специальные исследования. Нет сомнения, что речь идет о сложных корковых процессах и их связях с формациями, обеспечивающими осуществление примитивных эмоций. Селье различает дистресс — стресс с отрицательной эмоцией и эу-стресс — стресс с положительной эмоцией. Дистресс и эустресс вызывают изменения в гипоталамо-эндокрин-иой системе. Они сопровождаются типичными признаками стресса. В ежедневной жизни мы подвергаемся стрессорным воздействиям и в зависимости от их интенсивности в организме происходят гормональные, физиологические или патологические изменения. Физиологические изменения тренируют и закаливают организм. Вместе с тем стрессы, возникающие после отрицательных эмоций, могут вызвать патологические расстройства. Иногда и сильные положительные эмоции сопровождаются нарушениями функций.

7.3. БОЛЕВОЙ СТРЕСС

О филогенезе и онтогенезе болевого ощущения накоплены достаточные сведения. Болевой эффект является сигналом опасности и обеспечивает принятие животным превентивных мер защиты. Еще наблюдения Ri-chet (1902), Л. А. Орбели (1935) и др. указывали на биологическую роль боли в защитных рефлексах. А- О. Аствацатуров (1939) считает, что боязнь боли имеет биогенетические корни — у животных возника-'°т эмоции страха и вырабатывается стремление удалить причины боли. Кеннон еще в 1922 г. различал фи-
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зиологическис и соматические изменения    при  боля объективно изучал физиологию боли и эмоций.

Л. А. Орбели (1935) и др. выявили, что даже KpJ ковременное болевое раздражение вызывает много-разные и сложные изменения в организме (анималы^ вегетативные, гуморальные и гормональные).

Ряд авторов установили, что болевое    раздраже распространяется на различные    отделы    центральй нервной системы и в процесс в основном    вовлекаем симпатоадреналовая    система   (Eulcr,   1958; Г. Н. КгГ силь, 1965, 1968, 1975; В. В. Меньшиков,    1975; и дЦГ Имеются многочисленные данные об изменениях ко| чества катехоламинов в биологических жидкостях термальной, венозной крови, спинномозговой жидкое? при болевых раздражениях.

По данным Kety et al. (1955), Franco (196 Г. А. Логинова (1969), Rosenkranz (1969) и др., влиянием различных экстремальных факторов возбу; дение центров головного мозга сопровождается сни> нием содержания катехоламинов в его тканях. Кол/ ственное изменение катехоламинов в отделах голом го мозга может быть результатом повышенной npoi цаемости гематоэнцефалического барьера (Axelrc 1962; Г. Н. Кассиль, 1963; и др.). Т. М. Турпаев (196 при боли обнаружил в центральной нервной систе продукты окисления катехоламинов. Окисление ка| холаминов протекает по хиноидному пути, Согласно

ТОру,   ПРОДУКТЫ  ОКИСЛеНИЯ   МОГуТ  ЧаСТИЧНО   СНИЗИТ:    4}

ствительность адренорецепторов к адреналину.

Большое значение в болевых рефлексах имеет рей кулярная формация (П. К- Анохин, 1973; и др.). Tg ноцицептивные влияния вызывают возбуждение pel кулярной формации, по восходящим путям вовлекают!] высшие отделы центральной нервной системы, по сходящим — активизируются функция мозговой 4ij надпочечников и выделение катехоламинов; при of: ном их действии вторично повышается активность тикулярной формации. И. В. Орлов (1975) считае что в структуре ретикулярной формации существу]] специальные нейроны, реагирующие на болевые пульсы, на норадреналин и адреналин. По даннЕ П. К- Анохина (1973), при болевом воздействии осла! ляется регулирующее влияние коры  мозга   на  тдкор"'

к0Бые центры и в ретикулярной формации возникают застойные очаги возбуждения. Возбуждение этих структур сопровождается снижением содержания норадрена--,'цна в тканях среднего и продолговатого мозга, g Г. Шаляпина (1972) связывает снижение содержания норадреналнна в головном мозге с преобладанием расхода гормона над синтезом.

В болевых процессах особое внимание уделяется центрам гипоталамуса. Так, по Г. Н. Кассилю (1975), импульсы передаются в гипоталамус, из нервных клеток которого высвобождается норадреналин, а также активизируются лимбико-ретикулярные норадренерги-ческие структуры и симпатоадреналовая система. Это ведет к выбросу адреналина из медуллярной зоны, обогащению крови адреналином, который через гематоэн-цефалический барьер проникает в центры лимбико-ре-тикулярной формации и гипоталамус с последующей активацией адренергических элементов этих отделов.

Spector et al. (1965) считают, что снижение содержания норадреналнна в центральной нервной системе сопровождается торможением двигательной активности, с другой стороны, норадреналин и дофамин являются ответственными за поддержание необходимого уровня психомоторной активности.

Э. Ш. Матлина, Г. С. Пухова (1976) изучали содержание катехоламинов в тканях у крыс через 24 ч после введения столбнячного токсина в задние рога спинного мозга (спинальный болевой синдром по Г. Крыжанов-скому с соавт., 1972). Авторы выявили, что в гипоталамусе снижается количество адреналина, ДОФА и нор-метанефрина. В надпочечниках уменьшается количество адреналина, норадреналнна и ДОФА, в сердечной мышце — содержание норадреналнна. Эти данные рассматриваются как ослабление гормонального и медиа-торного звеньев симпатоадреналовой системы. Авторы также отмечали после электрического раздражения седалищного нерва уменьшение концентрации адреналина в гипоталамусе, сочетающееся с выбросом адреналина из мозгового слоя надпочечников в кровь при отсутствии изменений содержания адреналина в самой железе.

В. Д. Матросов (1980) вызывал болевой синдром наложением на седалищный нерв пластинок из плекси-
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гласа  (метод В. В. Кравцова, 1956)    и исследовал личество катехоламинов в различных отделах голой! го мозга и надпочечников в течение 60 дней. В пе

7  дней опыта количество иорадрсналина в гипоталавд се несколько    увеличивалось,    через    14 и 30 дней уменьшалось. Содержание адреналина    также пада|

8  это же время в надпочечниках количество как ает налина, так и норадреналина увеличивалось, одна через 60 дней количество адреналина уменьшалось.!1
Е. С. Палади (1978) при сдавлении мягких mi через 10 мин наблюдала уменьшение количества а| налина в надпочечниках на 31%, через один час 41, через 5 ч — на 60%; количество норадреналина рез 10 мин уменьшилось на 16%, через час — на через 5ч — на 79%.

В наших опытах мы вызывали болевой обороните ный рефлекс у кроликов. С этой целью к уху прикр<! ляли электроды, связанные с индукционной    катушки Кролик встряхивал головой, прятался    в угол клет§ бил лапами, пишал. С 4-7 дня наблюдались явные менения гипоталамо-адреналовой системы. Наши эл^ трофизиологические и биохимическе    исследования зволили выявить основные механизмы болевых проце сов. Раздражение болевых рецепторов приводит к Я разованию полиэтажных  рефлекторных дуг двигательного характера с целью удаления причин болевого ввд действия (рис. 9).

Такая реакция наблюдается у обезглавленной гушки после прикладывания к коже бумажки, np<Jj тайной серной кислотой. Потирательиые рефлексы ад| ватны, и .можно говорить об одноэтажном болевом cii нальном рефлексе. В дальнейшем с развитием нервно системы главную роль начинает выполнять спино-та^ мический путь, передающий информацию от болевь рецепторов кожи в таламус, затем формируется при екция в саматосенсорный анализатор коры мозга.

Онтогенез соматосенсорногб анализатора показыв| ет, что кожные рецепторы у человека образуются с 4-г месяца эмбриональной жизни. Важным этапом являв ся миелинизация медиальных волокон таламическо части таламо-кортикальных волокон. У человека мне/ низация этих волокон продолжается с 8-го месяца Я бриональной жизни до 8-го месяца постнатального п^

[image: image9.jpg]



Рис. 9. Кортико-лимбнко-гипоталамические отношения при агрессивной, оборонительной и болевой реакциях.

I — ! — пусковая функция коры мозга (обонятельный, двигательный, слуховой и зрительный анализаторы); 5— миндалина, связь с поясной извилиной, гиппокампом (по-кеденчские оборонительные реакции, отрицательная эмоция); 6 — перегородка, вход импульсов в гипоталамус; 7 — гипоталамус, адренергнческие, холинергические. серотонинергнческие структуры (угнетение выделения катехоламниов); 8 — ретикулярная формация (иррадиация возбуждения); 9 — симпатическая нервная система (повышение активности); 10 — тиреоидные гормоны (выделение Тз, Т,); 11 — катехоламины (ги-перадреналинемия); 12 — октопептнды (выделение ва-опресенна); 13 — кровь (обратное действие гормонов ':;t ЦНС); 14 — периферические органы (актизчция Функции    мышц,    сердца,    печени,   дыхательного    аппа-
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риода (Yakovlev, Lacaure, 1967; цит. по    Т. Г. Bexd вой, 1975).

Спино-таламический путь имеет тесную связь С стральным отделом ретикулярной формации и с вое дящей таламо-кортикальной системой.    Нервная    cbs ретикулярной  формации с гипоталамусом  мало  нзуч на. По нашим данным, нервные волокна от ретикуля ной формации доходят    до    мамиллярных    центре» адрснергических  структур    гипоталамуса.   Кроме  тс мы   считаем, что существуют прямые связи мамилл! ных центров с таламическими формациями. Пучок Щ де Азир, названный   мамилло-таламическим,    переда импульсы от мамиллярных тел к таламусу;  мы счит( ем, что он содержит и волокна, передающие импули от таламических центров к задним формациям гипса ламуса. Другие этажи рефлекторной дуги проходят рез соматосенсорный    анализатор    к моторной зоне,1 подкорковым узлам, лимбическим структурам    и оп? к гипоталамическим центрам. Таким образом, болей раздражение  вызывает через пирамидные и экстраг рамидные    пути   моторные    видовые    и поведенческ реакции и одновременно через    гипоталамус — нейр вегетативные,  гормональные,  гуморальные,   стрсссовь реакции.

Болевой стресс протекает фазно.    Первая фаза катаболическая, с выделением катехоламинов и тире идных гормонов, вторая — анаболическая, с выделен ем АК.ТГ и кортикостероидов. В клинических услов* болевой стресс (патологические стрессы)    характерна ется длительностью первой фазы. Такие явления мо> наблюдать и  при экспериментальном хроническом левом синдроме. Особое значение    в таких процессу имеет уменьшение содержания катехоламинов в гипот ламусе и в надпочечниках. По нашим    данным,    это процесс  является взаимосвязанным  и  протекает  четко и последовательно. По мере    снижения    концентра! адреналина и норадреналина  в гипоталамусе увслич вается активность адренергических структур,    особенн мамиллярных формаций, возбуждение передается к тикулярным формациям и к мозговой части надпоче ников. Уменьшение количества    катехоламинов  в на почечниках наступает    в результате    их выделение кровь. В зависимости от преобладания выделения aj
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яалина и норадреналина активность различных вегетативных и висцеральных функций, характерных для отрицательных или положительных эмоций, повышается. Однако интенсивность выделения катехоламинов надпочечников зависит от интенсивности болевых реакций. В начале процесса скорость синтеза катехоламинов иногда может превышать скорость их выделения, усиленное выделение катехоламинов можно наблюдать не только при уменьшении, но и при увеличении их количества в надпочечниках. Такие явления отмечаются при невыраженных болевых раздражениях, однако в результате их нарастания количество катехоламинов прогрессивно уменьшается, и в дальнейшем функция медулярной части надпочечников истощается. Возбудимость центральной нервной системы снижается, активность висцеральных периферических органов прогрессивно падает, развиваются шоковые состояния. Интересны работы, показывающие роль гипоталамо-сим-патических связей, особенно с симпатическими преганг-лионарными нейронами спинного мозга (Koizumi et al., 1968; Gelber et al., 1973).

В. П. Лебедев, В. А. Скобелев ( 1978) выявили, что раздражение центров переднего и заднего гипоталамуса вызывает в поясничных центрах белых соединительных веточек разряд, состоящий из трех отчетливых волн. Первая волна отражает проведение импульсов с моно-синаптической передачи по прямым гипоталамо-спи-нальным нисходящим путям со скоростью 25 м/с; вторая и третья волны — со скоростью 6,5 м/с.

Высокочастотное раздражение гипоталамуса облегчает проявление второй волны гипоталамо-симпатиче-ского разряда и сопровождается прессорными реакциями. Одиночное раздражение гипоталамуса вызывает торможение второго компонента.

Эти данные раскрывают механизм передачи импульсов и при болевом процессе — от гипоталамуса до симпатических структур спинного мозга и дальше до надпочечников. При этом выделяются катехоламины и повышается артериальное давление. Мы полагаем, что в гипоталамусе существуют отдельные зоны адренерги-ческих структур, в которых преобладают адреналиновые или норадреналиновые нейроны, связанные через симпатические ретикулоспинальные    пути    и центры с
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адреналиновыми и норадреналиновыми клетками  мо! гового слоя    надпочечников.    При  болевом    синдро возбуждаются адреналиновые зоны отрицательных э ций гипоталамуса, из медуллярной    части    выделяе больше адреналина. Вероятно, возбуждаются    и нек«| торые холинергические структуры,    в результате    чег повышается спинально-двигательная активность, а та же активность мионевральных синапсов,  влияющих мышечную систему. Мало изучена роль серотонинреа тивных структур, однако известно,    что из серотоии образуется    мелатонин     (5-метокси-ацетил-триптамин Нередко при болевых синдромах у человека возникаю1 неврозы н даже психозы, обусловленные вероятно f\ что из мелатонина образуется    10-метокси-гармолои один из сильнейших галлюциногенов. Zerner, Takahas (1960)   указывают на  антагонизм  между мелатонипо и серотонином.

Особое значение имеет уменьшение содержания к те.холаминов в гипоталамусе. На наш взгляд, это ев детельствует об усилении различных функций гипот ламуса: нервно-проводниковых, эндокринных, обме: ных, нейровегетативных. Вначале усиливаются функци которые осуществляются через ретикулосимпатическ; систему и адреналовые структуры. Повышение коли ства адреналина и норадреналина в крови и их пер ход через гематоэнцефалический барьер увеличива возбудимость центров гипоталамуса и ретикулярно формации, кортико-лимбических структур. Однако ю личеетво катехоламинов в этих отделах нервной систй мы не повышается, поэтому можно предполагать нега средственный захват катехоламинов и их утилизадш нейронами и глией- В результате израсходования соб ственных катехоламинов гипоталамуса активизируются1 и функции щитовидной железы, коры надпочечников I других эндокринных желез. Катехоламииы вовлекаю в процесс различные центры, регулирующие гомеоста обменных процессов (водно-минеральный, углеводный жировой), а также разнообразные центры, имеюши отношение к нейровегетативным функциям (кровооб ращение, дыхание, теплопродукция).

Так, Э. Ш. Матлина и Г. С. Пухова (1976) наблгё дали, что через 24 ч после начала опыта у крыс-] болевым синдромом по сравнению с интактными значи-^
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тельно снижено содержание не только адреналина, но „ ДОФА и норметанефрина. В. А. Матросов (1980) при ироническом болевом раздражении обнаружил у крыс Уменьшение количества продуктов окисления катехола-jiHHOB в гипоталамусе через 7 и 14 дней и более выражений через 60 дней. В болевом синдроме участвуют холинергические, ссротонинергические, гистаминерги-ческие структуры, которые обеспечивают восстанови-тельные процессы, в частности выделение кортиколибс-рина, АКТГ и кортикостероидов.

Разные болевые процессы вызывают импульсы, которые передаются через спино-таламический пучок и ретикулярную формацию к базальной части гипоталамуса, в результате чего увеличивается синтез кортико-либерина, АКТГ и кортикостероидов (Dahlstrom, 1964; Greer, 1970; Stoner, 1971). В обезболивании участвуют эндорфины и энкефалины.

В зависимости от интенсивности и длительности болевого стресса наступает вторая фаза — анаболическая. Вместе с тем, если компенсаторная реакция не окажет должного эффекта, наступает шоковое состояние, вызванное истощением функции коры надпочечников, иногда со смертельным исходом.

7.4. ШОКОВОЕ  СОСТОЯНИЕ   И  СТРЕСС

Среди патологических стрессов особое место занимает травматический шок (М. П. Гвоздев, В. К. Кулагин, 1970). Шоковые состояния протекают подобно стрессовым реакциям с предоминирующими циркулятор-ными расстройствами. Различные авторы описывают несколько видов шока: травматический, геморрагический, адреналиновый, эндотоксиновый и т. д. (Herhey, I960; Weil, 1971). В патогенезе этих процессов, кроме нарушения кровообращения, отмечается изменение обмена веществ. В оценке его динамики играют роль приспособительные реакции (И. Р. Петров, В -К. Кулагин, 1973).

В патогенезе шока выявлены механизмы, протекающие в центральной нервной системе с подключением •"ипофизарно-надпочечниковых компонентов. В экспериментальных моделях шока сложные нарушения, наблю-
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дающиеся у людей, удачно раскрываются. Учитываются три группы факторов, приводящие к шоковым состоя. ниям: а) циркуляторные и геморрагические расстройства; б) поражения центральной нервной системы, включая гипоталамус; в) локальные поражения периферических органов и тканей.

Как было показано Б. Н. Криворучко (1976), харак терные изменения после длительного сдавления мягк тканей влияют на биоэнергетические процессы голом го мозга. Так, наблюдается снижение содержания AT увеличение АДФ, неорганического фосфата и молоч| кислоты, что связано с повышением активности мо| и кислородным голоданием. Такие обменные измене^ происходят в результате действия гуморально-гор| нальных факторов, наблюдающихся при стрессе, бое значение придается выделению АКТГ и корти! стероидов. При стрессовых реакциях (фиксация крыв катетеризация бедренной артерии) уровень глюкокв тикоидов резко возрастает и удерживается в течей всего периода шока вплоть до гибели животн! (Г. С. Мазуркевич, Н. А. Куликова, 1976). Деаффер! тация гипоталамуса, по Халасзу и Пупп (1965), не меняет функции коры надпочечников. Обменные на! шения при шоке зависят также от гормональных ф| торов, выявленных и при других стрессах. Болы значение имеет выделение катехоламинов и гормо? щитовидной железы. Установлено, что у кошек зна| тельно увеличивается содержание адреналина и осош но норадреналина в артериальной крови. Блокада М-4 линореактивных структур (после введения атропина| пропанолгидрохлорида) вызывает реакцию тканевь депо пирокатехоламинов, противоположную реакция* выключающим бета-адренергические системы. Считает ся, что интенсивность шока зависит от взаимоотношений  адреналин-норадреналинового  индекса  рецепторов-

При шоке в результате травмирования мягких тканей необходимо учесть действие двух факторов: болевые импульсы, исходящие из травмированной ткани, " влияние продуктов распада цитоплазмы клеток (гистэ-мин и кинииы). Г. С. Мазуркевич (1975) сочетал травмирование тканей с разрушением заднего, переднего или медиального гипоталамуса. Продолжительность жизни у крыс с разрушенным задним    гипоталамусов
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1145 мин) была существенно ниже, чем у крыс с разрушенным передним гипоталамусом (415 мин). Длительность жизни животных с разрушенным медиальным «ли базальным гипоталамусом превышает таковую у контрольных в 4 раза. Несмотря на снижение уровня артериального давления, уменьшение общего периферического сопротивления способствует увеличению продолжительности жизни. Такие изменения могут наступить з результате частичного выпадения реакции коркового слоя надпочечников, что вторично уменьшает эффект катехоламинов. По нашему мнению, разрушение задних центров гипоталамуса повреждает большую группу адреналиновых, норадреналиновых и серотониновых нейронов, приводя к уменьшению выделения медиаторов гипоталамуса. Поэтому не включаются интегратив-ные и координирующие функции гипоталамуса (вовлечение центров кровообращения, дыхания, выделения, кроветворения и др.). В нормальных условиях болевой синдром через адренергические центры гипоталамуса стимулирует ретикулярную формацию и мозговую часть надпочечников, в то же время организм защищается более адекватно от влияния гистамина и кининов. В других формах шока участие гистаминовых и кини-нозых веществ имеет меньшее значение. Поэтому патогенез шока следует изучать с учетом изменений функций гипоталамуса. Поскольку шоковые реакции протекают подобно стрессовым явлениям, необходимо уточнить длительность и интенсивность фаз стресса — катаболической (выделение катехоламинов, тирсоидных гормонов глюкагона) и анаболической фазы (выделение АКТГ, глюкокортикостероидов — альдостерона, инсулина).

8. РОЛЬ     НЕРВНОЙ     СИСТЕМЫ     В    МЕХАНИЗМА) СТРЕССА

В первых работах, посвященных стрессовым реа! циям, указывалось только на роль коры надпочечник и АК.ТГ гипофиза. В дальнейшем же было доказано, что главную роль в осуществлении стрессовых реакции играет гипоталамус. Однако до настоящего времен!; остается недостаточно исследованным вопрос о то! каким образом возникают изменения в гипоталамиче ских центрах, возбуждение или подавление активное различных его структур. Эта проблема имеет два ас пекта: 1) какие нервные пути вовлекаются при воздеи ствии на организм стрессорных факторов; 2) как пр< вращается на уровне гипоталамуса нервный импулв в гормональный процесс.

В результате стресса после перелома костей нижни конечностей, ожога, наложения жгута и других подоб ных воздействий указывается на роль восходящих пу тей спинного мозга, при этом выделение кортикостерои дов и АКТГ усиливается (Allen et al, 1968; Stoner e al., 1969; и др.). Этот процесс длится от 20 до 60 м после начала стресса. При перерезке спинного мозг выделения кортикостероидов не наблюдается. Автор считают, что нервные импульсы доходят до гипоталам са через восходящие пучки спинного мозга. Типичнь стрессовые реакции получены после раздражения седа лищного нерва (острого или хронического). Как у: зывалось выше, В. В. Кравцов (1956) вызывал болево синдром наложением на седалищный нерв пластино из плексигласа. С. М. Дионесов и В. Д. Матросов (1978 наблюдали такие стрессовые реакции в течение 60 дне" Э. Ш. Матлина с соавт. (1976) вызывали болев стресс введением столбнячного токсина в задние ро спинного мозга. В наших опытах воздействием эл трическим током на конечности    и уши собак и кро
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Рис. 10. Восходящие механизмы болевого стресса:

1 — внутренние органы (боль); 2 — блуждающий центр (передача импульсов через ретикулярную формацию); 3 — кожа (болевые рецепторы — спино-таламический пучок); 4 — мышцы, суставы, лемннсковый пучок (глубокая чувствительность); 5 — таламус, связь с гипоталамусом, подкоркой, поясной извилиной (поведенческие постболевые реакции); 6 — поясная извилина (отрицательная эмоция); 7 — кора мозга— анализаторы (рефлексы избегания боли); 8 — мамнллярный комплекс, таламо-мамиллярный пучок, связь с ретикулярной формацией, переход информации в гипоталамус (гормональные компоненты); 9 — гиппокамп, гипоталамо-гиппокамповые связи (успокоение); 10 — миндалина, афферентная и эфферентная связи с гипоталамусом (мотивация после прекращения боли); II — щитовидная железа; 12 — надпочечники и кровообращение
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ков вызывали у них оборонительные    стрессовые ре-ции.

Мы считаем, что болевые раздражения передаюсь, через спино-таламический путь до ретикулярной ф0р мации среднего мозга. В дальнейшем импульсы цере ходят к гипоталамическим центрам, особенно к мамал" ляриым телам через ростральный отдел и другим πγ. тем — через таламус. В этом отношении мамилло-тала-мический пучок является каналом, обеспечивающие переход нервных импульсов от таламуса к гипоталаму. су. Такой путь наблюдается у лягушек, не имеющих сеисомоторной коры. Поэтому можно говорить о нерв, ном восходящем пути стрессорных воздействий и входе в гипоталамус через мамилляриые структуры  (рис. Ю),

Другой путь передачи импульсов    через дистант-ре-цепторы осуществляется под влиянием сильного света, звука, испуга и т. д. При этом возбуждаются    прежде всего таламус и корковые центры.    Экспериментально подобные явления можно наблюдать    и после электрического раздражения моторной зоны коры мозга, миндалины,  перегородки.  Так, электрическое раздражение амигдало-септального комплекса вызывает    стрессовую реакцию. М. С. Кахана и С. Н. Мохова (1976) выявили эфферентную связь между центрами миндалины и переднего и заднего отделов гипоталамуса. В септальной области  (перегородки)   различают    два отдела:  передний, состоящий из дорсального, латерального    и медиального ядер, ядер диагонального тракта и ядра аккум-бенс  (п. accumbens); каудальный центр перечисление ядер, связанный с септофимбриальным трактом и воле нами форникса (свода), оканчивающимися в мамилля ных центрах. Через свод    проходят    нервные волокн соединяющие гиппокамп     и миндалину   с гипоталав сом. В результате наших    электрофизиологических следований установлено, что через свод проходят а<? рентные и    эфферентные    пути  между    лимбически структурами и гипоталамусом. Есть основание думат что через свод осуществляются и тормозные воздейс вия хвостатого    тела    и гиппокампа    на  гипотала» (рис. 11). Таким образом, можно    говорить о нисхш шем пути передачи нервных импульсов и входе в г^ таламус через перегородку.

[image: image11.jpg]



Рис. 11. Нисходящие механизмы стресса.

1 — корковые анализаторы (обонятельным, зрительный, слуховой), связь с лимбнческими структурами; 2 — поясная извилина, связь с гиппокампом и миндалиной; 3 — миндалина (передача импульсов в форпике); 4 — свод, перегородка, связь с гипоталамусом (гор-монопоэз); 5 — гиппоками, гипоталамус (адреиер-гичеекме структуры); 0 — гипоталамус — связь с гипофизом (АКТГ. ТТГ) и ретикулярной формацией; 7 -мамиллярный комплекс (адренергнческие структуры), связь с ретикулярной формацией; 8 — ретикулярная формация, связь с симпатической и парасимпатической системами (иррадиация возбуждения в зависимости от фазы стресса); 9 — таламус (активация или торможение а зависимости от фазы стресса); 10 — блуждающий нерв (активация анаболической фазы); 1J — панкреас (выделение инсулина, глюкагона в зависимости от фазы стресса); 12 — щитовидная железа; 13 — надпочечники.

Стрессорные агенты способны воздействовать и| посредственно на гипоталамические центры. Это набдю дается при воздействии различных фармакологически, веществ на биоэлектрическую активность центров эщ области. Так, холиномимстики или холинолитики, адре номиметики или адренолитики избирательно влияют н-соответствующие нейроны гипоталамуса. В литератур! описываются М- и Н-холинергические, а- и β-адренер. гические рецепторы, дофаминергические, норадренал новые и адреналиновые нейроны.

Хотя имеются данные о том, что адреналин и адреналин не переходят через гематоэнцефаличес барьер, в наших исследованиях после введения ами] зина наблюдается уменьшение биоэлектрической ак^ ности различных ядер гипоталамуса, однако после дения адреналина, норадреналина биоэлектриче активность восстанавливается и даже повышается, кая же картина наблюдается в ростральном отд| ретикулярной формации, в миндалине и коре мозга!

Исследования серотонинергических структур гипс л а муса выявили их роль в поведенческих реаки животных. По данным Ellephterion, Church (1968) и существуют антагонистические взаимоотношения ме^ катехоламинами (возбуждающие) и серотоиином, мозящим агрессивное поведение животных. Р-Хлорс нилаланин (ПХФА) является ингибитором трипто<] гидроксилазы, участвующей в синтезе серотош-: Через 10 дней после введения препарата уровень сер тонина в мозгу кошек и крыс падает на 90%, нос этого у животных увеличиваются сексуальная акт ность, агрессивность, интенсивность условной реаки избегания, облегчается обучение, ухудшается сон β rison, Hungten, 1972). Изменения в гомеостазе обме веществ, попадание различных компонентов в кровь! экзогенных и эндогенных, гормонов, белков, токсине лекарственных и пирогенных веществ, тиоауроглюкоз] и других могут непосредственно влиять на центры поталамуса, вызывая стрессовые реакции.

Так, изменения гидратации крови и осмотическо давления влияют на осморецепторы супраоптическй ядер, регулирующих синтез вазопрессина. Не исключ но, что нейроны супраоптических и вентромедиальнв ядер имеют натрийрецепторы, поскольку    после вве^
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„л 20%-ного раствора хлористого натрия мы наблю-"..„, в них десинхронизацию ритма. Изменения, насту-■' юш.ие после введения растворов кальция (внутривен-'„ или в третий желудочек), допускают наличие кальЦИЙрецепторов.

β наших опытах установлено, что гипогликемия выбывает десинхронизацию ритма вентромедиальных и вен--ролатеральных ядер, и наоборот, влияет на фиксацию 'лоауроглюкозы, что свидетельствует о присутствии в этих нейронах гликорецепторов. После введения холестерина мы наблюдали изменения в биоэлектрической активности тех же ядер. Не исключено, что отдельные нейроны чувствительны к липоидиым веществам. Имеются данные о влиянии некоторых аминокислот на функции гипоталамуса — после введения аргинина усиливается синтез соматотропного гормона.

Установлено непосредственное воздействие различных гормонов на функции гипоталамуса. С помощью отрицательного и положительного обратного действия тиреоид-иых, половых гормонов, кортикостероидов и других гормонов в крови осуществляется гомеостаз эндокринной системы. Некоторые авторы указывают на наличие нейронов со специфическими химиорсцепторами. Доказано, что снижение порога физиологической концентрации гормонов в крови возбуждает специфические рецепторы нейронов, в результате чего синтезируются гипоталамо-либерины. Повышение их концентрации, наоборот, угнетает нейронные функции (стимулирующие), выделяется меньше гормонов или образуются гипоталамо-ста-тины. Не исключено, что в нейронном составе имеются определенные структуры, действующие по типу клеток Роншоу (Renshow). В свете исследования рецепторного аппарата клеток возможно, что и нейроны гипоталамуса имеют рецепторы; подобные аденилатциклазрецеп-торам мембран, цитоплазмы, органелл, ядра, регулирующие тончайшие энергетические и синтетические процессы.

Введение белковых гормонов одного вида животных Другим открывает новый раздел в области патофизиологии гипоталамуса. Эти исследования облегчают понимание механизма влияния чужеродных белков, микробов, пирогенных веществ на организм. Известно, что вентромедиаль'ные и   медиальные    ядра    гипоталамуса
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участвуют в этом механизме и одновременно в прои се формирования иммунитета. Уместно указать,1 вблизи вентромедиальных и медиальных ядер рг ложены терморегулирующие ядра. Из наших элект физиологических данных следует, что в этих форм? ях имеются нейроны с терморецепторами, реаги| щими непосредственно на температуру крови.

Таким образом, стрессормыс факторы могут д^ вовать по трем каналам: 1) восходящий путь, с вхс в мамиллярную зону; 2) нисходящий — корт.ико-л™ ко-гипоталамический, с входом через септум; 3) не средственное влияние стрессорного агента на цен| гипоталамуса.

О превращении нервного импульса в формациях i поталамуса в гормональный процесс в литературе ется мало    данных.    С помощью    различных    мете (гистохимического, электрофизиологического, элект| но-микроскопического) выявлено, что в центральной не ной системе имеются системные формации, состоя!: из специфических нейронов и нервных волокон, свя вагощих рецепторные и ергические нервные клетки ду собой. Различают рецептивные и ергические   (aj нергические, холинергические, серотонинергические, стаминергические) и другие нейроны, сипаптосомы, локна и терминали.

Нервный импульс специфически влияет на мемб| ны перикариона, синтезирующего соответствующие дпаторы (катехоламины, серотонин, ацетилхолин). терминальной части аксона происходит высвобожден медиаторов в синаптическос пространство. Медиа! выходит квантами в синаптическую щель, действует рецепторы постсинаптической мембраны, вызывая деполяризацию. С помощью волокон и терминалий ос ществляются связи между нейронами соответствую! структур. Медиатор выделяется и на уровне терминал!' активирует или ингибирует другие нейроны. Так, Eule (1971) показал, что ацетилхолин освобождает норадре налип из нервных окончаний. В работах Fux (1970), Ungerstedt (1974) и др. показано, что медиаторы И другие химические вещества могут играть роль модуляторов, они также выделяются в синаптическую щель и облегчают эффекторные функции.    Как показал Ни-
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»nen (1973), нефункционирующие синапсы и рецепто-', способны превращаться в функционирующие. ' Для выявления адренергичсских, холинергических и еротонинергических нейронов мы вводили адреналин, адетилхоляв, серотонин и соответствующие фармаколо-сцческие вещества, избирательно повышающие или понижающие биоэлектрическую активность специфических нейронов. Возможно, что кроме ергических нейро-„0в существуют адренорецептивные, ходинорецептив-иые, серотоиинрецептивные нейроны. Представляют „нтерес исследования указанных структур в гипоталами-цеской области, поскольку в ее центрах нервный импульс превращается в биохимический, гормональный процесс.

Очень важно также электрофизиологически выявить адреналиновые, норадреналиновые, дофаминовые нейроны. Hillarp (1952) и др. различают в мозговой части надпочечников адреналиновые и норадреналиновые клетки. Методом Фалька—Хилларпа через час после реакции выявляются первичные амины (дофамин, но-радреналин). Спустя 3 ч после образования флуоро-форов из первичных катехоламинов (дофамин, норадре-налин)   определяется    вторичный амин — адреналин.

Из наших данных следует, что адреналиновые нейроны преобладают в ядрах мамиллярного комплекса, вептролатеральной части и в ядрах миндалины, меньше их в ядрах передней части гипоталамуса и гиппокампе. Норадреналиновые нейроны отмечаются в основном в ядрах передней части гипоталамуса и в гиппокампе, меньше — в мамиллярных центрах и миндалине; холм нергическис нейроны — в ядрах передней и вептроме-Днальной частей гипоталамуса и в гиппокампе, меньше— в ядрах задней части гипоталамуса и в миндалине. Серотонинергические нейроны преобладают в ядрах средней части гипоталамуса и в гиппокампе, в меньшем количестве они обнаружены в остальных формациях миндалины и гипоталамуса.

Гистохимическим методом А. Ю. Буданцев (1976) обнаружил норадреналиновые нейроны в перивентрику-йярных ядрах стенок третьего желудочка. Несколько клеток он отмечал в области заднего гипоталамуса и в супрамамиллярной области; небольшую группу нейронов со слабой люминесценцией — внутри аркуатпого яд-
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pa, особенно в переднем отделе и в вентральной ча, переднего перивентрикулярного ядра. Аксоны этой го1 пы оканчиваются в области первичного    капилляр! сплетения портальной  системы. Мелкие плотно ра^' ложенные нейроны выявляются в дорсомедиальном j' ре гипоталамуса. Очень много норадренергических миналей определяется в дорсомедиальном,    супраов ческом, перивентрикулярном, латеральном  ядрах rjj таламуса. Большинство ядер в мамиллярных    тель имеют очень низкую плотность этих терминалей. I тромедиальном и переднем    гипоталамусе также ружена низкая плотность норадренергических терми| лей, а в супрахиазматическом    ядре они    отсутствуй

Дофаминергические структуры изучены    Brownste et al.  (1974), А. Ю. Буданцевым (1976)  и др. Гистох мическим методом в медиальном ядре мамиллярных -я лец обнаружили более низкую концентрацию дофами| чем    в    латеральном.      Дофаминергические     пейре найдены в области срединного возвышения, в  пар) ном слое которого наблюдаются    плотно упакован* дофаминергические терминали, которые подходят к пиллярам портальной системы  (А. 10. Буданцев, 19^ В медиальном ядре мамиллярных телец отмечена кая   концентрация дофамина. Дофаминергические не роиы также обнаружены в области срединного возвь тения.

Rose et al. (1974) и др. гистохимически исследовал} ацетилхолинэстеразу в гипоталамусе для выявлен холинергических нейронов и особое значение придал мамиллярному комплексу. Медиальная группа сам большая и составляет 65,3%, латеральные ядра 11,6%, дорсальные — 23,2%. Интенсивная реакция ацетилхолинэстеразу наблюдается в телах нейронов дендритах латерального ядра. Медиальное и латераль ное ядра также окрашиваются интенсивно на ацетил холинэстеразу. Высокая активность ацетилхолинэстера зы как в нейронах, так и в окружающей ткани меди ального мамиллярного ядра позволяет считать, ч4 эти нейроны являются холиноцептивными (А. Ю. Б) данцев, 1976; В. П. Тонкоглас, 1980).

Aprison, Hungten (1972), Е. В. Шумейко (1975) описывают в мозге специальную серотонинергическую систему нейронов. Главная   масса серотонинергических
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нейронов расположена в ядрах шва среднего мозга, которые посылают свои восходящие аксоны через медиальный переднемозговой пучок. Терминали этих ак-с0„ов оканчиваются в различных ядрах гипоталамуса в перивентрикулярном сером веществе, особенно в су-„рахиазматическом ядре, в его вентральной части. Большинство остальных областей гипоталамуса крысы содержат диффузно расположенные терминали. У собак низкая плотность очень тонких терминалей обнаружена в дорсальной и латеральной частях гипоталамуса (Д. Ю. Буданцев, 1976).

В гипоталамусе были выявлены и другие медиаторы. Так, исследования активности глутаматдекарбокси-лазы и глутаматдегидрогеназы в гомогенатах мамил-лярных тел дают основание думать о наличии в этих ядрах гамма-аминомасляной кислоты (ГАМК) (Т. Г. Ши-такина, К- Н. Культас, 1974). ГАМК-ергические нейроны обнаружены в септуме и гиппокампе. Sprugs et al. (1966) наблюдали совпадение в расположении в слоях гиппокампа ГАМК-трансферазы и ацетилхолинэстера-зы. В ядрах гипоталамуса встречаются одновременно разные нейропептиды (эндорфины, энкефалины), поэтому можно говорить об аллиироваиных модуляторных или антагонистических действиях.

Интересен вопрос о наличии в гипоталамусе гиста-минергических, глютаминергических чувствительных к этим веществам нейронов. В медиаторной системе важную роль играет не только механизм биосинтеза, но и инактивация вышеуказанных веществ.

В биосинтезе катехоламинов участвуют тирозингид-роксилаза, ДОФА-декарбоксилаза, дофамин-бета-окси-даза, фенилэтаноламин-Ы-метилтрансфераза. Серотопин образуется с участием триптофангидроксилазы, 5-окси-триптофандекарбоксилазы.

Катехоламины и серотонин инактивируются моно-аминоксидазой и катехол-О-метилтрансферазой. Важным вопросом является синтез медиаторов в аксонах и терминалях. Выделение медиаторов в синапсах обеспечивает проведение импульсов с нейрона на нейрон той Же системы; процесс высвобождения медиатора из терминалей мало изучен. Вероятно, в гипоталамнческой °бласти этот процесс обеспечивает связь одной системы нейронов    с другой    или влияние    определенной
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системы на специфические центры, от которых зависпт процессы нейросекреции и синтеза либеринов или ста-тинов.  По данным    Iversen     (1974)   и др., существует влияние обратной связи   в механизме    высвобожденн медиаторов    в синапсах    и терминалях.    Эффскторна клетка может выделять определенные    вещества, ре лирующие количество высвобожденного медиатора ил обратного его поглощения    в синапсах или в термин лях (uptake). В этом процессе играют роль   ионы Щ К+, Са++ — они влияют    на  мембранный    потенци нейронов, а количество адреналина в гипоталамусе щ висит от содержания    (^метилированных    катсхолами нов и некоторых стероидов  (кортикостерон,   эстрадис тестостерон).

Мы считаем, что ергические системы    гипоталаму<] участвуют в регуляции ' гомеостаза    эндокринных, oj менных и нейровисцеральных процессов. Особое значение эти системы имеют в передаче импульсов по нисходящим нервным волокнам в различные этажи среднего, продолговатого и спинного мозга.    Как выявлено с помощью электрофизиологического    метода,   изменение гомеостаза приводит к передаче нервных    импульсовД к лимбическим структурам, что    осуществляется чере восходящую систему ергических структур. Не исключ но, что миндалина и гиппокамп играют роль    моду/ тора через ту же систему. Особое значение   в проце сах   стресса    имеет    мамиллярный    комплекс,    имея щий нисходящие связи с надпочечниками    и восходи щие   (через форпике и  перегородку)     с лимбическй^ структурами.    Возбуждение     мамилляриого    компле са можно сравнить с «зажиганием мотора», в дальней шем уровень реакции зависит от качества и количества катехоламинов.  Не исключено,  что дофамииергическа" система при участии стриарных образований обеспеч вает основные двигательные рефлексы    организма бё выражения эмоций. Норадреналиновая    система  вклв чает «зоны удовольствия» — положительные эмоции, адреналиновая — в основном отрицательные.

Но самые сложные процессы в гипоталамусе происходят в результате биохимических превращений, приводящих к синтезу разнообразных гормонов, выполняющих специфические функции. Биохимические компоненты гипоталамуса и их связь с обменным    процессом в
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различных нейронах (в особенности с пейросекрецией И специфическими функциями отдельных центров) мало изучены. Несмотря на то, что гидратация нервной системы очень стабильна, уместно напомнить, что по сравнению с другими тканями количество воды в ней наибольшее. Колебание гидратации ткани мозга невысокое, однако К. И. Пархон, М. С. Кахана и В. Мырза (1929) показали, что баланс воды может быть изменен различными гормонами. Так, гидратация головного мозга у морских свинок достигает 80,5'%, занимая второе место после гидратации семенников, наиболее гидрати-рованных среди всех органов (85,9%).

Из проведенных опытов выявлено, что изменения в гидратации головного мозга колеблются в пределах + 0,68% —0,29'%. Уменьшение гидратации мозга наблюдалось после удаления надпочечников, щитовидной железы, околощитовидиых желез, яичников, семенников, после введения гормонов коры надпочечников, семенников, яичников, нейрогипофиза (вазопрессин, оксито-цнн) у беременных женщин; повышение гидратации тканей мозга выявлялось после гипертиреоидизации,ги-пертимизации, введения плацентарных препаратов, адреналина.

Мало сведений имеется о роли ионного состава в функциях гипоталамуса. Известно, что Л. С. Штерн с соавт. (1946), М. С. Кахана (1947) и др. показали, что пнтравентрикулярное введение солей кальция вызывает торможение в центрах гипоталамуса, приводящее к сонному состоянию (вероятно, блокирование кальцийре-денторов выключает адрепергическне структуры), и, наоборот, введение солей калия вызывает возбуждение. К. И. Пархон, М. С. Кахана (1929) наблюдали уменьшение содержания кальция в тканях мозга после удаления околощитовидных желез. Введение парат-гормо-на дает противоположный эффект. Известна роль калия и натрия, влияющих на мембраны ергических нейронов, которая наблюдается и в гипоталамусе. Hag-gendal (1970) и др. выявили, что особо важную роль играют ионы Са++. Они способствуют выходу норадрс-Налина из пресинаптнческой мембраны. Приток ионов Си++ в нервную термииаль останавливает выделение медиатора. От концентрации Mg++, Fe++, Fe+++ зависит поглощение медиаторов гранулами    в пресинапти-
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ческой мембране. Интересные данные имеются о ролц Mg++, Ca++, AI+++, которые увеличивали активно^ декарбоксилазы (Christenson ct al., 1971) Активное! катехол-О-метилтрансферазы зависит от присутств? Mg++ в среде, хотя Мп++, Са++, С1_ могут его заи нить. В биохимических процессах активно участвую^ фосфор, фосфатные соединения, регулирующие щелочной резерв й входящие в состав АМФ, АДФ, ЛТФ, фос-фолипидов.

Мало изучена    роль микроэлементов    (J, Zn, Си других) в обменных процессах гипоталамуса.

К. И. Погодаев  (1970—1980)  показал, что в ochoij стресса лежит молекулярный механизм,    протекающн на уровне органоидов клеток, среди которых ведущая роль принадлежит метаболической   структуре митохок дрий. После бега или плавания в митохондриях нейг нов мозга  наблюдается максимальное сопряжение дь хания с фосфорилированием, сопровождающееся  более высоким  потреблением кислорода и осмотической кое центрацией калия в матриксе этих органелл. При эте снижается потенциал действия и облегчается прохож/ ние нервного    импульса.    При утомлении    происходи деэнергизация митохондрий, снижается скорость, коэс] фициент фосфорилирования    и утилизация    кислорода может понижаться осмотическая компартментализация калия. После    электрошока    в системе нейрон—нейро^ глия глия получает К+ и теряет Na+, тогда как в не?'" ронах содержание К+ снижается,    a Na+ повышается Количество К+- и Na-АТФ-азы не изменяется или cm жаетея.

Гипоксия и другие процессы вызывают у потомства крыс повышенную судорожную активность, нарушен* энергетического обмена в нейронах, связанные со снижением воспроизводства АТФ. Профилактически эмбрионам можно ввести глюкозу, АТФ, сукцинат калия глутамат и метионин для обеспечения пластической обмена.

Углеводный обмен в гипоталамусе представляет са бой особый    интерес,  поскольку    в  вентромедиальнв ядрах имеются гликорецепторы, воспринимающие коле бания гликемии, вызывающие чувство голода или насыщения. Вообще все нервные клетки чувствительны понижению глюкозы в крови; с другой стороны, в нк
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мало гликогена. Он находится в связанном и свободном состоянии. В наших опытах под влиянием инсулина количество свободного и связанного гликогена в передней части гипоталамуса повышалось значительно, в задней части — менее выражение После введения аминазина количество гликогена снижалось и в передней и в задней частях гипоталамуса. Инсулин восстанавливал запасы гликогена, аминазин,  наоборот, уменьшал.

При стрессе, вызванном многократными оборонительными реакциями, количество гликогена как в передней, так и в задней частях гипоталамуса уменьшается. Распад гликогена происходит под влиянием циклического аденазинмонофосфата (АМФ). По мнению Sutherland et al. (1970), АМФ является рецептором для биологических аминов при их физиологическом действии на эффекторные клетки, β-адренсргические блока-торы могут препятствовать этому воздействию. АМФ принимает участие как в медиаторных, так и в гормональных функциях биогенных аминов. АМФ в гипоталамусе также активизирует АТФ, который стимулирует выход аминов из везикул пресинаптических структур. С другой стороны, фенотиазины, пурины, ионы кальция блокируют синтез АМФ.

Липидный обмен в центральной нервной системе и особенно в гипоталамусе изучен недостаточно. Так, по данным Yatsu, Moss (1972), фракция митохондрий головного мозга крыс способна катализировать удлинение линолевой и линоленовой кислот до С22—Сг3 соответственно в присутствии НАДФ-Н, НАД-Н, АТФ и 14С-ацетил КоА. В опытах с растворимыми ферментами различных отделов мозга показано, что в жирные кислоты включаются две С-единнцы при участии мало-нил-КоА.

Akino, Shimajo (1970) выявили, что в мозге куриного эмбриона происходит синтез фосфатидил-инозитидов, в котором участвуют липонуклеотидцитидин и дифос-фат-диглицерид. В мозге цыплят найден фермент, катализирующий ацилирование сфингозина тиоэфирами КоА до образования церамида, то есть ацилефингозина. М. И. Прохорова с соавт. (1972) изолировали из мозга крыс 8 фракций ганглиозидов. Dicessare, Dain (1971), изучая активность трансферазы, катализирующей Х-ацетил-галактазамин    на   ганглиозид,   показали,   что
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большая часть ее локализовалась в микросомах (441 и митохондриях (З6'%) головного мозга крыс, приче! в онтогенезе активность ее снижалась. По данным Д-. се et al. (1971), субклеточные частицы мозга способны к синтезу ганглиозидов с использованием эндоге акцепторов, причем каждый из них (моно-, ди- и три-сиалоганглиозиды) синтезируются независимо от дру. гих. Изучение распределения жирных кислот и основа ний в длинной цепи ганглиозидов головного мозга пс звоночных позволило Avrova и Zallelinsky (1971 сделать вывод о появлении у млекопитающих (в отл* чие от низших позвоночных) самостоятельного синтез ганглиозидов. Возможные пути синтеза ганглиозидов | других сфиигогликолипидов изучены Eichberg et al (1969).

В литературе имеется ряд работ об обмене фосфо; пидов в тканях нервной системы в процессе    миелвд зации.  При заболеваниях    нервной    системы    изучены фосфолиниды миелина   (Е. М. Крепе, 1967; Д. А. Чев вериков, 1967; И. М. Прохорова с соавт., 1972).

Как показали Smith и Mayer (1911 —1912), холестЯ рин является важнейшим компонентом нервной ткани, где он составляет около 20% липидов. Наибольшее кМ личество холестерина находится в свободном состоянии, это характерно для взрослых животных. На ранних стадиях эмбриогенеза в мозге человека и живот-пых имеется эстерифицированный холестерин. Eichberg el al. (1969) наблюдали в раннем возрасте у детей в период миелинизации увеличение содержания эфиров холестерина до 20%. Значительное количество эфиров холестерина переходит в спинномозговую жидкость, сщ ставляя 50'% от общего количества холестерина в ней (0,26 мг на 100 мл). В числе основных жирных кислот в эфирах холестерина мозга находили олеиновую, пальмитиновую и пальмитилолеиновую, а потом после завершения миелинизации — арахидоиовую.

Smith,Mayer (1972) показали наличие эстернфици-рующих и гидролизующих ферментов в головном мозге взрослых животных. Согласно авторам, холестеролэсиИ раза и гидролазы находятся в митохондриях и микросомах. Их активность повышается с возрастом, параллельно процессу миелинизации. Эфиры холестерина на* капливаются    в нервной    системе    до 25%    от общего
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количества холестерина в результате дегенерации. Chc-valier, Lutten (1971) считают, что синтез холестерина происходит во время образования и обновления нервных клеток, причем для него характерен замедленный темп. Пути и скорости синтеза холестерина зависят не только от вида и функциональной активности ткани, но л от индуцирующего влияния патологического процесса.

Согласно М. С. Кахана и Л. К- Патуловой (1962), у кроликов с возрастом (от 8 до 200 дней) увеличивается содержание фосфолипидов в передней и задней частях гипоталамуса. У взрослых кроликов введение адреналина увеличивает количество фосфолипидов в гипоталамусе; аминазина — несколько его уменьшает. Содержание холестерина в гипоталамической области больше, чем в коре мозга; в передней части гипоталамуса больше, чем в задней. После введения аминазина содержание холестерина в гипоталамусе уменьшается, причем более значительно в его задней части. Явления стресса, вызываемые многократными оборонительными рефлексами, уменьшают количество холестерина как в передней, так и в задней частях гипоталамуса.

Недостаточно исследован в гипоталамусе обмен нуклеиновых кислот и белков. М. С. Кахана и Л. К. Па-тулова (1962) обнаружили, что с возрастом (от 8 до 200 дней) у кроликов количество ДНК и РНК в гипоталамусе уменьшается. Более выраженное уменьшение наблюдается у 6-месячных кроликов и в передней и в задней частях гипоталамуса. По Jalima (1966), с возрастом в гипоталамусе уменьшается количество всех видов РНК, но особенно информационной.    Отношение

•------ в РНК взрослых животных меньше, чем в РНК

молодых.

М. С. Кахана и 3. В. Гандзюк (1961) наблюдали в онтогенезе (с 12 дней до 2 мес) у кроликов увеличение общего количества белков, в дальнейшем (до 12 мес) — тенденцию к его уменьшению. Такие изменения происходят как в передней, так и в задней частях гипоталамуса. Что касается фракций белков передней части гипоталамуса, то с возрастом количество альбуминов повышается, содержание альфа и гамма-глобулинов возрастает, бета-глобулинов снижается. В задней части гипоталамуса   количество  альбуминов   несколько  повы-
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шается, альфа и бета-глобулинов незначительно увеличивается (до месяца), а затем уменьшается, содержу ние гамма-глобулинов снижается (до месяца), а затем повышается. В гипоталамусе мало альбуминов и больше   глобулинов, чем в других тканях.

При стрессовых реакциях, вызванных многократными оборонительными реакциями, общее количество белка в передней и задней частях гипоталамуса уменьша-ется. Введение аминазина снижает содержание общего белка в обеих частях гипоталамуса. Уменьшается фракция альбуминов, бета- и гамма-глобулинов; меньше изменяются альфа-глобулины. Под влиянием инсулина возрастает количество общего белка в передней и задней частях гипоталамуса. Фракция альбуминов и гамма-глобулинов увеличивается, количество альфа- и бета-глобулинов уменьшается в обеих частях гипоталамуса.

Р. В. Дорогая с соавт. (1969) изучали фракции белков гипоталамуса методом электрофореза в акриламид-ном геле и выявили 23 фракции. У взрослых кроликов в первой половине гистограммы отмечали увеличение фракции белков. У молодых много свободных (цистин, аспарагин, глютаминовая кислота и фенилаланин) и связанных аминокислот (лизин, тирозин, метионин, вф лин). Среди аминокислот интерес представляет цисте-ин, носитель SH-rpynn. SH-группа в гипоталамусе имеет особое значение, поскольку она входит в состав ферментных систем, кроме того содержат SH-групиы октопептиды и некоторые либерины и статины. С другой стороны, SH-группы входят в состав таких ферментов, как моноаминооксидаза и аденозилметиопин. Fri-edenwald et al. (1942) считают, что моноаминооксидаза содержит SH-группы, обеспечивающие транспорт электронов. Ингибирование этого фермента предотвращается введением глутатиона и цистеина, которые восстанавливают SH-группы (Lagnada et al., 1956). Axel-rod (1957), Blashko (1968), Weinshilboim (1972) и др. указывают на роль SH-аденозилметионина в качестве донатора метилыюй группы КОМТ, который осуществляет О-метилирование аминов и их инактивацию в синаптической щели или в эффекторной клетке. В связи с тем, что ряд тиоловых реагентов (P-CL-7-меркурив бензоат, иодацетамид и др.)   являются    ингибиторами
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-екарбоксилазы, возможно участие SH-групп в активности коэнзимпиридоксил фосфат-декарбоксилазы (Christensen, 1970). В исследовании функции гипоталамуса мы придавали особое значение обмену SH-rpynn. для этого использовали полярографический и гистохимический методы (по Barnet). Из наших данных следует, что количество SH-rpynn меньше в задней части „' больше в передней части гипоталамуса. Это можно объяснить тем, что в передних ядрах цистеин используется для синтеза октопептидов. На содержание SH-rpynn влияют различные гормоны, связанные с их обратным действием на гипоталамус. Так, М. С. Каха-на и Е. Н. Рапопорт (1967) показали, что с возрастом количество SH-групп в гипоталамусе увеличивается. Зведение тиреоидных гормонов вызывает увеличение количества SH-групп у молодых кроликов, а у взрослых (3—4-месячных) — уменьшение. Гистохимическим методом Barnet выявлено, что в цитоплазме нейронов супраоптических и паравентрикулярных ядер меньше SH-групп, в нейросекрете, в межклеточных пространствах — больше, что можно объяснить усиленной активностью нервных клеток у молодых кроликов. Наоборот, у взрослых животных SH-групп больше в цитоплазме нейронов, меньше в межклеточном пространстве, что указывает на снижение интенсивности нейросекре-:ши (А. Таликина, 1970).

Введение фолликулина и прогестерона двухлетним кроликам уменьшает количество SH-групп в нервных клетках указанных ядер по той же причине. У взрослых кроликов под влиянием половых гормонов больше накапливается SH-групп в цитоплазме. Не исключено, что такие изменения имеют отношение к синтезу октопептидов и тиреолиберина.

М. С. Кахана, А. С. Гудима (1973) показали, что у крыс билатеральная адреналэктомия снижает концентрацию SH-групп в передней части и несколько повышает в задней части гипоталамуса. После введения гидрокортизона восстанавливается прежний уровень SH-трупп. Как солевое, так и безводное питание и особенно введение гипертонического раствора хлористого натрия вызывают снижение количества SH-групп в переднем и заднем отделах гипоталамуса. Известно, что гИпогидратация крови   усиливает выделения    вазопрес-
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сина, антидиуретическое действие    которого уменьщае выделение воды из организма.   Поэтому усиление син. теза вазопрессина уменьшает количество    SH-rpynn гипоталамусе.

Можно полагать, что влияние гормонов на динами. ку SH-групп в гипоталамусе осуществляется через ер. гические структуры гипоталамуса. У ложноадрсналэк-томированных крыс (стрессовое действие) наблюдалось уменьшение количества SH-групн в передней и увели-чение в задней частях гипоталамуса. АКТГ, введенный крысам в дозе 4 ед. на 100 г веса, вызывает снижение количества SH-групп как в передней, так и в задней частях гипоталамуса. А. Я. Местечкина (1968) наблюдала уменьшение количества SH-групп в различных отделах головного мозга после введения кортикостерои-дов. Эти гормоны имеют отношение к серотопинерги-ческим структурам.

Представляет интерес влияние ацетилхолина и хо-лннергических факторов на количество SH-групп в гипоталамусе. Введение ацетилхолина крысам увеличивало количество SH-групп (М. С Кахаиа, Н. К. Токарева, 1975). Уместно напомнить, что А. А. Головин (1963) усиливал нейросекрецию супраоптических ядер при помощи ацетилхолина. Martini (1954) считал, что аце-тилхолин стимулирует синтез вазопрессина, который действует на выделение АКТГ. После введения адреналина крысам в гипоталамической области отмечается увеличение количества SH-групп. Не исключено, что такие изменения связаны с активацией моноаминоокси-дазы и SH-аденозилметионина.

Введение норадреналина крысам уменьшает содержание SH-групп в гипоталамусе. Тиреоидные гормоны имеют такой же эффект. Под влиянием аминазина количество SH-групп в гипоталамусе также уменьшается, что можно объяснить снижением выделения адреналина. Введение серотонина крысам приводит к нарастанию количества SH-групп. Интересно отметить, что адреналин и серотоиин вызывают противоположные эффекты по сравнению с норадреналином и адреналином.

Методы определения SH-групп в гипоталамусе по существу равноценны методам определения количества цистеина. Необходимо подчеркнуть, что цистеин И цистин входят в состав октопептидов и гормонов гипо-
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.дамуса. Таким образом, по количеству SH-rpynn |0}КНО судить об активности некоторых ферментов, содержащих эти радикалы. С другой стороны, по количеству SH-rpynn можно судить об уровне образования S— с.групп, об интенсивности синтеза октопептидов и не-к0торых гормонов гипоталамуса (В. Ф. Чернокан, 1980).

Klegg and Klegg (1960) приводят убедительные опыты, показывающие, что меченый цистеин, введенный я гипоталамус, через некоторый интервал времени выявляется в задней доле гипофиза в составе октопептидов. Safran, Sayers (1960) утверждают, что октопептиды влияют на синтез кортиколиберина, химическая структура которого близка к вазопрессину.

Вероятно, интенсивность синтеза октопептидов в гипоталамусе имеет и другое значение. Так, до открытия кортиколиберина и других гормонов, по данным Sawyer (1960) и др.", считалось, что вазопрессин является стимулятором синтеза АК.ТГ.

Есть основания думать, что октопептиды служат материалом, из которого синтезируются некоторые ли-берины и статины гипоталамуса. Так, в химической структуре кортиколиберина и соматостатина имеются S-S-группы и фрагмент октопептидов. В меланоцит ли-берина входят две молекулы цистеина. Октопептиды могут играть роль модуляторов в нервных и гормональных процессах, протекающих в "гипоталамусе.

Кроме того, по данным М. С. Кахана, П. И. Почтарь (1974) и др., после кастрации, при гипотиреозе, зведении дексаметазона и других кортикостероидов количество адреналина и норадреналина в гипоталамусе повышается. Можно полагать, что катехоламины в Дальнейшем влияют на синтез гонадолиберинов, тирео-•тиберина и кортиколиберина.

Не исключено, что адреналин кроме медиаторной Функции стимулирует адренергические системы, влияющие нисходящим путем на мозговую часть надпочечников, участвуя тем самым в различных обменных процессах (гликогенолиз, гликолиз, липолиз, расщепление белков). Расщепление липотропина, АКТГ, МСГ приводит к образованию эндорфинов, энкефалинов и нейро-"еитидов, увеличению количества цистеина в гипоталамусе; появляются и другие аминокислоты — глютами-
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Рис. 12. Нейрогуморальные и гормональные компоненты стресса:

1 — гипоталамус (синтез либеринов, статинов, эндор-финов, энкефалинов); 2 — миндалина (влияние на ад-ренергические структуры гипоталамуса); 3 — связь с корой мозга, гнппокампом (холин- и серотонинерги-ческие структуры гипоталамуса); 4 — щитовидная железа (влияние тиреотропного гормона. выделение в кровь гормонов Т3, Тч); 5 — АКТГ, надпочечники (выделение кортикостероидов, катехоламинов); 6 — половые железы, панкреас (выделение инсулина, глюкаго-на); 7 — задняя доля гипофиза (выделение октопепти-дов); 8 — кровь и обратное действие гормонов на структуры мозга; 9 — сосудистая система (выделение гормонов гипофиза); 10 — ретикулярно-симпатичеекзя система; 11 — болевые рецепторы (гистамин. кинины. нростагландины)

116

новая кислота, аргинин, фенилаланин, из которых синтезируются субстанция Р, опиоидные белки, либерины „ статины (рис. 12).

На повышение количества цистеина в гипоталамусе влияют ацетилхолин и серотонин, активизируются и различные ферменты из группы моноаминоксидаз.

Норадреналин и тиреоидные гормоны уменьшают количество SH-rpynn, способствуют образованию S-S-групп, входящих в состав октопептидов, кортиколнберина, соматостатина. В свою очередь тиреолиберин влияет на синтез пролактолиберина, пролактостатина, увеличивая выделение пролактина. Таким образом, ок-топептиды являются не только сырьем, но и стимулятором синтеза кортиколнберина, АКТГ и иейропептидов.

9. СТРЕСС И НЕВРОЗЫ

Как известно, различают три типа экспериментальных неврозов: а) с преобладанием процессов возбуж. дения; б) с преобладанием процессов торможения' в) циркулярный, при котором указанные состояния проявляются последовательно.

Согласно данным К. М. Быкова и И. Т. Курцина (1947), при нарушении корковых функций во взаимоотношениях между корой мозга и подкорковыми образованиями наступают определенные изменения. Под влиянием сильных воздействий, вызывающих нарушение высшей нервной деятельности, в первой фазе в коре головного мозга образуется очаг возбуждения; в дальнейшем, если продолжается вредное воздействие на центральную нервную систему, наступает охранительное торможение коры головного мозга. Б результате этих изменений возникает положительная индукция подкорки, в частности гипоталамических центров. Указанные центры начинают работать без полноценной регуляции коры мозга, что приводит к различным патологическим явлениям со стороны функции внутренних органов. Крртико-висцеральная патология наблюдается при неврозах, но тем не менее промежуточные механизмы, приводящие к нарушениям функций различных систем, полностью не выявлены. Неврозы вызывают различные стрессы.

В. В. Суворова (1975) считает, что основные виды стрессовых состояний у человека следующие: социальный, психический и физиологический. Согласно автору, в стрессе важную роль играют эмоции и утомление. В процессах стресса участвуют вегетативный отдел нервной системы и гормоны (адреналин, кортикостероиды, инсулин). Выделение гормонов регулируется гипотала-мо-гипофизарной системой с помощью АКТГ.   Выявле-

на

'
b! электроэнцефалографические показатели общего адаптационного синдрома. Повышение активности тета-pii-гма характеризует стрессовый этап, связанный с максимальной синтетической активностью мозга. Доминирование парасимпатической активности сопровождается Усилением активности дельта-ритма. Высокоамплитуд-нэя, нерегулярная дельта-синусоида становится господствующей при активации переднего гипоталамуса и лреоптических ядер у животных. Доминирование парасимпатической активности переднего гипоталамуса при подавлении коры мозга и подкорковых структур имеет типичное поведенческое выражение. У животных наблюдается оцепенение с уменьшением сенсорной и двигательной активности. Такое состояние характерно для церебрального стресса первосигнального типа при сры-зе высшей нервной деятельности в сторону торможения. Для периферического и психического второсигнального стресса оцепенение не характерно. Нарушение вегетативного реагирования в сторону преобладания симпатического или парасимпатического регулирования определяет характер дезорганизации деятельности и поведения при стрессе.

В течение 1952—1959 гг. нам удалось более подробно исследовать некоторые изменения в гипоталамусе и функциях желез внутренней секреции, возникающие при экспериментальном стрессе.

У различных видов животных (кроликов, собак, кошек) был вызван срыв высшей нервной деятельности в сторону возбуждения. Более выраженные изменен яя были отмечены у кроликов, у которых выработались двигательно-пищевые условные рефлексы. После многократных оборонительных реакций у подопытных животных (по сравнению с контрольными) угасали выработанные условные рефлексы, ориентировочная реакция исчезла с трудом, что указывало на развитие процесса торможения в коре головного мозга. Одновременно были выявлены определенные изменения биоэлектрической активности центральной нервной системы по сравнению с канальным фоном и картиной ЗЭГ у контрольных животных. Оказалось, что биотоки коры мозга уменьшились по частоте и амплитуде, вследствие чего преобладали медленные колебания; в то же время в гипоталамиче-ской области процессы    возбуждения    нарастали.  Эти
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данные явились подтверждением того, что при эксперт ментальном неврозе у кроликов развивались процесск, торможения в коре мозга и возбуждения в гипоталаму се. У этих животных был отмечен ряд изменений со сто роны желез внутренней секреции, повышение активно, сти щитовидной железы, усиление выделения адренали-на, вазопрессина, антидиуретического и адренокорт,,. котропного гормонов с некоторой активацией коры надпочечников. В то же время уменьшалось выделение гонадотропного гормона, инсулина; половая функция была подавлена.

В связи с этими данными небезынтересно напомнить, что у пойманных зайцев (Stern et al., 1958), особенно под влиянием лая собаки, возникают специфические изменения в нервных клетках гипоталамуса, указывающие на усиление их секреторной деятельности. Наиболее выраженные изменения наступают преимущественно в нервных клетках супраоптических ядер —. увеличивается объем клеток, отмечается гипертрофия ядер и ядрышек. Авторы считают, что при этом усиливается синтез протеинов в клетках и мобилизуется се-ротонин.

Как показали другие опыты, не во всех зонах гипоталамуса функции усилены. Это было выявлено при изучении биоэлектрической активности ядер передней и задней частей и других зон гипоталамуса. Выяснилось, что биоэлектрическая активность в центрах задней части гипоталамуса высокая, а в других зонах— несколько подавлена. У животных также были отмечены снижение аппетита, понижение безусловного слюноотделения и уменьшение диуреза. У собак и кроликов при экспериментальных неврозах одни центры гипоталамуса возбуждаются, а другие угнетаются. Это значит, что положительная индукция подкорки не охватывает гипоталамическую область в целом.

Исходя из вышеизложенного, большой интерес представляет исследование изменений центральной нервной системы и функций желез внутренней секреции у больных, страдающих неврозом. Из наших наблюдений следует, что у больных истерией, психастенией и неврастенией возникают определенные изменения в функциях гипоталамуса. Так, у больных истерией и психастенией преобладает возбуждение адренергических структур ги*

ш
\ ротала^уса; некоторое усиление функций щитовидной ^елезы,. медуллярной части надпочечников и задней доли гипофиза. У неврастеников и некоторых психастеников после короткого возбуждения адренергических структур гипоталамуса наступает подавление функции некоторых нервных центров этого отдела. Это приводит чзсто к астении, подавленности, сонливости, потере трудоспособности.

Основная роль в возникновении различных эмоциональных процессов принадлежит коре мозга, а затем лпмбическим образованиям, в частности гипоталамиче-ским центрам. Гипоталамическая область является ключевым аппаратом эмоциональной жизни, одновременно связанным с корой мозга и эндокринной и вегетативной

I системами. Половые рефлексы и инстинкты продолжения рода тесно связаны с функциями преоптической зоны и аркуатного ядра гипоталамуса. Различные защитные реакции и другие эмоциональные переживания осуществляются через симпатическую вегетативную и эндокринную системы. При этом наблюдается ряд фи-

I зиологических явлений: тахикардия, изменение кровяного давления, сокращение гладкой мускулатуры кишечника и мочевого пузыря, усиление потоотделения н т. д., которые зависят от вегетативных центров гипоталамуса.

Можно считать, что психическая травма сопровож-

| дается настоящими кортико-диэнцефаловегетативными рефлексами. Нередко условные рефлексы усиливают или ослабляют безусловные. Как было отмечено рядом исследователей, иногда условные рефлексы сильнее безусловных и тормозят последние.

Известно, что волнения не влияют одинаково на всех. Это зависит от типа высшей нервной деятельности, от взаимоотношения коры мозга с подкорковыми образованиями. Доказательством служит удаление коры головного мозга у собак. Собаки отвечают повышенной реакцией на раздражение периферических кожных рецепторов. Всякое воздействие (укол, потирание кожи) вызывает у них бурную реакцию, они становятся очень злыми, агрессивными, скалят зубы, пытаются укусить («Shame and rage reaction», Barde). Подобные реакции мы наблюдали и у декортицированных крыс. Вместе с тем поражение гипоталамических центров у интактных
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животных изменяет тонус коры мозга. Отмечаемся заторможенность; инстинкты продолжения рода и само-сохранения значительно снижены.

Опыты Кеннона показали, что при эмоциях наблюдается гиперадреналинсмия. Так, при встрече собаки и кошки у них шерсть встает дыбом, появляется тахикардия, глюкозурия, расширяются зрачки, усиливается перистальтика. Согласно нашим данным, одновременно происходит изменение в функциях других желез внутренней секреции (щитовидной железы, гипофиза). Од-нако при поражении задней части гипоталамуса у кош-ки описанные явления, связанные с гиперадрсналине-мией и гипертиреозом, не возникают.

При психических травмах отмечается ряд функциональных и даже органических расстройств. Известно, что больные становятся раздражительными, испуганными, самый незначительный шум 'или стук вызывает ги-перадреиалинемию с побледнением кожи, сердцебиением, дрожанием рук и т. п. Нередко появляются общий или местный спазм сосудов кожи, который ведет к ише-мическим явлениям, иногда наблюдается выпадение волос (алопеция). Капилляроскопические исследования Леви, Френкеля и Юсстера выявили у таких больных спазм периферических сосудов. Было отмечено, что общий спазм артериол у них более выражен в месте выпадения волос. В некоторых случаях в этих местах исчезал или уменьшался просвет капилляров.

После сильных переживаний иногда наступает поседение волос и депигментация кожи в виде белых пятен — витилиго. Как объясняются эти явления? Как и другие исследователи, мы показали, что между адреналином и меланоцитстимулирующим гормоном имеются антагонистические отношения. Адреналин снижает выработку меланоцитстимулирующего гормона. Не исключено, что одновременно с изменением функций ме-ланофорных клеток уничтожается местное депо пигментов в коже или волосах, что ведет к депигментации, поседению или появлению витилиго. У больных с витилиго было выявлено повышение в крови количества адрена-лииоподобных веществ. Экспериментально под влиянием эмоциональных переживаний С. М. Цейтлин и А. В. Зайцева (1935) обнаружили, что в спинномозговой жидкости появляются    вещества,    усиливающие и
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увеличивающие продолжительность сокращения матки, 'g. В. Галицкая (1938) при подобных условиях отмечала в почках изменения в процессах фильтрации и реаб-сорбции, напоминающие таковые при инъекции гормонов задней доли гипофиза.

При эмоциях в кровь выбрасываются большие количества гормонов щитовидной железы, адреналина и яорадреналина. В результате окисления адреналина образуется значительное количество его производных, в том числе и адренохрома — вещества, вызывающие даже галлюцинации. Одновременно с выделением гормонов коры надпочечников в организме наступают глубокие обменные изменения, нарушается деятельность сердечно-сосудистой системы и обмен веществ нервных клеток мозга. Такие глубокие изменения в организме (в частности в центральной нервной системе) приводят к неврозам и даже к психозам. Этим можно объяснить появление реактивных психозов после эмоциональных переживаний, что соответствует катаболической фазе стресса.

10. ПАТОЛОГИЧЕСКИЕ    ПРОЦЕССЫ СО   СТРЕССОВОЙ РЕАКЦИЕЙ

Выше был изложен вопрос о стрессовых реакциях вызывающих патологические расстройства. Их необходимо отличать от первичных нарушений функций, которые сопровождаются стрессовыми реакциями. Хронологически такие формы были описаны Селье как стресс, поскольку патологические нарушения, особенно инфекционного характера, приводили к специфическим иммунным реакциям. Селье показал, что одновременно возникают неспецифические гормональные изменения функций коры надпочечников.

10.1.  ИНФЕКЦИИ И СТРЕСС

При инфекции микробы и вирусы влияют непосредственно на нервные центры гипоталамуса, имеющие отношение к иммунитету, в результате чего наблюдаются гуморально-гормональные неспецифические реак' ции. Кроме чужеродных белков, различают воздействие экзо- и эндотоксинов на те же центральные нервные структуры. С другой стороны, при инфекции можно наблюдать воспалительные процессы в гипоталамусе, поражающие структуру отдельных ядер. При сочетании указанных факторов поражения структур гипоталамуса приобретают разнообразные формы. Так, более четкие изменения гипоталамо-адреналовой системы наблюдаются при диэнцефалитах. При некоторых инфекциях развиваются и аутоиммунные процессы. Однако в результате размножения микробов в крови организм насыщается чужеродными белками, что и приводит к возникновению  пирогенных и  анафилактических реакций.

Селье (1949) считает, что интоксикация также вызывает неспецифические гуморально-гормональные изменения. Вместе с тем механизм стрессовых   процессов
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при отравлениях недостаточно изучен. Например, в классических опытах с формалином Селье (1949) наблюдал активизацию гипоталамо-адренокортикальной системы. д\ожно полагать, что разнообразные токсические вещества, в частности нейротоксины, действуют на центральную нервную систему, однако тонкие изменения нейронов гипоталамуса не изучены. Среди токсинов различают такие вещества, которые избирательно поражают центральную нервную систему. Нередко поражаются центры, связанные с регуляцией процессов пищеварения, дыхания, кровообращения и др. Известны клинические признаки уремии, ацетонемии, ацидоза, алкалоза и другие. Наблюдаются отравления, при которых первично нарушается функция определенного органа и вторично поражается центральная нервная система (влияние дигиталина на сердечную мышцу, препаратов ртути на почки, печень и т. д.).

По мнению Селье (1949), воспаление — это реакция «стресс», которая выражается в местном и общем адаптационном синдроме. Альтеративная фаза при воспалении представляет собой местное проявление фазы резистентности, характеризующейся подавлением воспаления, снижением проницаемости капилляров. При неблагоприятном же течении реакции наступает фаза истощения коры надпочечников.

Известны экспериментальные данные об участии гормонов надпочечников в реакциях организма на инфекции и интоксикации. Отношение коры надпочечников к функции соединительной ткани, играющей важную роль в воспалительной реакции, было установлено еще исследованиями А. А. Богомольца (1913). Колла-генозы протекают с изменениями функций эндокринных желез.

После удаления надпочечников воспаление интенсифицируется (Selye, 1949). С другой стороны, аддисоно-ва болезнь или подобные явления не порождают склонности к усилению воспалительной реакции (Rose, 1953; Hylmeyer, 1953).

Воспалительный агент и очаг воспаления влияют на кору надпочечников через усиленное выделение АКТГ, который в свою очередь регулирует уровень глюкокор-тикоидов в крови. После гипофизэктомии резистентность животного к действию    воспалительного    агента
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заметно снижается (Tonuffi, 1949—1954). Автор набдю. дал, что стрессор в состоянии стимулировать функцию коры надпочечников и вызывать инволюцию тимико-лимфатического аппарата. Введение АКТГ стимулируй кору надпочечников и усиливает лимфоцитолиз у гипо-физэктомированных животных.

В зависимости от степени охлаждения последовательно изменяется продукция кортикоидиых гормонов воспалительная реакция модифицируется (Pepper с со-авт., 1960; и др.).

Соматотропиый гормон и минералокортикоиды, особенно дезоксикортикостерон, усиливают воспалительную реакцию, другая же группа гормонов — АКТГ и глю-кокортикоидные гормоны (кортизон, гидрокортизон, кортикостсрон и дигидрокортикостсрон) — подавляют воспаление. При уменьшении выделения глюкокортико-идов и преобладании минералокортикоидов в организме создаются условия для развития воспалительной реакции.

Гормоны, усиливающие воспаление, стимулируют рост фиброцитов, образование основного вещества и волокон, ускоряют распространение краски, введенной в очаг поражения, а также ослабляют резистентность капилляров (Robson et al., 1950—1952; Kramer, 1953). Под влиянием минералокортикоидов усиливается экссудация (Rindau, 1953). Указанные гормоны повышают проницаемость капилляров. Так, введение дезоксикор-тикостерона при воспалении резко усиливает отек и. частоту нагноения (В. Б. Лемус, 1958). Под влиянием дезоксикортикостерона повышается интенсивность воспалительной реакции в целом (П. Д. Горизонтов, 19571). Введение альдостерона вызывает у крыс с абсцессами выраженную пролиферацию и развитие капиллярной сети (Rjomani, 1955).

Большинство экспериментальных наблюдений показали, что различные кортикостероиды в зависимости от их свойств могут оказывать подавляющее действие на процесс воспаления. Выявлено, что уже при местном применении дезоксикортикостерон подавляет воспаление, вызванное инородным телом или кротоновым маслом. Вместе с тем при внутривенном введении он усиливает воспалительную реакцию.    У адреналэктомиро-

I .днных животных дезоксикортикостерон усиливает отек Meyer et al., 1952).

По клиническим данным, дезоксикортикостерон вы-•ji,isacT обострение суставного ревматизма, но не дейст-Зует на хроническую форму его. Альдостерон только в

' больших дозах усиливает воспалительную реакцию. Ряд данных указывает на отрицательное действие сомато--ропного гормона (Taubenhaus, 1954).

Противовоспалительные воздействия оказывают глю-кокортикоиды при введении туберкулина    и других ал-

1 лергенов (Bradley, 1950). В опытах с воспалением, зызванным при помощи воздушного мешка, эти гормо-

I иы ингибируют проницаемость    сосудов, экссудацию и

I развитие отеков, угнетают рост фиброцитов, образование основной субстанции и волокон, усиливают лизис лимфо- и плазмоцитов, изменяя таким образом разви-

(| тие основных фаз воспаления  (Е. В. Строганова, 1936;

I Г. Л. Медник, 1953; Н. П. Смирнов, 1955; Cooper et al.,

I 1957; E. P. Баграмян, 1959). В связи с этим глюкокор-тнкоиды были использованы при лечении воспаления суставов, роговой оболочки глаза,    лимфатических уз-

j лов.

Кортизон также подавляет воспалительную реакцию

I у животных (Taubenhaus, 1953). Связь гормонов коры надпочечников с воспалительным процессом доказыва-

I ется их усиленным выделением у кроликов под влияни-

1 ем асептического воспаления (Н. А. Юдаев, Ю. А. Суриков, 1957). Кортизон задерживает развитие самых ранних признаков воспаления: изменение проницаемости сосудов, застой крови, эмиграция лейкоцитов, появление воспалительного отека. При вызывании абс-

| исссов у животных, получающих подкожно скипидар в

I смеси с кортизоном, можно наблюдать развитие чрезмерно тонкого слоя грануляционной ткани, снижение образования капилляров, угнетение роста фиброцитов, уменьшение их размеров (Sahaeffer, 1951). Гидрокортизон обладает в 80 раз более сильным противовоспалительным действием, чем кортизон. При включении флуо-ра в молекулу кортикостероидов, например дексамета-зона, их  антивоспалительное действие усиливается.

В механизме воспалительной реакции большое значение имеет нарушение регуляции сосудистой проницаемости. Известно, что АКТГ и кортизон уменьшают про-
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ницаемость сосудов и мембран клеток. По данным вд. которых авторов, проницаемость мембран зависит и от гиалуронидазы, которая подавляется АКТГ и кортизоном (Seifter, 1950).

Согласно Menkins (1950), кортикостсронды угнетают действие лейкотоксина и других активных полипеп-тидов и белков. АКТГ обладает свойством непосредственно действовать на экссудин и у адреналэктомирован-ных животных подавляет его действие. Имеются данные об ингибирующем влиянии АКТГ и кортизона на действие экссудина и фибринолизина (Ungar, 1952). Гормоны коры надпочечников устраняли у животных пониженную реактивность метаартериол и прскапилля-ров и благодаря этому препятствовали усилению кровотока. Противовоспалительное действие гормонов объясняется ослаблением выделения гистамииа и серотони-на, или повышением активности холинэстеразы (Б. Е. Ещенко, 1963). Кортикостероиды уменьшают инфильтрацию, эмиграцию лейкоцитов, ослабляют фагоцитоз, тормозят и пролиферативные процессы, влияют на активацию антифибринолизина, на свойство аде-ниннуклеотидов стимулировать эмиграцию и фагоцитоз, на процессы протеолиза при воспалении (Р. У. Лившиц, 1964). Не исключено, что салицилаты, антибиотики и другие медикаменты действуют на гипофизарно-надпочечниковую систему.

Таким образом, инфекция вызывает выделение АКТГ с последующим вовлечением кортикостсроидов, воздействующих на воспалительные процессы. Вначале инфекции включается симпатико-адреналовая система — усиленно выделяется адреналин (его стимулирующее действие регулируется гипоталамической областью), затем активизируется синтез АКТГ.

10.2. СТРЕСС ПРИ ЛИХОРАДОЧНОЙ РЕАКЦИИ

Известно, что изменения сердечного ритма наблюдались у животных при лихорадке, вызванной инъекцией тифозной вакцины. Это свидетельствует об увеличенной секреции адреналина, о стимуляции термогенеза во внутренних органах, особенно в печени. Калориген-ное действие адреналина проявляется и при воздействии на организм низкой температуры. Оказалось также,
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I ,|то возрастание потребления    кислорода под влиянием

„дреналина связано с его действием на печень. После

I' /ведения животным  адреналина отмечается двуфазпый

прирост потребления кислорода. В течение первой фазы

|1 Оцо увеличивалось на 20%, второй — на  Ю'%. При ин-

трацистернальном введении    больших    доз адреналина

изменения температуры    тела  напоминали    лихорадку

! /Skoric,    1962),    а    другие     наблюдали      гипотермию

I (В- Фельдберг, 1971).

Толерантные к пирогену кролики дают нормальную I температурную реакцию на  адреналин. Адреналиновая :е\:пературная  реакция    не угнетается    кортизоном  и дКТГ, тогда как возникновение лихорадки как следст-I вне бактериальных пирогенов значительно замедляется этими препаратами. Увеличение    в крови    адреналина I наблюдается у лихорадочных больных   (пневмония, туберкулез), а также у кроликов при    инфекции (Atkins, 1960).

По данным Feldman et al. (1941), лихорадка, выданная введением тифопаратифозной вакцины, приводит к активации как симпатико-адреналовой, так и заго-инсулиновой системы, однако со значительным преобладанием в обычных условиях тонуса симпато-адре-паловой системы.

У животных же, лишенных надпочечников    с одновременной ваготомией   (в целях денервации инсулярно-го аппарата), каких-либо существенных    сдвигов температуры тела после введения вакцин    не наблюдали. При денервации надпочечников (перерезки чревных нер-I зов)   никаких изменений секреции  адреналина в ответ I на введение пирогена не отмечали, высота же и продолжительность температурной реакции при этом не изменились. В опытах на собаках с канюлированной надпо-чечниковой веной показано, что при    введении    малых .10.'! липополисахарида лихорадка  сопровождается усиленной   секрецией   катехоламннов.   При   больших  дозировках секреция адреналина    усиливалась.    Перерезка ■ спинного мозга на уровне С7 за    два дня до введения пирогена  полностью  устраняла   реакцию  мозгового вещества надпочечников    на    действие    пирогена, но не влияла на развитие температурной реакции. После введения в кровяное русло собак липополисахарида коли-:шла отмечено увеличение концентрации адреналина
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в крови надпочечниковой вены в 35 раз, но секрецц норадреналина не изменялась. Денервация надпочечци' ков устраняла указанные изменения (Mikiel et al., l96h
Эндотоксины, липополисахариды вызывают лейкопению и лимфопению, имеющих определенное сходство с адаптационным синдромом. Дальнейшие исследова-ния установили значительную активацию системы ги. поталамус—гипофиз—кора надпочечников при действии пирогенов (Atkins, I960; и др.).

Однако лихорадочная реакция в ответ на введение пирогена развивается и у гипофизэктомированных кошек (Whale, 1950). Необходимо также учитывать, что препараты АКТГ и кортизона у животных и людей не повышают, а понижают температуру тела. Это действие АКТГ проявляется у кроликов уже при дозировках 0,1 ед./кг. При этом температура тела снижается на 1—2° в течение трех часов. Резко ослабляется и лихорадочная реакция, вызываемая бактериальными пнро-генами (Douglas et al., 1952).

Антипирстические и гипотермизирующие эффекты АКТГ и кортизона у животных и лихорадящих больных были показаны многими авторами. В условиях инфекционной лихорадки это действие связывают с торможением воспаления и выработкой эндогенного пирогена (Recant et al., 1950).

Имеются данные о наличии прямого угнетающего действия кортизона на центры терморегуляции (В. П. Пыцкий, 1961). В последнее время синтетически получены метаболиты (этиохолан, гидроксипрегнан и другие), при введении которых у человека проявляется лихорадка (Palmer, 1961).

Введение эндотоксина колибацила вызывает выделение АКТГ через 2—3 ч и это действие осуществляется через базально-медиальную часть гипоталамуса, поскольку выделение АКТГ наблюдается и после деаф-ферентации гипоталамуса. Эндотоксин, вероятно, влияет и на гипофиз (Makara et al., 1971). Эффект эндотоксина на выделение АКТГ после гипофизэктомии не наблюдается. При этом эндотоксин выделения кортикосте-роидов не стимулирует (Wexler, 1957; Melby, I960). Де-афферентаиия гипоталамуса, наоборот, не препятствует выделению АКТГ. С другой стороны, влияние эндотоксина на АКТГ не совпадает с пирогенным эффектом.

I Поражение медиального гипоталамуса, блокада этой формации хлорпромазином, морфином, пентабарбита-1(,м препятствуют увеличению кортикостерона в плазме. Дексаметазон (20 мкг) блокирует действие 25 мкг -^дотоксина на выделение АКТГ. Инкубация передней qacTH гипофиза с эндотоксином подавляет синтез &КТГ. Таким образом, при лихорадке наблюдается выделение катехоламинов и кортикостероидов, протекающее последовательно в виде фаз.

10.3. ИММУНИТЕТ  И СТРЕСС

Тот факт, что специфические иммунные реакции сопровождаются неспецифическими гуморально-гормо-нальным процессами, доказан давно. Так, различные формы иммунитета, приобретенные после болезни или после вакцинации, тесно связаны со свойствами антн-I гена. Пассивный иммунитет зависит от особенностей введенных антител, однако при этом могут возникать •юбочные реакции, что зависит от чужеродных белков.

Что касается факторов иммунитета, на первом плане рассматривают свойства микробов, их белково-нукле-иновые компоненты, затем — химические особенности токсинов. Обращается внимание на пути проникновения в организм, макрофагическую систему, на клетки мезенхимального происхождения, ретикулоэндотелиаль-ную систему печени, селезенки, костного мозга, соединительной ткани, лимфатических желез и на подвижные элементы, лейкоциты крови и лимфу. Известно, чго рецепторы кожи, слизистых оболочек, ангиорецепторы участвуют в рефлекторных иммуно-биологических процессах. Считают, что импульсы достигают центральной нервной системы, в частности гипоталамуса, а затем идут к исполнительным органам, к макрофагической системе. Места переключения афферентных импульсов после введения антигена расположены на различных этажах нервной системы, но большее значение имеет Медиальная, часть гипоталамуса (Atkins et al., 1966; Ю. M. Репин с соавт., 1969). Авторы предполагали, что афферентный путь выработки антител осуществляется через парасимпатическую и симпатическую нервную систему. Было показано, что железы внутренней секре-
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ции (щитовидная железа, надпочечники, гипофиз и др„ гие) принимают участие в регуляции иммуно-биолог-ц. ческих процессов. Различные факторы — охлажден^ перегревание, утомление, авитаминоз, нарушение питания, отравление, наркоз и др. изменяют механизм иммунитета. Главными факторами, от которых зависят иммунные процессы, являются гуморальные клеточные вещества и лимфоциты.

Большое внимание уделяется лимфоцитам тимуса (Т-тимоциты) и лимфоцитам костного мозга (В-ли.ч. фоциты). По данным многих авторов, в выработке антител участвуют клетки лимфоидной системы тимуса (Т-лимфоциты) и клетки кроветворных органов (В-лим-фоцитЫ'). Роль тимуса в иммунитете была доказана в опытах Sherman (1963). Так, у новорожденных мьп после удаления тимуса развивалась роковая боле «Wasting disease», снижалась активность иммунн процессов, появлялась гамма-глобулинемия, мыши гибали от интеркуррентных заболеваний.

Nepssal et al. (1968) и др. показали, что иммунор активность тимоэктомированных мышей легко вос<Г навливается при введении подопытным животным моцитов или лимфоцитов грудного протока, но не кос ного мозга. Иммунный ответ на пробу с эритроцита* барана у подобных тнмоэктомированных мышей по cf ей величине равняется ответу нормальных. Однако, данным Conture (1970), 'Wagner (1972) образование антител зависит от кооперации между | И В-клетками. Различают два типа Т-клеток: Т-клетк* помощники (они кооперируются с В-лимфоцитами продукции гуморальных антител) и Т-лимфоциты кц леры (клетки эффекторов g реакциях иммунитета). малое значение имеют незрелые клетки тимуса, очень чувствительны к кортикостероидам ( + + ), в время как Т, ( + ). Т2 (+) — менее, а клетки В вое ще не чувствительны. Вместе с тем следует учесть, Щ процесс иммунитета начинается с момента, когда макрофаг фагоцитирует антиген (клетка А). Предполагается, что от макрофагов к клеткам Т и В, продуцирующих антитела, переносятся готовые матрицы для синтеза специфического γ-глобулина. Необходимо отметить и то, что под влиянием антигенов нарастает выделение лейкопоэтинов, в результате возникает лейкоцитоз, ак-
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^визируется макрофагическая система. В поддержании ]0мсостаза лейкоцитоза придают значение стволовым щеткам костного мозга (гемопоэтнческие стволовые клетки циркулируют в периферической крови) (Lewis 1964). Из опытов Р. М. Хаитова с соавт. (1974) дву-сгоронняя адреналэктомия приводит к увеличению количества стволовых клеток костного мозга мышей. Наоборот, введение ЛКЛТ (Т. И. Базин с соавт. 1975), пли гидрокортизона тормозит миграцию стволовых клеток. Уместно напомнить, что еще в 20-х годах А. И. Максимов наблюдал, что тимоциты вилочковой железы формируются в эмбриональном тимусе из циркулирующих лимфоцитов в результате иммиграции. Большое значение в процессе иммуногенеза Р. М. Хаитов (1975) придает миграции тимоцитов из вилочковой железы. У новорожденных крысят через сутки миграция тимоцитов составляет 12—18% — они обнаружены в селезенке и лимфатических узлах. Миграция клеток из тимуса активно протекает в ювенильном периоде с последующим снижением ее у взрослых и стареющих животных. Parat de Sousa (1971) показал, что Т-клетки после антигенной стимуляции концентрируются в Т-зонах лим-фоидных органов. Большое количество В-клеток несколько позже мигрирует в эти зоны, где происходит кооперативное распознавание антигенов, приводящее к дифференцировке В-клеток и образованию антител. В подтверждение данного процесса следует отметить генетически обусловленные дефекты иммунной системы. У таких больных наблюдается карликовость, гипогам-маглобулинсмия, гипоплазия тимуса и другие дефекты центральной нервной системы.

Вторично иммунологическая недостаточность возникает после введения иммунодепрессантов, воздействия ионизирующей радиации, удаления лимфоидных органов, при старении, голодании, авитаминозах. При старении отмечены инволюция тимуса, уменьшение количества стволовых клеток. Р. В. Петров, Р. М. Хаитов (1975) показали, что у старых животных взаимодействие Т- и В-клеток происходит хуже, чем у молодых, пролиферация Т- и В-клеток угнетена. При старении быстрее развиваются аутоиммунные процессы, при этом важную роль играют соматические мутации. Кроме то-го, иммунокомпетентные клетки сами  мутируют и ста-
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иовятся реактивными против нормальных клеток организма.

Необходимо подчеркнуть, что интенсивность иммун. ных процессов значительно снижается при старении организма, в то же время стрессовые реакции проявляют недостаточность несцепифической реакции гипотала-мо-адренокортикотропной системы. По этому . вопросу следует указать на работу П. Д. Горизонтова, Ю. М. Зимина (1976), которые нашли после стреос-реакции (электрораздражение, иммобилизация, введение адреналина по 1 мг/кг) миграцию Т-лимфоцнтов в костный мозг. Авторы разделяют мнение Cohen (1972) и др. 0 том, что в результате кооперированного межклеточного взаимодействия Т-лимфоциты (клетки-помощники) вовлекают в иммунный ответ В-клетки костного мозга. В этом процессе антиген локализован на клеточных мембранах Т-лимфоцитов. Уменьшение количества Т-лим-фоцитов происходит под влиянием АКТГ и кортикосте-роидов на тимус (Soayer, 1967; и др.).

По данным Raff (1971), лимфоциты из коркового слоя тимуса переходят в мозговой слой и затем — в кровоток. Однако в крови постоянно отмечается лим-фопення, поскольку лимфоидные клетки из крови переходят в селезенку, костный мозг, соединительную ткань. В этом процессе основную роль играют а-адренорецеп-торы селезенки и β-адренорецепторы костного мозга. Аналогичная реакция может возникнуть и в ответ на действие стрессоров антигенной природы (П. Д. Горизонтов, Ю. И. Зимин, 1976). Из вышеизложенных данных вытекает, что между специфической иммунной реакцией и неспецифической гипоталамо-адренокортикаль-ной имеются определенные взаимоотношения. В вопросе о гормональных взаимоотношениях представляют интерес и некоторые данные, полученные К. И. Пар-хон, М. С. Кахана, В. Мырза (1929). Согласно этим данным, у животных при адреналэктомии, гипертиреои-дизации, беременности, введении питуитрина гидратация тимуса уменьшалась; при введении гормонов коры надпочечников, половых гормонов, инсулина, иарат-гормо-на, плацентарных препаратов, адреналина — повышалась. С другой стороны, напомним, что поражение гипоталамуса вызывает уменьшение веса вилочковой железы. В опытах   с раздражением    гипоталампческих
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центров мы наблюдали лейкоцитоз, с разрушением тех ^с зон — уменьшение количества лейкоцитов в крови. jl3 приведенных данных следует, что функции тимуса с3язаны с эндокринной системой и деятельностью гипоталамуса. В процессе иммунитета и при стрессе уменьшение веса и структуры тимуса является важным звеном. Имеются данные о роли парасимпатической нервной системы (И. В. Ильченко, 1955; А. И. Полак, 1970; и др.'), а также симпатической нервной системы в процессах иммуногенеза (Enenkel, Pedal, 1955; А. П. Солей, 1961; И. А. Моргунов, 1970; и др.).

Уделяется внимание и роли гипоталамуса в процессах иммунитета. Так, после двустороннего повреждения среднего отдела гипоталамуса в области вентро- и дорсомедиальных ядер наблюдается резкое угнетение образования антител у морских свинок в ответ на введение лошадиной сыворотки (Fillip, 1966, 1973). Полное угнетение иммунитета отмечалось и после повреждения задних гипоталамических ядер (Fillip, 1966, 1973; Е. А. Корнев с соавт., 1967, 1970). Электростимуляция различных ядер гипоталамуса дала разнообразные результаты, стимуляция мамиллярных тел — увеличение агглютининов в крови (И. Е. Петровский, 1961). Е. А. Корнев, К- Хаит (1962) наблюдали, что после раздражения задних гипоталамических ядер иммунный ответ усиливается. Л. В. Серова с соавт. (1973) не отмечали изменения иммуногенеза после электролитического повреждения задних гипоталамических ядер. Можно полагать, что в процессе становления иммунитета возникают определенные взаимоотношения между специфической и неспецифической реакциями. Они более ярко выявляются в иммунных реакциях при инфекции. Так, микроорганизмы (в результате их размножения и проникновения через кровь) непосредственно влияют на гипоталамические центры, вызывая гипертермическую реакцию, при этом выделяются катехола-мины, тиреоидные гормоны как в катаболической фазе стресса. Лсйкопоэтины, лейкоциты, макрофагическая система обеспечивают первое сражение с антигеном. В дальнейшем АКТ Г и кортикостероиды — анаболическая фаза — регулируют образование антител. В эго время происходит выделение глюкокортикоидов, стимулирующих  выброс  тимоцитов,    имеющих  антивоспали-
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тельное действие и влияющих на кооперацию Т- и Fj. лимфоцитов и реализацию иммунитета. В зависимости от действия антигена катаболическая фаза может протекать менее 'выраженно, без пирогенной реакции, в то же время лейкоцитоз может иметь стертый .характер. Гипертермия иногда отсутствует.

10.4. АНАФИЛАКСИЯ,  АЛЛЕРГИЯ  И СТРЕСС

Название «анафилаксия»  происходит    от греческих слов «ана» — против    и «филаксия» — защита.    Оно противоположно понятию    «иммунитет».    В  организл вместо формирования антител повышается его чувстви тельность не только к антигенам, но и к веществам, обладающим токсическим действием.    После    развита анафилаксии количество антител и γ-глобулинов \\iei: шастся, активность макрофагической системы и лей* цитоз снижаются.

Наблюдается  ослабление различных    рефлекторнь реакций, спинальных рефлексов    и возбудимости каре тидного синуса и шейного отдела симпатической нер ной системы. Уменьшается реакция    зрачка и третье века на адреналин   (Л. И. Черняков,   J954), порогов^ доза адреналина    не    повышает    кровяного    давления (П. А. Киселев, 1954). В то же время наблюдаются потония, замедленная скорость кровотока, уменьшен;)! систолического и минутного объема    сердца,    нарушение его проводимости. Лейкопения сопровождается изменением лейкоцитарной формулы, уменьшением числа нейтрофилов, нарастанием  количества    эозииофилов щ моноцитов. Снижается тканевое дыхание в нервной от стеме, уменьшается    содержание молочной    кислоты й? крови, увеличиваются количество натрия и кальция щ щелочной резерв, повышается рН-крови.

Медикаментозный наркоз предохраняет животных от анафилактического шока. Большое внимание уде-ляется гистамину, вызывающему расширение сосудов и повышение проницаемости эндотелия капилляров, снижение скорости кровотока. Изменение биоэлектрической активности коры и подкорковых образований, судорожные явления указывают на вовлечение структур центральной нервной системы. Приложение стеклянного
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шарика в области основания гипоталамуса ускоряет появление шока (Канаревская, 1954).

Механизмы, вызывающие анафилаксию, очень близки к тем, которые приводят к развитию аллергии. Вначале считали, что аллергические явления отличаются от анафилактических, указывали на понижение чувствительности организма. В современной литературе чувствительность организма к антигенам обозначается общим термином «аллергия». Большое значение придается неантигенпой аллергии. Полагают, что индифферентные вещества (лекарства, пища) соединяются с белками и дают комплекс, вызывающий патологические изменения. Нередко аллергические явления наблюдаются у определенных категорий больных с кожными заболеваниями (дерматит, экзема). Существует аллергия, протекающая в виде местной кожной реакции (феномен Шварцмана). Описывается и белковая аллергия, возникающая после многократного введения сыворотки под кожу. Местный кожный воспалительный процесс с явлениями некроза описан как феномен Артю-са—Сахарова. Антигенные или неантигенные вещества изменяют реактивность тканей, и на этом фоне повторное введение приводит к более интенсивному воспалению тканей и органов.

В дальнейшем оказалось, что аллергические реакции возникают и на неантигенные вещества, медикаменты, пищевые продукты, даже на вещества или другие продукты, которые, вообще, положительно влияют на течение болезни (хиноидные производные, висмут, гормоны, антибиотики, лук, чеснок, яблоки и т. д.).

Представляют особый интерес аллергические реакции, которые наблюдаются после введения различных гормонов. Некоторые формы таких реакций легко объясняются, поскольку указанные гормоны имеют белковую структуру. Lupulescu, Sahleanu (1961) и др. называют их экзоаллергией. Так, после введения инсулина отмечаются местные реакции, которые иногда протекают с генерализованными признаками (крапивница, отек Квинке, бронхиальная астма, анафилактический шок). Инсулино-резистонтность также входит в эту группу явлений  (Tuft, Wiliams, I960).

Наблюдаются подобные реакции и при действии гормонов передней доли гипофиза, гормонов роста, го-
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надотропина, ЛКТГ. Так, Charpin, Lafiropulos (196IB н др. чаще всего наблюдали положительные интрадеД мическис реакции: крапивницу, отек Квинке, анафилактические расстройства. Реже такие реакции встречаются после введения октопептидов, эстрогенов, прогестерона, андрогенов, стероидных гормонов.

Некоторые авторы наблюдали аллергические реакции в результате выделения собственных гормонов и называли их эндоаллергией. Такие явления отмечены в период предменструального цикла. В 20—53% случаев в этом периоде у женщин наблюдаются положительные кожные реакции на половые гормоны (реакция Пра-униц, Кюстне), иногда возникают приступы бронхиальной астмы. Turiat et al. (1960) изучили 865 случаев бронхиальной астмы у женщин и показали, что менструация, половозрелость, беременность осложняют течение болезни. Климакс уменьшает аллергические реакции. Согласно Н. Лупулеску с соавт. (1961), гормоны (эстрогены, гормоны щитовидной железы, кортико-иды) и явления, способствующие воспалению, являются проаллергическими факторами. Антивоспалительное действие глюкокортикостероидов объясняется их анти-аллергическнми свойствами. Считают, что аллергические изменения наступают и в результате воздействия гормонов на центры гипоталамуса.

Второе место среди веществ, вызывающих аллергические реакции, занимают лекарственные вещества белковой и небелковой природы, антибиотики. Наблюдения показывают, что любые пищевые, нетоксические агеи? ты, которые даже нужны организму или благоприятно действуют на него (лук, чеснок), могут вызвать анафилаксию или аллергию. Таким образом, главным условием проявления аллергических реакций считается сенсибилизация организма.

Уместно подчеркнуть, что для раскрытия механизма возникновения этих состояний необходимо обратиться к проявлениям острого анафилактического шока. Так, после введения сыворотки морской свинки у животных развивается состояние настороженности и общего возбуждения (крысы почесывают мордочки передними лапками, перебегают с одного места на другое, внезапно прыгают), впоследствии    поведенческие реакции
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выражают страх, появляются тонические судороги и тнкообразные движения, через несколько минут животное падает на бок, появляются клонические судороги, сопровождающиеся нарушением дыхания, тахипноэ, апноэ, иногда с мочеиспусканием, дефокацией. После этой фазы наблюдается расслабление мышц, арефлек-сня, прострация, и в дальнейшем — смертельный исход. Если животные переживают, наступает вторая фаза: снижение активности симпатической нервной системы; особенно снижается тонус симпатической нервном системы, возникают глубокие нарушения кровообращения, морфологического   и   биохимического  состава   крови.

В отношении первой короткой фазы трудно установить последовательность изменений. Вместе с тем в некоторых работах указывается, что антиген возбуждает ангиорецепторы сосудов и органов, хемо- и механоре-цепторы каротидной зоны. В. М. Гордиенко (1978), П. А. Киселев (1960) и др. считают, что центральный аппарат нервной системы страдает больше, чем периферический. Особое значение имеют работы П. А. Киселева (1961), который показал, что в этом периоде изменяется биоэлектрическая активность коры и подкорковых образований головного мозга. В первой фазе явно наблюдается десинхронизация ритма. Во второй фазе, при прострации, появляются медленные волны, доказывающие наличие процесса запредельного торможения в коре мозга. Нормализация биотоков в коре и подкорке свидетельствует о выходе животного из шокового состояния. Через 1—3 мин кровяное давление повышается.

Возбуждение нервной системы сопровождается явлениями, напоминающими первый этап иммунитета (гипертермия, тахикардия, тахипноэ), что указывает на повышение выделения катехоламинов. Страх, беспокойство, взъерошивание шерсти, характерные защитные движения заставляют думать о выделении адреналина и о воздействии его производных. Не исключено, что судороги вызваны влиянием адреналина на нервную систему (ретикулярную формацию, гипоталамус, лим-бические структуры). Необходимо также учесть цир-куляторные расстройства. Вероятна также повышенная возбудимость адренергических структур. Прострация наступает   благодаря истощению запасов    катехолами-
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нов. Восстановление биоэлектрической активности коры и подкорковых образований, нормального кровяного давления и другие признаки указывают на ауторегуля. цию выделения катехоламинов. На следующем этапе можно предположить воздействие АКТГ и кортикосте-роидов. Однако при анафилаксии или аллергии такие признаки, как слабость, прострация, гипотония, гипотермия и др. свидетельствуют об уменьшении синтеза этих гормонов. Поэтому те явления, которые наблюдаются при иммунных реакциях (участие тимуса, влияние Т- и В-клеток на синтез антител), отсутствуют. В случае аллергии и особенно при анафилактическом шоке можно говорить, по выражению Селье, «о неадекватной форме стресса» как «болезни адаптации».

Представляют интерес работы Till, McCullogh (196I, 1970), Burch, Gold, Cline (1974) и др., согласно кото,. рым инфекции, токсины, травмы, облучение приводят к образованию колонистимулирующего фактора (Colony stimulating factor, CSF), вызывающего размножение стволовой клетки костного мозга, что в свою очередь стимулирует эритропоэз и лимфопоэз. Фактор CSF представляет собой вещество, близкое к эритропоэтипу и лейкопоэтину, связанное с гликопротеидами, содержащими сиаловую кислоту. По данным Burch (1974), изолирован липопротеидный фактор, блокирующий действие CSF. Можно полагать, что при аллергии могут образовываться блокирующие факторы иммунитета. Bullogh (1973), Rytoma (1973) извлекли из клеток вея щества, действующие по принципу обратной связи и наз*5 ванные халонами. После инкубации выявлены ткань-специфические, но видо-песпецифические халоны. По химической природе халоны являются полипептидами. Система халонов (chalone system) вырабатывается Щ клетках, на которые они действуют и осуществляют саморегуляцию клеточного состава. Гранулоцитарпый халон понижает количество предшественников грапуло-цитов, особенно незрелых, подавляет синтез ДНК в этих клетках. Возможно, что при аллергии вырабатываются вещества, подобные халонам.

Имеются данные о    роли  гипоталамуса    в течение анафилактического шока и аллергических реакций. Несмотря на разнообразные результаты,    все же следует | отметить, что Е. А. Корнева с соапт. (1967) и др. посла
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' повреждения задних гипоталамических ядер анафилак-хичеекий шок не наблюдали. Раздражение гипоталамуса повышает тонус симпатической нервной системы, при этом наблюдается более тяжелое течение анафилактического шока. Е. П. Фролов (1978), А. Д. Адо с еоавт. (1978) считают, что необходимо обратить внимание на роль гипоталамуса в развитии патофизиологической стадии аллергических    реакций немедленного и

|   замедленного типов.

Мы считаем, что отрицательные результаты, полученные вышеуказанными авторами в опытах с поражением различных отделов гипоталамуса или их раздражением, объясняется тем, что для выработки иммунитета необходимы структурная и функциональная целостность гипоталамуса. При иммуногенезе различают две фазы. Первая — катаболическая, развивающаяся после воздействия антигена на медиальные и задние структуры гипоталамуса (одновременно с пирогенной реакцией наблюдается лейкоцитоз, усиливается выделение катехоламинов и тиреоидных гормонов); вторая фаза — анаболическая, в ее развитии участвуют перед-

' ние медиальные центры гипоталамуса (синтезируются кортиколиберин, АКТГ, кортикостероиды) и тимус (активизируются Т-лимфоциты и их кооперация с В-лим-фоцитами).

При анафилактических и аллергических реакциях наблюдается разрыв между первой и второй фазой, первая фаза протекает особенно бурно, с активацией адре-нергических функций гипоталамуса. Возможно, главную роль играют нарушения па уровне гипоталамуса: переход от одной к другой фазе не осуществляется, или различные звенья последовательных процессов выключаются, стероидогенез нарушается, функции тимуса и костного мозга не реализуются. Нарушение процесса наблюдается даже при изменении функции одного звена. Из вышеизложенного можно заключить, что белковые антигены или аллергены сенсибилизируют и взры-нообразно стимулируют адренергические структуры гипоталамуса и других отделов центральной нервной системы. Саморегулирующие отношения между симпатической и парасимпатической нервной системой отсутствуют. Переключение медиаторных функций гипоталамуса нарушается, в результате не обеспечивается пере-
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ход от катаболической фазы (выделение катехоламиноь и тиреоидных гормонов) к анаболической (выделение АКТГ и глюкокортикостероидов). Как следствие отмечаются аллергия и даже гибель организма. Подавление выделения кортикостероидов связано с уменьшением активности тимико-лимфатических органов, Т-клетки не выделяются, с В-клетками не кооперируются, антитела не вырабатываются. Переходная фаза не наблюдается.

I
11. ПАТОЛОГИЧЕСКИЕ   РАССТРОЙСТВА И   СТРЕСС

Стрессовые патологические состояния протекают подобно первичным заболеваниям. Кроме того, нередко скрытый (латентный) патологический процесс под плиянием стресса становится открытым, резко ухудшается общее состояние организма. После таких стрессов появляются различные расстройства кровообращения, пищеварения, дыхания, центральной нервной и эндокринной систем, т. е. длительное нарушение гомеостаза.

Стрессы вызывают патологические функциональные или органические нарушения, иногда необратимые. Такие сдвиги объясняются тем, что стрессовые реакции протекают более длительно и функциональные расстройства приводят к изменению структуры ткани и органов.

11.1. СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫЕ СТРЕССЫ

После различных стрессовых реакций могут возникнуть разнообразные расстройства сердечно-сосудистой системы. Вероятно, существует определенная предрасположенность к подобным нарушениям, иногда имеющая генетическую природу. В таких случаях патологический процесс не проявляется, поскольку он только начинается или протекает латентно. В дальнейшем, после стресса выявляются расстройства сердечной деятельности или сосудистой системы. В сердечной деятельности при этом можно наблюдать функциональные, реже — органические изменения.

Стрессы приводят к разнообразным расстройствам функции сердца. Появляются тахикардия, экстрасисто-лия, различные формы стенокардии, пароксизмальная тахикардия, так называемые неврозы сердца, которые сопровождаются тревогой,  страхом,   истерическими  ре-
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акциями. Они возникают чаше всего после эмоциональных переживаний. В патогенезе таких расстройств главную роль играют гипоталамо-симпатоадреналовая система, повышение выделения катехоламинов, тироксина, трийодтиронина, альдостеропа, глюкагона, ва-зопрессина, ваготонина, кининов и др. Стрессовые реакции могут вызвать инфаркт миокарда с различными формами — от микроинфаркта до обширных некрозов сердечной мышцы, явления стенокардического характера, функциональные ишемические изменения миокарда. При таких расстройствах атеросклероз сосудов сердечной мышцы предшествует стрессовым реакциям.

Стрессовые реакции могут сопровождаться расстройствами сосудистой системы по типу гипертонических реакций, местных спазмов, спазмов сосудов мозга. Своеобразные неврозы сосудов характеризуются последовательными вазодилатацией и вазоконстрикцией кожи лица, чувством жара или похолодания конечностей, определенного участка тела.

Как показали П. К- Анохин (1965), Г. И. Косицкий (1975), Е. И. Чазов (1975), К- В. Судаков (1979) и др., эмоциональные стрессы являются одной из главных причин развития ряда соматовегетативных и в первую очередь нарушений функции сердечно-сосудистой системы. При таких стрессах в саморегуляции артериального давления важная роль принадлежит барорецепторам сосудов, а также афферентной импульсацни, поступающей по депрессориым нервам в сосудистый центр продолговатого мозга. Повышение артериального давления при эмоциональных нагрузках связано с возрастанием тонических влияний лимбико-ретикулярных образований на бульбарные симпатические сосудосуживающие отделы сосудодвигательного центра.

Из работ К. В. Судакова, М. М. Расулова, С. Л. Каштанова (1980) следует, что взаимодействие прессорных и депрессорных возбуждений, обеспечивающих саморегуляцию артериального давления, осуществляется на уровне сосудодвигательного центра продолговатого мозга и гнпоталамической области. Авторами обнаружены конвергентные нейроны, реактивные к стимуляции прессорных центров гипоталамуса и аортального нерва, и неконвергеитные, реагирующие либо только в ответ на раздражение гипоталамуса, либо депрессорко-
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r0 нерва. В различных отделах гипоталамуса отдельные ,.сйроны отвечали на стимуляцию аортального нерва и 9дектрокожные раздражения. Были зарегистрированы разнонаправленные реакции: в супраоптическом ядре, „ентромедиальной и латеральной частях гипоталамуса. Е. А. Юматов (1980) у крыс линии Август большое количество дофамина выявил в гипоталамусе, в оральном отделе среднего мозга и' в каудальном отделе продолговатого мозга. У крыс линии Вистар в гипоталамусе больше норадреналина. В условиях 30-часовой иммобилизации у предрасположенных к нарушениям кровообращения крыс линии Вистар отмечали снижение количества норадреналина в гипоталамусе и повышение в перешейке. Содержание дофамина повышалось в гипоталамусе и снижалось в продолговатом мозгу. У предрасположенных к эмоциональному стрессу крыс линии Август наибольшее падение количества норадреналина обнаружено в гипоталамусе и продолговатом мозге. В этих формациях количество дофамина также снижалось. К- В. Судаков с соавт., (1980) отметили, что раздражение вентромедиальных структур гипоталамуса вызывает первую гипертензивную фазу. Вторая фаза наступает после воздействия на адренергические структуры ретикулярной формации и надпочечников. Развитие этих фаз наблюдается при стрессе.

11.2. ЭНДОКРИННЫЕ  СТРЕССЫ

Исследование индукционного стресса показало, что после введения больших доз гормонов могут нарушаться функции эндокринных желез. С другой стороны, эмо-тивные отрицательные переживания сопровождаются изменением функции желез внутренней секреции. Вообще эмоциональная реакция протекает по типу условных рефлексов, вызывающих реакцию удовлетворения, или наоборот. Большое значение в таких реакциях имеет акцептор рефлекса. Он предсказывает будущее отрицательной или положительной реакции: благополучие Или опасность для организма. Отрицательные эмоциональные сигналы акцепторов рефлекса и совпадение '■рудачной действительности приводят к выделению ка-техоламинов и тиреоидных гормонов. Такие явления  (в
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зависимости от характера эмоции) возникают в связи0 возбуждением лимбико-гипоталамических структур Так, у кроликов после многократных оборонительных реакций мы наблюдали гиперфункцию щитовидной >Ке_ лезы; но если у подопытных животных предварительно разрушали задние центры гипоталамуса, то многократные оборонительные реакции не изменяли функцию щитовидных желез. В механизме отрицательных эмоций возбуждение кортико-миндалевидных центров пе-редается через свод к мамиллярным центрам, а от последних по ретикулярной формации — к медуллярной части надпочечников, вследствие чего выделяются ка. техоламины. Одновременно в гипоталамусе усиливается синтез тиреолиберина, влияющего на выделение тирео-троиного гормона. В дальнейшем активность щитовидной железы усиливается.

Однако при стрессах, вызывающих экспериментальный тиреотоксикоз, происходят и другие изменения. Возбужденные миндалевидные центры, как правило, влияют на мозговую часть надпочечников первнопро-водниковым путем и через эту систему — на щитовидную железу. Вследствие этого усиливаются резорбция коллоида из фолликулов и выделение гормонов щитовидной ткани. В дальнейшем и катехоламины, и гормоны щитовидной железы активизируют адренергические структуры, нейроны, ретикулярные формации гипоталамуса, кору головного мозга. Известно, что особое значение имеет обратное отрицательное действие гормонов щитовидной железы на нейросекреторные клетки гипоталамуса. В физиологических условиях повышение в крови концентрации тироксина и трийодтиронина вызывает отрицательную обратную реакцию. Вместе с тем, когда концентрация этих гормонов в крови превышает определенный уровень, чувствительность специфических рецепторов нервных клеток нарушается и наблюдаются положительные обратные связи. В результате потери гомеостатических функций гипоталамуса синтезируется тиреолиберин, усиливается выделение гй-реотропного гормона и происходят значительные мор-фофизиологические изменения щитовидной железы, типичные для тиреотоксикозов. У животных, которым вводили в ткани щитовидной железы 96%-ный этанол, отмечали    образование    узелков.    У таких    животных
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стрессовые воздействия быстрее активизировали функцию щитовидной железы, чем у интактных. Можно полагать, что афферентная импульсация от узелков ткани щитовидной железы облегчает передачу возбуждения 0т высших центров к щитовидной железе при стрессе. Это объясняет, почему эутиреоидные узелковые изменения щитовидной железы у больных часто превращаются в токсический зоб после эмоциональных переживаний. Не исключается значение аутоимуиного процесса.

Таким образом, определенные местные сдвиги в органах приводят к тому, что стрессы одинаковой интенсивности и характера могут вызывать разные патологические процессы. При этом необходимо учитывать и другие факторы: генетические, преморбидные, предрасположение. В отношении гиперфункции щитовидной железы известна конституциональная форма гиперти-рсоза, наблюдаемая у лептосомных субъектов.

Вместе с тем необходимо подчеркнуть, что у животных только определенные формы стресса, при которых удлиняется его первая фаза — катаболическая, могут избирательно вызывать экспериментальный тиреотоксикоз, независимо от предшествующих условий.

11.3. СТРЕССОРНАЯ ФОРМА САХАРНОГО ДИАБЕТА

Известно, что у биржевиков после эмоциональных потрясений, вызванных проигрышем, возникает сахарный диабет. Доказано также, что любые стрессовые реакции обостряют течение сахарного диабета. Поэтому не исключено, что при скрытых формах диабета различного происхождения (наследственного, приобретенного) отрицательные эмоции превращают латентную в открытую форму сахарного диабета. Механизмы этих процессов пока мало изучены. Стрессовые реакции осуществляются при непосредственном вовлечении гипо-таламических центров. Была установлена роль веитро-медиальиых и вентролатеральных ядер в регуляции го-меостаза, гликемии (Brobeck, 1960; Anand, 1961; М. С. Кахана, 1969; и Др.). Из наших данных следует, Что нейроны вентромедиальиых ядер имеют гликоре-Цепторы, очень чувствительные к понижению гликемии. С помощью электрофизиологических  исследований бы-
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ло показано, что эти нейроны мультисенсорны: они реагируют также на импульсы, возникающие при раздражении барорецепторов и Других рецепторов слизистой оболочки желудка после приема пищи; непосредственно реагируют на поступление в кровь углеводов, жиров холестерина, аминокислот, после непосредственного раз! дражения электрическим током. В случае гипогликемии в гипоталамических центрах возникает десинхрониза-ция ритма, причем процесс иррадиирует к вентролате-ральным эфферентным центрам. Если гипогликемия выражена слабо, эти центры возбуждают адренергическче структуры гипоталамуса и через ретикулярную формацию среднего мозга, симпатическую нервную систему стимулируют выделение катехоламинов, в результате чего усиливается глнкогенолиз в печени и восстанавливается исходный уровень гликемии.

После приема пищи наблюдается так называемая алиментарная гипергликемия, в то же время нарастают липемия и количество аминокислот в крови. Известно, что выделение инсулина и других гормонов восстанавливает гомеостаз химического состава крови. Концентрация глюкозы в крови оказывает непосредственное влияние на гликорецепторы вентромедиальных ядер, в результате чего наблюдается синхронизация ритма, процесс торможения. По нашим данным, этот процесс происходит следующим образом: поступление пищи в полость желудка и других отделов желудочно-кишечного тракта вызывает приток афферентной импульсации к вентромедиальным ядрам. Возбуждение иррадиирует к вентролатеральным ядрам и дальше к лимбическим структурам и коре мозга, в результате чего наступают чувство насыщения и положительные эмоции.

По нашим данным, при гипергликемии в вентрола-теральных (эфферентных) ядрах также наблюдается синхронизация ритма, импульсы передаются к ваго-инсу-лярным центрам гипоталамуса, от которых зависит уровень выделения инсулина, увеличение секреции и других анаболических гормонов (кортикостероидов, сома-тотропного гормона и др.).

Вентромедиальные ядра чувствительны к минимальным колебаниям гликемии, легко расстраиваются, например, при часто возникающей и продолжительной алиментарной гипергликемии. В связи с этим снижение
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чувствительности гликорецепторов и торможение в вен-тромедиальных ядрах (отсутствие чувства насыщения) приводят к полифагии и ожирению. Основное же нарушение состоит в том, что импульсы не поступают в ва-ro-инсулярные центры, поэтому выделение инсулина уменьшается. С развитием таких нарушений последовательно в определеный период времени у больных наблюдается тучность, латентный сахарный диабет, и только после стресса появляется открытия форма болезни. Не исключено, что в возникновении этих расстройств имеют значение и другие факторы: генетические, панкреатит и т. д.

Гипоталамическая форма сахарного диабета характеризуется центральным торможением выделения инсулина. В этих условиях синтез инсулина в бета-клег-ках островкового аппарата уменьшается, и количество поступающего в кровь инсулина снижается, поскольку изменяются пусковые вагусные центральные механизмы, осуществляющие стимуляцию синтеза и выделения инсулина  из  β-клеток островкового  аппарата  в  кровь.

В развитии сахарного диабета имеют значение обе фазы стрессорного влияния на организм. В первой фазе стресса (катаболической) на организм неблагоприятно влияют катехоламины (адреналин, норадреналин), которые увеличивают уровень сахара в крови, а также имеют антиинсулярное действие. Известно, что активизация функции щитовидной железы также способствует развитию сахарного диабета, кроме того, определенную роль играют и другие гормоны — глюкагон, вазо-прессин и др.

Во второй фазе (анаболической) сахарный диабет усугубляется при выделении кортикостероидов, которые еще больше нарушают углеводный обмен. В этой фазе участвуют и другие гормоны (соматотропный и проста-гландины), особенно известно контраинсулярное влияние соматолиберина.

11.4. СТРЕССЫ ПИЩЕВАРИТЕЛЬНОЙ СИСТЕМЫ

Голод — типичный пищеварительный стресс. Huls-man (1978) считает, что прием большого количества пищи, особенно жира, также стимулирует стероидоге-нез. Усиление или ослабление секреторной    или мотор-
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ной функции пищеварительной системы особенно под влиянием фармакологических веществ (введение атропина, гистамина, инсулина, гастрина, секретина, окси-тоцина и др.) можно оценить как стрессовые реакции. На секреторные и моторные функции желудочно-кишечного тракта оказывают влияние индукционные анаболические гормоны (Г. К. Шлыгин, 1979).

Стрессы вызывают органические изменения в пищеварительном тракте у людей, и это было подтверждено экспериментально. Например, у собак неврогенный стресс (экспериментальный невроз) характеризуется разнообразными нарушениями функций различных отделов пищеварительного тракта, нередко функциональные признаки сопровождаются структурными изменениями в желудке, кишечнике, поджелудочной железе (И. Т. Курцин, 1952; и др.). Установлено, что после иммобилизации, особенно у крыс, развивается типичная язва желудка (А. Л. Маркель, М. Г. Колпаков, 1973; Л. П. Марин, 1973; и др.). Иммобилизация уменьшает активность аденозинтрифосфатазы (АТФ-азы) в головном мозгу, в результате чего нарушается регуляторное влияние центральной нервной системы на функции желудка. Вторично в желудке наступает застой крови, отторгается слизистая оболочка, нарастает количество корти-костерона (Л. П. Марин, 1973). Установлено, что введение кортикостероидов животным вызывает язву желудка и двенадцатиперстной кишки. Немалое значение имеет отсутствие приема пищи в этой фазе. У человека повторные и длительные стрессы, приводящие к повышению выделения кортикостероидов, вызывают гиперсекрецию желудочного сока, гиперхлоргидрию и в дальнейшем — язвенную болезнь. Кроме того, у тех лиц, которые уже страдают гиперацидным гастритом, появляется язвенная болезнь — стрессовые реакции могут ухудшить течение язвенной болезни и способствовать возникновению предраковых изменений. Ухудшается и течение других болезней, таких как спастические колиты, дискинезии желчного пузыря; у больных, страдающих панкреатитом, развивается сахарный диабет. С. Г. Брауде с соавт. (1973) выявили, что при ожого-лучевой травме у собак, кроме нарушения функции интактного, денервированного, изолированного желудка,   повышается   активность   коркового    и   мозгового
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с,юев надпочечников, выделяются АКТ Г и соматотроп-цый гормон. Другие виды стресса отражаются на процессе всасывания в тонком кишечнике (Р. О. Файтель-берг, 1970; Т. Г. Гамалий, 1973), на функциях печени и поджелудочной железы   (Н. Ф. Колпакова,  1955).

После стрессов представляют интерес цитосиектро-фотометрические исследования нуклеиновых кислот печени (Г. И. Курнин с соавт., 1967, 1973): обнаружена первая фаза (1—7 дней) — снижение и вторая фаза (7—60 дней) — увеличение концентрации нуклеиновых кислот в цитоплазме и в ядре гепатоцитов.

Близкие к стрессу изменения вызывают пищевые и аллергические реакции. Интересно отметить, что пищевая аллергия сопровождается определенными изменениями функции кишечника. Например, у детей при кишечной аллергии изменяется количество плазматических клеток в тонком кишечнике и процесс всасывания (Linarez, Lopez et al., 1977). С помощью биопсии показано, что у больных количество плазматических клеток повышено. Кроме того, у них образуется и выделяется больше иммуноглобина. Аллергические реакции у детей вызываются после поступления пищи, содержащей бета-лактоглобулин коровьего молока, альбумины и глобулины яичного белка и желтка, белки и другие вещества некоторых ягод и фруктов (клубника, малина, персики). При аллергической реакции изменяется лейкоцитарный индекс Видаля—Вагана, снижается число лейкоцитов в крови. Наблюдается тромбопенический эффект. Аллергические реакции желудочно-кишечного тракта сопровождаются стрессовыми реакциями, нарушающими гипоталамо-пшофизарно-адреналовые взаимоотношения.

По данным Strandbcrg (1976), в аллергических реакциях выявляется роль простагландинов: их увеличение повышает активность гладкой мускулатуры. Доказано, что низкая концентрация простагландинов снижает активность циклаз и усиливает выделение медиаторов, способствует образованию промежуточных веществ — эндопероксидов, оказывающих сильное действие на гладкую мускулатуру сосудов. Приведена и роль тромбоксана Аг (производные простогландина, образуемые при добавлении арахидоновой кислоты к ог-
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мытым тромбоцитам),    оказывающего    более    сильное действие, чем эндопероксиды.

Таким образом, расстройства функции пищеварения при стрессах возникают в связи с интенсивным течением анаболической фазы (выделение кортикоидов, усиление активности парасимпатической нервной системы, активация гистаминовых формаций — центральных и периферических). Отсутствие поступления пищи в желудок после стресса играет немаловажную роль в возникновении язвы желудка и 12-перстной кишки. Считают что гипоталамо-интестинально-гормональная система также участвует в процессах стресса (А. М. Уголев с соавт., 1980)."

12. ПРОБЛЕМА СТРЕССА    В  УСЛОВИЯХ    НАУЧНО-ТЕХНИЧЕСКОГО ПРОГРЕССА

Научно-технический прогресс оказывает огромное влияние на условия существования и судьбы человечества. Благо прогресса очевидно, однако история знает немало примеров того, как последствия научно-технических достижений оказывали на человека не только благоприятный, но и прямой или косвенный неблагоприятный эффект. Конечно, опасность прогресса не содержится в самом знании, не является неотъемлемым атрибутом прогресса. Регресс всегда результат неумелого или недоброжелательного использования знаний и возможностей, предоставленных наукой и техникой. С этих позиций должны анализироваться и результаты влияния стрессорных факторов на организм    человека.

Одним из факторов, вызывающих стресс, является шум. Воздействие на живой организм шумового стрес-сорного фактора приводит к глубоким отрицательным последствиям. Сильные шумы, вибрация воздуха могут поражать нервные клетки, разрушать ферменты, от которых зависят важнейшие внутриклеточные процессы. Вибрирующая шумовая энергия изменяет химический состав плазмы крови, нарушает обмен веществ, расстраивает функции гипоталамо-надпочечниковой «оси», которая, как известно, играет главную роль в процессе адаптации. Производят шум лифты, вентиляторы, телефоны, телевизоры, транзисторы, миксеры, холодильники, не говоря уже о моторах автомобилей, мотоциклов, самолетов. У крыс звонок, например, вызывает эпилеп-тофорные приступы, кровоизлияния в мозг. В опытах на животных установлено, что сильные и постоянные шумы повышают кровяное давление, вызывают расстройства функций сердечной и пищеварительной систем. Установлено, что сверхсильный звук умерщвляет и планктон, и личинки пчел, поражает лейкоциты и т. д.
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Не случайно в одной из самых шумных стран мира ■— США зарегистрировано наибольшее количество неврозов и психических заболеваний.

Физические стрессорные факторы (шум, вибрация, радиация, электромагнитные поля), действуя на человека на производстве, на улице, дома, ухудшают его здоровье. На крупных городских магистралях транспортный шум достигает 100 дБ и более; 80 дБ и выше— это уже опасный уровень.

Один пылесос «шумит» на 75 дБ, мотоцикл — па 104, концерт рокоркестра — на 123, артиллерийский обстрел — на 130 дБ. Громкость в 180 дБ смертельна для животных. Окружающий шум городов, огромный поток информации, растущий темп жизни, несомненно, сильные стрессорные факторы.

Люди реагируют на перемены во внешней среде, на ту или иную ситуацию, возникшую вокруг них. В эти реакции вовлекаются миллионы нервных клеток головного мозга, сложные лимбико-гипоталамические структуры, связывающие его с сердечно-сосудистой системой. Вегетативной системе человека, сформировавшейся в процессе эволюции, пришлось также при-спосабливаться и к изменяющимся социальным условиям. Вначале ее регуляторные механизмы успевали перестроиться без значительных перенапряжений. Однако в стремительном XX веке перенапряжение нервной системы стало одной из наиболее характерных черт эпохи все возрастающего прогресса техники, лавинообразного потока информации. Но есть еще более коварные, возникающие только у людей, факторы удельный вес которых статистика бессильна определить, но которые являются причинами многих наших недугов — это эмоциональные или психические стрессы, которые мы вольно или невольно вызываем словом. Как показал И. П. Павлов, слово — раздражитель, как и любой другой внешний фактор. Сердечно-сосудистая система, да и другие функциональные системы могут реагировать на слово точно так же, как на изменение метеорологических условий или на физические нагрузки. В общении людей — на работе, в сфере обслуживания — грубость, окрик, бестактность, неуважительные слова становятся болезнетворными стрсссорными агентами, пусковыми ме-
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ханнзмами сложных гормональных, биохимических и патофизиологических изменений в организме.

«Нервный», «психический», «эмоциональный», «физический», «гиподинамический стресс» считаются причиной многих наших болезней. В 1935 г. в опытах на животных Селье было установлено, что при действии самых различных раздражителей в организме возникает ряд определенных неспецифических изменений, которые им были названы «общим адаптационным синдромом». Это состояние может быть вызвано различными факторами — механическими травмами, значительной мышечной работой, охлаждением, ожогами, отравлением, инфекциями, сильным эмоциональным возбуждением и многими другими причинами.

Жизнь современного человека с ее повседневными заботами, с ее переживаниями порождает подчас длительное и стойкое состояние эмоционального стресса. Современный человек практически постоянно находится в состоянии эмоционального напряжения.

Под стрессом Селье понимал совокупность адаптационно-защитных реакций организма на любое воздействие, порождающее физическую или психическую травму. Во многих случаях стрессовые реакции являются целесообразными. Но природа человека такова, что он реагирует не только на реальную физическую опасность, но и на многие социально-экономические и эмоциональные конфликты, присущие современной жизни. Эмоциональные стрессы часто оказываются неадекватными и могут наносить ощутимый вред здоровью человека.

Начало стресса, его первая стадия — реакция тревоги — рассматривается как призыв к мобилизации всех защитных сил организма. При этом выделяются гормоны надпочечников, адреналин и норадрсналин, которые являются первичными химическими звеньями в цепи сложных стресс-реакций. Не случайно они получили название гормонов тревоги. Накопление этих гормонов значительно повышает устойчивость к вредным воздействиям, способствует приспособлению физиологических систем к меняющимся условиям окружающей среды. Эти гормоны активизируют обмен веществ, деятельность сердца, повышают давление крови, стимулируют образование и выделение гормонов гипофиза и коры надпочечников. Они участвуют в  адаптации организма.
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Доказано, что эмоциональные стрессорные факторы — основная причина многих заболеваний, которые поражают человека, в особенности организм мужчин. Именно эти факторы лежат в основе коронарной болезни сердца.

Стрессовые реакции проявляются и у животных. Первобытный человек, да и высокоразвитые современные животные обладают механизмом мгновенной, нервно-рефлекторной реакции на опасность. При воздействии стрессорного фактора, скажем, в случае обнаружения подкравшегося хищника, животное рефлектор-но реагирует максимальным напряжением функций организма. В крови усиленно выделяется адреналин, расщепляется гликоген, образующаяся глюкоза направляется к мышцам и мозгу.

У человека наблюдаются такие же явления. Однако у людей со склонностью к депрессивным реакциям обнаруживается слабая адреналиновая реакция на стресс, а значит, и слабая мобилизация энергетических ресурсов для борьбы с отрицательными влияниями стресса.

В основе стресса могут лежать самые разнообразные причины — это и неприятность но службе, вызов с отчетом, напряженное состояние от скоростных перегрузок, потеря близкого и даже большая радость. Но человек во многих случаях вынужден сдерживать себя, хотя под внешним спокойствием скрывается подавляемое им нервное напряжение, которое не находит выхода, то есть возникает ситуация, когда повышенные физиологические функции, мобилизованная энергия, не могут быть использованы. При хронических стрессах у человека может возникнуть инфаркт, мигрень, астма, язвенная болезнь. Люди в состоянии стресса чаще других попадают в катастрофы, с ними чаще происходят несчастные случаи.

Организм животных значительно легче переносит стрессовые ситуации, поскольку животные немедленно используют стрессовую «энергию» на реализацию физических реакций, связанных с бегством или нападением. Человек же этой возможности не имеет, точнее он не может реализовать стрессовую «энергию», и его физиологические системы продолжают работать на «повышенных оборотах». Таким образом, организм мобилизуется,   приспосабливается   к  новой  ситуации.   Орга-
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иизм готов к борьбе, в то же время готов адаптироваться. В этом и состоит основное биологическое значение стресса, который называют адаптационным.

Психические стрессы играют важную роль в возникновении гипертонии. Причиной может быть как выделение катехоламинов из нервных окончаний и надпочечников, так и ренина, I-, П-ангиотензина из почек. Несомненно, что экскреция катехоламинов, наблюдающаяся у людей, страдающих гипертонической болезнью, отмечается также и при экспериментальном моделировании ее у различных животных.

При прочих равных условиях распространенность гипертонической болезни среди работников умственного труда более высокая, нежели среди людей других профессий. У докторов и кандидатов наук она составляет 10,17%, у инженеров — 6,63'%, у лаборантов — 4,48%.

Обсуждая разнообразные факторы, характерные для жизни современного человека, следует обратить внимание на значительное уменьшение двигательной активности. До недавнего времени считалось, что сердечнососудистые заболевания поражают в основном людей умственного труда. Однако в последнее время все чаще приходится сталкиваться с болезнями сердца у лиц других видов труда. Автоматизация производства, создание конвейерных систем приводит, с одной стороны, к резкому возрастанию нервно-психического напряжения, и, с другой — к меньшей физической активности. Структура и функции всех органов и систем рассчитаны на максимальную активность и могут достичь полного развития лишь в условиях достаточно интенсивной деятельности. Многие профессии физического и умственного труда сейчас сближены по затратам энергии, по числу сокращений сердца и по числу шагов в день. Для обозначения тенденции к сидячему образу жизни предложен термин homo sedentarius (человек сидячий). К тому же для многих видов современного труда характерен высокий уровень эмоционального возбуждения. Двигательная активность в быту резко сократилась благодаря улучшению условий жизни, развитию транспортных средств.

В опытах, проведенных на животных, у которых моделируется гипокинетический стресс, в физиологических
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системах выявляются очень глубокие негативные изм». нения — уменьшается количество белков, увеличивается количество липидов (холестерина), усиливается цЬь ведение из организма азота, серы, фосфора и кальция Ослабляются функции щитовидной железы, надпочечников.

У лиц, ведущих сидячий образ жизни, физическая работоспособность низкая, неспецифическая устойчивость к различным экстремальным условиям — холоду, жаре гипоксии — снижена. Гипокинезия особенно часто поражает сердечно-сосудистую систему. В сердечной мышце иммобилизированных животных угнетается синтез белков и ускоряется их распад, возникает детрениро-ванность сердца. Хорошо тренированное сердце значительно легче переносит различные неблагоприятные стрессорные воздействия — как физические, так и эмоциональные. Если воздействовать на животных одними и теми же стрессорными факторами, то у животных, находящихся в состоянии гипокинезии, при тех же условиях возникают инфаркт и другие нарушения в деятельности физиологических систем.

Ишемическая болезнь сердца является эпидемией XX в. Общая смертность от этой болезни, по данным мировой статистики, составляет ~45%, то есть она смертельна для каждого второго больного. В связи с научно-техническим прогрессом, урбанизацией возраст больных ишемической болезнью становится все меньше.

Основная причина ишемической болезни сердца — это обилие стрессоров. Во многих случаях заболевание начинается с неприметных нервных расстройств и более или менее выраженных неврозов. А. И. Мясищев и Б. Д. Карвасарский (1967) из 1000 историй болезни отобрали 643 с описанием чистых форм невроза, Оказалось, что у 7Г% таких больных в возникновении неврозов основную роль сыграли семейно-бытовые неприятности и конфликтные условия на производстве. Из семейно-бытовых причин только 6% стрессоров было связано с материальными затруднениями. Главными же стрессорными ситуациями, вызывающими невротические состояния, оказались ссоры между супругами, перенапряжение на производстве вследствие неправильной организации труда, неритмичного производства, информационной  перегрузки,  большой  ответственности.
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Вредно отражаются на нормальной деятельности физиологических систем человека и всякого рода неупорядоченные совещания, неожиданные вызовы, ожидание приемов у руководителей и др. Все это — постоянный источник стрессовых воздействий на психику человека. К тому же у человека развилась способность запоминать отрицательные эмоции. Как результат, у него постоянно возникают всякого рода психологические расстройства. Конечно, и наши далекие предки переживали разные потрясения. Но они их быстрее забывали. Кроме того, психологические переживания у них разряжались физическими усилиями. Реагируя на сложные для психики обстоятельства, организм выделял тогда, как и сейчас, много гормонов — катехоламинов. Резко повышалась активность всех энергетических процессов. Но тогда возникало и большое мускульное напряжение — схватки или бегство, И гормоны расходовались. У современного человека нервное возбуждение тоже дает излишек гормонов, а расходовать их в такой мерс не приходится. Следовательно, как вид homo sapiens был создан оптимально. Однако цивилизация упорно отдаляет его от своего оптимального варианта и том самым ставит в невыгодные условия.

Хроническое нервное напряжение — явление широко распространенное, и в борьбе с ним применяется множество фармакологических средств. Психофармакология сегодняшнего дня — это не просто новые лекарства или новые методы лечения. Это сложнейшая современная проблема, и даже не медицинская, а социальная.

Labory (1979), В. М. Машковский (1980) и другие впервые выявили успокаивающее действие некоторых веществ из группы фенотиазина, получивших впоследствии название нейролептиков, которые нашли широкое применение в психиатрической практике. Но вслед за ними появились транквилизаторы, которые начали широко использоваться при нервных расстройствах.

Каждому из нас знакомы взлеты и падения настроения, что является нормальным для нашего поведения. И вот в поисках защиты нервной системы от перегрузок начали применять такие средства, как седуксен, андак-син, мспробомат, триоксазин, либриум и др.
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Широкое применение транквилизаторов для снятия повседневных психологических нагрузок, эмоционального стресса нельзя признать нормальным явлением, даже при условии, что многие из этих средств относительно безопасны, ведь транквилизированные люди — это люди   без   эмоций.

Колебания нашего настроения и даже стрсссорные отрицательные эмоции составляют важный компонент человеческого поведения. Константин Паустовский замечает в одной из своих повестей: «Способность ощущать печаль — одно из свойств настоящего человека. Тот, кто лишен чувства печали, так же жалок, как и человек, не знающий, что такое радость, или потерявший ощущение смешного».

Любое искусственное вмешательство в здоровую психику человека приводит в конце концов к нарушению гармонии личности.

Психика человека, склад его личности — это не просто сумма различных функций, а неразрывное взаимосвязанное целое. Фармакологическое воздействие может устранить расстройства психики посредством угнетения или усиления отдельных ее свойств.

Если психика и тело человека представляют собой единство, нельзя сосредотачивать внимание только на физическом лечении стресса, забывая о чисто психологическом аспекте.

Как же предупредить стрессы, как сделать человека более устойчивым к ним? Было бы смешно и наивно рекомендовать уход от цивилизации, выступать против автоматизации, урбанизации и т. д. Человек живет своими эмоциями, он живет радостью творческого труда, он стремится к развитию техники, к познанию    нового.

В некоторых формах стресс может иметь профилактическую или лечебную ценность. Так, рациональное воздействие стрессорного агента может вызвать устойчивость к другим агентам, мобилизуя неспецифи-ческис адаптивные системы организма. Например, син-токсические гормоны (глюкокортикоиды), выделяющиеся при общем стрессе, могут защищать от различных функциональных и воспалительных реакций.

Таким образом, от стресса уйти невозможно, предупредить его также нельзя. Но человек может регулировать свои стрессовые реакции.    Дело в том, что при
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'
любом воздействии на организм может возникнуть одна из двух реакций — активная (борьба) «ли пассивная (бегство или примирение). С этими стрессовыми реакциями связаны две группы гормонов, совершенно противоположных по своему действию на организм. Одна группа — кататоксичные гормоны — выделяются при ситуации, когда организму надо бороться, сражаться, уничтожить инфекцию во что бы то ни стало. Эти гормоны активизируют иммунные силы, способствуют воспалительным процессам, повышают кровяное давление. Но есть « другая группа гормонов — синтаксические, диктующие организму противоположную команду: «сражаться не надо». Смертельной опасности нет. Поэтому мы правильно должны оценивать ситуацию, поскольку от этого зависит, какая группа гормонов включается. Всевозможные отрицательные явления стресса, болезни, возникают от того, что мы слишком бурно реагируем на то, что на самом деле не требует подобной реакции.

При стрессе рекомендуется расслабиться и воздержаться от каких-либо действий, кроме самых неизбежных, или отвлекаться в отдыхе и игре. Такие рекомендации, понятно, легче давать, чем выполнять, поскольку активные люди иногда при расслаблении или отдыхе постоянно страдают от чувства, что они зря теряют время. Для таких людей лучше найти какое-либо сравнительно ненапряженное отвлекающее занятие, чем ничего не делать. В нашей стране самый короткий рабочий день, имеются два выходных в неделю, но не каждый человек знает, каким образом развлечься или использовать время отдыха. Отдельные люди для успокоения своей нервной системы употребляют транквилизаторы, спиртные напитки и т. д.

Следует отметить, что нет ни одного лекарства, которое бы оказывало надежное меспецифическое антистрессовое действие, независимо от патогенного стрес-сориого агента. Мы должны научиться регулировать стрессовые реакции нашим сознанием, нашим образом жизни. Психические напряжения, срывы, чувство опасности и бесцельность являются наиболее разрушительными стрессами. Грубое слово, несправедливое обвинение часто вызывают мигрени, язву желудка, сердечные приступы, гипертонию, психические заболевания.

11    Заказ № 457.
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13. ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, стрессовые реакции являются необходимым компонентом жизненных процессов. Биологические стрессы необходимы для адаптации и эволюции животных. Однако разграничение биологических и физиологических стрессов, наблюдающихся в филогенезе условно. Вместе с тем стрессовые реакции, которые протекают до и после формирования функций гипоталамуса, имеют огромное значение для организма. Как известно, основные процессы гомеостаза обеспечиваются гипоталамусом и от них зависят физиологические стрессы. Поскольку различают три группы гомеостатических процессов, целесообразнее было рассматривать с этой точки зрения и соответствующие стрессовые реакции. Физиологические стрессы наблюдаются при временном нарушении гомеостаза и вполне обратимы. В основном отмечаются три формы физиологических стрессов: 1) с нарушением гомеостаза эндокринной системы; 2) обменных процессов; 3)   нейро-вегетативных   механизмов.

Эмоциональные зоны и структуры центральной нервной системы вовлекаются в стрессовые реакции по мере их развития. Для человека эмоциональные факторы определяют течение наиболее важной группы стрессовых реакций. Следует также учесть онтогенез стрессовых реакций, начиная с роли генетического аппарата в их программировании. В настоящее время установлено, что эмбриогенез не протекает без влияния стрессорных факторов. Каждая фаза онтогенеза имеет свои специфические стрессы. Можно описать стрессовые реакции, типичные для детей, женщин, мужчин, взрослых, стариков.

Необходимо отметить, что необратимые нарушения гомеостаза приводят к патологическим стрессам. Стрессовая реакция — первичная    причина    патологических
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расстройств разнообразных функций организма. Кроме {■ого, некоторые патологические нарушения протекают е элементами стресса, то есть сопровождаются нсйро-гуморальными неспецифическими реакциями. В настоящее время установлено, что в иммунный процесс обязательно вовлекается гипоталамо-эндокринная система.

Социальные факторы стресса в большой степени привлекают внимание социологов, психологов, литераторов. Хорошо известна роль социальных эмоций в возникновении гипертонической болезни, неврозов, психозов, психопатий и т. д. Нередко стресс появляется в результате несоответствия имеющихся условий трудовой, индивидуальной и семейной жизни необходимым. Перенесенные болезни, физическая неполноценность часто переплетаются с социальными, служебными и семейными стрессовыми ситуациями.

Большое значение приобретает вопрос о профилактике стрессов. С теоретической точки зрения этот вопрос может быть решен с учетом индивидуальных особенностей каждой личности. Сильный тип высшей нервной деятельности считается наиболее способным к адаптации <в стрессовых условиях. Одним из основных факторов, повышающих резистентность и адаптационный потенциал организма в ситуациях стресса, является спортивная тренированность.

В общих чертах можно говорить о лечении стрессовых последствий, поскольку они протекают как определенный патологический процесс. Большое значение имеют новые данные о рецепторах гормонов и нейронов гипоталамуса, о роли неиропептндов, эндорфинов и лейкинов в регуляции функции эндокринной и нейрове-гетативной   систем.

В заключение следует отметить, что в результате многочисленных современных исследований были открыты новые области проявления стресса, некоторые стороны его механизма, намечены основные пути преодоления вредных последствий стресса, выявлены четыре его фазы: 1) катаболическая, 2) переходная (блокада адренергических рецепторов), 3) анаболическая, '1) эффекторная (восстановление гомеостаза, адаптация, тренированность или патология).
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