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Монография И. Н. Верховской «Бром в животном организме и 
механизм его действия» посвящена одному из актуальных вопросов 
современной физиологии.

Проведение разносторонних экспериментальных исследований, 
выполненных главным образом с помощью метода меченых атомов, 
а также методом микрохимического анализа, и критическое рассмот
рение обширной литературы позволили автору достаточно полно ра 
зобраться в вопросах обмена брома в животном организме. Комплекс
ный подход к изучаемым вопросам, и в первую очередь сопоставление 
данных о поведении брома в организме с данными о поведении 
хлора и йода, позволяет выдвинуть и обосновать гипотезу о меха
низме действия бромидов на животный организм — преимущественно 
путем воздействия бромидов на йодный обмен в щитовидной железе.

Монография представляет интерес для широкого круга биологов 
и работников медицины — физиологов, биохимиков, фармакологов, 
эндокринологов, невропатологов, а также для биогеохимиков.
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Светлой памяти
большого ученого и Человека — 

дорогого Леона Абгаровича О р бел и 
посвящает свой труд автор

ПРЕДИСЛОВИЕ
г !

Уже более ста лет бром, преимущественно в виде бромидов, исполь
зуется в качестве терапевтического агента при лечении ряда заболева
ний. В то же время он принадлежит к числу элементов, постоянно при
сутствующих в животном организме.

Имеется обширная физиологическая и клиническая литература о бро
ме, однако многие вопросы, касающиеся его обмена в животном организ
ме, все еще недостаточно выяснены и механизм действия брома остается 
не до конца вскрытым.

Различными авторами в соответствии с данными их исследований, 
проведенных in vivo или in vitro, были высказаны гипотезы, позволяю
щие осветить отдельные стороны этого вопроса, но недостаточные для 
решения проблемы «Бром в животном организме и механизм его дей
ствия» в целом.

В нашей работе мы пытались подойти к разрешению этой проблемы 
комплексно, — охватив материал с разных точек зрения.

Особое внимание было уделено биогеохимии брома, что позволило су
дить о распространенности этого элемента в биосфере, о его химических 
соединениях и о содержании этого микроэлемента в организмах, а так
же в водах и субстратах различного происхождения.

Для правильного подхода к вопросу о специфике действия брома на 
организм мы считали целесообразным проанализировать данные, касаю
щиеся физических, физико-химических и химических свойств брома и 
его соединений. При этом основное внимание было уделено сравнению 
свойств брома и других галоидов — хлора и йода.

Для выяснения и уточнения вопросов, касающихся бромного обме
на в животном организме, мы провели обширные экспериментальные ис
следования. Были изучены: действие ионов брома на животные ткани; 
содержание, поступление и распределение брома в животном организ
ме; интенсивность обмена брома в различных органах и тканях живот
ного; влияние функционального состояния центральной нервной систе
мы на распределение брома в различных отделах мозга; формы химиче-
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ского существования брома в животном организме: обмен брома в щи
товидной железе при ее различных функциональных состояниях.

При проведении экспериментов мы широко пользовались методом 
меченых атомов в сочетании с приемами микрохимического анализа и 
другими методами исследования. Полученный экспериментальный ма
териал позволил по-новому осветить данные русской и зарубежной фи
зиологической, фармакологической и клинической литературы, касаю
щейся роли брома и его обмена в животном организме.

Работа состоит из четырех частей. В первой части (главы I и II) при
водятся данные о физико-химических свойствах и о биогеохимии брома 
и других галоидов в сравнительном аспекте. Во второй части (главы 
III—VI) анализируются литературные данные о применении брома в 
физиологическом эксперименте и клинике. В третьей части (главы 
VII—XII) излагаются наши экспериментальные данные, а также лите
ратурные данные, непосредственно относящиеся к вопросам, рассматри
ваемым экспериментально. В четвертой чягтц (глава XIII) даны обобще
ния и выводы.

В конце работы приводится возможно более полная библиография.
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СВОЙСТВА БРОМА II ЕГО БИОГЕОХИМИЯ

Глав а I

НЕКОТОРЫЕ ФИЗИЧЕСКИЕ И ФИЗИКО-ХИМИЧЕСКИЕ 
СВОЙСТВА ЭЛЕМЕНТОВ СЕДЬМОЙ ГРУППЫ 

МЕНДЕЛЕЕВСКОЙ СИСТЕМЫ В СРАВНИТЕЛЬНОМ АСПЕКТЕ

1. В в е д с н и с

Клиническая и физиологическая литература содержит много данных, 
указывающих на особое отношение животного организма к вводимому 
в него брому. В частности, много говорится о специфическом влияний 
бромидов на деятельность центральной нервной системы.

При рассмотрении вопроса о том, от чего зависит специфика дейст
вия брома на центральную нервную систему in vivo, можно допустить 
возможность прямого и непрямого действия брома. В обоих случаях 
можно себе представить два пути воздействия брома: во-первых, бром 
может по некоторым своим свойствам, отличным от аналогичных свойств 
хлора и йода, подходить к специфике нервной ткани (или ткани-посред
ника), как ключ к замку; во-вторых, возможно, что при наличии моно
тонно изменяющихся свойств галогенов действенным оказывается тог 
диапазон их, в котором расположены свойства брома, т. е. можно гово
рить о своеобразной «нише».

Именно в этой связи существенно рассмотрение в сравнительном ас
пекте некоторых химических и физико-химических свойств галогенов и 
их соединений.

2. Некоторые сведения о галоидах

В табл. 1 приведены основные сведения об элементах седьмой груп
пы— о порядковом номере, характеризующем заряд атомного ядра, об 
атомном весе и о числе электронов, находящихся в различных электрон
ных слоях.

Мы не будем останавливаться на описании химических свойств бро
ма, занимающего промежуточное место между хлором и йодом,— они 
общеизвестны.

Пои рассмотрении физико-химических свойств галоидов (табл. 2) 
можно видеть, что они также постепенно изменяются от хлора к йоду. 
Что касается брома, то при обыкновенной температуре он представляет 
собой тяжелую красно-бурую жидкость (удельный вес — 3,10). При ох
лаждении до —-7,3° он застывает в кристаллическую красную массу, ко- 
горая при обычной температуре быстро испаряется, распространяя 
сильный удушливый запах. Будучи нагрет до 58,78°, бром превращается 
в красно-бурый пар.
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Г а 6 л и н а 1

Элементы VII группы
«.ериодической системы Д. И. Менделеева
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При нагревании молекулы галоидов диссоциируют на атомы, причем 
энергия диссоциации молекул тем выше, чем меньше расстояние между 
ядрами обоих ее атомов. Зависимость энергии диссоциации молекул га
лоидов от расстояния между ядрами атомов галоидов приведена ниже 
(по Некрасову, 1954):

Молекула...................................... F2 С12 Вг2 J2
Расстояние между ядрами, А . 1,44 1,98 2,28 2,66 
Энергия диссоциации, ккал/моль 72 58 46 36

Здесь же интересно привести данные об энергии диссоциации некого 
рых солей галоидов (по Бродскому, 1948; в к.кал/моль'):

| С1 | Вг ] J 
Na|98 | 88 | 71 
К 1101 I 901 76
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Можно видеть, что энергия диссоциации молекул уменьшается но 
степенно при переходе от одного галоида к другому.

При охлаждении раствора брома до +2° выделяются кристаллы гид
рата брома (Вг2- ЮН2О).

Атомы брома (Вг) и молекулы брома (Вг2) окрашены, а ионы бро
ма (Вг~) бесцветны.

По своему наиболее характерному химическому поведению бром 
одновалентный металлоид. Известно, что химическая активность метал
лоида может быть охарактеризована величиной его сродства к электро
ну, т. е. той энергией, которая выделяется при присоединении избыточ
ного электрона к соответствующему нейтральному атому. Очевидно, что 
для отрыва электрона от отрицательного иона должно быть затрачено 
точно такое же количество энергии.

В общем виде это может быть выражено следующим образом, 
галоид 4- электрон = (галоид)” 4- Q ккал/г • атом.

Величина Q ккал!г- атом определяется экспериментально и является 
количественным выражением сродства галоида к электрону. Оказалось, 
что чем больше радиус иона, т. е. чем дальше от ядра находится отрывае
мый электрон, тем менее прочно он удерживается, т. е. тем меньше срод
ство к электрону данного нейтрального атома.

В ряду галоидов имеются следующие соотношения между величиной
сродства к электрону (Q ккал/г - атом) 
иона (А) (по Некрасову, 1954):

И радиусом соответствующего

Галоид ..................................... F С1 Вг J
Радиус иона,А .................... 1,33 1,81 1,96 2,20
Сродство к электрону Q

в ккал /г -моль................ .... 92 85 77 72

В связи с понижением сродства к электрону в ряду F>Cl>Br>.J 
каждый галоид способен вытеснять стоящие правее его из его соедине
ний: фтор вытесняет хлор, бром, йод; хлор вытесняет бром и йод; бром 
вытесняет йод.

Так как в крови животных, как и в других тканевых жидкостях ор
ганизма, бром находится в виде ионов (см. главу XI), целесообразно 
привести данные о поведении ионов галоидов в водном растворе. Данных 
о поведении галоидов в биологических системах (в физико-химическом 
аспекте) не имеется.

Подвижность ионов С1“, Вг- и J- (их ионная электропроводность) 
при бесконечном разведении при 25° имеет следующие значения: 76,34, 
78,4 и 76,8 см2ом~'• г • экв~'. Абсолютные скорости ионов С1~, Вг и'J' 
при 25° соответственно равны: 0,000791, 0,000812 и 0,000796 см2/вольт • сек.

Из приведенных данных видно, что по этим свойствам ион Вг~ не за
нимает промежуточного положения между ионами С1~ и J-. Подвиж
ность и абсолютная скорость ионов Вг- несколько выше, чем у ионов 
С1~ и J-1. Это обстоятельство связано с тем, что Вг_-ион является ме
нее гидратированным, чем С1~ и J--iiohw. У Экклса (1959) приводят
ся данные об относительном диаметре ионов С1~ и Вг~, находящихся в 
водных растворах. Они соответственно равны 0,96 и 0,94. Что касается 
теплот гидратации, то для ионов С1~, Вг- и J--hohob они имеют значе
ния; 79, 72 и 63.

Приведенные данные представляют большой интерес не только са
ми по себе; они могут быть привлечены для интерпретации (по крайней 
мере ориентировочной) характера влияния этих ионов на процессы, про
исходящие в организме. Эти данные нужны при рассмотрении таких во 
просов, как влияние ионов на проницаемость тканей на электропровод 
ность тканевых жидкостей, на величину биопотенциалов и т д.



3. Некоторые свойства неорганических соединений галоидов
Несмотря на относительно менынее сродство к электрону, бром и 

иод являются очень активными металлоидами. Бром взаимодействует 
со многими металлами при обычных температурах, давая бромистые 
соли —бромиды. Таковы соединения брома с Li, Na, К, Си, Ag, Mg, Са, 
Sr. Ba, Ra, Zn, Cd, Ilg, B. Al, Pb, Bi, Fe, Co и многими другими.

При взаимодействии галоидов в атомарном состоянии с атомами дру
гих элементов легкость образования соединений зависит от величины 
ионизационного потенциала. Как известно, ионизационный потенциал 
характеризуется тем наименьшим напряжением поля (в вольтах), при 
котором становится заметным образование положительных ионов. Оче
видно, что чем меньше ионизационный потенциал атома, тем легче по
следний теряет электрон. В ряду галоидов величина ионизационного- 
потенциала уменьшается от фтора к йоду, (В этом порядке уменьшают
ся металлоидные свойства элементов седьмой группы периодической 
системы). Подобная закономерность вполне понятна: атом отдает элект
рон тем легче, чем дальше расположен последит"! от ядра. Понятно 
1акже, что в дальнейшем при отрыве каждого следующего электрона 
потребуется большая затрата энергии. В табл. 3 приведены значения

Ионизационный потенциал элементов в атомарном состоянии
(по данным Handb. Chem. and Phys., 1951—1952, стр. 2125)

Таблица 3

Степень диссоциации:
Эле
мент

Атомный
номер ■ и И! IV | V VI VII

Ионизационный потенциал, в

F 9 17,34 34,81 62,35 86,72 113,67 156,37 184,26
Cl 17 12,95 23,67 39,69 53,16 67,4
Br 35 11,80 19,1 25,7 50 (?)
J 53 10,6 19,4

ионизационных потенциалов галоидов при отрывании одного (I), двух 
(II), трех (III) и более электронов (степень диссоциации).

При образовании молекул галоидов, а также галоидоводородов имеет 
значение величина первого ионизационного потенциала (табл. 4).

Т а б л и ц а 4
Ионизационный потенциал молекул галоидов и галоидоводородов

— (по данным Handb. Chem. and Phys., 1951—1952, стр. 2126—2127)

Галоиды
Ионизационный 
потенциал 1, в

Галоидо- 
водороды

Ионизационный
потенциал 1, в

F3 17,8 (вычис.1.) HF 17,7 (вычисл.)
С12 13,2 НС1 13,8
Вг., 12,8 НВг 13,2
J2 9,7 HJ 12,8

4 можно видеть, что величина
всех степеней диссоциации и молекул Вг2 и НВг зани- 

соответствующими величинами

ионизационного потен-Из табл. 3 и 
циала Вг-атома 
мает промежуточное значение между 
ДЛЯ С1, СЬ, НС1 И , 2, .

В табп 5 приведены данные о некоторых свойствах соединении фто- 
, пппп бпома и йода с рядом элементов первой и второй групп (по ра, хлора, upv \

Handb. Chem. and Phys.).
9-
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с
Физико-химические свойства галоидных соединений некоторых элементов. Таблица 5

(По данным Handb. Chem. and Phys, 1951—1952, стр. 448—603)

Эле
мент

Химическая 
формула соли

Молеку
лярный вес

Удельный вес 
(плотность)

Температура, ®С Растворимоость г на 100 .мл

плавления кипения в холодной воде в горячей воде в алкоголе, кислотах и т. д.

LiF 25,94 2,601 870 1676 О,2718° — Раств. в НЕ; не раств. в алког., ацетоне

Li
LiCI 42,40 2,068-5° 613 1353 45,425° 127,5ю°° 3’81)20\>\^п<ог., 48,820° в метил, ал-
LiBr 86,86 3,46425° 547 1265 ког., в ацетоне, раств. в эфире

LiJ 133,86 4,06125° 446 1190
142,7°°

раств.
243,Зв2° 

раств.
Раств. в алког., эфире
25 1 26 в алког.; хорошо расти в NH3

NaF 42,0 2,79; 2,558^1° 980-997 1700 4,2218° Раств. в Ill-’, оч. мало раств. в алког
Na NaCl 58,45 2,165 801 1413 (1490) 35,7°° 39,12’оо° Раств. в глиц., мало раств. в алког 

и жидк. NH3; не раств. в НС1
NaBr 102,91 3,20325° 755 1390 79,5°° 121ЮО0 Мало раств. в алког.
NaJ 149,92 3,667 651 1300 Мб5»0

158,7°°
256,8°°° Оч. хор. раств. в алког.; раств. в глин

KF 58,10 2,48 880 1500
92,318°
34’720°

Хорошо раств. Раств. в HF, NH3; нс раств. в алког.
К KCI 74,55 1,984 776 Возгон, при 

1500°
56,7юо° Мало раств. в алког.; раств. в щелоч., 

эфире, глиц.
KBr 119,01 2,7526° 730 1380 (1435)

53 48°°
(О2юо° 0,5 в алког.; раств. в глин.; мало раств.

KJ 166,02 3,13 723 1420 (1330) . 127,5°° 2О8юо°
в эфире

14,3, в алког.; раств. в NH3; мало раств.
в эфире

Таблица 5 (окончание)

Температура, °C Растворимость, г на 100 .мл
Эле
мент в горячей воде в алкоголе, кислотах и т. д.

Молеку
лярный вес

Удельный вес 
(плотность)

плавления кипения в холодной воде
Химическая 

формула соли

MgFo 62,32 2,9—3,2 1396 2239 0,0076i8°

MgCl2 95,23 2,316 708 1412 54,252o°
MgBr2 184,15 3,72 700(695) — 96,720°
MgJ., 278,16 4,244 -’700 разлагаете; 100°°

148i«0

CaF., 78,08 3,180 1360 — 0,0016’8'

CaCl2 110,99 2,51225° 772 >1600 59,5°°

CaCI2H2O 129,01 — 260 — 76,8°°

CaC!2-2H2O 147,03 — — — 97,70°

CaClo-6H20 219,09 l,68l7° 29,92 —4H2O(30°) 2790°

CaBr2 199,91 3,35326° 765 —6H20(200°) 1250°

CaBro-3H20 253,96 — 80,5 806-812 240«°

CaBr2-6H2O 308,01 — 38,2 ' — 594°°

CaJ2 293,92 3,95616° 575 66’0°

CaJ2- 6H2O 402,02 — 42 718 7570°

не расти.

79,7100°
120Ю00

164,91ю0

Расти, в HNO3; сл. расти, в кисл ; 
не расти, и алког.
50 в алког.
6,9°° в алког., 21,82°° в мет. алког 

Расти, и алког., эфире, NH3, мет 
алког.

Расти, и растворимых солях NH4, 
слабо расти, в к-тах, не расти, и ацетоне

159’00° Расти.
24 9’00° Раств.
32c,eo° Раств.
536=0° Раств.
312Ю50 Раств.

раств. в
185O8o' Раств.
136025= Раств.

81ioo= Раств.
168030= Раств.

в алког., уксус, к-те, ацетоне 
в алког., не раств. в ацетоне 
в алког.
в алког.
в кисл., алког., ацетоне; сл.
NI-I3
в кисл., алког., ацетоне
в кисл., алког., ацетоне
в к-тах, алког., ацетоне
в кисл., ацетоне, алког.
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Из табл. 5 видим, что рассматриваемые свойства неорганических га
лоидных соединений для каждого элемента постепенно изменяются oi 
фтора к иоду. Следует отметить, что наиболее близки между собой свой
ства хлоридов и бромидов. Бром образует ряд соединений с элементами

Молекулярный бес

металлоидного характера 
мер, с фосфором РВг3, РВг5, РОВг ). 
При этом бром по активности не 
очень уступает хлору, тогда как йод 
отличается от него уже значительно.

С водородом бром вступает в ре
акцию только при нагревании. При 
этом образуется бромистый водород 
(НВг), который по свойствам зани
мает промежуточное место меж
ду хлористым и йодистым водоро
дом.

Из рис. 1 можно видеть, что 
свойства галоидоводородов в ряд\ 
HJ—НВг—НС1 изменяются очень 
постепенно. При переходе к HF наб
людается более или менее резкий их 
скачок, иногда даже в направлении, 
обратном общему ходу. Последнее 
обусловлено сильной ассоциацией 
атомов фтористого водорода, отсут
ствующей у его аналогов.

Существенное различие между 
HJ, НВг и НС1 наблюдается в их от
ношении к окислителям. Йодисто
водородная кислота разлагается мо
лекулярным кислородом при обык
новенной температуре, причем на 
свету реакция сильно ускоряется. 
Бромистоводородная кислота вза
имодействует с ним значительно 
медленнее, а хлористоводородная 
вовсе им не окисляется.

данные о растворимости некоторых 
Они приведены в табл. 6.

Рис. 1. Свойства галоидоводородов.
/ — степень диссоциации, в %; 2 —темпера 
тура кипения: <7 — температура плавления:
4 — теплота образования; 5 — радиусы 

ионов; 6 — полярность молекулы
(по Некрасову, 1J-55)

Особый интерес представляют 
солей галоидоводородных кислот.

Из табл. 6 видно, что растворимость солей увеличивается от хлора к 
йоду. При повышении температуры растворимость NaCl почти не меняет
ся (при 0° в 100 г воды растворяется 35,7 г NaCl, при 100° — 39,8 г, т. с. 
лишь на 11,5% больше, чем при 0°). В то же время растворимость 
NaBr-2H2O и NaJ-2H2O в значительной степени зависит от температу
ры — для NaBr-2H2O растворимость при 0° равна 79,5 г, при 100" - 
121,3 г (т. е. растворимость увеличивается на 56,4%), а для NaJ • 2Н2О 
растворимость при 0е равна 158,7 г, при 100° — 302 г (т. е. раствори
мость увеличивается на 90,3%).

Эти различия в поведении натриевых солей хлора, с одной стороны, 
и брома и йода,— с другой, связаны, по-видимому, с разной степенью 
гидратации их молекул. Степень гидратации кальциевых солей различ
ных галоидов в значительной степени определяет собой растворимость 
этих солей в воде. Растворимость КС1, КВг и KJ при повышении темпе
ратуры возрастает почти в одинаковой степени.

Так как очень многие процессы в организме связаны с явлениями 
свободной и несвободной диффузии, приведем для ориентировки данные
12





о диффузии галоидов и их солей в чистую воду (табл. 7). С этой же це
лью целесообразно привести данные об изменении осмотических свойств 
водных растворов солей галоидов, о чем можно судить по понижению 
точки замерзания раствора (табл. 8).

Таблица 7
Диффузия галоидов и их солеи из водных растворов 

в чистую воду
(по данным Handb. Chem. and Phys., стр. 1844)

Вещество Концентрация. 
г.моли на 1 л

Температура, 
-С

Диффузия.
с.ч2/сутки

С1о 0,1
1

12 1,22
Вг., 0,1 12 0,8
J2 0,1 12 0,5 (?)
КС1 0,1 17.5 1,38
к Cl 4,0 10 1,27
КВг 1,0 10 1,13
NaCI 0,1 15 0,94
NaCI 1,0 15 0,94
NaJ 1 ,0 10 0,80

Таблица 8

Понижение точки замерзания водных растворов галоидов и их солей, °C 
(по данным Handb. Chem. and Phys., стр. 1905)

Растворенное
Концентрация, г.моли на 1 л воды

вещество
0,001 0,005 0.01 0,02 0.05 0.1 0.2 0,5 1.0 2.0

KF _ _ 3,39 3,35 3,36 3,39 __

КС1 3,66 3,648 .3,610 3..566 3,503 .3,451 3,394 3,314 3,250 3,220
КВг — — — 3,500 3,452 3,400 3,330 3,290 3,275
KJ — — — — — 3,54 3,44 3,38 3,37 3,40
NaCI 3,65 . — 3,604 3,570 — 3,478 3,424 — 3,37 3,45
NaBr — — Д ■3,611 3,551 3,507 3,468 3,456 3,51 3,68
NaJ — — — — - 3,68 3,52 — 3,66 3,97

Из табл. 8 видно, что введение галоидных солей в раствор очень зна
чительно понижает точку его замерзания, а это в свою очередь говорит 
о значительном возрастании осмотического давления раствора.

1 . • •

4. Некоторые свойства галоидсодержащих органических соединений
I ' I

Произведя анализ свойств некоторых галоидных'производных орга
нических соединений, относящихся к различным классам, — предельных 
углеводородов и их дигалоидных и полигалоидных производных, галоид- 
ангидридов кислот, непредельных углеводородов, галбидоспиртов, га- 
лоидоэфиров, галоидоальдегйдов и галоидокетонов, а также карбоци
клических соединений ароматического ряда, мы убедились, что физиче
ские, физико-химические и химические свойства этих соединений посте
пенно изменяются при переходе от одного галоида к другому. Для ил
люстрации приведем данные о физико-химических 'свойствах веществ 
применяющихся в медицине,—трехгалоидных производных предельных 
углеводородов (табл. 9) и галоидоальдегйдов (табл.: 10). 15
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Из табл. 9 можно видеть, что свойства в ряду хлороформ, бромоформ 
и йодоформ изменяются очень постепенно. По своему биологическому 
действию (наркотизирующему и антисептическому) эти соединения так 
же могут быть расположены в ряд.

Табл. 10 показывает, что физико-химические свойства хлоралгидрата 
и бромалгидрата также постепенно изменяются.

5. В ы вод ы

В настоящей главе приводятся в сравнительном аспекте данные о 
некоторых физических, физико-химических и химических свойствах га
лоидов в ионном и молекулярном состоянии, а также о свойствах неко
торых неорганических и органических галоидных соединений. Почти во 
всех случаях бром занимает промежуточное место между хлором и 
йодом, причем по одним свойствам он ближе к хлору, а по другим — к 
йоду. Последнее обстоятельство является чрезвычайно важным, так как 
оно позволяет объяснить основной механизм действия бромидов на жи
вотный организм (как будет показано ниже — посредством влияния 
бромидов на йодный обмен в щитовидной железе). При рассмотрении 
процессов на клеточном уровне необходимо учитывать, что в отношении 
подвижности и абсолютной скорости бром-ион несколько выделяется из 
ряда С1“, Вг_, J“.

Хотя приводимые данные имеют справочный характер, мы сочли не 
лесообразным изложить их в начале работы, а не в качестве приложе
ний. Эти сведения, наряду с данными по биогеохимии брома, приводи
мыми в следующей главе, являются основой для реального представле
ния о том, что происходит и что может происходить с бромом в живот
ном организме, в частности при его совместном присутствии с хлором 
и йодом.

Глава II

БИОГЕОХИМИЯ БРОМА

1. Введение

Рассматривая вопросы, касающиеся роли брома в животном организ
ме и механизма его действия, целесообразно иметь в виду данные о 
биогеохимии этого элемента. Для понимания баланса брома в организ
ме необходимо сопоставить сведения о распространенности брома в 
среде, окружающей организмы, о содержании его в организмах, а также 
о характере химических и адсорбционных связей брома.

2. Содержание брома в морской воде 
и некоторых других средах

Бром является типичным представителем геохимической группы рас
сеянных элементов. Атомы его распределены более или менее равномер
но во всей земной материи. Согласно В. И. Вернадскому (1934, 1933_
1935, 1940), бром (так же, как и йод) вступает в соединение с другими 
элементами лишь в поверхностном слое земной коры, т. е. в пределах 
биосферы. Источником брома служат его слабые водные растворы, а 
также живое веществе, которое извлекает и концентрирует бром из тех 
же водных растворов.

Согласно расчетам В. И. Вернадского, общее количество брома на 
земле не меньше 1016 т. Из этого количества только одна стомиллионная
16



часть, т. с. IIP г, брома связана с живым веществом, распределенным в 
растительных и животных организмах моря и суши, а также в почвах, 
илах, торфах и т. д.

Концентрация брома в организмах обычно колеблется от 10“3 до 10~5 
весовых процентов, на основании чего бром относится к числу микро
элементов.

Согласно многочисленным данным, морские водоросли и животные 
богаче бромом, чем пресноводные и наземные организмы, что объясняет 
ся большим содержанием брома в морской воде (~6,66- 10~3%) по срав
нению с пресной (~2,0- 10~б%).

Содержание брома, так же, как и хлора, в водах открытой части оке
ана колеблется в довольно узких пределах, что обусловливает собой 
сравнительно большое постоянство отношения С1/Вг.

Что касается внутренних морей, то в них содержание брома (и хлора) 
подвержено значительным колебаниям, что влечет за собой и сильней
шие сдвиги отношения С1/Вг. далеко выходящие за пределы возможных 
погрешностей анализа.

Гак как содержание брома в морской воде имеет прямое отношение 
к количеству брома, присутствующему в поваренной соли любого проис
хождения, а тем самым и к количеству брома, поступающему в организм 
человека, целесообразно привести некоторые из имеющихся данных. Со
держание брома в соли, выпаренной из морской воды при помощи гра
дирен, обусловлено содержанием брома в воде ныне существующих мо
рей. Содержание брома в самосадочной соли соляных озер или в пластах 
каменной соли обусловлено содержанием брома в воде морей, сущест
вовавших в доисторические времена. Поваренная соль разного проис
хождения часто отличается одна от другой, имеет как бы свой «букет». 
Мы лично убедились в этом, пробуя вкус соли, добытой на Сиваше н из 
Баскунчакского озера, а также каменную соль из Солотвинских копен 
и из копей .в Соль-Илецке.

В табл. И приведены наиболее достоверные данные о содержании 
•брома и хлора в оксанах и морях.

Из табл. 11 видно, что во внутренних морях содержание брома ме
няется от 1,48- 10’4% в Азовском море до 1,83- 10~1 2 в заливе Кара-Бо
газ-Гол, т. е. в 120 раз. Что касается отношения С1/Вг, то оно также ко
леблется в довольно широких пределах (от 193 до 2344). Для вод Ми
рового океана характерно содержание брома около 6,66-10 3%, причем 
отношение С1/Вг колеблется около величины 293.

1 Диксон (1935) имел образцы поваренной соли, в которой на 100 г С1 приходи
лось всего лишь 0.100 2 Вг, т. е. в 3,4 раза меньше, чем обычно.

2 И- Н. Верховская

Общее содержание брома в морских водах очень велико. По произ
веденным подсчетам, гидросфера, составляющая по массе только 6,91% 
земной коры, содержит 3Л всего имеющегося в ней брома. Приведенные 
данные о содержании брома в морской воде позволяют рассчитать, 
какое количество брома человек получает ежедневно в качестве 
примеси к поваренной соли, если сеточное потребление ее принять рав
ным 20 г.

Принимая во внимание, что галит, предназначенный для изготовле
ния поваренной соли, подвергается лишь незначительной очистке, мож
но считать, что соотношение хлора и брома в поваренной соли в сред
нем остается равным 293 : 1. Это означает, что па каждые 100 г С! при
ходится 0,34 г Вг1. _ _

Учитывая, что в 20 г NaCl содержится -= 12,1 г CI (где 
35,5 —атомный вес С1, а 58,.5 — молекулярный вес NaCl), можно
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Та б л и ца И
OG Содержание Cl и Вг в океанической и морской воде 

(по Селиванову, 1946)

Происхождение воды Автор и год
Число 

образцов С1 Вг С1/Вг

Морская вода из различных частей света . Дптмар (Diltmar, 1884) 206 1,9485% 6,629*10-3% 1 293,9

Атлантический океан ........................................ Берглунд (Berglund, 1885) 1 19,92 г/л — 1 294

» » Мэкин (Makin, 1898) 3 1,965% 6,32-10 •■'% 1 308

» » Шелле (CheНе, 1913) 1 20,106 г/л 1 69,4 л<г/л 2901
Тихий океан, бухта Вальпараисо ................ Шелле (1913) 1 19,063".', 74,0 .иг ./ 258

Тихий океан, пролив Георгия ........................ Камерон (Cameron. 1922) •) 13,68",, 48,9 .иг л 280

Мексиканский залив........................................ Берглунд (1885) 1 19.96",, — 293

Северное море .................................................... » (1885) '■ 19,08",, 296

Ирландское море................................................. Тропе и Мортон (Т rope a. Morton, 1871) 1 1 .8626",', 6,133-10 3% 304

Баренцово море ................................................ Селиванов (1946) 1 1 .894",, 6,66-10 3% 284

» » » 1 1,939",, 6,92-10 :»% 28»)

Гренландское море ............................................. » 1 1,985",, 6,97-10 з% 285

Белое море, глубина 50 м ....... » 1 0,543% 7,31.4О-‘% 7 43

То же, 300 м ..... ... » 1 0,543% 7,30-10-*% 74 4

Японское море, близ о-ва Русского .... » 1 1,865'»,; 6,60-10-3% 283

Т о же................................................................ Васильев (1937) 45 1,833% 6,35-10-3% 294

Балтийское море ................................................ Берглунд (1885) 3 1 1,00 г/л — 301

» Шелле (1913) 1 2,698 г/л 7,87 лгг/л 34;:

« Царипс и Озолинк (Zarins a. Osoi inc, 1936) 75 0,3600%
1

1,215-10-3% 297

N34J-

Г а б л н на II (окончание)

Происхождение воды Автор и год Число 
образцов С1 В г С|/Вг

Средиземное море .................................... Берглунд (1885) 1 20,67 г/л 292
» » Ыаттерер (Natterer, 1892—1894) 4 9 2,1132",, 6,3- 1О-зо(| 33 4
» » Шелле (1913) 5 21,619 гл 78,(> мг j 277

Адриатическое море '................ Берглунд (1885) 1 21,17 г/л — 293
» » Винклер (Winkler, 1916) 1 13,407 г/л 63,81 лгг/л 288

Ионическое море................ Ыаттерер (1892) 8 2,1465% 7,ЫО-з% 30D
Эгейское море ................ » (1894) 14 2,0611",, 6,1- ю-3?,; 339
Мраморное море................ 2 (1895) 12 1 -632'»,, 5,0- 10-»",, 327
Красное море........................ » (1895) 7 2,227% 6,1 • 10-3?,, 368
Черное море .................... Колотов (1892) 6 1,1829?,, з,8- 1о з% 311

» » Шелле (1913) 1 9,94») г/л 28,4 .иг/л 35» >
Черное море, Севастопольская бухта . . . Селиванов (1946) 1 9,825% 2.3»)- 1») 295
Черное море глуб. 1000 м 43°10' N, 35°45' Е » 1 1,227",, 4,27-IO-3?,, 288
Азовское море ......................................... 1 0,347?., l,48-10-io% 2344
Кара-Богаз-Гол..................................................... Селиванов (1932) 2 10,73% 1,54-10-20% 697
Каспийское море, Красноводский залив . . » 1 0,629% 8,80-10 40% 715
Азовское море ..................................................... » 1 0,662% 2,40-Ю-з?' 279
Аральское море, ................................................. » 1938 1 0,376 % 1,72-10-40% 2187



рассчитать, сколько Вт получает человек с 2d <• поваренной соли, содер 
жащей 12,1 г С1: — "1‘('(1|2,1 =0,04 г Вг.

Итак, в среднем человек ежедневно с поваренной солью получаеi 
0,04 г Вг или в пересчете на ХаВг— 0,05 г ХаВг. Люди, любящие соле
ную пищу, получают соответственно больше бромидов. Согласно Уиль
ямсу (1960, стр. 188), «ежедневное потребление хлористого натрия у лю
дей варьирует от 2 до 30 г в день». При потреблении 2,0 г NaCI количе
ство брома, поступающее ежедневно в организм человека, составит 
0,004 г Вг, а при 30 г NaCI соответственно 0,06 г Вг.

Различные пищевые продукты содержат различное количество бро
ма. Так, согласно определениям Дамьянса и Блэньона (Damiens et Blai- 
gnan, 1931), хлеб содержит брома 0,09—0,61 мг°/0 (в зависимости от со
лености и характера выпечки); картофель — 0,27—1,42 мг°/о, чечевица 
1,02 Л12%, дыни—9,4—26,2 мг%.

Веллуччи и Де-Гори (Bellucci a. De-Gori. 1948) произвели ряд ана/ш 
зов па содержание хлора и брома в семенах злаков, в овощах и фруктах. 
Согласно их данным, следы брома присутствуют в рисе, яблоках, гру
шах и сливах. Наибольшее количество брома авторы нашли в дынях 
(9,11 мг на 10 г сухого вещества) и в томатах (4,15 мг на 10а сухого ве
щества). В моркови в 10 г сухого вещества содержится 0,158 г хлора и 
0.49 мг брома. Некоторые данные о содержании брома в пищевых про
дуктах приводятся v Шарера (Scharer, 1944), а также у Монье-Вильям- 
са (Monier-Williams, 1949).

О содержании брома в мясной пище можно судить по данным анали
зов различных органов и тканей животных организмов (см. главу \ III).

Особый интерес представляют данные о содержании хлора, брома и 
иода в различных средах и о соотношении в них хлора и брома. Они 
приведены в табл. 12.

Таблиц а 12

Содержание хлора, брома и йода в различных средах (в %) 
(по Виноградову, 1944)

Среда

1
С1 1

Вг J Отношение
С1/Вг

Кристаллические породы . • ■ 3,10_- 1,5-10-» 5-10-5 270
Осадочные (глины) ................. 5•IO-2 — 1,5-10-1 —
Море.............................................. 1-90 6,С-10-з 5-10-с 300
Атмосфера .................................. /1-10-° п-10-7 П•IO"7 10
Атмосферные осадки ................. 9-10-5 4,5-Ю-7 8,5-10-8 200—300
Реки.............................................. 2 10-3 2,О-1О-о п-10"7 ОКОЛО ЮНО
Растения суши......................... 3-10-1 3,0-10-4 5-Ю-о —

3. Содержание брома в морских организмах

Некоторые виды растений и животных, извлекая бром из окружаю
щей среды и накапливая его в своем зеле, являются специфическими 
концентраторами брома. Однако по данным А. П. Виноградова (19351, 2- 
1937, 1938, 1944, 19о0), этот процесс для брома происходит в значитель
но меньшей степени, чем для йода, что видно из табл 13 в которой при- 
низмТх АаННЬ1е 0 содеРжании бРома и йода в некоторых морских орга-

При сопоставлении данных табл. 12 и 13 можно видеть что хотя 
концентрация йода в морской воде (5-10-6%) в 1000 раз меньше, чем 



мшценгграция в ней брома (6,6- К) зо/о), указанные организмы содержат 
иода в 10 раз больше, чем брома. Это говорит о том. что эти организмы 
концентрируют йод значительно интенсивнее, чем бром.

Т аблица 13

Содержание брома и йода (в % от их живого веса) 
в некоторых морских организмах 

(по Виноградову, 1944)

Организм Вг j

Фукус (Fucus vesiculosus) .... 3.10-3 3.10-2
Ламинария (Laminaria digitata) 4.10-- 1. ю-1
Губка (Suberites domuncula) . . . LIO-2 1.10-1

Здесь же уместно отметить, что в некоторых морских водорослях 
бром, согласно Килину (Kylin, 1930), входит в состав органического, не 
растворимого в воде, комплекса. Природа этого комплекса автором не 
определялась, он просто отметил, что никакие промывания раститель
ного субстрата водой не позволяли в ней обнаружить бром. Если же 
субстрат озолялся, то бром становился доступным для определения.

Среди морских ракообразных встречаются виды, которые концентри
руют бром из морской воды в своем теле. Так, согласно А. П. Виногра
дову (1935), содержание брома в Gammarus locusta равно 5,62- 1О~2О/о, в 
Pandalus borealis — 1,07 • 10_2% (содержание брома в морской воде рав
но 6,6- 10_3%). Другие же ракообразные из этого же водоема не обла
дают этой способностью. Таковы Calanus finmarchicus (7,41 • 1О_зо/о Вг) 
и Eupagurus pubescens (1.8- 10~3% Вг).

Т а б л и ц а 14
Содержание галоидов в морской воде (в %) и в Anthozoa (в % от веса 

сухого вещества)
1 (по Виноградову, 1944)

Объект исследования j Вг С1

Морская вода................................................. 5-10-6% 6,6-10-з% 1,90%,

Сем. G о г g о n i da с
0.0008 1,0 288

Gorgonia Cavolini......................................... 5,49—7,79 1,98 0,16
-> verrucosa ..................................... 6,92 1,62 0,17
» graminea..................................... 5,58 1,3 0,12
» acerosa ......................................... 0,79—1,7 0,61—0,82 0,04

%) setosa............................................. 0,70—0,77 0,89 0,18
Другие виды Gorgonia (12 видов) * . . 0,02-0,62 0,37—2,61 0,1
Xiphigorgia anceps.........................................

QeM. Antipat li idae
0,96—1,58 0,23 0,17

Cirripathes spirallis Bl................................... 5,45 Нет 0,43
Arachnopathes ericcides L.p.......................... 6,14 — 0,68
Другие виды Antipathidae (6 видов) . . 0,02—2,43 0,38—1,53 0,42-0,
Сем. Gorgonellidae (2 вида)..................... 0,12—2,21 0,66—1,98 0,04—0,

» Plexauridae (27 видов)..................... 0,11—2,63 0, 96—4,2 0,09—0,
» Isidae (2 вида).................... 1,58—2,03 0,74 0,1
» Pennatulidae (И -пдов) ................ Следы—0,2 0,09—1,89 0,08—0,
» Alcyoniidae (2 вида)
>' Primnoidea (2 вида)

0,05—0,15
0,05—0,62 2,94—3,76 0,07—0,
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Некоторые моллюски также на
капливают бром. Так, Murex broaris 
накапливает бром и синтезирует из 
него краску пурпур (6,6-броминди- 
го). которая широко применялась 
древними римлянами для окраски 
мантий и тог.

Морские рыбы, как правило, со
держат брома больше, чем пресно 
водные. В этой связи А. П. Виногра 
дов считает, что изучение содержа
ния брома в крови проходных рыб 
на различных стадиях их существо 
вания (в море и в пресных водах) 
позволило бы по-новому осветить 
вопрос о формировании солевого со
става плазмы крови животных.

У представителей ряда семейств 
кораллов из отряда Anthozoa имеет 
место избирательное поглощение 
йода и брома (таол. 14).

Из табл. 14 видно, что у боль
шинства кораллов содержание 
J>Br>Cl, т. е. имеет место совер
шенно обратное тому, что наблюда
ется в морской воде, гдеЛ<Вг<С1 — 
= 0,0008< 1 <288. Следует отметить, 
что бром находится здесь в виде 
3,5-дибромтирози.на (рацемическое 
соединение с одной молекулой кри
сталлизационной воды).

4. Содержание брома в воздухе, 
атмосферных осадках, 

пресных водах, илах и торфах
При изучении биогеохимии бро

ма особый интерес представляют 
данные Л. С. Селиванова, опубли
кованные в ряде статей 1935— 
1940 гг., а также посмертно в стать
ях 1944 и 1946 гг.

В его обширных и методически 
тщательно проведенных исследова
ниях имеются данные о содержании 
брома и, частично, хлора и йода в 
субстратах различного происхожде
ния: в воздухе, в атмосферных осад
ках, в водах рек и озер, в различ
ных почвах, илах и торфах, в прес
новодных и наземных растениях, 
т. е. в объектах, среди которых про
текает жизнь животных организмов.

К сожалению, Л. С. Селиванов, 
безвременно погибший на фронте в 
1942 г., не успел завершить свою ра
боту. В частности, у него нет соб- 
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ч гвснных данных о содержании брома в животном организме. Также не
завершенной осталась глава, касающаяся вопросов миграции бром-ато- 
мов в биосфере.

Селиванов (1946) в предисловии к своей работе, обобщающей иссле
дования по брому, опубликованной посмертно, писал: «Как будет видно 
из дальнейшего, геохимия брома часто отождествлялась с геохимией 
хлора. Наше убеждение таково, что этот вывод в значительной мере яв
ляется следствием недостаточности данных ио истории брома в земной 
коре. Ближайшее исследование показало, что бром обладает в своей гео
химической истории рядом специфических, часто только ему присущих 
свойств. В своей работе мы постоянно стремились выявить и оттенить 
их, так как именно в них следует искать особенности геохимии брома, от
личающие его от его соседей по периодической системе. Вместе с тем 
мы постоянно стремились изучать геохимию брома в тесной связи с гео
химией других элементов, в особенности хлора и йода, с каждым из ко
торых бром, несомненно, имеет также и общие свойства. Мы надеялись, 
таким образом, получить более ясную картину геохимии всей этой под
группы периодической системы, чем это было до сих пор, чему в зна
чительной степени способствовало обобщение материала, имеющегося 
для брома».

Для характеристики среды в отношении содержания галоидов це
лесообразно привести некоторые данные Селиванова по геохимии и био
геохимии брома.

Содержание брома в воздухе невелико. Как и для других галоидов, 
оно подвержено значительным колебаниям. Эго можно видеть 
из табл. 15.

Сопоставив все имеющиеся материалы, Селиванов получил данные 
о содержании галоидов в воздухе приморских и континентальных обла
стей, которые приведены в табл. 16.

Т а б ли ц а 16

(по Селиванову, 1946)

( реднее содержание галоидов (в %) и их соотношения в воздухе приморских 
и континентальных областей

Характеристика воздуха С1 Вт .1 Cl/Br Вг/

Воздух приморских областей 5.10-5 3.10-6 2.10-7 17 15
Воздух континентальных облас-

-ген............................................. 4.10-° 2. IO- 2.10-8 20 10

Из табл. 16 .видно, что в приморских областях содержание галоидов 
в воздухе в среднем в 10 раз выше, чем в воздухе континента. Это обус
ловлено тем, что галоиды попадают в атмосферу при разбрызгивании 
морской воды. Келер (Kohler, 1937) считает, что количество воды, раз
брызгиваемое ежегодно морем, равно 5,628- 1016 см3. Полагая, что мор
ская вода содержит в среднем 2,0% С1, 6,6- 10~3% Вг и 5- 10~6% J, 
можно рассчитать, что из морей в атмосферу ежегодно переходит 
1,12- Ю9 т .хлора, 3,77' 106 т брома и 2,8- 103 т йода. Аналогичные дан
ные приводятся Доброклонским и Вавиловым (1938).

Галоиды поступают в воздух и из вулканических выделений, в сред
нем и . ю6_ п • 107 т хл°ра 11 11 • Ю4 —’ Ю5 т брома ежегодно.

По мере увеличения высоты над уровнем моря, количество брома, а 
также п йода в атмосфере быстро убывает.

Галоиды попавшие в воздух, долго в нем не задерживаются — они 
вымываются атмосферными осадками, для которых взвешенные части
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цы соли, согласно Келеру, служат центрами конденсации. Кроме toi >. 
галоиды из воздуха могут захватываться атмосферными осадками чисто 
механически, в результате процесса адсорбции. Оказалось, что хлор из 
воздуха удаляется с атмосферными осадками в относительно меньших 
количествах, чем бром. В ряде случаев в связи с этим наблюдается 
уменьшение отношения Cl/Вг, которое для атмосферных осадков в 
среднем равно 246 (для вод мирового океана оно равно 293).

На основании многолетних анализов содержания хлора, брома и 
йода в атмосферных осадках Селиванов получил следующие данные 
(табл. 17).

Т а б л и ц а 17

Содержание CI, Вг и J в дождевых и снеговых водах Болшева Московской 
области (в %)

(но Селиванову, 1946)

С1 Вг J

.чиним. максим. миним. максим. мнним. максим

1,75.10~5 4,2.10-1 8.8.10-8 1.2.10-1 4.8.10-8 1 ,4.10 '

Приведенные цифры следует рассматривать как характерные для 
континентальных областей; в приморских районах они выше.

Данные о количестве годовых осадков и о содержании в них галои
дов позволяют рассчитать привпос галоидов в почву. Принимая, что в 
атмосферных осадках содержание хлора в среднем равно 9- 10_5%, а 
брома — 4,5- 10“7% (см. табл. 12), Селиванов (1946) вычислил, что ко
личество галоидов, вносимых в почву Московской области с атмосфер
ными осадками (536 мм/см2), равно для хлора 4,90 кг!га, а для брома 
2,40 г/га.

Особый интерес представляют данные о содержании брома в прес
ных водах. На основании анализов воды 21 реки Советского Союза Се
ливанов получил данные, приведенные в табл. 18.

Из табл. 18 видно, что в различных реках СССР содержание брома 
сильно варьирует: от 3,3* 10_3 до 1,40- 10—J%>, т. е. в 168 раз. Различное 
содержание брома в речной воде зависит в первую очередь от того, по 
каким грунтам протекает река.

Принимая во внимание, что суточный рацион воды для человека в 
среднем равен 2 л, житель Москвы получает с водой ежедневно 17,6 у 
брома, а житель Новочеркасска — 280 у брома. Далее видно, что в 69% 
исследованных случаев коэффициент Cl/Вг в реках выше, чем таковой 
в атмосферных осадках, где это отношение равно 246. В некоторых слу
чаях увеличение отношения Cl/Вг в реках может быть объяснено увели
чением числителя — приходом хлора извне. Так, например, в водах реки 
Камы и ее притоков хлор добавляется вследствие вымывания ' его из 
древних (пермских) отложений. Иногда увеличение отношения С1/Вг 
обусловливается уменьшением знаменателя — уводом брома из сферы 
действия. Происходит это потому, что бром атмосферных вод удержи
вается субстратом в относительно большем количестве, чем хлор. Осо
бую роль в этом отношении играют растительные остатки: из галоидов, 
прижизненно содержавшихся в растениях, прочнее удерживается бром’ 
тогда как хлор легко вымывается.

В колодезных водах из 23 колодцев Марийской АССР содержание 
брома колебалось от 5,6 • 10 7 до 5,17 • 10~G%, т. е в 9 раз

В литературе имеются данные о содержании’ брома в ряде пресно
водных водоемов, в озере Интер (Николаев и Лепешковская, 1937);.
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Т а 6 л п на 18

Содержание Cl и Вг в речных содах (в %)

Pi’Ka Место сбора Дата С1 Вг CI/Br

Об........................ Томск Х.1935 _ 1,05.10-е _
Дон ................ Ростов X. 1935 — 8,15.10-е —

» Новочеркасск Лето 1940 8,58.10-3 1,40.10-5 613
Днепр . . . . Киев — — 8,8.10-- —

Днепропетровск Х.1935 1,96.10-° —
Урон................ Падь Проходная (Вост. VI i 1,7.10-7 —

, Забайкалье)
Выше впадения реки Золы VII 4,89.10-5 1 1,77.10-е 27.6Газимур • • •

(Вост. Забайкалье)
Зола ................ Пос. Каробзол (Вост. За- VII 1,74.10-6 —

байкалье)
Нева................
Волга (ср. проба

с. Ивановское XI. 1940 3,74.10-» 2,26.10-6 152

из 10 образ
цов) . . . . Калинин V111.1939 _ 1,05.10-6 _

То же . . . . Козьмодемьянск VI 1.1936 8,26.10-е 2,45,10-6 337
Кама................ Пермь IX. 1939 5,30.10-з 4,03.10-6 1320'
Чусовая . . . 500 .и выше устья VIII 2,14.10-з 2,28.10-6 939
Сылва .... У ст. Сылва IX 1,68.10-3 2,11.10-6 797
Сызьва .... 100 Л1 выше устья — 3,3.10-» 1,6.10-7 2060
Чайва . . . . 100 .и выше устья VIII 2,1.10-» 8,3.10-8 2410
Москва-река Рублево IX. 1935 — 8,8.10-7 —

» Москва (водопр.) III.1936 — 6,9.10-7 —
Клязьма . . . Болшево IV.1935 1,05.10-6 —

» Болшево Осень 1936 1,64.10-з 2,53.10-8 648
Ветлу га . . . Мелковка VII 5,16.10-’ | 1,67.10-6 309'
Илеть .... Степанкино VII 2,28.10-» | 1,10.10-6 226
Рутка ....
Большая Кокша-

Рутка VII 5,42.10-» 1,99.10-6 273

га................ Козьмодем. тракт VII — 1,85.10-6 _
Малая Кокшага 3 км выше д. Лопсола 1939 2,80.10-з 4,78.10-6 586

» » Ст. К у яр 1939 4,22.10-4 2,06.10-6 205-
Войвож . . . . Дер. Войжеполь V 11.1936 1,60.10-4 1,45.10-6 110

в озерах Туркмении — Северное, Южное и Порсу (Косыгин, 1935); в 
реках и озерах Белоруссии (Коган, 1939), в минеральных водах Грузии 
(Хухия, 1953); в подземных водах Туркмении (Абаева, 1944).

Турецкая (1956), произведя анализ проб колодезной воды из Львов
ской области, нашла, что содержание йода в них колеблется от 0,0 до 
10,0 тМ> брома — от 5,0 до 50,0 у/л и фтора — от 0,1 до 0,3 мг/л. Автор- 
считает, что наблюдающийся в этих местах эндемический зоб связан с 
низким содержанием йода в воде и не зависит от довольно большого 
содержания в пей фтора.

При исследовании воды из 14 пресных озер Селиванов (1946) нашел, 
что содержание брома в них колебалось от 1,3 • 10~7 (Плещеево озеро) 
по 1 01 —Ю'5О/о (Бисерово озеро). Среднее содержание брома в водах 
пресноводных озер (4,5-10_7%) оказалось почти в 10 раз ниже, чем в 
реках Пля объяснения этого факта естественно было предположить, что 
гумус которым озера богаче, чем реки, поглощает бром из воды. Одна
ко проведенные исследования показали, что присутствие гумусовых 
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веществ в воде не влияет на содержание в ней брома. В табл. 19 при
ведены данные о содержании брома и хлора в реках и озерах различ
ного типа.

Таблица 19
Среднее содержание С1 и Вг (в %) в пресноводных водоемах 

(по Селиванову, 1946)

Типы водоемов
Вг

CI Cl/Вг
максим. МИ1111М. средн.

Все реки............................. 1,40-10-5 5,3-IO-» 2,10-10-6 1,61- ю-« 70*. 1
Гумусовые реки . . . . — — 1,73-10-в — —
Все озера ........................ 1,01-10-6 1,27-Ю • 4,50-IO-’ 3,58-10 1 10Г> 1
Гумусовые озера . . . . — ’ 4,90-10-7 —

5. Содержание брома в пресноводных растениях

Рядом анализов было показано, что пресноводные растения гораздо 
богаче бромом, чем окружающая их вода. Так, среднее из 12 определе
ний оказалось равным 3,89-1О"4О/о на живое вещество с колебаниями от 
4,7-10~5 до п-10"2% (Селиванов, 19391). Следовательно, водные расте
ния концентрируют в себе бром из окружающей их среды. Именно этим 
объясняется тот факт, что в озерах, которые богаче рек растительностью, 
наблюдается уменьшение содержания брома в воде.

Особенно богаты бромом растения-торфообразователи. После от
мирания растений бром задерживается в них, вследствие чего содер
жание брома в торфе очень высоко — п10_3%, поднимаясь иногда до 
1 • 10-2%.

Содержание брома в торфе зависит от возраста торфяных слоев. 
С течением времени бром частично вымывается из торфа, при этом аб
солютное количество брома уменьшается, а процентное содержание его 
возрастает, так как по мере разложения органических остатков количе
ство торфа уменьшается. Учитывая высокую адсорбционную способ
ность торфов, с одной стороны, и высокое содержание в них брома — с 
другой, можно ожидать два рода взаимодействия торфа со связанными 
и соприкасающимися с ними водами: 1) торф обогащает их бромом и 
2) торф задерживает бром, всегда имеющийся в воде.

Из приведенных данных видно, что присутствие гумусовых веществ 
в водах рек и озер не влияет на содержание в них, брома. Это же было 
доказано и прямыми опытами, при проведении которых производилась 
коагуляция сильно гумусовой воды из озера «Булыгино Болото». Для 
этого к воде добавлялось небольшое количество алюмо-аммиачных квас
цов и едкого кали. Затем через воду пропускался СО2 до максимально
го выпадения осадка гидроокиси алюминия вместе с увлеченными ею 
органическими соединениями. Полученная по отделении осадка почти 
бесцветная вода содержала практически то же количество брома 
(8,27 • 10_7%, вместо 8,04- 10~z %), как и до опыта. Этими опытами было 
доказано, что в гумусовых водах бром не связан химически с раство
ренными органическими веществами.

Иловые воды почти во всех случаях содержат больше брома (а так
же хлора и йода), чем соответствующие поверхностные воды.

Существенно, что накопление каждого из галоидов идет по-разному. 
'Гак, иловые речные воды содержат в среднем хлора в 1,8, — брома в 
2,1 и йода в 4,9 раза больше, чем соответствующие поверхностные воды 
(Селиванов, 1946).

26



Как показали прямые исследования, бром в торфе связан с расти- 
гельными остатками. Если свежий торф, содержащий бром в большом 
количестве (порядка п-1О~зо/о), подвергнуть сильному давлению, то 
практически весь бром остается в твердом субстрате; в отжатую воду 
переходит ничтожная часть его — порядка //• 10~°% — /г • 10~' %, т. е. в 
количествах, характерных для окружающей пресной воды.

Особый интерес представляют данные о содержании брома в прес
новодной водоросли Cladopliora Sauteri l\iitz. В этой редко встречаю
щейся водоросли содержание брома исключительно высоко и во много 
раз (в 80 000 раз!) превосходит содержание его в окружающей воде. Так 
например, в воде озера Васильевского Московской области содержание 
брома было 6,7-10~7%, а в живущей в нем водоросли — 5,3'5 • 10_2%.

Водоросли рода Cladopliora, взятые из других озер, имели несколько 
иное, по тоже очень высокое содержание брома: из озера Заболот
ского Московской области — 8,49- 10“2% и из озера Верестово Калинин
ской области— 3,17 • 10“2%.

Для решения вопроса, с чем связан бром в Clodopliora, Селиванов 
произвел следующий опыт. Образец живой водоросли, грубо отжатый от 
смачивающей его воды маленьким ручным прессом, подвергался затем 
сильному (до 300 кг/см2) давлению на гидравлическом прессе. Первая 
порция выжатой жидкости содержала наряду с клеточным соком неко- 
горое количество воды, смачивающей водоросль. Вторая порция выжа
той жидкости содержала чистый клеточный сок. Полученные данныр 
.представлены в табл. 20.

Т а б л и и а 20

Распределение Вг в тканях Cladopliora Sauteri Kutz
(по Селиванову, 1946)

Материал
Вес.

с

\ 0

одержание Вг

.иг на всю 
навеску

% от об
щего со

держания

Живая Cladopliora Sauteri (отжатая 
на ручном прессе)....................... 443 2,42-10-*- 151,138 100,0

Выжимки: 1 фракция............................ 169 •1,60-10-ь 0,027 0,018
» 2 фракция (клеточный сок) 15 7,14-Ю-ь 0,011 0,007

Остаток водоросли после отжима . . 259 5,84-10-2 151,100 99,975

Из табл. 20 видно, что практически .весь бром (99,98%) связан с 
нерастворимыми частями растения. К сожалению, вопрос о характере 
этой связи — химической или чисто адсорбционной — до сих пор не 
установлен. Что касается исключительно высокого содержания брома в 
этой водоросли, то А. П. Виноградов (1950) считает, что это связано с 
гем, что некогда эта водоросль была морской, затем ледником она бы
ла перенесена на континент и сохранилась в пресноводных озерах (За- 
бологское, Верестово, Васильевское и др.) в качестве реликтовой

' Для более глубокого понимания вопросов, касающихся обмена гало- 
‘ растениях, существенно отметить, что соотношение галоидов, в 

Частности хлора и брома, в различных пресноводных водорослях может 
бьпт очень различным. Некоторые данные по этому поводу приведены 
в табл. 21. бЛИцы видим, что соотношение хлора с бромом у разных

Из эт зонирует в очень большой степени — от 15,8 до 2670. Это
водорослей ва - независимость поведения брома и хлора в этих 
указывает на больше 
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растениях. Согласно данным ряда авторов (Zenger, 1875; (iuareschi. 1‘ЛЗ. 
Damiens и Biaignan. 1931, 1932; Damiens, 1938; Neufeld. 1936 и др.), 
содержание брома в некоторых частях наземных растений и грибах

Содержание С1 и Вг в различных водорослях, в на воздушносухой 
материал

(по Селиванову, 1939)

Таблица 21

Название водоросли Cl Br Cl 'Br

Elodea canadensis.................................... 1.07 8,3.I0-’ 1290
Ceratophyllum deniersum.................... 12,66 1,92.10-3 1390
Equisetum limosum................................. 0,83 1,33.10’3 630
Cladophora Sauteri Kiitz........................ 1.22 7,93.10-2 15,8
Lemna (смесь видов)............................ 1.67 6,3.10-’ 2670

колеблется от 1,6- 10 4 до 4,7- 10_3% на сухое вещество. Поданным Се
ливанова, в наземных растениях, собранных но инструкции А. -11. Ви
ноградова (1927) с корнями и в стадии цветения, содержание орома ко
лебалось почти в тех же пределах от 8,56- 10“ до 1,09-10 /о на сухо< 
вещество. Исследование опада хвойных и лиственных лесов показало, 
что бром атмосферных осадков в значительной мере задерживается 
этим субстратом и лишь по мерс его разложения попадает в грунтовые, 
а затем и в речные воды. „

Содержание брома в различных почвах сильно колеблется. В 18^оо- 
разцах наблюдались величины от 9,8-10 ° до 2,52-10 /о (иа аос°- 
лютно сухое вещество), составляя в среднем 3—о • /о Ьг

В 9 образцах илов содержание брома колсоалось от 1,о- 10 /о до 
2,91 • Ю“зо/о (на абс. сухое вещество), составляя в среднем 9,59- 10“4% Вг.

Очень интересно, что содержание орома в илах пропорционально’ 
содержанию в них органического вещества (углерода).

Что касается растений, собранных на солончаках, то содержание в- 
них как хлора так и брома очень высоко. Некоторые из имеющихся, 
данных представлены в табл. 22.

'Г а блиц а 22'
Содержание хлора и брома (в % от сухого вещества) 

в некоторых солончаковых растениях
(по Селиванову, 19393)

Вид растения
Содержание

Cl Br Cl/Br

Salicornia herbacca .... 
Salsola soda L. ' ................
Artemisia maritima ....

17,12
3,70
0,169

4,I2-10-2
8,58-10-3

8,6-10-4

415
431
197

растениях солончаков былиДанные о высоком содержании хлора в 
получены и Ковда (1937).

Так как значительное количество брома сосредоточено в наземной 
пресноводной и морской растительности, которые в совокупности состав
ляют наибольшее количество живого вещества, изучение поведения боо 
ма в этих объектах представляет наибольший интерес для биогеохимии 
На основании многочисленных исследований Селиванов (1946) так опи' 
сывает поведение брома в растениях: «Попадая в растения, бром резко. 
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изменяет свое поведение в биосфере, гак как из растворов, где он нахо
димся в виде подвижного и реакционноспособного иона Вг-, он пере
ходит в организм, прочно удерживающий его в своем составе, иногда, 
по-видимомм, в виде нерастворимых органических соединений. После 
отмирания растения, его остатки, образующие органическое вещество 
почв it отложений водоемов, торфа и т. п., продолжают удерживать за
хваченный еще при жизни растения бром, который вместе с ними часто 
образует значительные скопления, рассеивающиеся лишь по мере раз
рушения органического вещества. Концентрация брома в подобных об
разованиях часто в десятки раз превышает концентрацию его в окру
жающей среде, чему отчасти способствует адсорбционная способность 
растительных органических остатков, выраженная, впрочем, для брома 
значительно слабее, чем для йода.

Среди наземных и в особенности пресноводных растений мы нахо
дим также наибольших, среди прочих представителей населения земли, 
концентраторов брома... Геохимическая роль растений в отношении бро
ма сводится, таким образом, в основном, во-первых, к переводу брома 
почвы и атмосферных осадков в сравнительно неподвижную форму, сла
гающую вместе с другими элементами тело растения и, во-вторых, к 
сохранению и отчасти к дальнейшему накоплению брома в виде органи
ческих остатков. В последней части бром до некоторой степени сходен 
с йодом и, напротив, резко отличается от хлора». Автор отмечает, что в 
литературе он не нашел данных о природе связи брома (химической 
пли чисто адсорбционной) с тканями растений или с субстратом расти
тельного происхождения. Также он не нашел указаний на роль реакции 
среды в отношении проявления большей или меньшей способности суб
страта растительного происхождения (например, торфа) адсорбировать 
бром из раствора.

Приведенный выше материал .о встречаемости брома в различных 
субстратах и водах с неизбежностью заставляет сделать вывод о том, 
что бром имеется везде. В этой связи становится понятной невероятная 
трудность, вернее невозможность, постановки опытов, в которых живот
ные были бы полностью лишены брома.

6. Классификация природных вод

В аспекте интересующих нас вопросов особое значение имеют иссле
дования по изучению поведения галоидов и, в частности, брома в раз
личных водоемах.

Согласно В. И. Вернадскому (1922, 1933—1936) и М. Г. Валяшко 
(1935, 1939, 1952), природные воды могут быть классифицированы по 
ряду признаков: по концентрации солей, по химическому составу раство
ра, по насыщенности раствора (рапы) и по наличию донных "соляных 
отложений. Для физиологов особый интерес представляют первые два 
признака, которые мы и разберем более подробно.

1. К л а с с и ф и к а ц и я вод ио концентрации солей

Природные воды, а вместе с ними и воды соляных озер по конценг 
рации солей можно разделить на три группы:

пресных вод с суммой растворенных веществ меньше или 
(весовых).
солоноватых вод с суммой растворенных веществ 

соляных вод с суммой растворенных веществ свыше 3,5%.

1. Группа 
равной 0,1%

2 Группа 
0,1-3,5%.

3. Группа
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Принимая во внимание, что концентрация солеи в крови и плазме 
животных для холоднокровных —0.65% NaCl. а для теплокров
ных — 0,95% NaCl, кровь и тканевые жидкости следует отнести к груп
пе солоноватых вод.

11. К л а с с и ф и к а и и я вод по химическому составу 
раствора

По химическому составу воды соляных озер вместе со всеми минера
лизованными водами Земли можно разделить на три основных химиче
ских типа: карбонатный (бикарбонатпый), сульфатный и хлоридный 
(Валяшко, 1935, 1939. 1952). Эти группы определяются взаимной ком
бинацией главных анионов (СО3", НСОз', SO./7 и СИ) с главными катио
нами (Na*, Mg**и Са**). Для каждого из названных типов характерно на
личие определенного солевого состава (табл. 23).

'Г а б л и ц а 23

ХлоридыБикарбонаты

Ноды карбонатного типа

Карбонаты

Na2CO3 Nal-ICO.., Na.,SO.,
MgCO;, — —
CaCO;t

Воды сульфатного типа

NaCl

I распадаются на два подпита)
сульфат и o-h ат р левый

— Na2SO4
— Mg (HCO3).. MgSO4
— Ca (HCO3)2 CaSO.j

с у л ь ф а т и о- м а г н и е в ы й (х л о р-м а г н н е в ы й

z Mg (НСОз).. MgSO.,
— Са (НСО3)2 CaSO,

NaCl

NaCl
MgCly

Ноды х.юридного типа

_ — —
— — —
— Са (НСО3)2 CaSO.,

NaCl
MgCl..
CaCl2

Вода каждого водоема помимо принадлежности се 
основных типов по наличию главных ионов может 
наличием ионов и других элементов,

Что касается химического состава крови и плазмы, то, развивая 
дальше предложенную классификацию, мы должны отнести ’ тканевые

... Н2РО4' НРО4" 
которые встречаются в виде соединений

одному из
характеризоваться

, таких как К, Вг, В и другие.

жидкости к бикарбонатно-хлоридно-фосфатному типу. Действительно, 
крови и плазме находятся следующие анионы: НСО3/, ‘ 
и СГ н катионы: Na-, К* и Са*-, ---------- ---------

к

N аИСОз NaH2PO4
— Na2HPO4

Са (НСОз)2

NaCl
КС1
СаС12
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7. Использование брома при установлении генезиса 
соляных отложений

Многочисленные исследования, посвященные изучению распределе
ния брома в солях различных месторождений (Морачевский и Федоро
ва. 1928, 1932; Чирков, 1937; Морачевский, 1939), позволили установить 
ряд закономерностей, которые были положены Валяшко и Мандрыки
ной (1952) в основу использования брома, присутствующего в соляных 
отложениях, в качестве генетического и поискового признака. Следует 
отметить, что среди элементов, составляющих соляную массу океаниче
ской воды, бром занимает особое место. В отличие от других компонен
тов, порой содержащихся даже в меньших количествах (например, бор), 
бром при испарении морской воды не образует собственных минералов, 
а выделяется в твердую фазу вместе с хлоридами в виде изоморфной 
примеси к ним.

Согласно Бекке (Веске, 1908) изоморфная примесь брома к хлори
дам составляет для галита (NaCl) и сильвина (КО) 0,1%, а для кар
наллита (MgCl2 • КС1 • 6НоО) — 0,2%.

Первым из хлоридов выделяется галит (NaCl). Затем, при дальней
шем концентрировании к нему присоединяется сильвин (КС1), который в 
последующем переходит в карналлит (MgCl2 • КС1 • 6Н2О) или каинит 
(MgSO.i • КС1 • ЗН2О). В эвтектической точке к этим минералам присое

диняется бишофит (MgCl2 • 6Н2О). Все эти хлориды увлекают с собой диняется бишофит (MgCl2 • 6Н2О). 
в твердую фазу бром.

Чирков (1939) установил ха
рактер закономерности, 
ля ю щ ей распределением 
иона между растворами 
сталлами, и отметил факт посто
янства величины коэффициента 
распределения бром-иопа между 
растворами и кристаллами.

Обширные материалы, полу
ченные рядом исследователей, 
позволили сделать следующие 
важные обобщения и выводы.

1. Бром изоморфно смешива
ется с твердыми хлоридами.

2. Содержание брома в твердом 
брома в растворе, из которого происходит кристаллизация.

3. Для каждого данного хлорида характерен свой коэффициент рас
пределения брома:

управ- 
бром- 

и кри-

'Г а б л и ц а 24 

Значение коэффициента распределения 
брома в различных хлоридах

(по Чиркову, 1939)

хлориде определяется содержанием

Минерал

Галит (NaCl)................................. 0,037
Сильвин (КС1)............................. 0,20
Карналлит (MgCi2-KCb6H2O) . 0,32
Бишофит (MgCl2-6H2O) . . . 0,42

где 1 -- коэффициент распределения брома, С™ — концентрация бро
ма в твердых кристаллах (в весовых %), Сс.о.— концентрация брома в 
сухом (солевом) остатке жидкой фазы (в весовых процентах).

4. В результате многочисленных определений были получены сле
дующие значения коэффициента I для разных хлорсодержащих мине
ралов (табл. 24).

Как показывает опыт, для всех хлоридов, кристаллизующихся из 
морской воды, К1- Следствием этого является то, что при кристалли
зации из раствора хлорида — носителя брома, несмотря на увлече
ние им части брома в твердую фазу, концентрация брома в растворе 
растет.
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5. Если из раствора кристаллизуются одновременно два ^хлорида, с 
которыми бром образует изоморфные смеси, распределение брома про
исходит так, как будто другого хлорида нет. Иными словами, содержа
ние брома в каждом хлориде будет определяться только коэффициен
том распределения и содержанием брома в растворе.

На основании изложенного М. В. Валяшко и 1. В. Мандрыкина 
(1952) считают возможным сделать следующие важные в практическом 
отношении выводы:

1. При концентрировании (испарении) морской воды содержание бро
ма в ней будет постоянно возрастать, и каждой определенной концен
трации морской воды будет соответствовать определенное содержание 
брома.

2. При кристаллизации какого-либо хлорида, 
на определенном интервале концентрации 

'Г а б л и ц а 25

, происходящей всегда 
морской воды, содержание 

брома в первых порциях вы
деленного хлорида будет бо
лее низким и по мере даль- 
н е й ш е й к pi i ст а л л и з а ци и
должно постоянно возра
стать, поскольку растет кон
центрация брома в морской 
воде, а коэффициент распре
деления остается постоян
ным.

3. При одновременной 
двух хлоридов из морской воды, содержание брома в 
будет определяться свойственным ему коэффициентом

Поляризуемость различных элементов
(по Бокию. 1954)

Элемент F С1 Вг .1

Поляризуемость . . 0,99 3,05 4/17 6,28

кристаллизации 
каждом из них 
распределения и концентрацией брома в растворе.

4. Последующая перекристаллизация хлорида в случае потери ма
точных растворов будет вести к обеднению хлорида бромом, посколь
ку 1<1.

Таким образом, содержание брома в соляных породах и минералах 
определяется их историей и, следовательно, может явиться индикато
ром, указывающим на условия их образования.

После рассмотрения вопроса о сокристаллизации брома с хлорида
ми целесообразно рассмотреть аналогичный вопрос в отношении йода. 
Йод, так же как и бром, не дает чистых соединений при выпаривании 
морской воды. Но вскрыть имеющиеся здесь закономерности труднее, 
чем для брома, так как процентное содержание йода в океанической 
воде (5- 10_G) в 1000 раз меньше содержания в ней брома (6,6 • 10~3). 
Однако есть основание думать, что для йода процесс сокристаллизации 
будет проходить еще более интенсивно, чем для брома. В самом деле, 
из рассмотрения величины поляризуемости ионов различных галоидов 
(см. табл. 25), которая, как известно, характеризует собой вероятность 
изоморфных сочетаний макро- и микроэлементов, можно видеть, что 
она мала у F-, значительно больше у С1~ и Вг~ и очень велика v J-

8. В ы в о д ы
На основании данных, приведенных в этой главе, можно сделать сле

дующие выводы.
1- Бром, принадлежащий к группе рассеянных элементов встречает

ся во всех субстратах живой и неживой природы. ’ 1
2. Содержание брома в водах различного происхождения (мопскпя _ 

из океанов и изолированных морских бассейнов, озепная печная ХеТел’пх3 а™°СферНЫХ °СаДК0В " т Д ’ колеблется>



3. Содержание брома в поваренной соли различного происхождения 
бывает различным, что связано с генезисом соляных отложений.

4. Содержание брома в воздухе приморских районов (так же как и 
хлора и йода) на один иорядок выше, чем в воздухе континентальных 
областей.

5. Некоторые животные и растительные организмы являются специ
фическими концентраторами брома из окружающей среды. Однако для 
брома этот процесс происходит в меньшей степени, чем для йода.

6. Содержание брома в нишевых продуктах очень различно.
Нам кажется, что освещение затронутых здесь вопросов представ

ляет несомненный интерес для биологов и клиницистов. Сведения о свой
ствах галоидов и их соединений, а также данные о поведении их в био
сфере, приведенные в сравнительном аспекте, позволяют с новой точки 
зрения подойти к рассмотрению вопросов, касающихся содержания 
брома в организме, его обмена, условий сосуществования с хлором и 
йодом, в частности факторов, влияющих на величину CI Вг коэффициен
та в крови и других жидкостях организма.

При оценке значений содержания брома в организме особое внима
ние должно быть уделено анализу пищевых продуктов на содержание в 
них брома. Еще большее внимание должно быть уделено учету количе
ства потребляемой людьми поваренной соли, гак как в норме она яв
ляется главным источником брома в организме. Не следует упускать из 
виду географический фактор, определяющий собой, из какого водоема 
берётся вода для питья, а также из какого месторождения преимуще
ственно поступает поваренная соль.

3 И. II. Верховская
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V а с т ь в т о р а я

БРОМ В КЛИНИКЕ И ФИЗИОЛОГИЧЕСКОМ 
ЭКСПЕРИМЕНТЕ

Глава 111

ПРИМЕНЕНИЕ БРОМА В КЛИНИКЕ
И В ФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ ЭКСПЕРИМЕНТАХ

1. Некоторые данные из истории брома 
в клинике и физиологических экспериментах 

в допавловский период (до 1907 г.)

Элемент бром был открыт в золе морских водорослей в 1825 г. фран
цузским химиком Баларом (Balard, 1826; Gmelins Handbucn der апог^а- 
nisch. Chemie, 1931).

Начиная с тридцатых годов прошлого столетия, бром стали приме
нять в медицине. Вначале бром, по аналогии с йодом, применяли для 
лечения таких заболеваний, как сифилис, туберкулез (бугорчатка), зо
лотуха, ревматизм, рак и др. (Памятная книжка врача на 1864 г.). Вско
ре, однако, убедились в том, что бром, примененный в жидком и газо
образном состоянии, понижает умственную деятельность, рефлекторную 
возбудимость и чувствительность, а также вызывает сонливость. Эти 
свойства брома, являющиеся очень желательными при лечении некото
рых заболеваний, в значительной мере обесценивались теми побочными 
явлениями, которые наблюдались при его использовании. Оказалось, 
что бром, обладающий дурным запахом ( нрмцоС —зловонный) и очень 
противным вкусом, действует на кожу и слизистые оболочки раздра
жающим образом, вызывая различные накожные сыпи, воспаление же
лудочно-кишечного тракта, конъюнктивит, спазмы голосовой щели, брон
хит и т. д. Все это привело к тому, что бром, как таковой, быстро пере
стал применяться в качестве лечебного средства.

Что касается солей брома — бромидов, то они получили широкое 
распространение в лечебной практике. Особенно широко применялся 
бромистый калий, при испытании которого в качестве терапевтического 
агента было установлено, что он оказывает специфическое действие на 
нервную систему.

В начале шестидесятых годов прошлого века бромистый калий был 
впервые с успехом применен для лечения эпилепсии. В дальнейшем было 
найдено, что при продолжительном применении бромида калия (в до
зах 5,0—10,0 а в день) эпилептические припадки ослабевают или совер
шенно прекращаются. Однако, как было установлено, это излечение не 
является радикальным, так как после прекращения введения бромидов 
приступы в ряде случаев возооповлялись и притом в очень сильной сте
пени. Лечение эпилепсии бромидами неизменно рекомендовалось и эе- 
комендуется в ряде руководств по фармакологии (Нотнагель и Россб'ах, 
1883; Кравков, 1905; Вершинин 1940; Терапевтический справочник, 1951; 
Аничков и Беленький, 1955; Машковский, 1958)
34
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В 1864 г. бромид калия был впервые е успехом применен для лече
ния больного, находившегося в состоянии чрезвычайного возбуждения. 
Начиная с этого же времени бромистый калий стал широко приме
няться для лечения бессонницы. Дозы назначались от 2,0 до 5,0 г в день.

В дальнейшем список заболеваний, при лечении которых стали при
меняться бромиды, очень расширился. Кроме бессонницы и эпилепсии, 
бромидами стали лечить истерию, неврастению, нимфоманию, приапизм, 
мигрени, невралгические боли, сердцебиения, недержание мочи, алкого
лизм, белую горячку, острый бред, а также судорожные приступы раз
личного происхождения: коклюш, неукротимую рвоту беременных, 
эклампсию у рожениц, хорею и т. и. Кроме того, бромистый калий в виде 
5—20%-ного водного или глицеринового раствора использовался в ка
честве анестезирующего средства при операциях на зеве, на слизистой 
оболочке мочеполовых путей и даже на роговице и соединительной обо
лочке глаза.

В лабораторных исследованиях также неизменно отмечалось специ
фическое отношение бромида калия к нервной системе. Так, Маев 
(1868) нашел, что бромид калия значительно понижает рефлекторную 
возбудимость спинного мозга животного. Но Маев, так же как и Эулен- 
бург и Гутман (Eulenburg u. Guttmann, 1867), приписывал главную роль 
в действии бромистого калия — калию, а не брому, считая последний 
физиологически недеятельным. По данным Эуленбурга и Гутмана, чи
стый бром, растворенный в воде, будучи впрыснут под кожу в количе
стве 4—5 капель, не оказывал никакого влияния на сердце и централь
ную нервную систему. Согласно этим авторам, бромистый натрий дей
ствовал значительно слабее, чем бромистый калий: для получения ток
сического эффекта бромида натрия надо было брать в 4—5 раз больше, 
чем бромида .калия. Позднее Левицкому (Lewizky, 1869) рядом точных 
опытов удалось показать, что специфическое действие бромида калия на 
нервную систему обусловлено именно бромом, так как бромид натрия 
оказывает такое же действие. Это же показал и Кросс (Krosz, 1876), 
наблюдавший у лягушек резкое понижение рефлекторной возбудимости, 
испытываемой по методу Тюрка. Лягушка, которая в норме выдерги
вала лапку из кислоты через 8 ударов метронома, через 35—40 мин. 
после введения 0,2 г бромистого натрия под кожу делала это только че
рез 48 ударов. Рабуто (1878) также наблюдал у животных значитель
ное понижение чувствительности и рефлекторной возбудимости после 
введения бромистого натрия: собака после внутривенного введения 5,0 г 
бромистого натрия не реагировала на щипки, уколы н сдавливание 
самых чувствительных мест.

В некоторых работах отмечалось, что бромид натрия менее действе- 
нен, чем бромид калия. Так, Мейхицен (Meihuizen, 1873) нашел, что 
бромид калия в дозе 0,015 г заметно влияет на рефлекторную возбуди
мость лягушки (определялась по методу Тюрка), тогда как бромид нат
рия в равных и даже значительно больших дозах (0,03—0,045—0,06 а) 
нс оказывал подобного действия. То же позднее наблюдал и Штриллинг 
(Strilling, 1892), установивший, что бромид калия в дозе 0,03 г вызы
вает значительное понижение рефлекторной возбудимости лягушки, тог
да как бромид натрия в диапазоне доз 0,005—0,14 а оказывает значи
тельно меньшее влияние. Опытами Винца (Binz, 1891) было доказано, 
что специфическое действие препарата бромистого калия обусловлено 
именно бромом, а не калием. У лягушек, помещенных в атмосферу, на
сыщенную парами брома, Бинц наблюдал полную или частичную по
терю рефлекторной возбудимости в зависимости от длительности пребы
вания животных в атмосфере брома.

Штейнауэр (Steinauer, 1874) в опытах на теплокровных (кролики, 
морские свинки) и холоднокровных животных (лягушки) показал, что
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аналогичное действие оказывает бромистоводородная кислота, а также 
моно-, ди- и трибромуксусные кислоты. Согласно Штейнауэру, во всех изу
ченных им соединениях действие брома проявлялось постольку, посколь
ку в них было возможно отщепление свободного брома или бром-иона.

Интересные наблюдения были сделаны Альбертони (Albertoni. 
1882) о влиянии бромида калия на возбудимость коры головного мозга 
собак и обезьян. Альбертони нашёл, что если через трепанационное от
верстие в черепе раздражать двигательную область коры большого моз
га электрическим током, у животных наступает энилептоидныи припа
док. Если же животному предварительно дать бромистый калии, то 
электрическая возбудимость мозга значительно понижается и вызвать 
припадок не удается. Альбертони указал, что это явление обратимо и 
степень потери возбудимости мозга зависит от количества введенного 
бромида. При проведении этих опытов Альбертони в ряде случаев на
блюдал изменения в степени кровенаполнения сосудов мозга и его мяг
кой оболочки.

Изучая механизм действия бромидов на мозг. Розенбах (1883) на
шел, что если собаке ввести в желудок 4—5%-ный раствор бромида ка
лия из расчета 0,6—0,7 г на 1 кг живого веса, то наступает такое пони
жение возбудимости «психомоторных» центров коры, что даже значи
тельные раздражения током не вызывают видимого эффекта или 
обусловливают ничтожные по сравнению с нормой сокращения. При 
введении больших доз бромида даже при сильном раздражении мозго
вой коры не удается вызвать у собак эпилептоидных припадков. Розен
бах отмечает, что в первые минуты после введения бромидов наблюдает
ся расширение сосудов мягкой "мозговой оболочки с одновременным по
вышением возбудимости «психомоторных» центров мозговой коры, ко
торое спустя 10—20 мин. сменяется явлениями общей вялости, потерей 
чувствительности и исчезновением возбудимости коры большого мозга. 
Автор находит, что понижение возбудимости «психомоторных» центров 
обусловлено прямым действием бромистого калия на серое вещество 
мозга, так как у собак, отравленных бромом, после удаления коры раз
дражение белого вещества электрическим током вызывало, как и в иор- 
ме, судорожный эффект.

Изучая действие бромистого калия на людях, Кремер (Kremer, 1884) 
нашел, что через 40 мин. после приема 4,0 г КВг наступает значитель
ное снижение чувствительности кожи. Так, наименьшее расстояние, при 
котором два раздражителя (ножки циркуля Вебера) воспринимались 
испытуемым как раздельные, увеличилось на коже бедра с 42 до 70 мм. 
на коже икр — с 32 до 58 мм и т. д.

При приеме более высоких доз (8,5 г NaBr) Кросс (1876) наблюдал 
у людей полную потерю рефлекторной возбудимости мягкого неба, зева 
и корня языка: щекотание этих образований не вызывало ни рвотных, ни 
кашлевых движений. По мнению Кросса, бромистый калий действует на 
мозг человека следующим образом: «Наступает не сонливость, не вы
нужденный сон, как после наркотических средств, например морфия, 
а своеобразный, располагающий ко сну покой, какая-то невосприимчи
вость по отношению ко всем внешним впечатлениям, понижение рефлек
торных возбуждений мозга, так что события и явления, которые при 
иных условиях вызвали бы сильное возбуждение и реакцию теперь про
ходят совершенно незамеченными». ’ н

В восьмидесятых годах прошлого века в клинике и в физиологиче
ских лабораториях накопилось значительное число фактов о действии 
бромидов, главным образом бромистого калия, на различные системы 
животного организма. Так как плп»,..л.......... i. _ *
новации обобщения и выводы 
в историческом аспекте, но и
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О судьбе бромистого калия в организме животных и человека у кли
ницистов и фармакологов того времени (Нотнагель и Россбах, 1883) 
сложились следующие представления: в отличие от свободного брома 
бромистый калий не раздражает животные ткани; на неповрежденную 
кожу бромистый калий не действует и ею не всасывается. Растворы это
го препарата, будучи введены per os, весьма быстро всасываются всеми 
слизистыми оболочками и притом, вероятно, в иеразложенном виде. 
В организме при взаимодействии бромида калия с хлористым натрием 
образуется хлористый калий и бромистый натрий. Хлористый калий 
быстро выделяется с мочой, тогда как бромистый натрий надолго за
держивается в организме, медленно выделяясь с мочой и. частично, со 
слюной, молоком и потом. В условиях систематического введения бро
мидов с терапевтическими целями замедленное выведение бромидов из 
организма способствует аккумуляции в нем брома.

Было установлено, что потовыми железами бром выделяется в виде 
солей — бромидов. Возможно, что в дальнейшем здесь происходит ча
стичное окисление, в результате чего образуется свободный бром, под 
воздействием которого появляются разные накожные болезни: или в 
форме сыпи (acne) на всей коже, в особенности же на лице и груди, или- 
в форме, сходной с erythema nodosum, переходящей затем путем распа
дения в трудно заживающие, часто зловонные кожные язвы, или же, на
конец, в форме крапивницы или экземы.

Согласно Нотнагелю и Россбаху (1883, стр. 361), «при введении: 
очень разведенных доз (бромидов.— /7. 13.), какие следовало бы по
стоянно давать с терапевтической целью, помимо остро соленого вкуса, 
никаких дальнейших местных ощущений, кроме теплоты в желудке^ не 
замечается; желудочные катары или нарушения аппетита встречаются 
редко, даже при продолжительном употреблении, при более сильной 
концентрации наступает интенсивное жжение во рту и надчревной об
ласти, сильная отрыжка и даже рвота и понос. Эти действия сказыва
ются при тощем желудке сильнее, чем при наполненном, и точно так же. 
как и при применении поваренной соли, должны рассматриваться как 
выражение местного раздражения и воспаления слизистых оболочек. 
Усиленное в начале выделение слюны, во всяком случае, бывает реф
лекторного происхождения и обусловливается раздражением слизистой 
оболочки рта, как при всех веществах с резким вкусом. Наоборот, впо
следствии наступает уменьшение отделения слюны и сухость зева. Сли
зистая оболочка рта, зева и гортани оказывалась то бледной, то покрас
невшей, а в некоторых случаях даже отечной (охриплость)».

Что касается общего действия бромистого калия, то, согласно Нот
нагелю и Россбаху (1883, стр. 362), «вскоре после приема средних доз 
(5,0—10,0 г) наступает (однако не всегда) головная боль, сосредоточи
вающаяся во лбу, и тупое, давящее ощущение, как бы от сдавления со
держимого черепа... Головная боль вскоре исчезает, но умственная угне
тенность обыкновенно продолжается весь день. Дальнейшими мозговы
ми симптомами служат: ослабление памяти, неспособность мыслить 
ясно и логично и находить для мыслей подходящие слова. Речь стано
вится затрудненной, растянутой, медленной». Все эти симптомы, соглас
но авторам, свидетельствуют об угнетении «общего чувствилища» р о 
«потере власти над центрами речи».

Было установлено, что эти мозговые явления вызываются бромом, 
потому что они вызываются также и бромистым натрием, тогда как при 
употреблении хлористого калия они не наблюдаются. В качестве воз
можного объяснения наблюдавшихся фактов была высказана гипотеза 
о том, что применение бромидов влечет за собой некоторую анемию моз
га; рядом авторов наблюдалось, что бромиды вызывают сужение сосу
дов мозга и его мягкой оболочки.
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Согласно Нотнагелю и Россбаху (1883, стр. 363): «После приемов 
средних доз в 5,0—10,0 г (КВг. — /7. В.) у взрослых людей наблюдают
ся следующие явления: 1. Раздражительность корня языка, небной за
навески, зева и надгортанника ослабляется и уничтожается оконча
тельно так, что от щекотания этих образований ни рвотных, пи кашле
вых движений не происходит. Возражения против этого наблюдения 
объясняются только применением слишком малых доз. С тех пор, как 
мы лично при оперативном лечении полипов гортани начали применять 
бромистый калий, нам редко приходится прибегать к подготовительным 
процедурам, обыкновенно же мы можем прямо браться за нож. 2. При 
увеличении вышеназванной дозы до 15,0 г подобно упомянутым делают
ся совершенно нечувствительными и все остальные слизистые оболочки, 
как напр., слизистая оболочка мочеиспускательного капала, влагалища 
и даже роговица и соединительная оболочка глаз. 3. Равным образом 
после очень больших доз, и все внешние покровы становятся нечувстви
тельными как к щекотанию, так и к болезненным вмешательствам (уко
лы, жжение)».

Наряду с этим было установлено, что периферические, как чувстви
тельные, так и двигательные нервы парализуются бромом слабее и го
раздо позже нервных центров.

Что касается поперечнополосатых мышц, то в растворах бромистого 
калия (|В опытах in vitro) они парализуются довольно быстро. Для по
лучения такого же эффекта в неповрежденном организме (в опытах 
in vivo) требуются громадные дозы (Нотнагель и Россбах, 1883, 
стр. 364).

«Дыхание, как у холоднокровных, так и теплокровных (животных.— 
И. В.) и у людей постепенно замедляется до окончательной остановки 
(при смертельных дозах). Наблюдаемые у теплокровных животных при 
отравлении очень большими количествами диспноэтические явления 
(одышка, цианоз, выпячивание глазных яблок) находятся в связи со 
слабостью сердца, неудовлетворительным кровообращением и последую
щим отравлением угольной кислотой... От больших доз у людей и круп
ных животных сердечная деятельность замедляется и слабеет, кровяное 
давление понижается... Температура постоянно от больших доз пони
жается, как у людей, так и у животных — после 10,0 г на 0,5—0,8°, а 
после 15,0 г—_на 1,2°С» (Нотнагель и Россбах, 1883, стр. 365).

Рядом авторов было отмечено, что под влиянием бромидов половая 
возбудимость резко падает. Менструальный цикл иногда нарушается.

Представления о механизме действия бромидов менялись с тече
нием времени. Так, в начале нашего века мнение физиологов, врачей и 
фармакологов, которое довольно полно изложено у Н. П. Кравкова 
(1905), сводилось к следующему: «Бромистые соли, всасываясь в кровь, 
производят ослабление возбудимости центральной нервной системы ре
зультатом чего являются особое притупление мыслительной деятельно
сти, памяти, затрудненность речи, наклонность ко сиу, утомление ослаб
ление и исчезновение чувствительности и рефлексов. Таким образом по 
своему действию на центральную нервную систему бромистые соли до 
известной степени напоминают снотворные вещества жирного ряда 
Успокаивающее действие бромистых солей проявляется наиболее резко 
У людей с болезненно повышенной возбудимостью, например у эпилеп
тиков; у людей же нормальных указанные явления выступают заметно 
только от больших доз, например, от 4,0 до 5.0 г и т™..



2. Применение брома при исследовании условнорефлекторной 
деятельности животных в лабораториях II. П. Павлова

Впервые в 1907—1910 гг. Никифоровским (1909, 1910, переизд. 
1951. г.), работавшим в лаборатории Павлова и изучавшим действие 
фармакологических веществ на условнорефлекторную деятельность со
баки, были получены данные, говорившие о том, что бромиды не пони
жают возбудимость, а усиливают процессы торможения в нейтральной 
нервной системе.

При постановке опытов автор воспользовался препаратом бромисто
го натрия, который, несмотря на меньшую активность, имеет ряд преи
муществ перед препаратом бромистого калия ’.

На основании своих опытов, Никифоровский пришел к выводу, что 
иод влиянием бромистого натрия у собак сразу вырабатываются услов
ные тормоза (1952, стр. 36). Он же установил, что введение бромида 
натрия (в дозах 1—2 г) ускоряет выработку дифференцировок (1952, 
стр. 94), а также содействует угасанию неподкреплеиных условных 
рефлексов (1952, стр. 113).

Эти данные чрезвычайно существенны, так как они позволили по- 
новому и глубже подойти к изучению вопроса о механизме действия 
брома' на центральную нервную систему.

Наряду с этим данные Никифоровского о действии кофеина и алко
голя на условнорефлекторную деятельность собак позволили пересмот
реть ряд положений, касающихся взаимоотношения процессов возбуж
дения и торможения. Автор пришел к выводу, что торможение есть са
мостоятельный процесс, так как он нашел, что при применении броми
стого натрия величина условного рефлекса оставалась на прежней вы
соте, между тем как процессы торможения значительно усиливались. 
Это позволило Никифоровскому сделать следующий вывод: «Броми
стый натрий оказался агентом, специально действующим на процессы 
торможения, и оставался без всякого видимого влияния на процессы 
противоположного характера» (1952, стр. 180—181).

Позднее П. Н. Николаев (1910), Сатурнов (1911) и Кураев (1912) 
подтвердили результаты, полученные Никифоровским. Что касается Де
рябина (1916), то он, используя в своей работе однократные или очень 
небольшие дозы бромистого натрия, получил иные результаты.

После проведения указанных работ в физиологической лаборатории 
И. П. Павлова к брому снова вернулись только с 1923 г. Начиная с 
этого года, бром стал широко применяться при работах, посвященных 
исследованиям условнорефлекторной деятельности животных в норме 
и патологии. Соединенными усилиями большого числа исследователей, 
работавших под руководством И. П. Павлова, было добыто много ин
тересных фактов, касающихся действия бромидов на центральную нерв
ную систему, детальное обсуждение которых производилось на «Павлов
ских средах» в 1929—1936 гг. (Павловские среды, т. I, II и III, 1949). 
Указания о броме, как о важном терапевтическом агенте, применяемом 
при лечении или просто для регулирования высшей нервной деятельно
сти животных, встречаются в ряде докладов и статей, объединенных 
II. П. Павловым в книге «Двадцатилетний опыт объективного изучения 
высшей нервной деятельности (поведения) животных — условные 
рефлексы» (И. П. Павлов. Полное собрание трудов, т. III, 1949), а так
же в лекциях, опубликованных в книге «Лекции о работе больших по
лушарий головного мозга» (Павлов, 1927). Следует отметить, что почти

1 Согласно 
мозга, как это 
мистый натрий 
конечно, очень

данным Щербака (1890), бромид натрия не вызывает гиперемии 
делает бромид калия, а согласно данным Бюржи (Biirgi, 1908), бро- 
\iphi ihc раздражает желудочно-кишечный тракт, чем бромид калия, что, 
существенно при изучении условных рефлексов.
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все работы II. П. Павлова, касающиеся вопросов психопатологии, вошли 
в сборник: И. П. Павлов. Психопатология и психиатрия, вышедший пол 
редакцией Л. А. Орбели в 1949 г., а также в сборник: И. II. Павлов. 
О типах высшей нервной деятельности и экспериментальных неврозах, 
вышедший под редакцией П. С. Купалова (1954).

В целой серии работ было показано, что бромиды, примененные в 
соответствующей дозе, снимают гипнотическое состояние, которое нерез
ко наблюдается у подопытных животных в экспериментальной обста
новке.

Впервые благотворное влияние брома на ликвидацию гипнотиче
ского состояния было установлено И. П. Павловым и М. К. Петровой в 
1932 г. (Павлов. 1949. т. III. стр. 412) на собаке-сангвинике Веке, у ко
торой длительно наблюдавшееся гипнотическое состояние и отказ от 
еды были ликвидированы после применения NaBr per rectum в дозе 3,0 г. 
После дачи бромида за 25 мин. до начала опыта, у собаки появились 
слюнные рефлексы, причем только на слабые раздражители (парадок
сальная фаза гипнотического состояния). При повторном введении бро
ма появились условные рефлексы и на сильные раздражители. В даль
нейшем, при длительном применении бромидов, условнорефлекторная 
деятельность полностью восстановилась. При постановке аналогичных 
опытов у другой собаки Джона, также постоянно гипнотизировавшейся 
в экспериментальных условиях, авторы нашли, что только бром выво
дил ее из этого состояния.

Аналогичные данные были получены Майоровым (1933L2) в опытах 
на двух собаках (Мурза и Черномордая), у которых с помощью NaBr 
было устранено гипнотическое состояние, которое до этого не могло быть 
ликвидировано никакими другими способами 1 в течение двух с поло
виной лет. Наряду с этим было замечено, что для успеха воздействия 
были необходимы: определенный промежуток времени (45—60 мин.) от 
момента введения брома per os до начала опыта. Промежутки времени 
в 9, 10 и 11 мин. были слишком малы, а в несколько часов слишком ве
лики, так как дача бромидов накануне также оказывалась недействен
ной. Кроме того, была нужна определенная доза — 3,0 г NaBr (100 лы 
3%-ного раствора). Следует отметить, что при этих условиях переход 
от гипнотического, заторможенного состояния к нормальному происхо
дил через ряд гипнотических фаз — наркотическую и уравнительную — 
к нормальной. Таким способом собаки оыли возвращены к нормальному 
бодрому состоянию: у собак исчезла прежняя оцепенелость в станке, 
условная пищевая двигательная реакция сделалась оживленной, повы
сились все условные пищевые рефлексы, отношения между ними стали 
нормальными. Действие брома было чрезвычайно резким. При отмене 
брома собаки снова быстро впадали в гипнотическое состояние. Для 
поддержания условных рефлексов на их нормальной высоте автор при
менял бром ежедневно, но в дальнейшем это привело к отравлению бро
мом — у обеих собак начали наблюдаться нарастающие симптомы рас
стройства походки, слабость в ногах и, наконец, парез задних конеч
ностей.

Для борьбы с гипнотическим состоянием подопытных животных автор пользовал
ся различными методами, а именно: 1. Производилась «раскачка» собак во время опы
та, что давало кратковременный эффект «побудки». 2. Производится пеоехоп из 
коротко отставленные и совпадающие условные рефлексы, что не давало сколы* о-нибуд!. 
значительного эффекта. 3. Применялось голодание, острое и хроническое. Эта мера "не
значительно повышала условные рефлексы, но подчас не \стпап«™ птг-m °
еды к концу опыта. 4. Производилось добавление кусочков' мяса к мясо"сУхапинхЛ" °Т 
рошку. Это временно улучшало условнорефлекторную деяте-п ноет/ 5 Пппиап°М^ П° 
концентрирование торможения особым расположением тижж/поппнп/кг/ип 13в°ДИлось 
тельного раздражителей, но и это не давало нужного эффекта ' Г° "



Анализируя данные о гипнотическом состоянии собак, М. К. Петрова 
и М. А. Усиевич (1934, 1936) и М. К. Петрова (1936) нашли, что это со
стояние у собак возникает, во-первых, при выработке шаблонной диф
ференцировки. во-вторых. при решении различных трудных задач и, 
в-третьих, при невротических состояниях животного.

При работе со старой собакой Усиевич (1938) нашел, что хрониче
ское бромирование (2.0 г NaBr ежедневно) уничтожает гипнотическое 
состояние животного и позволяет собаке решать трудные задачи, воз
никающие или при изменении системы раздражителей, пли же при из
менении интервалов между ними, без «срыва» высшей нервной деятель
ности.

Ликвидацию гипнотического состояния под влиянием бромидов (в до
зе 2,5—3,0 г NaBr) также наблюдали на своих собаках Яковлева (1933. 
19401.2), Ярославцева (1938) и Гальперин (1940). Во всех случаях бром, 
примененный в соответствующей дозе, оказался действенным агентом 
для исправления этого дефекта нервной деятельности.

Согласно И. П. Павлову, развитие у животных гипнотического со
стояния обусловлено особым видом разлитого торможения, которое бро
мом концентрируется в определенных пунктах (Павлов, 1921, 1927 д 
Павлов и Петрова, 1932).

Большой фактический материал о гипнотизации животных во время 
опытов приводится Петровой в ее диссертационной работе (1914), а дан
ные о действии брома на собак, находящихся в гипнотическом состоя
нии,—в более поздней работе (1935а).

Подробное изложение истории исследований в физиологических ла
бораториях И. П. Павлова гипнотического состояния, его фаз, связи со 
сном и торможением можно найти у Майорова, много работавшего над 
этим вопросом (Майоров, 1947, 1948, 1954).

Рядом исследований было показано, что бромиды, применяемые в 
соответствующей дозе, содействуют выработке дифференцировочиого 
торможения.

Как указывалось выше, впервые это было показано Нпкифоровским 
па собаках (1910). Позднее Гальперин (1934), работая с собаками, ис
пытал влияние различных доз NaBr па дифференцировочное торможе
ние. Оказалось, что у собаки возбудимого типа введение 0,025—0.05 г 
NaBr па 1 кг веса (что составляет 1,75—3,5 г для человека весом 70 кг) 
благоприятствовало скорейшей выработке дифференцировки. Такие до
зы обеспечивали полную концентрацию торможения. Очень маленькие 
дозы от 0,001 г и меньше при .наличии легко иррадиирующего тормо
жения никак не действовали. Большие дозы — 0,16—0,21 г/кг, согласно 
данным автора, «чрезмерно усиливая тормозной процесс, вызывают ир
радиацию торможения», что в конечном счете вело к растормаживанию. 
Это же наблюдала и Яковлева (1933, 1938, 1940): применение NaBr в 
малых дозах способствовало укреплению дифференцировки. Применение 
NaBr в больших дозах (4,0—5,0 г) оказывало растормаживающее, воз
буждающее действие.

Диалогичные данные были получены Каминским и Майоровым (1935. 
1939) па обезьянах. Авторы исследовали влияние различных доз NaBr 
на высшую нервную деятельность обезьян сильного возбудимого типа. 
Опыты проводились в изолированной камере по пищевой двигатель
ной методике. Адекватная доза брома, укреплявшая дифференциро- 
вочное торможение, колебалась в пределах 0,1—0,5 г. Применение обль- 

юз брома (2—5 г) обусловливало растормаживание дпфференцп- 
•• в дальнейшем у обезьян наблюдались явления бромного отрав- 

ровок, _‘‘е выражалось следующими симптомами: отвислая че- 
лспия, \ *1П1паяся походка, вялость движений. Положительное влия- иогтк шатают^71 . .■ ... ,пабо1 ке дифференцировочиого и запаздывающего тор-ние брома при и



можения (И. П. Павлов, Павловские среды, 1949, том II, стр. 400) было 
также отмечено в работах Ярославцевой (1938/, Соловейчика (1940) и 
Бама (1937). Позднейшие исследования Гальперина (194/. i949j. Линд
берга (1935, 19361,2) и Розенталя (1933, 1948) еще более уточнили ко
личественную сторону вопроса, касающуюся промежутков времени меж
ду условными раздражителями и применяемыми дозами брома.

В большой серии исследований было показано, что бромиды позво
ляют излечить «срывы» высшей нервной деятельности, которые нередко 
наблюдаются в лабораторных условиях в результате перенапряжения 
либо тормозного, либо раздражительного процессов, либо в результате* 
«сшибки» противоположных процессов — возбуждения и торможения. 
Так, Крепе (1924) излечил у своей собаки «срыв» применением брома 
(100 мл 2%-кого раствора NaBr per rectum).

При дальнейшем изучении оказалось, что бром излечивает «срывы», 
иначе говоря, экспериментальные неврозы, только в том случае, если 
при заболевании пострадал тормозной процесс. Петрова (1925), произ
водя в экспериментальных условиях «сшибку» противоположных про
цессов — возбуждения и торможения, получила у двух собак — Милор
да и Пострела — экспериментальные неврозы. У спокойного, малопо
движного Милорда пострадал главным образом раздражительный про
цесс. У собаки отсутствовали условные рефлексы и тормозы. Полутора
месячное лечение бромидом калия не оказало никакого эффекта. Все 
средства, примененные в дальнейшем для поднятия нервного тонуса этой 
собаки, — введение новых раздражителей, применение в качестве услов
ного раздражителя сильного электрического тока, равно как и повыше
ние пищевой возбудимости при помощи кормления сырым мясом и т. д.— 
не оказали никакого действия. Собака осталась инвалидом.

Иные результаты были получены у Пострела — собаки возбудимого 
типа, у которой в результате невроза пострадал тормозной процесс. 
Невроз был радикально излечен бромистым калием, который давали в 
течение 11 дней в дозе 2,0 г. При проведении лечения Петрова, начав с 
более легкой задачи дифференцировки, применила затем более труд
ную— условный тормоз и, наконец, самую трудную для собак — за
паздывание. Следует отметить, что после семимесячной нормальной ра
боты у Пострела «сшибкой» снова был получен экспериментальный нев
роз. Его также излечили бромом, но на этот раз излечение не было ра
дикальным, так как при отмене брома равновесное состояние снова на
рушилось в сторону возбуждения. Радикальное излечение этого (вто
рого) невроза у Пострела, продолжавшееся более года, было полу
чено после шестнадцатикратного применения СаВг2 (100 мл 2%-ного 
СаВг2).

Л. I-I. Федоров (1926), производя многократные «сшибки», получил 
у своей собаки Байкал, возбудимого типа, невроз — отклонение от нор
мы в сторону возбуждения с резким ослаблением тормозного процесса. 
Такое нарушение баланса нервных процессов в сторону возбуждения 
продолжалось несколько месяцев. Применение СаВг2 урегулировало со
стояние нервной системы собаки. В дальнейшем Федоров (1927) произ
вел сравнение эффективности действия различных препаратов при изле
чении неврозов. Были испытаны КВг, СаС12 и СаВг2. Наилучший резуль
тат получился при применении СаВг2. Позднее автор (1928) для урегу
лирования нервной деятельности собаки с успехом пользовался также и 
препаратом NaBr.

Интересные данные были получены Яковлевой (1933) на собаке воз
будимого типа. Под влиянием «сшибки» раздражительного и тормоз
ною процессов у собаки был получен «срыв» высшей нервной деятель- 
ности. Появилось гипнотическое состояние. В борьбе с гипнотизацией 
оыл применен NaBr (по 3,0 г ежедневно). Бромирование продолжалось 
А9 



полтора месяца и оно, согласно данным автора, урегулировало нервную 
деятельность животного, сконцентрировало тормозной процесс и. бла
годаря положительной индукции активизировало процесс возбуждения. 
Положительное действие брома проявилось прежде всего на сильных 
раздражителях, затем на средних и, наконец, на слабых. При получе
нии второго и третьего срывов бром действовал быстрее и сильнее, чго 
дало автору основание высказать положение о том, что под влиянием 
гренировки сила торможения могла быть значительно увеличена (Яков
лева, 19-10). Было отмечено, что при длительном бромировании сравни
тельно большими дозами наблюдалось растормаживание дифференци
ровок, а в дальнейшем — отравление животных, при котором происхо
дило понижение всех условных рефлексов и нарушение двигательных 
функций.

В работе Майорова (1938) бромистый натрий (в дозе 5,0 г) оказал 
благоприятное действие при излечении экспериментального невроза, воз
никшего от перенапряжения процесса торможения.

Следует отметить, что для ликвидации последствий «срывов» у со
бак с помощью NaBr необходимо соблюдать временные интервалы и 
правильно назначать дозировки препаратов. Несоблюдение этих момен
тов обрекло ранние опыты Попова (1926) на неудачу.

В ряде исследований оказалось, что бром, примененный в соответ
ствующей дозе, содействует устранению ультрапарадоксальной фазы 
(Линдберг, 1936, Петрова, 19378), а также способствует излечению жи
вотных от фобий, полученных в результате перенапряжения тормозного 
процесса (Петрова, 1953о).

Материалы «собачьей клиники» позволили И. П. Павлову установить, 
что бром не только помогает нормализации деятельности центральной 
нервной системы животных, у которых имеется недостаток тормозной 
функции («Павловские среды», 1949, т. II, стр. 133), не только излечи
вает экспериментально полученные неврозы («Павловские среды», 
1949, том II, стр. 144, 351), но излечивает и циркулярные неврозы («Пав
ловские среды», 1949, т. I, стр. 302; Петрова, 1935о).

Совокупность изложенных данных, говорящих о том, что бром рас
сеивает гипнотическое состояние, уточняет дифференцировку и излечи
вает экспериментально полученные неврозы, позволили И. П. Павлову 
сделать следующее обобщение: «Относительно брома мы твердо уста
новили,— это не подлежит ни малейшему сомнению, — что действие 
брома вовсе не такое, как думалось раньше и как, может быть, пони
мается и сейчас фармакологами. Его физиологическое действие со
стоит не в понижении возбудимости, в ослаблении раздражительного 
процесса, а в усилении тормозного процесса» (Павлов, 1949, т. III, 
стр. 545).

Как известно, при проведении работ по изучению условных рефлек
сов И- П. Павлов решал кардинальные вопросы, касающиеся деятель
ности центральной нервной системы: — о взаимоотношении процес
сов возбуждения и торможения, об установлении основных критериев, 
характеризующих типы нервной деятельности, а также о причинах вы
зывающих патологию .высшей нервной деятельности у животных и чело
века. В этом плане работы, проведенные с бромом,— этим специфиче
ским «приводом» к тормозному процессу — помогли отдифференцировать 
относящиеся сюда явления. Еще большего уточнения ряда вопросов уда
лось достигнуть при совместном применении брома и кофеина, из кото
рых последний оказался «приводом» к раздражительному процессу. 
Впервые благоприятное действие смеси брома с кофеином было обна
ружено Петровой (1934) при излечении ею больного изолированного 
пункта и связанного с этим циркулярного невроза у собаки Мирты. 
< л с ппипые этого опыта, Павлов сказал: «Результат порази-Анализируя данные 



и ассимиляционным процес-

интересны данные, получен

тельный. Конечно, перед нами остается пока вопрос, есть ли данное ле
чение симптоматическое, паллиативное или радикальное» («Павловские 
среды», 1949, т. II, стр. 405). В дальнейшем было установлено (Петрова. 
19372,9,|9; 1945; Павлова, 1936, 1938; Зевальд, 1938), что бром и кофеин, 
примененные в соответствующих абсолютных дозах и, что существенно, 
в соответствующей пропорции, оказывают благоприятный эффект на 
центральную нервную систему, нормализуя се деятельность.

Наблюдаемые факты позволили II. П. Павлову сделать следующее 
обобщение: «Итак, мы имеем привод к тормозному процессу через бром 
и к возбуждению — через кофеин; бром — ассимиляционный агент, ко
феин— диссимиляционный. Если их соединить, то бром накапливает то. 
что надобно для положительного эффекта от кофеина» («Павловские 
среды», 1949, т. I, стр. 248).

К идее о том, что бром имеет непосредственное отношение к восста
новительному процессу, И. П. Павлов возвращался много раз («Пав
ловские среды», 1949, т. I. стр. 88, 159, 166, 200. 237, 245, 248, 253, 258. 
274, 289; т. II, стр. 210. 285, 287; т. III, стр. 15. 28), при этом он ставил 
знак равенства между восстановительным 
сами.

В свете высказываний И. П. Павлова 
ные Ризи (Risi, 1939), который нашел, что у собак, ежедневно получав
ших по 1 г NaBr, per os наблюдались следующие изменения в физико- 
химических свойствах крови: имело место незначительное приращение 
осмотического давления и электропроводности плазмы наряду с пони
жением ее вязкости и индекса рефракции. Кроме того, у собак наблю
далась умеренная гиперглобулия и временный лейкоцитоз. Лейкоцитар
ный индекс, определяемый по Арнету, обнаруживал сдвиг влево, что 
указывает на повышение кровеобразования.

В ряде случаев неврозы или изолированные больные пункты у собак 
(Мампус) излечивались бромом в сочетании с отдыхом. Согласно 
И. П. Павлову, «Оба эти способа... один другого покрывают, так как они 
способствуют ассимиляционному процессу: отдых, давая достаточное 
время для восстановления клетки после расходования ее, а бром уско
ряя его» («Павловские среды», 1949, том I, стр. 289).

И. П. Павлов отмечал, что «должна быть определенная связь между 
разрушением как раздражением и восстановлением как покоем» («Пав 
донские среды», 1949, т. II, стр. 285).

Необходимо особо подчеркнуть, что И. П. Павлов все эти вопросы 
считал еще нерешенными до конца, требующими очень большой работы. 
Он говорил: «Что касается до теоретических представлений, то как я нс 
раз говорил и как это выходит из массы нашего экспериментального ма
териала, надо держать в голове, что торможение, конечно, само не есть 
восстановление или может не быть восстановлением, но что оно связано 
с ним» («Павловские среды», т. II, стр. 285). И. П. Павлов отдавал себе 
ясный отчет в том, что «мы не видим физико-химических процессов и ни 
один физиолог их не видит. Мы видим какое-то поверхностное отраже
ние того, что происходит в коре. Следовательно, у нас могут быть толь
ко догадки и притом временные, с тем, чтобы систематизировать мате
риал, чтобы ставить на этом основании дальнейшие опыты пробы "ис
пытания и т. д.» («Павловские среды», т. III, стр. 373)

При изучении условнорефлекторной деятельности было найдено ..то 
скорость выработки условных рефлексов, их величина способность г 
выработке дифференцировок, подвижность тормозного й раздражитель
ного процессов определяются типом нервной системы животного Что г, 
сается частоты и характера патологических нарушений высшей'нервной 
деятельности, то они также зависят от типа нервной системы а кроме 

■ ото, от общего состояния животного. Болезни, старость, кастрация 
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ослабляя животное, вызывают ослабление нервной системы, тем самым 
содействуя появлению различных невротических состояний.

Особенно много ценных данных о благоприятном действии брома, а 
также смеси брома с кофеином было получено Петровой (1934, 1935, 
1937)10) в «собачьей к шпике» при изучении условнорефлекторной 
деятельности и лечении заболевании у собак-кастратов. Оказалось, что 
у большинства кастрированных животных условнорефлекторная дея
тельность резко падает, делается хаотической, а у некоторых собак, осо
бенно у слабых, совсем исчезает. Кроме того, было отмечено, что почти 
все кастрированные животные быстро гипнотизируются в эксперимен
тальной обстановке. Всех этих собак бром неизменно возвращал в преж
нее нормальное, бодрое состояние, как бы совершенно заменяя недо
стающий им половой гормон.

Однако реакция нервной системы на бром после кастрации значи
тельно изменяется; большие дозы для кастратов делаются непереноси
мыми и вызывают отравление.

Полученные данные позволили II. П. Павлову высказать следующую 
мысль: «...бром на наших собак-кастрагов действует чрезвычайно. Сле
довательно, вы видите, что устанавливается постоянная связь между 
нервнопсихическими заболеваниями и бромом и железами внутренней 
секреции» («Павловские среды», 1949, т. II, стр. 48).

Зависимость эффективности действия брома от состояния эндокрин
ных желез отмечалась также Петровой и Усиевичем (1936) и рядом дру
гих авторов.

При изучении действия брома на высшую нервную деятельность со
бак-кастратов неоднократно отмечалось сходство брома и полового гор
мона в их действии на нервную систему («Павловские среды», 1949, т. 1, 
стр. 72, 78, 88, 93, 108, 143, 161, 187, т. II, стр. 48). Особенно интерес
ным в этом отношении был опыт, проведенный на собаке Бек, с пере
вязкой семенного канатика, показавший, что эта операция оказывает на 
нервную систему старой собаки восстанавливающее действие, аналогич
ное брому («Павловские среды», 1949, т. I, стр. 78).

Изложенные выше факты дали II. П. Павлову основание предполо
жить на «среде» 8 октября 1930 г., что бром, гак же, как половой гормон 
и йод, имеется в организме и является столь же необходимым для него. 
Быть может, имеется специальный орган, откуда он выделяется в орга
низм. С целью установить это Иван Петрович предложил химикам 
серьезно заняться поисками брома в организме, причем прежде всего 
искать его отдельно в testes и <в plexus pampiniformis, так как надо ду
мать, что именно там имеется его источник. На «среде» З/П 1932 г. Пав
лов сообщил, что исследование Крпвского (Kriwsky, 1932) не оправдало 
его ожиданий: содержание брома в половых органах оказалось ниже, 
чем в других тканях. Отрицательный результат этого химического ис
следования ни в коем случае не отвергает эмпирически установленного 
факта — сходного действия брома и половых гормонов; он только ука
зывает на то, что бром просто не содержится там, где образуется поло
вой гормон, но что он действует на какую-то систему точно так же, как 
половой гормон.

Что касается благоприятного действия брома на нервную деятель
ность старых животных, отмечавшегося рядом авторов (Петрова и Усие
вич 1936; Усиевич, 1938; Павлова, 1938; Яковлева, 1938), то И. П. Пав
лов’считал что в этом случае бром заменяет половой гормон, отсут- 
ствующин ’из-за старости животного.

Пчпаллельно с этим в ряде работ было показано, что в зависимости
I логического состояния организма условнорефлекторная дея- 

01 С)ИЗ с животного значительно меняется. В этом направлении были 
гельность 4 голодания, утомления, а также течки (Крепе, 1923), изучены влияния
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беременности и лактации (Розенталь, 1922; Фурсиков, 1922), климакте
рического периода (Бирман и Зигель. 1934), старости (Соловейчик. 
1938; Яковлева, 1938). В этом плане особый интерес представляют ра
боты Азимова (1928) и Валькова (1934), показавших, что условнореф
лекторной деятельности тиреоидэктомированных щенков присущи раз
личные серьезные дефекты.

Несмотря на чрезвычайно интересные данные, свидетельствующие о 
теснейшей связи между эндокринными железами и работой больших 
полушарий головного мозга, этот раздел работ не получил развития в 
физиологических лабораториях И. П. Павлова. Как указывает Савич 
(1934), И. П. Павлов придавал большое значение гуморальным факто
рам, но нс имел возможности ближе ими заняться, всецело увлеченный 
идеей «нервизма». Дальнейшие исследования (Баранов, 1955) показали, 
что у взрослых животных при гипо- и гиперфункции щитовидной желе
зы наблюдаются значительные нарушения условнорефлекторной дея
тельности, причем особенно страдает тормозный процесс.

При использовании брома в «собачьей клинике» был установлен 
весьма широкий диапазон доз, дающих благоприятный эффект при ле
чении дефектов нервной деятельности, — от 0,001 а на прием для соба
ки со слабой нервной системой (Дикарь) до 7,0 г на прием для собаки <• 
сильной нервной системой (Премьер) (Петрова и Усиевич, 1934, 1936). 
Вопросу подбора соответствующей дозировки брома И. П. Павлов 
придавал исключительно большое значение и постоянно к нему 
возвращался (Павлов, 1927, 1933, 1949; «Павловские среды», 1949, т. 1. 
II и III).

Наряду с этим было установлено, что отравляющее действие брома у 
разных собак начинает проявляться при очень различны?; уровнях со
держания брома в крови, причем этот уровень не зависит от тина нерв
ной системы. Анализируя данные одного из опытов, И. П. Павлов ска
зал- «Видите, какая огромная разница у разных собак, независимо от 
силы. ..Премьера и Джона надо отнести к сильным, а нс хотите ли — 
один отравляется 2 г, а у другого громадные количества брома (7,0 г 
ежедневно в течение долгого времени! — И. В.~) оказывают положитель
ный эффект. С чем это связано? Очевидно, в данном случае с нервной 
системой это прямо нс связано». И дальше: «Я говорю, что судьбы бро
ма мы хорошо не знаем. ЛАы должны констатировать только факт, ко
торый нужно практически учитывать: разные животные чрезвычайно 
отлично к нему относятся» («Павловские среды», 1949, т. II, стр. 407).

Эта мысль была высказана Павловым и в другом месте: «Отношение 
к брому в смысле его отравляющего действия очень индивидуально и, 
кажется, с силой нервной системы не связано. Это уже напоминает 
идиосинкразию к брому» («Павловские среды», т. II, стр. 405).

Необходимость индивидуального подхода при выборе дозировок и 
использования преимущественно малых доз бромидов для нормализа
ции нервной деятельности или лечения неврозов была устаноипрнп и
для обезьян (Каминский и Майоров, 1935, 1939; Вам, 1937 1939) и для 
людей (Бирман и Зигель, 1934; Вайнберг и Бирман, 1935- ПЬппп 1Q37-
Шейнин, 1937; Андреев, 1938; Бут, 1939, 1940; Рубинштейн, 1939), что 
указывает на наличие общей закономерности в этом отношении ’ На 
обезьянах и на людях, как и на собаках, было показано что «чем сла
бее нервный тип и данное нервное состояние, тем поза боома должна 
быть меньше» (Павлов, 1949, т. III, стр. 546). Этим обстоятельством 
так называемым бромным тестом, стали пользоваться наряду с прочими 
для определения типа нервной системы (Петрова 1933- Зевапьд 1938- 
Майоров, 1938). ’ ’ ‘ ’
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пенных условиях, очень много дало психиатрической и неврологической 
клиникам. Оценивая значение работ И. П. Павлова в области психиат
рии, Попов (1949) пишет: «Разработанные И. П. Павловым методы 
исследования высшей нервной деятельности позволили изучить влияние 
на мозг ряда лекарственных веществ с такой тонкостью и глубиной, ко
торые до этого были нам недоступны. Многочисленные исследования 
осветили механизм действия брома, кофеина, люминала, хлоралгидрата, 
алкоголя и других веществ»... В отношении брома говорится следующее: 
«Соли брома применяются в клинике для лечения невротических состоя
ний на протяжении уже нескольких десятков лет. Это лекарство оказа
лось весьма эффективным и при лечении экспериментальных неврозов. 
И здесь в лабораториях, руководимых И. П. Павловым, и благодаря 
уточненным методам, им предложенным, были получены данные, кото
рые показали, как мало мы — клиницисты — в действительности знали 
о механизме действия этого популярного медикамента. Оказалось, чго 
для получения желаемого эффекта дозу солей брома необходимо варьи
ровать от нескольких миллиграммов до нескольких граммов на прием. 
Выяснилось, что бром совсем не понижает возбудимости, не ослабляез 
раздражительный процесс, как принято было думать, а усиливает тор- 
мозный. Тормозный же процесс благоприятствует восстановлению сил 
клетки. Вот почему иногда после назначения брома наряду с усилением 
тормозных рефлексов увеличиваются и положительные — факт совер
шенно непонятный со старой точки зрения. Эго благоприятствующее 
восстановлению работоспособности клетки действие брома выступало в 
некоторых случаях с очень большой отчетливостью» (стр. 232).

3. В ы в о д ы

В использовании брома в качестве терапевтического агента и при 
изучении его действия на животный организм можно выделить несколь
ко периодов, отличавшихся как методами исследования, так и теорети
ческими представлениями о механизме действия брома на животный 
организм.

В «первый период (1828—1853') бром пытались применять для лечения 
рака, сифилиса, ревматизма и туберкулеза, т. е. тех заболеваний, для 
лечения которых в то время использовался йод.

Во второй период (1853—1907) изучалось действие брома, вводимо
го в организм извне с терапевтическими или исследовательскими целя
ми. О наличии брома у наземных животных в норме не высказывалось 
даже догадок. В работах этого периода был накоплен большой факти
ческий материал описательного характера о действии бромидов (пре
имущественно в больших дозах — 5, 10, 15 и больше граммов в день) па 
различные системы животного организма и главным образом человече
ского. Подробно была изучена симптомология как бромного оглушения, 
вызванного однократным приемом большой дозы бромидов, так и хро
нического бромного отравления — бромизма. В этот период довольно 
часто приходилось встречаться с явлениями бромного отравления в 
связи с применением больших доз брома. Тогда же было установлено, 
что наилучшим противоядием против бромного отравления является 
растзор поваренной соли (Гурин, 1896). В ряде работ было отмечено 
особое действие бромидов на центральную нервную систему, которое, 
согласно общепринятому тогда мнению, заключалось в понижении ее 
возбудимости.

В третий период в лабораториях И. П. Павлова при использовании 
брома для лечения нарушений деятельности центральной нервной систе
мы и для изучения условнорефлекторной деятельности животных было 
установлено, что бром, примененный в соответствующей дозировке, 



снимает гипнотическое состояние, содействует выработке днфференцн- 
ровочного торможения, излечивает «срывы» высшей нервной деятельно
сти, содействует восстановлению нервной системы, пострадавшей в ре
зультате перенапряжения тормозного процесса. Эти и многие другие 
факты с несомненностью указывали на то. что бром имеет специфиче
ское отношению к тормозящему процессу в коре больших полушарии. 
При проведении исследований оказалось, что дозировке брома принад
лежит решающая роль в успехе лечения. При этом было показано, что 
имеется теснейшая связь между эффективными дозами брома и типом 
высшей нервной деятельности. Чем слабее тип нервной системы живот
ного, тем меньшие дозы брома следует применять. Что касается отрав
ления бромом, то выяснилось, что этот эффект не связан с типом нерв
ной деятельности: собаки, обладающие одинаково сильным типом нерв
ной системы, отравлялись самыми различными дозами брома. Наряду с 
этим было отмечено большое сходство в действии брома и половых гор
монов на деятельность центральной нервной системы. Этот факт и ряд 
других привели И. П. Павлова к заключению о наличии постоянной свя
зи между нервно-психической деятельностью и деятельностью желез 
внутренней секреции. Как будет видно из дальнейшего, последнее обсто
ятельство имеет очень существенное значение.

Многие закономерности, касающиеся действия брома на центральную 
нервную систему, установленные на собаках, были проверены, а затем 
использованы И. П. Павловым в психиатрической и неврологической 
клиниках.

При объяснении действия какого-либо агента на ту или иную систе
му в живом организме необходимо допускать два возможных пути воз
действия на эту систему — прямое и непрямое. И. П. Павлов склонялся 
к представлению о прямом действии бромидов на клетки коры больших 
полушарий, хотя и отмечал, что «судьбы брома мы хорошо не знаем», 
«Среда», 3’0 мая 1934; «Павловские среды», 1949, том II. стр. 407).

Глава / V

БРОМНАЯ ИНТОКСИКАЦИЯ

1. Бромная интоксикация человека

применении бромидов в лечебной практике иногдаПри широком . _ ____ _
приходится иметь дело с бромной интоксикацией. В этой связи целесо
образно рассмотреть данные о симптомокомплексе, наблюдающемся, 
во-первых, при бромном оглушении после однократного приема боль
ших доз бромидов и, во-вторых, при бромном отравлении — бромизме 
наступающем при систематическом применении бромидов

Согласно Вершинину (1940, стр. 48—49), бромиды, принятые одно
кратно в дозе 4,0—10,0 г, «вызывают у всех людей бромистое опушение 
пли опьянение, а именно: ослабление внимания, восприятия внешних 
впечатлений, способности ассоциирования, торможение реакции выбор-’ 
нежелание работать умственно и физически, апатию, безучастность к 
внешним событиям, затрудненность речи, шаткую походку наклонность 
ко сну, ослабление чувствительности и исчезновение рефлексов со сторо
ны неба, зева и задней стенки глотки, так что при дотрагивании к ним 
не получается глотательных движении. При дозе 10 0—15 0 г кромр тп 
го, появляются ощущение давления и теплоты в подложенной области 
слюнотечение, тошнота, боль во лбу, тяжелая психическая подавле ’ 
ность, медленная речь и перепутывание слов и слогов. Настоящего с "а 
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у человека не наблюдается. У морских свинок и кроликов это состояние 
оглушения переходит затем в глубокий сон и коллапс.

Длительное ежедневное употребление бромидов даже в терапевтиче
ских, небольших дозах, вызывает явления хронического отравления, или 
бромизма. В качестве первого симптома отравления выступает пусту
лезная (угревидная) сыпь на коже (acne vulgaris), которая обычно 
сопровождается опуханием слизистой оболочки носа, глотки и верхних 
дыхательных путей (насморк и кашель). Brom-acne наблюдаются на 
волосистой части головы, на лбу, носу, шее, верхних и нижних конечно
стях. В большинстве случаев эти угревидные узелки исчезают через 
1—3 недели после того, как прекращается прием лекарства, но если 
бром, продолжают принимать, то узелки могут собираться в группы, 
причем основания их сливаются, образуются, таким образом, пустулы в 
виде более или менее значительной величины узлов (ibromoderma 
pustulotubcrosum). Одновременно с этим -могут развиваться более 
или менее заметные психические или двигательные расстройства; ослаб
ление умственных способностей, главным образом памяти, апатия, безу
частие к событиям, сонливость, слабость зрения и слуха, понижение 
кожной чувствительности, шаткая походка, психическая подавленность, 
иногда бред и даже маниакальные приступы. Далее, как результат 
местного раздражающего действия бромидов, наблюдаются расстрой
ства со стороны желудка и кишок, особенно понижение пищеваритель
ной способности, и как следствие этого упадок питания».

Приведенное описание симптомокомплекса бромного отравле
ния, данное в 1940 г., мало отличается от сформулированного в конце 
■прошлого века в .руководстве по фармакологии Нотнагеля и Россбаха 
(1883).

Бромной интоксикации посвящена довольно большая литература. 
Интересно привести некоторые количественные данные.

В монографии Левина «Побочное действие лекарств» (Lewin, 1895), 
собран довольно большой материал о токсическом действии брома 
и его соединений. В частности, приводятся данные о шести случаях 
смерти, происшедших вследствие отравления бромистым калием. Боль
ные погибли от наступившего коматозного состояния. В первом случае 
больной принял 75 г бромистого калия в течение двух дней (Kussner, 
1884); во втором случае больная за 30 дней приняла 90 г КВг (Jaequet, 
1889), в третьем случае мальчик 12 лет — эпилептик — длительно 
принимал бромистый калий по 3,0—7,0 г ежедневно; в трех остальных 
случаях погибли эпилептики, принимавшие ежедневно по 8,0—11,0 г 
КВг (Hameau, 1868).

Ярко выраженная картина бромизма наблюдается не очень часто. 
Так, согласно данным Пэркинса (Perkins, 1950), на протяжении 
17 лет (1931 —1948) в одном из госпиталей Бостона под наблюдением 
было всего 78 пациентов, страдавших этим заболеванием. Содержание 
брома в плазме их крови было очень высоким — в среднем 200 Л12%; в 
двух случаях оно было равно 300 мг%. У всех пациентов наблюдались 
признаки бромного отравления: подавленность, заторможенные рефлек
сы и атаксия. Наряду с этим у 21 пациента наблюдались ярко выражен
ные признаки перевозбуждения, а у 12 — галлюцинации. Двое боль
ных, поступивших в госпиталь в коматозном состоянии, скончались, 
остальные были вылечены путем введения им поваренной соли по 4,0 г 
ежедневно.

У больных Пилкингтона (Pilkington, 1941) содержание брома в 
крови было также очень высоким — порядка 300—400 мг %. Интересно 
отметить, что у одной 64-летней больной после курса лечения броми
стым аммонием, получившей в общей сложности 166 г МН4Вг„ содер
жание брома в крови было выше 400 л!г%. В конце лечения у больной
4 И. И. Верховская 49



было сильное отравление, выразившееся в наступлении коматозного 
состояния. Она была вылечена внутривенным введением поваренной со
ли. Во время болезни автор наблюдал у этой больной! альбуминурию и 
глюкозурию, что, по всей вероятности, было связано с повреждающим 
действием бромидов на ткань почек. Автор отметил, что скорость выде
ления брома из организма очень варьирует у разных индивидуумов. 
Вообще у людей, страдающих болезнями сердца, атеросклерозом и бо
лезнями почек, выведение брома происходит медленнее, чем у здоровых.

Согласно ряду литературных источников, первые признаки бромного 
отравления наступают при содержании брома в крови, равном 
225—250 ла%. Однако Барбур (Barbour, 1936) наблюдал явления 
бромизма при меньшем содержании брома в сыворотке крови — поряд
ка 150 Jia%. Он же отметил, что при сердечно-сосудистых или почечных 
заболеваниях признаки бромизма наступают при значительно меньшем 
содержании брома. Наряду с этим Барбур наблюдал отсутствие явле
ний бромизма при содержании брома в сыворотке крови, равном 
380 Л12%. Согласно этому автору, степень интоксикации зависит от мно
гих факторов: величины одновременно вводимой дозы бромидов, коли
чества потребляемой жидкости, количества поваренной соли, вводимой в 
организм с пищей. Кроме того, особое значение имеют индивидуальные 
особенности, связанные в первую очередь с общим состоянием здоровья.

Интересны данные Баумана, Спринсона и Марина (Baumann, Sprin- 
son a. Marine, 1941) о снижении содержания брома в крови кроликов 
при добавлении к их стандартной диете NaCI или КС1. Авторы особо 
подчеркивают, что снижение 'содержания брома обусловлено хлорида
ми, так как при добавлении Na-цитрата никакого снижения не наблю
дается. Данные нескольких опытов приведены в табл. 26.

Влияние кормления кроликов различными солями на содержание брома в их крови 
(по Бауману, Спринсону и Мэрину, 1941)

Таблица 26

Иомер кролика и пол 82 м 83 ж 84 м 85 ж 75 м 78 ж 80 м

Ежедневная добавка соли, мг . • 100
NaCI

100
NaCI

250
NaCI

500
NaCI

170
Na-цитрат

500
КС1

500
KCI

Содержание брома, мг%

Контроль (исходное значение) . . 2,34 2,56 3,43 3,88 2,80 2,66 2,96
2 недели спустя ................................. 1,37 1,86 2,37 2,07 2,88 1,27 1,30
3 недели спустя ................................. — — 1,31 1,48 —
4 недели спустя ................................. 1,34 1,77 — — 3,06 — —

Следует отметить, что за рубежом в связи с довольно широким но 
бесконтрольным применением (лекарства отпускаются без рецептов) 
ряда патентованных «безвредных» седативных средств гтипым nfim- 
ЗОИ против бессоницы (Nervophyll, Eusedon, Adalin, Bromura Sectebrol 
И др.), содержащих бромистые соединения, участились случаи’ отравле
ния бромом, что нашло отражение в обширной литепатупе по ™uv 
СоПгРмУЛ(?е-С11е%1,?41; ЯГДУ о Мооге> 1942; Detweiler, 1943; PAngual, 19435; 
Cornbleet, 1951, Tillim, 19о2, Задорожная, 1956; Seeber" 1956) В связи 
с этим многие авторы единодушно требуют введения регламентации отпуска ЭТИХ средств. 1 UI 
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4-х лет (Harris, 1940). Патентованные средства применялись для улуч
шения сна малышей, которые затем попадали в больницу с подозрением 
на энцефалит, и лишь после долгих ошибочных назначений у них диаг
ностировали бромизм.

В ряде статей приводятся данные о психозах, развившихся в резуль
тате бромного отравления (М. Lewin, 1933, 1948; Pohlisch, 1938: 
Curran, 1938; Kitching, 1942; Olivarius, 1954; Geiger, 1955; Узунов, Боже
нов, Йоцов и Георгиев, 1957), а также об изменениях, наблюдаемых в 
центральной нервной системе под влиянием бромного отравления. 
(Вронская, 1955).

Значительное число исследований было посвящено изучению кож
ных заболеваний, связанных с бромной интоксикацией всевозможных 
бромодерм (Сорока, 1931; Крапивпнцев, 1935; Lollmann, 1937; Kimberly, 
1939; Tolmach a. Frank, 1949; Forster a. Travis, 1951; Kramar, 1951; 
Chick a. Lenan, 1957).

В некоторых случаях типичные для бромного отравления сыпи были 
обнаружены у грудных детей, питавшихся молоком матерей, принимав
ших бром (Yeung, 1950).

Большое число исследований было посвящено изучению вопроса о 
соответствии клинической картины заболевания и содержания брома в 
организме (Casey, 1955; Natelson a. Clark, 1955; Olsen, 1955, 1957; 
Tillim, 1957 и др.). Во всех случаях было с несомненностью установлен 
но, что при явлениях бромизма, в какой бы форме он ни проявлялся, 
всегда наблюдается высокое содержание брома в крови больного. Не 
всегда имеет место обратное: содержание брома в крови может быть 
очень высоким, однако явления бромной интоксикации могут отсутство
вать. По мнению большинства авторов, при содержании брома в крови 
выше 225 лгг% обычно наблюдаются явления отравления. В некоторых 
же-случаях, особенно у эпилептиков, постепенно привыкавших к брому, 
симптомы отравления могут отсутствовать даже при чрезвычайно высо
ком содержании его в крови — вплоть до 350—400 лгг%.

Каценельбоген, Гольдсмит и Уайт (Katzenelbogen, Goldsmith a. White, 
1933) и др. нашли, что клиническая картина заболевания не всегда 
связана с уровнем брома в крови.

Особый интерес представляют данные Мэзона (Masone, 193*6) о 
распределении хлора и брома в сыворотке, форменных элементов кро
ви, спинномозговой жидкости, желудочном соке и в слюне в условиях 
хронической бромной интоксикации (см. табл. 75).

Кюрран (Curran, 1938) нашел, что если в крови галогены на 
25—35% представлены бромом, то имеет место отравление. Если же 
бром составляет 40% от общего числа галоидов, то это ведет к смертель
ному исходу.

Рубин и Коен (Rubin u. Cohen, 1938) нашли, что повышение 
содержания брома в крови больше определенной величины может обус
ловить понижение a-ритма в электроэнцефалограмме. Так, например, 
если содержание брома в крови равно 36,4 л!2%, то частота a-воли рав
на 10,9 в 1 сек., если же содержание брома в крови повышается до 
59,6 мг°/о — частота a-воли понижается до 8,3 в 1 сек. Этот процесс 
обратим. Авторы считают, что при бромной интоксикации падает мета
болизм корковых нейронов, что и отражается на электроэнцефало
грамме.

2. Содержание брома в лечебных препаратах

О свойствах препаратов брома, используемых в терапии, дают пред
ставления следующие данные.

До семидесятых годов прошлого столетия больше всего применялся 
бромистый калий. Затем права гражданства в терапии получили бро
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мистый натрий и аммоний (и даже бромистый цинк). Из органиче
ских препаратов брома применялись бромистый хинин и однобромная 
камфара (Нотнагель и Россбах, 1883).

Позднее список неорганических соединений брома, применяемых в 
клинике, пополнился бромистым кальцием, литием и стронцием. Была 
подмечена разница в действии различных солей бромистоводородной 
кислоты, которая частично зависит как от свойств катионов, так и, глав
ным образом, от процентного содержания в них брома. Данные о содер
жании брома в различных солях, а также о их растворимости приведены 
в табл. 27.

Таблица 27
Содержание брома в различных бромидах и их растворимость в воде

Формула и название
Молеку
лярный 

вес

% со
держа

ния 
брома

Растворимость в воде при

20°С 100°С

СаВго (бромистый кальций)............................ 199,91 80,0 143 312 (105°)
СаВго-бНгО (бромистый кальций, гидрат) . 308,01 51,9 594 (0°) 1360(25°)
КВг (бромистый калий) ..... ................ 119,02 67.2 65,8 105
LiBr (бромистый литий)................................. 86,86 92,1 177 266
NH4Br (бромистый аммоний)......................... 97,96 81,6 75,5 145,6
NaBr (бромистый натрий)................................. 102,90 77,7 90,5 121
NaBr-2H2O (бромистый натрий, гидрат) . . 138,94 57,5 Хорошая Хорошая
SrBr2 (бромистый стронций)............................. 247,46 64,6 87,9(0°) 175(80°)
SrBr2-6H2O (бромистый стронций, гидрат) 355,56 44,9 Хорошая Хорошая

В терапии используется преимущественно бромид натрия, затем бро
миды кальция и калия.

В связи с тем, что при длительном приеме бромидов наблюдаются 
явления интоксикации, было предложено большое число органических 
•и неорганических соединений брома, использование которых не сопро
вождается явлениями бромизма. (Это в первую очередь связано с отно
сительно меньшим содержанием в них брома). Сюда относятся брому- 
рал—уреид а-бромизовалериановой кислоты — (СН3)2СН_ СНВг—
СО—NH—СО—NH2, который содержит брома около 35% (его назнача
ют по 0,2—0,3 г 2—3 раза в.#день); адалин — уреид а-бромдиэтилук- 
сусной кислоты - (С2Н5) СВг—СО—NH—СО—NH2, который содеожит 
брома около 38% (назначают по 0,2—0,5 г 2—3 раза в день)- одно- 
бромистая к а м фара (С,оН15 ВгО) — содержит брома около 35% 
(назначают по 0,15—0,25 г 2—3 раза в день); б р о м и п и н — содер

жит 10% брома; бром ал ин —содержит 32% брома; бромейгон — 
содержит 11% брома; бромоколл — содержит 20% брома и др сое
динения брома с жирами, белковыми веществами, уротропином

В связи с особым интересом к бромидам, в литературе даже в срав
нительно новой, неоднократно обсуждался вопрос о случаях использо
вания раствора бромистого калия в качестве средства дпя местной ане
стезии (Дмитриев, 1924, 1928, 1930, 1939- Прутовых шД о И ане 1934, 1939; Ваковский, 1935, Сипгйрр„ Benav y ; Выреиков’
1936; Руп асов, 1951, 1954). Р ЭУ' 1935; Храмелашвили,

3. Бромная интоксикация животных

Вопрос о бромной интоксикации собак м
ми в третьей главе, при рассмотрении работ пп ЯН уЖе разбиРалсл на' 
ей клинике» поп пуковопстпнм тя гт гт__ ’ роводившихся в «собачь-ей клинике» под руководством И. П. Павлова
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При исследовании результатов бромного отравления у крыс и мы
шей, вызванного хроническим введением бромидов per os, Раубичек 
(Raubitschek, 1954) нашел, что у животных наблюдается настолько 
сильное увеличение щитовидных желез, что в ряде случаев оно сопро
вождается разрывом клеточных перегородок. В гипофизе автор наблю
дал уменьшение числа ацидофильных клеток. В печени и селезенке бы
ли обнаружены некрозы. В почках и надпочечниках изменений не на
блюдалось.

Любопытно отметить, что для крыс полулетальной дозой бромисто
го натрия, вызывающей гибель половины животных через 7 дней, яв
ляется доза 1,7 г/кг (Smith a. Hambourger, 1936).

Согласно данным Бернулли (Bernoulli, 1913), летальной дозой 
для кроликов является доза в 2,5—3,0 г NaBr на кг живого веса.

Леб и Уэстенейз (Loeb a. Wasteneys, 1913) наблюдали интересный 
случай бромного отравления рыбок Fundulus и излечение его хлорида
ми. При добавлении NaBr в воду (достаточно концентрации 0,005 М 
NaBr) у рыбок наблюдаются типичные симптомы бромного отравле
ния— угнетение центральной нервной системы. Рыбы лежат на воде 
боком или брюшком вверх, делая слабые плавательные движения. 
Однако, согласно авторам, даже в 20 раз более крепкий раствор 
(0,1 М NaBr) полностью обезвреживается в присутствии равной кон
центрации NaCl. Другие натриевые соли не обладают таким обезврежи
вающим действием. Оно присуще исключительно хлоридам. Авторы рас
сматривают указанное явление как пример антагонистического дейст
вия между анионами.

Нам кажется, что правильнее говорить не об антагонизме анионов 
(хлора и брома) — его между одновалентными анионами нет, — а о 
том, что хлор, обладающий большим сродством к электрону, вытесняет 
бром из его натриевой соли, т. е. о своеобразной конкуренции анионов.

4. Бактерицидное действие брома и его препаратов

В старой литературе неоднократно поднимался вопрос о возможно
сти применения брома (наряду с хлором) для дезинфекции воды (Но
вицкий, 1897). При изучении действия брома на микроорганизмы было 
показано его токсическое действие. Так, Шепилевским (1904) было най
дено, что бром в определенной концентрации губительно действует на 
тифозные палочки и холерные вибрионы.

Таннер и Питнер (Tanner a. Pitncr, 1939), исследуя бактерицид
ное действие брома на ряд микроорганизмов при разных pH питатель
ной среды, нашли, что различные организмы по-разному относятся к 
брому. Особенно велико было различие между Escherichia coli и 
Eberthella typhosa.

Висс и Стоктон (Wyss a. Stockton, 1947) нашли, что раствор брома, 
подобно другим галоидам, оказывает повреждающее действие на куль
туры бактерий Вас. subtilis и Вас. metiens, причем споры, являясь более 
резистентными, выдерживают концентрации брома в 500 раз больше, 
чем вегетативные клетки.

В опытах Фаркаса (Farkas, 1947) было найдено, что бром тормо
зит способность лейкоцитов к фагоцитозу в гораздо большей степени, 
чем йод. В более поздней работе Фаркас (1950) нашел, что элементар
ный бром очень тормозит развитие экспериментальной стафилококковой 
инфекции.

Марлинова (1955), изучая влияние брома на активность фагоцитов 
в организме кроликов, нашла, что при одноразовом введении NaBr в 
дозе 0,2 г/кг число фагоцитов и их индекс не меняется по сравнению с 
исходным уровнем этих величин. У этих же кроликов после многократ-
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лого введения бромидов (10 дней по 0,2 г NaBr на I кг) наблюдалось 
как увеличение среднего числа фагоцитов, так и их индекса.

Михаленко (1954), наблюдая действие ряда фармакологических 
агентов (кофеина, фенамина и брома) на активность фагоцитоза, при
шел к выводу, что активность фагоцитоза регулируется центральной 
нервной системой, так как примененные агенты действуют па активность 
фагоцитоза в соответствии с их обычным действием на центральную 
нервную систему.

Германов (1953, 1954) изучал действие брома на продукцию антител, 
а Манолов и Садовская (1955) — на выработку столбнячного антиток
сина. Куча к (1955) изучал влияние брома на реакцию иммунитета, а 
Иоффе и Хай (1954) —на течение инфекционного процесса. Волохова 
(1953) изучала влияние брома и ряда других агентов на течение экспе
риментальной дифтерийной интоксикации, а Чебакова (1955, 1956) ис
пользовала бром наряду с пенициллином и аскорбиновой кислотой при 
лечении гнойносептических больных.

5. В ы вод ы
Изложенное позволяет сделать следующие выводы:
1. При длительном введении бромидов (с терапевтическими целями) 

в ряде случаев наступает бромная интоксикация — бромизм, характери
зующийся комплексом признаков. Бромное отравление может наступить 
и в результате приема однократных больших доз брома. При очень силь
ном бромном отравлении наступает коматозное состояние и смерть.

2. Содержание брома в крови при бромном отравлении бывает очень 
высоким, обычно более 200 Л1г%. Однако иногда бромное отравление не 
происходит даже при очень высоком содержании брома в крови (до 
400 Л1г°/о). Это зависит от общего состояния организма, интенсивности 
диуреза и от количества одновременно вводимых хлоридов.

3. Наилучшим и специфическим противоядием против бромного от
равления являются хлориды, которые способствуют удалению брома из 
организма.

Глава V

КРИТИЧЕСКИЙ РАЗБОР ГИПОТЕЗ ЦОИДЕКА И БИРА 
О БРОМНОМ ОБМЕНЕ В ЧЕЛОВЕЧЕСКОМ ОРГАНИЗМЕ

1. Введение

(Damiens, 1920) нашел, что бром яв-После того как Дамьянс 
ляется элементом, постоянно присутствующим в животном’опганизме 
большое число исследований было посвящено количественному оппеде- 
лению содержания брома в различных органах и тканях животных 
Особенно много исследований было посвящено определению брома в 
крови люден как в норме и патологии, так и при различных физиологи- 
ческих состояниях организма. щемили! н

Хотя количественные определения брома в работах раннего периода 
и содержат ошибки, обусловленные несовершенством применявшихся 
колориметрических методов, необходимо их проанализировать так как 
именно они послужили отправным ПУНКТОМ ппст d
сающихся роли гипофиза в бромном обмене Р"И исследований. ка- 
изменений содержания брома в крови при но’™ также |1СслеЛованпя 
........................... .........-.........■»,»«' ™ ■лдаетяи?: 
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Ucko, 1925, 1926) и Цондека и Бира (Zondek u. Bier, 1931, 1932, 1933).
Бернгардт и Укко (1926), определяя содержание брома в различных 

органах и тканях собак и человека, нашли, что почти во всех исследо
ванных органах и тканях содержание брома близко к таковому в крови. 
Более высокие значения были найдены в аорте, 'Надпочечниках и щито
видной железе. Исключительно высоким оказалось содержание брома в 
гипофизе, на основании чего авторы предположили, что гипофиз являет
ся железой, регулирующей бромный обмен в организме (см. табл. 28).

В последней графе табл. 28 мы даем оценку данных о содержании 
брома в различных органах, и тканях в свете современных более точных 
исследований.

Содержание брома в органах и тканях собаки и человека
(по данным Бернгардта и Укко, 1926)

Таблица 28

Орган
Бром, мг % на сырой вес Оценка данных в свете современных 

более точных исследований
у собаки у человека

Кровь (цельная) .................... 0,55—0,71 0,8—1,4 Норма
Кровь (плазма).................... 0,71-0,88 1,0-1,6 »
Кровяной сгусток ................ 0,48-0,53 — »
Гипофиз ................................. 12,5 15,0-30,0 Чрезвычайно завышено
Надпочечники........................ 3,30 5,00 М-1,8 Очень завышено
/корта ..................................... 1,66—2,50 — Нет новых данных
Щитовидная железа .... 0,84—1,45 Норма
Хрящ .................................... 0,77 — Нет новых данных
Почки .................................... 0,59—0,83 — Норма
Желудок................................. 0,60—0,77 — »
Кишечник ............................ 0,50—0,55 — »
Селезенка................................ 0,63—0,71 0,90—1,50 »
Семенники....................... * . 0,63—0,71 — »
Сердце..................................... 0,55—0,63 — »
Печень........................ .. 0,40-0,63 — »
Поджелудочная железа . . 0,55—0,63 — »
Мозжечок ............................ 0,55—0,90 — Завышено
Большие полушария .... 0,53—1,25 — Очень завышено
Мышцы ................................ 0,50 — Завышено
Кожа ..................................... 0,37-0,43 — Норма

Цондек и Бир (1932), уделив особое внимание гипофизу, нашли, что 
содержание брома в гипофизе людей и животных очень велико, особен
но в передней доле. На основании анализа гипофизов людей авторы 
указывают, что содержание брома в них колеблется от 15 до 30 мг°/0, в 
остальных органах оно равно 1—2 мг°/0, а в крови — 0,8—1,0 мг°/0.

Наряду с этим авторы отмечают, что содержание брома в гипофизе 
мужчин в возрасте 44—62 лет выше, чем в гипофизе у женщин того же 
возраста. Согласно Цондеку и Биру, в старческом возрасте половое раз
личие отпадает — в гипофизах мужчин и женщин содержится одинако
во небольшое количество брома — 5—6 мг°/0. У одного старика в воз
расте 75 лет (в табл. 29 не приведен) авторы нашли лишь следы брома 
в гипофизе, на основании чего они пришли к заключению, что с возра
стом содержание брома в гипофизе падает и что это связано с пониже
нием «аффективной жизни» в старости.
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Использовав весь, цифровой материал, приводимый авторами, мь 
расположили его в табл. 29 в порядке увеличения возраста обследован 
ных людей.

Таблица 29

Содержание брома е гипофизе мужчин и женщин в возрасте 44—64 лет 
(по данным Цондека и Бира, 1932)

№ опыта
Возраст 
мужчин

Содержание 
брома, мг% № опыта

Возраст 
женщин

Содержание 
брома, мг %

28 49 11,7 4 44 !• 0
15 50 11,9 17 51 14,1
23 51 25,5 20 53 8,0
21 54 6,8 40 55 5,1
18 56 16,6 14 56 7,3
11 59 21,3 12 60 0
36 60 17,0 34 64 11,4

Среднее 15,8 Среднее 5,13

Из табл. 29 можно видегь, что не все положения авторов подтверж
даются их собственным фактическим материалом. Так, совершенно оче
видно, что положение авторов о том, что с возрастом содержание бро- 
ча в гипофизе пэдэе-г, неправомочно. Действительно, у мужчин в возра
сте 56, о9 и 60 лет содержание брома в гипофизе было значительно вы
ше, а не ниже, чем у мужчин 49, 50 и 54 лет. У самой пожилой 64-лет- 
неи женщины содержание брома в гипофнзе(11,4 Л1г%) было выше, чем 
у всех остальных. \ > /и/

Вообще следует сказать, что как очень высокие значения содержа 
°Р°Ма В гипоФ'изе (17,0-25,5 Л12%), так и очень низкие (0) вызы- 

.. г<о^НеНИе<> в связи с тем» что авторы пользовались колориметриче- 
етпппп/ дикон Оман Пинкуссена, подвергшейся жестокой критике со 
стороны ряда авторов в связи с ее малой точностью 
>kai^//nnvf/BTяасти нервной системЬ1 И гипофиз на содер- 
(somninhpn\ v чы// Н ИР нашли» что под влиянием снотворного 
(sommphen) у животных, находившихся в состоянии сна в течение 
бппмя пеРемещение брома: в гипофизе содержание
B^nnvrny птпрпяу мг>аеТСЯ’^а В пРодолговатом мозге — увеличивается, 
ния^брома J Х ЗГЯ Н3 людалось небольшое уменьшение содержа-

На основании изложенного ТТонпрк м......j “ sirs?х»;. 

гдаг»- ’*«*

Зпм„ИТ?ВИДН0Й ЖеЛеЗЫ- Воспользовавш,кь готовым препаратом те?- 

чтоРи nocj,e^HvTO0nBeHHoroBBRPb' Пров,ели с ним РЯД опытов. Оказалось, 
внутривенного введения 1 мг этого вещретия авторы наблюдали на себе появление сонливости и усталости У соба/ после 

инъекции в цистерну 3—5 мг этот пршргтЛ „ исти- * соиак после 
незия потрпя аппртмто этою вещества развивались апатия, аки-
ния 20 мг NPaRr „ 1 Иа пРотяженин 10 час., в то же время инъек
ция 20 мг ГхаВг в этих же условиях эффекта но Давала.



Предположив наличие бромсодержащего гормона в гипофизе, а так
же существование специфического отношения этого гормона к сонному 
состоянию, Цондек и Бир (1932) занялись изучением содержания брома 
в крови у людей, страдающих маниакально-депрессивным психозом, так 
как бессонница является постоянным симптомом этого заболевания. 
Данные авторов о 23 больных представлены нами в табл. 30 в виде ва
риационного ряда.

Из табл. 30 можно видеть, что весь материал хорошо укладывается 
в один вариационный ряд. Кроме того, из табл. 30 можно видеть, что ни
какой разницы в содержании брома у больных в состоянии депрессии, 
возбуждения, а также в смешанном состоянии не имеется.

Содержание брома в крови 23-х человек, страдающих маниакально- 
депрессивным психозом 

(по данным Цондека и Бира, 1932)

Таблица 30

Состояние 
обследованных больных

Содержание брома, .иг %

0,
30

1—
0,

40
0

0,
40

1—
0,

50
0

0,
50

1—
0,

60
0

0,
60

1—
0,

70
0

0,
70

1 
—

0,
80

0

0,
80

1—
0,

90
0

1
— о о о о о
о —

О
О

П 
-0004 1,

10
1-

1,
20

0

Депрессивное ................
Маниакальное................

1 1
1

8
2

2
3

1 — — — 1

Маниакально-депрессив
ное (смешанное) . . . 1 2

Всего, . . . 1 2 11 7 1 — — __ 1

Найденные у больных величины содержания брома, колеблющиеся в 
пределах 0,356—0,794 мг% (один случай 1,143 лг%), авторы оценили 
как очень пониженные, так как, по их данным, содержание брома в 
крови в норме равно 0,8—1,0 мг%. Авторы считают, что при маниакаль
но-депрессивном психозе бывает понижение содержания брома в крови 
на 40—60% по сравнению с нормой. Исходя из этого, они предложили 
использовать тест «низкое содержание брома в крови» в качестве диаг
ностического признака заболевания маниакально-депрессивным пси
хозом.

Цондек и Бир нашли (было исследовано 150 больных, бывших в 
больнице), что при других заболеваниях содержание брома в крови 
остается неизменным и что оно не зависит от времени года (как это, на
пример, бывает для йода), а также от характера питания, от количества 
поваренной соли в пище и от половых циклов.

Сообщения Цондека и Бира привлекли к брому всеобщее внимание. 
Этот интерес к брому не был поколеблен тем, что метод Пинкуссена и 
Романа (Pincussen u. Roman, 1929), которым пользовались Цондек и 
Бир для определения содержания брома в крови, гипофизе и других тка
нях, подвергся очень основательной критике со стороны Флейшхаккера 
и Шнейдерера (Fleischhacker u. Schneiderer, 1933) -и Хана (Е. Halin, 1933).

Рядом авторов было проведено большое число исследований, дав
ших, однако, противоречивые результаты. Одни подтверждали полно
стью или частично данные Цондека и Бира, другие полностью или 
частично их отвергали. Целесообразно рассмотреть порознь работы по 
каждому из затронутых вопросов, разбив работы на две группы, в за
висимости от того, к какому выводу пришли авторы на основании своих 
исследований.



2. Содержание брома в крови здоровых людей

Анализируя относительное содержание брома в различных органах 
и тканях, а также характер сдвигов в бромном обмене организма под 
влиянием разных причин, целесообразно сопоставить данные о содержа
нии брома в крови здоровых людей, полученные разными исследователя
ми. В табл. 31 нами приведены все имеющиеся данные по этому вопро
су, объединенные, по возможности, по применявшимся методам.

Не вдаваясь здесь в характеристику и оценку различных методов 
определения брома (этот вопрос рассматривается нами в главе VIII), 
необходимо отметить, что наиболее точным из них является метод Лей- 
перта — Вацлавека, основанный на хорошо изученных реакциях.

Из табл. 31 можно видеть, что данные, полеченные различными 
исследователями с помощью разных методов, несколько отличаются 
друг от друга как по уровню содержания брома в крови, так и по раз
маху отмеченных колебаний. Отбросив крайние, как очень большие, так 
и очень малые значения, можно принять, что содержание брома в кро
ви здоровых людей колеблется -в пределах от 0,11 до 2,00 мг%. Это все — 
норма, ио наиболее обычны величины от 0,15 до 1,0 мг%.

Содержание брома в крови здоровых людей
Таблица 31

Содержание брома в 
крови, Л1г°/О Метод определения брома Примечания Автор, год

1,0—1,6 (плазма) Гуареши Бернгардт и Укко
(1925, 1926)

0,8—1,4 (цельная
кровь)

0,51—1,87 Гуареши (модиф. Попек (Рорек, 1935)
Бернгардта и У к ко)

0,8—1,4 Романа и Пинкус- Пинкуссеи и Роман
сена (1929)

0,8-1,0 То же Цондек и Бир (1931. 
1932)

0,727-1,907 Романа Сакристан и Перайта 
(Sakristan u. Peraita, 1933)

0,51—0,66 Кураноме Кураноме (Кигапоше 
1932)

0,493 Ятса Ятс (Jates, 1933)
0.83—1,46

0,6-2,0

» Куастель н Ятс (Qua; 
tel a. Jates, 1934)

Ятса и Хеннели Мужчины Хеннели и Ятс (Ыеп-

0,6-2,5
neli a. Jates, 1935)

Женщины
0,8-1,0 Вальтера Урехия и Ретецеану

0,11—0,98

(Urechia et Retezeanu, 
1933)

» 20 чел. Те же 1934
0,86—1,25 » 10 мужчин Боназера-Виццини (Во-

6,0—7,0* в Дети
nasera-Vizzini, 1957)

Вишневский и Кобранова
0,14—0,22 Бабиньи (1955)

0,15—0,30 »
Укко (1934)
Укко (1936)

0,025—0,425 Бертранда Бертранд (Bertrand,
1936)
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Таблица 31 (продолжение)

('одержание брома в кро
ви, лгг% Метод определения брома

* Необычно высокое содержание брома в крови.

55—65* Бертранда

0,65—0,75 »
0,2-0,4
0,235—0,341

Кариуса
Сжигание в бомбе

(по Кариусу)
0,50—0,78 Индовина

0,400 Индовина
Штерн)

(модиф.

0,646 (кровь из пупо- Индовина (модиф.
вины Киргофа)

0,439-0,951 То же

0,39—1,35 Диксона
•0,20-2,00 не указан

0.20—0,50 Штоля и Бреннена

0,60-0,80

0,61—1,71
0,33-1,73 Викова

0,500—0,915 Титаева и Кулябко
0,50—1,00 » »
0,100—0,500 (дефибрк- Моруцци и Гуареши

нированная кровь)

0,7—3,8 Дениже и Шелли

0,26—0 921
0,20—0,80/

Белуччи

0,23—0,76)
0,22—0,64/

Киргофа

0,160—0,400 (цельная Ленперт—Вацлавека
кровь)

0,180—0,450 (плазма)
0,115-0,828 » »

0,30-0,54 » »
0,20—0,301 » »
0,25—1,01/ • » »
0,166—0,500 » »

0,17—0,43 » »
0,0007—0,0010** 7

Примечание Автор, год

** Чрезвычайно низкое содержание брома в крови.

Югенбург и 1 уревич, 
(1936)

Те же (1938)
Дёринг (Doering, 1937)

Индовина (Indovina.
1935)

Кульков и Какузина 
(1937)

8 новорожден- Леоне и Кадеду (Leone
ных et Cadeddu, 1940)

45 детей (1—_2
лет)

10 чел. Диксон (Dixon, 1935)
Гюльямпн и Мережков

ский (Guillaumin и. Ме- 
regkowsky, 1935)

Массаца и Чиаттн
(Massazza ed Ciatti, 1935)

Карп и Вольфсон (Кагр 
u. Wolfson, 1939)

Михайлов (1957)
J70 чел. Впков, Бруннер и Ал

лисон (Wikoff, Brunner а. 
Allison, 1940)

17 чел. Титаев и Кулябко (1955)
Кутявина (1957, 1958)

55 чел. Моруцци и Гуареши 
(Moruzzi ed Guareschi, 
1936)

И. и. К- Шатаньон 
(Р. et С. Chatognon, 1936)

Молодые 
женщины

Старые
Пути и Ници (Nuti edженщины 1

Молодые I Nizi, 1938)
мужчины

Старые
мужчины

34 чел. Ленперт (1935)
(10 ж. Н-24 м.)

Нагни и Штрауб (Nagy 
u. Straub, 1936)

Штрауб (Straub, 1940)
Взрослые Грюниигер (Gruninger,
Дети 1955)

13 чел. Бирюкович и Штутман
(1955)

19 ж. +6 м. Верховская (1957, 1958)
Уильямс (1960)
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Следует отметить, что наличие довольно широкого диапазона в нор 
ме вполне понятно, если учесть, что содержание брома в организме и в 
первую очередь в крови определяется поступлением брома извне, в 
составе питья и пищи. Как было показано выше (см. главу II), количе
ство брома, поступающего в организм человека, варьирует в зависи
мости от условий жизни человека: далеко или близко он живет от моря, 
какую пищу он предпочитает — мясную или растительную и, наконец, 
сколько соли он потребляет в день —ест ли он малосольную, нормаль
ную или очень соленую пищу. Не следует забывать, что поваренная 
соль различного происхождения — самосадочная из озер, из соляных 
копей Соль-Илецка, Солотвина и др,—отличаются друг от друга по со
держанию брома. Что касается очень низких цифр содержания брома 
в крови 0,0007—0,0010 (Уильямс, 1960) — 0,025 мг°/0 (Бертранд, 1936) 
или очень высоких — 6,0—7,0 мг°/0 (Вишневский и Кобранова, 1955), а 
тем более 65—75 Л1г% (Югенбург и Гуревич, 1936), то вряд ли они яв
ляются достоверными.

Из табл. 31 можно также видеть, что установленный Цондеком и 
Биром .размах колебаний для нормы (0,8—1,0 мг%) гораздо уже диа
пазона колебаний, обнаруженного другими авторами, и обусловлен, 
видимо, относительно небольшим числом определений. В дальнейшем, 
проводя работу с больными, они ошибочно оценили такие величины как 
0,356—0,794, как заниженные против нормы. В этом кроется основная 
ошибка их представлений о специфичности бромного обмена при маниа
кально-депрессивном психозе.

3. Содержание брома в гипофизе и формы
его существования

ДАногие авторы, отмечая высокое содержание брома в гипофизе, счи
тают, что бром в гипофизе существует в виде органического соединения. 
Другие авторы, напротив, указывают на то, что гипофиз не отличается 
от других тканей ни содержанием брома, ни формой его химического 
существования. Необходимо рассмотреть порознь эти группы работ.

А. Обзор работ, в которых отмечается особое отношение 
гипофиза к брому

Бернгардт и Укко (1925, 1926) нашли, что в гипофизе содержание 
брома очень велико: у собак в цельной крови было 0,55—0,71 мг%, а в 
гипофизе— 12,5 мг %; у людей в цельной крови было 0,8—1,4 мг %, а в 
гипофизе — 15—30 мг°/0. Для определения брома авторы пользовались 
колориметрическим методом Гуареши (iGuareschi, 1913).

Ульман (Uhlman, 1931, 1932) также нашел, что содержание брома 
в гипофизе очень высоко, особенно в его передней доле. Автор предпо
ложил, что бром в гипофизе находится в виде органического соединения 
и что гипофиз является железой, регулирующей бромный обмен, подоб
но тому, как щитовидная железа регулирует йодный обмен.

Цоидек и Бир (1932, 1933) нашли, что в гипофизе человека содержит
ся от 4,1 до 25,5 мг% брома, в крови — 0,8—1,0 лгг%, а в других орга
нах 1 2 лщ%. По мнению авторов, ором в гипофизе находится в ви
де бромсодержащего гормона, близкого по структуре к тироксину

Джекобсом и Черняк (Jacobson et' Cherniak, 1934) нашли следую
щее содержание брома в железах внутренней секреции у только что уби
того быка (табл. 32). J J

Из таблицы видно, что авторы нашли высокое содержание брома в 
передней доле гипофиза, щитовидной железе и в паращитовидных желе- 
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iax. Хотя содержание брома в передней доле гипофиза было выше, чем 
в других железах, авторы уделяют основное внимание щитовидной желе
зе, считая, что бром активно участвует в ее обмене. В более поздней ра
боте Джекобсон (1935) установил, что между содержанием йода и 
брома в щитовидной железе 
существует определенное со
отношение, притом хорошо 
определяемое. Джекобсон 
нашел, что в 1 г высушен
ной ткани щитовидной же
лезы коровы содержится 
857 у йода и 238 у брома 
(соотношение = 3,6 : 1). В 
других случаях это соотно
шение было такого же по
рядка (3: 1). Согласно Таи- 
нино (Tannino, 1931), 
дологических случаях 
соотношение может 
ировать.

Додель, Апельгот и 
Хой (Daudel, Apelgot et Bui-Hoi, 1950) нашли, что 
ма в гипофизе в 344 раза больше, чем в крови, 
методом сжигания проб в микробомбе, который 
лаборатории (Daudel, Flon et Herczeg, 1949).

Гёнес (1947) в обзорной статье о функциях гипофиза пишет:
1. В передней доле гипофиза образуется бромсодержащий гор

мон, влияющий на функциональные свойства центральной нервной си
стемы.

2. Гипофиз регулирует обмен брома в животном организме (подобно 
тому, как щитовидная железа регулирует обмен йода).

3. Бромсодержащий гормон является гормоном сна. В более поздней 
работе (1955) Генес не упоминает о роли брома в гипофизе, оставляя 
тем самым в силе свои прежние высказывания.

В обзоре А. М. Шапиро (1952) некритически излагаются идеи Цон- 
дека и Бира о броме и его обмене в своеобразном эклектическом соче
тании с некоторыми положениями, установленными в физиологических 
лабораториях И. П. Павлова.

Некоторые авторы до сих пор допускают существование бромсодер
жащего гормона в гипофизе. Но ведь существование такого гормона до 
сих пор никем не было подтверждено экспериментально. Более того, 
как будет видно из следующего раздела, исследования ряда авторов, 
проведенные при помощи метода меченых атомов, показали, что содер
жание брома в гипофизе не только не больше, чем в крови, ио гораздо 
меньше. Наши прямые исследования показали (см. главу XI), что в ги
пофизе нет органически связанного брома.

в па- 
это 

варь-

Буи-

Содержание брома в железах внутренней 
секреции быка

(По данным Джекобсона и Черняка, 1934)

Таблица 32

Железы Вес органа, г Содержание 
брома, .иг%

Гипофиз (задняя
часть) ........................ 0,35 0,079

Г ипофиз (передняя 
часть) .......................... 1,1 8,716

Щитовидная . . . 17,0 6,691
Паращитовидная 0,16 5,887
Семенники .... 9,2 0,836
Печень (кусочек) з,о 0,559

радиобро-содержание
Авторы пользовались 
был разработан в их

Б Обзор работ, в которых не отмечается особого отношения 
гипофиза к брому

Диксон (1935) определил содержание брома в органах и тканях 
свины? Эти данные представлены в табл. 33. Для удобства мы располо
жили органы и ткани в порядке убывающего содержания брома и вы
числили процент содержания брома в них по отношению к плазме 
крови. .

Из табл 33 видно, что содержание брома в гипофизе свиньи мень
ше. чем в крови. На основании своих данных автор пришел к выводу.
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что нет оснований для предположения о накапливании брома в гипофи
зе или о секретироваиии гипофизом бромсодержащего гормона.

Лейперт и Вацлавек (1935) нашли, что как содержание брома в гипо
физе, так и формы его химического существования в нем не отличаются 
от таковых в других тканях. Согласно авторам, бром в гипофизе нахо
дится в ионной форме, в связи с чем нет основания предполагать нали
чие бромсодержащего гормона в гипофизе, а также рассматривать гипо
физ как железу, регулирующую бромный обмен. Авторы допускают, что 
гипофиз может косвенным путем влиять на содержание брома в орга
низме, путем регулирования водного обмена. Но ведь в этом нет ничего 
специфического, ибо таково же влияние

Таблица 33
Содержание брома в различных органах и 

тканях свиньи
(По данным Диксона, 1935)

обнаружил

Орган и ткань
Содержание 
брома, ,иг%

Относительное 
содержание 

брома. %

Плазм а..................... 1,25 100
Легкие ..................... 0,55 44
Почки...................... 0,45 36
Надпочечник . . . 0,37 30
Семенники .... 0,33 26
Печень..................... 0,30 24
Гипофиз .................. 0,27 22
Поджелудочная же-

леза...................... 0,26 21
Мозг......................... 0,19 19

гипофиза и на обмен хлора. 
Следует отметить исключи
тельную четкость, тщатель

ность, а также разносторон
ность исследовании, выпол

ненных авторами. Предло
женный ими микрометод 
определения брома (метод 

Лейперта — Вацлавека), как 
это будет показано ниже, 
является одним из лучших. 

Все это 
особым 
тись как
торов, так и к их заключе
нию, полностью опроверга
ющему упомянутую гипоте
зу Цондека и Бира.

Укко (1936), проводя 
определения брома по ме- 

высокого содержания брома

заставляет с 
вниманием отн.ес- 
к данным этих ав-

тод.у Бобиньи (Baubignv), не 
в гипофизе. Свои более ранние данные (Бернгардт и Укко, 1926) об ис
ключительно высоком содержании брома в гипофизе автор считает оши
бочными. По мнению Укко, причиной ошибки явилось использование в 
прежних работах метода Гуареши, который, будучи недостаточно точ
ным, при работе с очень малым объектом (гипофиз!) дал огромную 
ошибку.

Биазини (Biasini, 1936) считает, что нет оснований предполагать 
наличие бромсодержащего гормона в гипофизе.

Моруцци (1937) нашел, что содержание брома в гипофизе невелико: 
у человека 0,701 лгг%, у коровы 0,883 мг°/0 (в средней и задней доле — 
1.673 л!а°/о, а в передней — 0,4 >чг%). Автор полагает, что в гипофизе 

65—80% брома находится в недиализуемой форме. В других органах 
это содержание меньше. Автор считает, что бром в гипофизе находится 
в виде бромтирозина, однако химических определений он не проводил 
Гипотезу о том, что гипофиз—депо брома, Моруцци отвергает так как', 
согласно его определениям, бром содержится во всех органах без 
исключения. Наряду с этим Моруцци нашел, что содержание брома в 
гипофизе людей зависит от возраста и пола.

Нейфельд (Neufeld, 1937) исследовал содержание брома в орга
нах и тканях 5 человек. По содержанию брома гипофиз не отличался от 
других тканей. Автор считает, что пет никаких оснований приписывать 
гипофизу какую-то особую роль в бромном обмене. В то же время автор 
отметил более высокое, чем в крови, содержание брома в щитовидной 
железе.

Принимая во внимание малые размеры гипофиза и связанную с этим 
трудность химического определения содержания в нем брома, особое 
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значение приобретают результаты, полученные с помощью метода мече
ных атомов. Данные различных авторов о радиоактивности тканей, ха
рактеризующие содержание в них радиоизотопа брома (Вг82), выраже
ны намц в процентах к активности крови, принятой за 100%, и пред
ставлены в табл. 34.

Из табл. 34 видно, что значения относительной активности брома, 
полученные различными авторами, очень схожи между собой. Так как 
эти значения были получены при помощи очень точной и чувствительной 
изотопной методики, им можно вполне доверять, принимая, что именно 
таким является распределение бромидов в организме животных в нор
ме. Это следует из того, что, как нами показано ниже, распределение 
брома-82 полностью повторяет распределение обычного брома. Имею
щиеся данные о содержании брома в некоторых органах и тканях чело
века показывают, что в отношении распределения бромидов человек не 
является исключением среди позвоночных животных. Поэтому получен
ные данные о соотношениях, существующих в распределении брома-82 
в организме животных, в частности в различных отделах центральной 
нервной системы, могут быть с известной осторожностью экстраполиро
ваны «а человека.

Мы не имеем возможности анализировать в этой главе все данные, 
касающиеся распределения брома в организме. Здесь уместно лишь от
метить, что содержание брома в гипофизе невелико. Оно составляет от 
35 до 60% от содержания брома в крови. Наши исследования формы хи
мического существования брома в организме (см. главу XI) показывают 
также, что в гипофизе нет органически связанного брома — весь бром 
здесь находится в ионной форме.

Резюмируя все изложенное, следует сказать, что данные о повышен
ном содержании брома в гипофизе (Бернгардт и Укко, 1925, 1926; Уль
ман, 1931, 1932; Цондек и Бир, 1932, 1933; Джекобсои и Черняк, 1934; 
Додель, Апельгот и Буи-Хой, 1950) были получены 'недостаточно точны
ми методами, давшими огромную ошибку при определении брома в ги
пофизе. В работах, выполненных при помощи более точных микрохими
ческих методов, а также с использованием метода меченых атомов 
(Диксон. 1935; Лейперт— Вацлавек, 1935; Укко, 1936; Биазини, 1936; Мо
руцци, 1937; Нейфельд, 1937; Перльман, Мортон и Чайков, 1941; Верхов
ская, 1950, 1952, 1957, 1958; Мак и Шиплей, 1952; Яги, Мишель и Роше, 
1953; Апельгот, Цайдела, Мусташи и Потуро, 1955 и др.) было показано, 
что никакой концентрации брома в гипофизе не происходит — содержа
ние брома в гипофизе всегда ниже, чем в крови, но выше, чем в других 
отделах мозга. Наряду с этим в некоторых работах (Лейперт—Вацла- 
век , 1935; Верховская, 1957, 1958) было экспериментально показано, 
что в гипофизе нет органически связанного брома и что в последнем 
бром существует только в ионной форме. Тем самым была опровергну
та гипотеза Цондека и Бира и некоторых других о содержании в гипофи
зе бромсодержащего гормона.

В связи с этим отпадает и гипотеза Цондека и Бира об особой роли 
гипофиза как железы, прямо регулирующей бромный обмен и имеющей 
специальное отношение ко сну. Следует однако отметить, что гипофиз 
может влиять на обмен бромидов в организме иным образом. Во-первых, 
будучи железой, регулирующей водный обмен в организме, гипофиз тем 
самым влияет на бромный и хлорный обмен. Во-вторых, следует допу
стить возможность влияния гипофиза на йодный и бромный обмен в щи
товидной железе, учитывая, что между деятельностью гипофиза и щито
видной железы имеются теснейшие взаимоотношения и что бром имеет 
специфическое отношение к щитовидной железе и ее йодному обмену 
(Верховская и Цофнна, 1953, 1958; Верховская, 1957, 1958, 1960 и дан
ные главы XII).
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КВг52 NaBr” NaBrF2 КВг’2 NaBr62 NaBr’2

Верховская, 1958

NaBr” NaBr”
Количество вве

денного Вг82, 
мккюри/мг . .

Количество вве
денного обычного 
брома (носителя), 
мг ........................

NaBr”

9 10—20 2-4,5 3,9-44,0 10—32 15—17

0,120 20—40 40-90 0,5 4
Способ введения Интрапе

ритоне
ально

Под
кож
но

Подкожно Интраве- 
нозно

Интрапе
ритоне

ально

0,23—3,1

Подкожно
0,24-1,86

Подкожно
0,23-26,7

Подкожно
0,08—1,65

I Подкожно

Животные . .

Число животных

Пол

Длительность 
пребывания брома 
в организме . .

з

Крысы Крысы Собаки Крысы Кро
лики

Крысы Крысы Крысы Морские свинки Кролики Собаки

7 19 4 11 10 24
Самцы 9 сам-

мок

час. б 
час.

от 30
мин. 

До29’/3 
час.

Самцы Самцы Самки Самцы
10 72 15 5 2

69
3

самцов, 
самки

Самцы Самцы Самец 1

от 
ДО 
час.

22
25

45
48

от 
До 

час.

24 
час.

24 
час.

24 час 15 час. от 1 16—18 час.

Самка 1

СП

S

д

го тэ и оD3О жПЗ а

о сл

1 lecледова иные 
органы и ткани 1 1 1 1

Кровь................ 100 100 100 100

Щитовидная же- 136 125 89 48
лсза..............................

Гипофиз . . . . 44 42 58 32
11ервы................ 20
Большие полу-

шарияи (серое ве-
щестго) ................ 20 20
(белое вещество) 23 17

Средний мозг . . 20 18 30 18

Гипоталамус . . 24
Мозжечок . . . 21 18
Продолговатый

мозг........................ 7 2 17
Спинной мозг . . 21
Печень................ 52 51 45 50
Селезенка . . . - 51 30
Почки (корковый

слой).................... 59 58 52 22
Почки (мозговой

слой) .................... 94 89
Надпочечники 25 23 33 30
Слизистая же-

лудка .................... /.) 100

>а

! а блица 3,1 (продолжение)
Активность излучения [графа (1) — среднее значение.

1 1 1 1 1 2 1 2 1 1 - 1 2

100 100 100 100 
(плазма)

100 100 loo 100 100

50 69 35 123 124 23—200 128 ±7 57—277 134 ±6 ИЗ— 181 137+9 107—173 93, 58 127

30 48 36 42 22—85 55±2 34-74 64±5 46 — 101 37 + Ю 26 —57 50 50-
6ОЦ-2 45— 77 63+3 43-82 70 55 86

20 20+1 13—30 21 + 1 28 2,1 • 1 17 26 26 22—31
17 99 17—28
18 17 29 16 19 9-38 24±1 18—34 28+1 •Г) 3-zl 32+2 21 2,7 25 25 -3,2

(весь (весь (весь
25 мозг) мозг) мозг) 3,5 ■ 1 26-17 3,2 32—
16 26+1 20—3,6 28 ■ 1 9’>__ 31 2!М-2 9/(_ з;> 29 21 3,7

28± 1 19—42 31+2 99 — 37 28 ‘ 5 16- 16 •,/] 20 29
21 38+4 25 54 274 5 18 -13, 19 17 20

28 3.5 25 37 15—56 45+7 31-63 3G; '■ 21 13 60 52—69
49+3 46—52 52+6 12—66 62 50 75

17 59 65 55 62 39—110 57 ±5 53—62 52+5 3,5 63, 96 92 Ю1

118+7 112—125 80+11 43— 122 163 13,0 197
69 35 12.'5 3,0 14—38 35± 1 28—43 35Щ-2 30- 13, 47 17

86+9 58—107 96 81—109
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4. Влияние возраста и иола на содержание брома 
в различных органах и тканях животного

По этому вопросу также имеются противоречивые данные: одни 
авторы находят, что содержание брома в организме зависит от возраста 
и пола животного, другие такой зависимости не находят.

Первую группу составляют работы Цондека и Бира (1932), Пути и 
Ннни (1938), Васильева (1918), Крылова (1955. 1958), Вишневского и 
Кабрановой (1955) и Ледо-Дунине (1955).

Цондек и Бир (1932) нашли, что у людей содержание брома в гипо
физе с возрастом убывает. Кроме того, они нашли, что в гипофизе у 
мужчин брома содержится больше, чем у женщин. Авторы приводят 
данные, представленные нами в табл. 29. Обстоятельный разбор приве
денных данных показывает, что выводы авторов о существовании раз
личий, зависящих от возраста, являются ошибочными.

Пути и Ници (1938), определяя содержание брома в крови женщин 
и мужчин разного возраста, нашли: у молодых женщин содержание бро
ма в крови, определенное по методу Белуччи (Belucci). колебалось от 
0,26 до 0,92 л/2% (среднее 0,57 мг°/о), у старых — от 0,20 до 0,80 412% 
(среднее 0,50 412%). У молодых мужчин содержание брома в крови, оп
ределенное по методу Кпргофа (Kirchof). колебалось от 0,23 до 
0,76 мг% (среднее 0,49 Л!2%), у старых — от 0,22 до 0,64 Л12% (сред
нее 0,43 Л1г%). Авторы отмечают, что с увеличением возраста имеется 
тенденция к уменьшению содержания брома в крови. Однако из приве
денных данных видно, что эти различия невелики (0,57 и 0,50 л/г% для 
женщин; 0,49 и 0,43 лг% для мужчин) и вряд ли статистически досто
верны. По данным Пути и Ници, содержание брома в крови у женщин 
выше, чем у мужчин (обратное тому, что указывается другими автора
ми). Но па этих различиях нельзя настаивать, во-первых, потому что они 
невелики, и, во-вторых, потому что содержание брома в крови женщин и 
мужчин определялось разными методами.

М. Ф. Васильев (1948) нашел, что среднее содержание брома в кро
ви у 12 собак, обладавших слабым типом нервной системы, разбитых 
на группы по возрасту, оказалось равным: у собак в возрасте от 1 года 
до 2 лет — 0,25 лтг%, от 3 до 6 лет — 0,24, от 7 лет и выше — 0,22 мг°/0.

У 28 собак, обладавших сильным типом нервной системы и разби
тых на группы по возрасту, эти величины оказались равными: у собак в 
возрасте от 1 года до 2 лет — 0,45 л/г%, от 3 до 6 лет — 0,35, от 7 лет и 
выше — 0,32 мг°/0.

Васильев считает, что содержание брома в крови у собак умень
шается с возрастом. Это заключение неверно, так как различия между 
0,25, 0,24 и 0,22 мг°/0, а также 0,35 и 0,32 ли% лежат в пределах ошибки 
метода. Что касается величины 0,45 лг% и реальности ее отличия от 
0,35 412%, то о ней ничего нельзя сказать, так как нет сведений о числе 
животных в каждой группе и о разбросе данных. При внимательном изу
чении работы (см. главу VIII, стр. 124) мы убедились в ошибочности 
и основного вывода М. Ф. Васильева, что содержание брома в крови за
висит от типа нервной системы.

О. А. Крылов (1955, 1956), пользуясь методом Титаева и Кулябко, 
нашел, что содержание брома в крови у щенят меняется с возрастом^ 
Б возрасте до 30—35 дней оно. как правило, ниже, чем у взрослых жи
вотных. В возрасте от 1 до 2—2,5 месяца количество брома в крови рез
ко возрастает, а затем понижается, достигая у щенят в возрасте 
3,5-—4 месяцев значений, характерных для взрослых животных. Автор 
связывает изменения в содержании брома в крови с динамикой измене
ния деятельности центральной нервной системы (появлением различных 
рефлексов, повышенной игровой деятельностью и т. д.). К сожалению,
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автор не учел, что именно в возрасте 4—5 недель щенята переходят к 
смешанному питанию, более богатому бромом, чем материнское молоко. 
Аналогичную ошибку О. А. Крылов допустил и в более поздней рабо
те (1958), проведенной на обезьянах. Он определял содержание брома 
в крови у 55 обезьян разного возраста, от 6 дней жизни до 18 лет. Всего 
было проведено 100 анализов, результаты которых изображены на рис. 2

Рис. 2. Возрастные изменения содержания брома в крови в сопоставле
нии с развитием ориентировочно-исследовательского рефлекса и услов

норефлекторной деятельности у павианов-гамадрилов в онтогенезе.
Точки — отдельные измерения концентрации брома: / — среднее изменение:

2 — крайние колебания.
Первая стрелка — активная ориентировочная реакция, вторая—двигательная 
птцевая условная реакция, третья — исследовательская реакция, четвертая 

сложные формы дифференцирования условных раздражителей; 
а— детеныши; и—подростки; в — взрослые (по Крылову, 1958)

Из рис. 2 видно, что хотя индивидуальные колебания очень велики, 
средние значения содержания брома (кривая 1) в процессе онтогенеза 
изменяются очень мало.

В другом опыте автор параллельно с определением брома изучал 
возрастные особенности высшей нервной деятельности у 11 обезьян раз
ного возраста: у 3 взрослых, 3 подростков и 5 детенышей в возрасте от 
одного дня жизни до четырех месяцев. Стремясь установить связь 
между 'изменениями высшей нервной деятельности обезьян и содержа
нием брома в их крови, автор сопоставлял последнее с изменениями 
ориентировочно-исследовательского рефлекса и условно-рефлекторной 
деятельности вообще.

На основании своих данных автор приходит к следующим .выводам:
«1. Содержание брома в крови обезъян (павианов-гамадрилов) пре

терпевает определенные изменения. В возрасте от первых дней жизни 
цо 2—2,5 мес. концентрация брома в крови колеблется в пределах 0,9— 
1,2 ша% (средний уровень 1,0 лг%). Начиная с 2—2,5 мес. содержание 
орома в крови и амплитуда его колебании постепенно увеличиваются, 
достигая пределов 0,6—2,4 лгг% (средний уровень 1,5 лгг%). у взрослых 
животных концентрация брома в крови Уменьшается до поепелов 0 9— 
1,8 лш% (средний уровень 1,2 Л1а%). ' ‘

2. При определенном повышении содержания брома в крови выра
женность ориентировочно-исследовательской реакции и условнорефлек- 
горной деятельности в онтогенезе достигают развития близкого к харак
теру высшей нервной деятельности взрослого животного.

3. В период более высокого содержания брома в крови (от 2,5 мес. 
до 5 лет) наблюдается повышенная двигательная активность животного, 
выражающаяся чаще всего в игровой деятельности. Начало этого пе
риода совпадает с постепенным отходом детеныша от матери
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4. Сопоставление изменений содержания брома в крови с характе
ром рефлекторной деятельности заставляет предположить наличие раз
личных соединений брома (органический бром, входящий в состав гор
монов, ферментов и т. и.. и неорганический бром), играющих, по-види- 
мому, различную роль в физиологических процессах».

Эти выводы автора нам представляются необоснованными и тенден
циозными. Очень возможно, что содержание брома в крови у обезьян в 
возрасте после 2,5 мес. несколько возрастает в связи с изменением типа 
их питания — в этот период они помимо материнского молока начинают 
получать все более разнообразную пищу. Активация высшей нервной 
деятельности в этом возрасте, безусловно, связана с ростом и дальней
шей дифференцировкой центральной нервной системы в процессе по
стоянного взаимодействия животного с факторами внешней среды.

Для вывода о наличии различных соединений брома (органических и 
неорганических), играющих различную роль в физиологических про
цессах, у автора нет не только никаких экспериментальных данных, но 
даже и умозрительных представлений.

В этих работах О. А. Крылова сказывается то, что автор некритич
но отнесся к литературным данным, цитируя без оговорок Цондека и 
Вира. Так, в работе 1955 года он пишет: «На основании своих наблю
дений (Цондек и Бир) пришли к выводу, что количество брома в крови, 
спинномозговой жидкости и гипофизе человека зависит от психического 
состояния, .возраста и пола» (Крылов, 1955, стр. 255). В дальнейшем, 
проведя свои исследования на щенках и обезьянах, Крылов полностью 
солидаризируется с высказываниями этих авторов и пишет о том, что 
«содержание брома в крови, гипофизе, спинномозговой жидкости и дру
гих тканях у животных ш человека с возрастом меняются, отражая в 
какой-то степени состояние центральной нервной системы на каждом 
этапе развития» (1958, стр. 338).

Ю. В. Вишневский и Кабранова (1955) нашли, что содержание брома 
в крови детей бывает различным в разные периоды детства. Авторы 
связывают эти колебания с различным функциональным состоянием ко
ры больших полушарий мозга в эти периоды. Однако полученные ими 
цифры (6,0—7,0 лщ%) неправдоподобно велики, во много раз превосхо
дя данные всех известных измерений как для детей, так и для взрослых 
(см. табл. 31) и, несомненно, нуждаются в проверке, тем более, что они 
были получены с помощью не очень достоверного метода Вальтера.

Ледо-Дунипе (Ledo-Dunipe, 1955) обнаружил некоторые коле
бания в содержании брома в крови детей, которые он приписывает воз
расту.

Рассматривая работы этой группы авторов, отметивших возрастные 
колебания в содержании брома в крови, приходим к выводу, что в дей
ствительности подобная зависимость между содержанием брома в кро
ви и возрастом отсутствует. В самом деле, .в одних из рассмотренных 
работ указанные различия в содержании брома статистически недосто
верны (Цондек и Бир, 1932; Пути и Ници, 1938; Васильев, 1948; 
Крылов, 1955, 1958). Другие .работы неточны методически, либо по 
выбору материала (М. Ф. Васильев, 194'8, см. главу VIII), либо по мето
дике определения брома (Вишневский и Кабранова, 1955). В других 
причинная связь наблюдаемых изменений в содержании брома в крови 
была установлена произвольно и тенденциозно (Васильев, 1948; Кры
лов, 1955, 1958). Общим недостатком всех приведенных работ является 
то, что их авторы не уделяли должного внимания характеру питания 
подопытных животных и обследуемых людей.

Противоположные результаты, говорящие о независимости содержа
ния брома в организме от возраста и пола, были получены рядом авто
ров— Бальдауфом и Пиикуссеном. Грюнингером, Верховской.
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Бальдауф и Пинкуссен (Baldauf и. Piiiciissen, 1930), определяя 
содержание брома в крови людей в возрасте от 8 до 80 лет, нашли, что 
содержание брома не зависит от возоаста.

Грюнингер (Griininpfer, 1938), пользуясь методом Лейперта 
Вацлавека, определял содержание брома в крови и ликворе у детей раз
личного возраста (включая грудных) и у взрослых. Содержание брома 
в крови у детей, ио его данным, колебалось в пределах 0,25—1,01 Л12%, 
в ликворе — 0,33—0,85 л»г°/о- У взрослых содержание брома в крови бы
ло 0,20—0,30 .пг%. Наблюдавшиеся различия автор не мог отнести за 
счет возраста. Он считал, что разброс значений связан с различным со
держанием брома в пище.

Верховская (1957, 1958), пользуясь методом Лейперта—Вацлавека. 
нашла, что содержание брома в крови людей не зависит от пола. В кро
ви 19 здоровых женщин (из них 16 были донорами), живущих в Москве, 
среднее содержание брома в крови составило 0,25±0,01 Л12% с колеба
ниями отО,17 до 0,35 Л1г%. Уб мужчин (из них 1 были донорами), живу
щих в Москве, среднее содержание брома в крови было 0,30±0,04 Л12% 
с колебаниями от 0,19 до 0,43 мг%. Различия в содержании брома в 
крови у мужчин и женщин отсутствуют, так как наблюдающаяся раз
ница статистически недостоверна. В других исследованных органах, 
например в щитовидной железе, также нс было обнаружено статистиче
ски достоверной разницы в содержании брома у мужчин и женщин. Ни
какой зависимости содержания брома в крови от возраста автору под
менить не удалось' низкие и высокие значения содержания брома встре
чаются как у молодых, так и у пожилых людей. Все наблюдаемые раз
личия могут быть объяснены неодинаковым содержанием брома в 
пище. Таким образом, следует считать установленным, что сотепжание 
брома в организме не зависит от возраста и пола животного. Представ
ления Цондека и Бира о наличии половых и возрастных различий в 
содержании брома являются ошибочными.

Наряду с этим особо следует подчеркнуть зависимость содержания 
брома от характера питания. Это было отмечено в работах Витте и Хил- 
леке. Витте (Vitte, 1937), определяя содержание брома в слюне по ме
тоду Хелля и Витте (Clielle u. Vitte), нашел, что оно подвержено зна
чительным колебаниям: в утренней слюне после завтрака (кофе с моло
ком без хлеба) оно составляло от 0,2 до 1.0 мг!л (от 0,02 до 0,1 л«г%); 
в послеобеденной слюне (мясная пища) — от 1,5 до 7,1 тиг/л (от 0,15 до 
0,71 Л1г°/о). На основании этих данных автор пришел к выводу, что на
блюдаемые колебания связаны с составом пищи. Хиллеке (Hillecke. 
1952) нашел, пользуясь методом Лейперта — Вацлавека, что составтшши 
крыс влияет на количество брома, выводимое с мочой. При кормлении 
крыс зерном с мочой выводилось в течение 5 дней вдвое меньше брома, 
чем за этот же срок у крыс, содержавшихся на мясном рационе.

Автор связывает наблюдаемые изменения с тем. что в мясной диете 
присутствует поваренная соль, которая всегда содержит бром

5. Содержание брома в крови людей, 
страдающих психическими заболеваниями

Вопросу изучения содержания брома в крови больных, страдающих 
различными психическими заболеваниями, посвящена очень большая 
литература. Обнаружение сдвигов в обмене брома (его содержании 
скорости его поступления и выделения) при психических заболеваниях 
способствовало бы познанию роли и механизма действия брома в жи
вотном организме. Ведь у психически больных в ряде случаев имеет ме
сто предельное нарушение баланса между процессами возбуждения и 
торможения в центральной нервной системе. Естественно было ожидать. 
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что эти нарушения отразятся, хотя бы косвенно, на обмене брома, имею
щего, согласно II. П. Павлову, специальное отношение к тормозному 
процессу. В связи с этим мы очень внимательно изучили литературу по 
этому вопросу.— В части работ отмечаются 'Изменения в содержании 
брома в крови при психических заболеваниях. В другой части указы
вай ся на отсутствие таковых.

Изменения в содержании брома при психических заболеваниях, обыч
но в сторону уменьшения, отмечались следующими авторами.

Цондек и Бир (1931, 1932) нашли, что содержание брома в крови у 
больных маниакально-депрессивным психозом колеблется от 0,356 до 
0.794 Л1г°/о (в одном случае 1,1-18 .пг%). По. их мнению, содержание бро
ма в крови при этом заболевании на 40—60% ниже нормы, величина ко
торой принимается ими равной 0.8—1.0 мг°/о. При других психических 
заболеваниях они не отметили изменений в содержании брома. Однако 
заключение Цондека и Бира о снижении содержания брома в крови при 
маниакально-депрессивном психозе ошибочно, так как нормальное со
держание брома в крови здоровых людей не ограничивается величинами 
0,8—1,0 л/е%, а колеблется в гораздо более широких пределах — от 0,11 
до 2,0 мг°/о (см. табл. 31). Легко видеть, что полученные Цондеком и Би
ром цифры содержания брома в крови больных, страдающих маниа
кально-депрессивным психозом, приведенные в табл. 30, полностью 
укладываются в указанные пределы.

Сакристаи и Перайта (1933) нашли, что у 13 женщин, страдавших 
маниакально-депрессивным психозом, содержание брома в крови коле
балось от 0,161 до 0,635 мг°/0. У 10 человек, страдавших другими пси
хическими заболеваниями (психоз после энцефалита, шизофрения, эпи
лепсия, кататония), содержание брома колебалось от 0,727 до 1,907.пг%. 
Эти авторы считают, что полученные ими данные подтверждают выводы 
Цондека и Бира о снижении содержания брома в крови при маниакаль
но-депрессивном психозе и об отсутствии изменений уровня брома при 
других заболеваниях. На самом деле это не так: все полученные значе
ния укладываются в пределы колебаний для нормы. Особенности пита
ния больных и содержание брома в получаемой ими пище авторами не 
учитывались.

Климке и Хольтхаус (Klimke u. Holthaus, 1932) нашли, что у различ
ных категорий психически больных с поражениями центральной нервной 
системы, при опухолях мозга, а также при психозах с моторным воз
буждением содержание брома понижено. Для определения содержания 
брома в крови авторы пользовались методом Роман—Пинкуссена.

Трипп (Tripi, 1933) установил понижение содержания брома в кро
ви и моче у различных групп душевнобольных. Было обследовано 
106 человек, страдающих маниакально-депрессивным психозом, мелан
холией, а также находившихся в депрессивном состоянии. В более позд
ней работе Трипи (1936) определял содержание брома в крови и моче 
93 больных, страдающих прогрессивным параличом, находившихся на 
разных стадиях заболевания. У большинства из них уровень брома в 
крови и моче не был изменен, что дало автору основание говорить о нор
мальном бромном обмене у этих больных. При гипоманиакальном и де
прессивном состояниях, сопровождающихся бредовыми идеями, содер
жание брома было понижено, что автор объясняет дисфункцией гипо
физа. Автор пользовался очень грубой методикой Вальтера в модифи
кации Кондорелли (Condorelli), которая вряд ли применима для опре
деления содержания брома в крови в норме и патологии.

Куастель и Ятс (1934) нашли, что содержание брома в крови у ду
шевнобольных ниже, чем у здоровых людей. Наряду с этим авторы на
шли, что при приеме NaBr содержание брома в крови у здоровых и ду
шевнобольных повышается в одинаковой мере. Одинакова и скорость 



выведения из крови бромидов, введенных внутривенно, т. е. интенсив
ность обмена брома в крови при психических заболеваниях не меняется.

Хеннелли и Ятс (1935) определяли содержание брома в крови, поль
зуясь собственной методикой. Содержание брома колебалось у здоро- 
еых мужчин от 0,6 до 2,0 мг%, у женщин — до 2.5 .и?% (что авторы свя
зывают с разными периодами менструального цикла). психически 
больных средние величины содержания брома во всех случаях лежали 
ниже средних величин для нормы. Однако установить связь с характе
ром психического заболевания авторам не удалось.

Штрауб (Straub, 1935) нашел, что при циркулярном неврозе со
держание брома в крови ниже, чем в норме. У меньшение содержания 
наблюдалось в 60—70% случаев и составляло 30—70%.

Нагий и Штрауб (1935, 1937) нашли, что в 12-ти случаях из 20 у 
больных, страдавших циркулярным неврозом, содержание брома в сы
воротке было на 30—70% ’ниже нормы. Однако авторы отмечают, что 
снижение содержания брома в крови не играет никакой роли в патоге
незе циркулярного психоза. Авторы определяли бром по методу Лей- 
перта — Вацлавека. В 4 случаях паралича и в 5 случаях шизофрении, 
так же как и у 6 здоровых людей, содержание брома в крови было в 
пределах нормы.

Урехия и Ретецеану (1933), пользуясь методом Вальтера, нашли, что 
содержание брома в крови у больных, страдающих маниакально-депрес
сивным психозом, ниже нормы, принимаемой авторами, равной 0,8—1,0. 
В другой работе (1935) эти же авторы, обследовав 80 психически боль
ных, нашли содержание брома в крови у 21 больного, страдавших цир
кулярным психозом, равным 0,68—0,82 мг°/0 (в среднем 0,72 лгг%), а у 
17 человек с другими психическими заболеваниями — 0,78—0,90 Л12% 
(в среднем 0,81 л(г%). Кроме того, авторы изучали 18 больных, стра
давших маниакально-депрессивным психозом. У этих больных в мелан
холической фазе наблюдалось снижение содержания брома. При выяв
лении симптомов шизофрении содержание брома возрастало. Изучение 
распределения брома в организмах больных с гемипараличами показа
ло, что содержание брома в здоровой и парализованной половинах тела 
одинаково. В своей последней работе по брому Урехия и Ретецеану 
(1940) привели обширный материал, неизменно указывающий на сни
жение уровня брома в крови при ряде психических заболеваний. Однако 
все цифры, приведенные авторами, укладываются в пределы колебаний 
содержания брома в крови для нормы (0,11—2,00 мг°/0). Они даже не 
находятся у нижней границы. Таким образом, вывод авторов о пониже
нии содержания брома в крови при психических заболеваниях не яв
ляется обоснованным.

Массаца и Чиатти (1934, 1935) определяли содержание брома в кро
ви и спинномозговой жидкости у психически больных. Авторы пользо
вались методом Штоля и Бренкена (Stoll u. Brenken) в комбинации с 
методом Романа. Они нашли у 8 больных, страдавших маниакально- 
депрессивным психозом, содержание брома равным 0,144_ 0,579 ла%, у
11 больных с маниакальным или депрессивным синдромом_ от 0 097 до
0,490 жа%; у 6 больных шизофренией — 0,270—0,428 ма%. у страдавших 
другими психическими заболеваниями содержание брома в крови коле- 
оалось в этих же пределах. Можно видеть, что все эти колебания нахо
дятся в пределах нормы^(0,11 2,0 3te%). Авторы, однако, считали, что
нормальное содержание брома в крови колеблется «в пределах от 0,20 до 
0,о0 дта %, и следовательно, при маниакально-депрессивном психозе на
блюдается понижение содержания брома в крови.

Цондек и Грипп (1938), отстаивая свою точку зрения об исключи
тельном поведении орома при маниакально-депрессивном психозе про
вели исследование бромного обмена при постоянной диете у людей 



с нормальной психикой, у больных маниакально-депрессивным психозом, 
а также у страдающих психопатией в дистимической фазе. Авторами 
были получены следующие результаты: при введении в организм бро
мистого калия содержание брома в крови у здоровых людей повышает
ся в течение 2—3 дней, тогда как у пациентов, страдающих маниакаль
но-депрессивным психозом, содержание брома повышается в течение 
5 час., а в последующие 2 часа возвращается к норме. Согласно авто
рам, в моче у здоровых людей содержание брома повышается при 
уменьшении его содержания в крови. У больных, страдающих маниа
кально-депрессивным психозом, содержание брома в моче остается без 
изменений. У дистимических психопатов содержание брома в крови до
стигает максимума через 8 час. после введения; в течение 16 час. оно 
остается высоким, после чего в течение 56 час. возвращается к норме. 
Повышение содержания брома в .моче происходит в течение 48 час. 
(после введения); нормальное содержание устанавливается через 
56 час. Эти данные представляются мало вероятными в свете известных 
ныне фактических материалов и современных представлений о дина
мике поступления брома в организм.

В заключение подробно рассмотрим работу Бирюкович и Штутман 
(1955) «Обмен брома при маниакально-депрессивном психозе», пред
ставляющую особый интерес, так как она выполнена при помощи очень 
точной методики и на относительно большом материале. Авторы опре
делили содержание брома в крови у 13 здоровых людей и у 30 человек, 
страдавших маниакально-депрессивным психозом. В некоторых слу
чаях авторам удалось получить исключительно ценный материал — 
данные о содержании брома в крови у одних и тех же больных, нахо
дившихся то в состоянии ремиссий (30 человек), то в маниакальном со
стоянии (у 13 человек из 30), то в состоянии депрессии (также у 13 че
ловек из 30). Содержание брома определялось по микрометоду Лей- 
перта—Вацлавека, которым один из авторов (Ц. М. Штутман) владеет 
в совершенстве (см. Штутман, 1954). Авторы пришли к следующему за
ключению: «Характерным для маниакально-депрессивных больных, на
ходящихся как в состоянии ремиссии, так и в состоянии болезненного 
приступа (маниакального и депрессивного) является низкое содержа
ние брома в крови. При этом, как правило, в период болезненного при
ступа количество брома в крови меньше, чем во время ремиссии. Толь
ко в единичных случаях и в болезненном приступе обнаружено отно
сительно нормальное содержание брома. В период ремиссии может на
ступать временная нормализация количества брома в крови, однако это 
явление носит неустойчивый характер. При более длительных и стой
ких ремиссиях относительная нормализация содержания брома в крови 
выражена больше, чем при коротких ремиссиях. В ряде случаев отме
чается особенно резкое снижение содержания брома в крови в период 
приближения приступа. В таких случаях содержание брома в крови у 
некоторых больных может быть очень малым». Однако детальное рас
смотрение всего собранного этими авторами материала приводит нас к 
несколько иным выводам.

Свои данные Бирюкович и Штутман представили в виде пяти таб
лиц. В первой из них приводятся данные о содержании брома в крови 
13 здоровых людей (результаты 13 анализов), во второй — 30 больных, 
находящихся в состоянии ремиссии (результаты 122 анализов), в 
третьей — 13 больных, находящихся в маниакальном состоянии (резуль
таты 21 анализа), в четвертой— 13 больных, находящихся в состоянии 
Депрессии (результаты 32 анализов). В последней таблице авторы при
водят данные, полученные при обследовании одних и тех же больных 
на разных стадиях заболевания.

Для удобства сравнения материала мы, разбив его на классы.
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Т а б л и ц а 35

Содержание брома в крови здоровых людей и страдающих маниакально-де::рессив 
ным психозом в, состоянии депрессии, ремиссии и маниакальном 

(По данным Бирюкович и Штутман. 1955).
В нижней строке приведены сведения о числе авторов, находивших содержание 

брома в крови у здоровых людей в этих же пределах

Содержание брома 
в крови. .мг%

Состояние
обследуемых

т о 7
1

о1
О
|.о

51

_ 1

4
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■Д

1.0

5 --

о * *

о = = £

Число обследован
ных людей

Число определений

Норма (согласно, Би
рюкович и Штутман)

17
1
9

9 О 5 2 1 1 13 13
13 (из 30)Депрессия.................... • ) 3 32

Ремиссия ....................
Маниакальное состоя-

2 11 25 47 19 10 6 •) 122 30

13 (из 30)ние....................................
t

15
1

9 5
i

1
1

i 111
21

Норма (согласно лите
ратурным данным)

18

1 Всего: Ji 
здор

1 173 анал1
I

анализов у 13 
овых людей 
зов у 30 больных

число авторов ................ ш 10 10 людей

объединили данные первых четырех таблиц в табл. 35, из которой видно, 
что содержание брома в крови у больных, находящихся в разных со
стояниях (депрессии, ремиссии, маниакальном), колеблется в одних и 
тех же пределах. Несколько больший разброс значений для состояния 
ремиссии обусловлен большим числом измерений, произведенных У 
больных в этом состоянии по сравнению с другими (122 измерения ио 
сравнению с 32 и 21 измерениями).

Большая часть значений содержания брома у больных во всех со
стояниях лежит выше нижней границы для нормы, отмеченной самими 
авторами (103 определения из 175, что составляет 59%). Если же за 
•нижнюю границу нормы, в соответствии со всеми литературными дан
ными (см. табл. 31), принять 0,110 лг%, то число таких значений будет 
еще больше (148 определений из 175, что составляет около 85%). Та
ким образом, очень низкие значения содержания брома у больных НЯ" 
блюдались в 27 случаях из 175, что составляет всего 15,4%. Правда, 
один автор ^Бертранд, 1936) 'Находил у людей в норме величины от 
0,0-25 до 0,425 лг%, что уже полностью соответствует диапазону значе
ний, наблюдавшихся Бирюкович и Штутман у больных.

Авторы, к сожалению, даже не упоминают о режиме питания обсле
дованных больных. Между тем известно (Гиляровский, 1954), что у по
добных больных часто наблюдается резкое снижение аппетита, а иногда 
и полный отказ от еды, чем и можно объяснить очень низкое содержа
ние брома в крови, наблюдавшееся в 15% случаев.

Данные авторов о содержании брома в крови одних и тех же боль
ных, находившихся в течение двух с половиной лет в разных состояниях, 
приведены в табл. 36.

На основании приведенных данных авторы делают вывод о том, что 
во время ремиссии содержание брома обычно бывает выше, чем во вре- 
мя приступов. Однако, когда мы дополнили табл. 36 данными авторов 
о размахе индивидуальных колебаний содержания брома в разных со- 
стояних V каждого из обследованных больных (табл. 37), оказалось, 
ч го этот вывод авторов основан на недоразумении Из табл. 37 видно, 
что содержание брома в крови у отдельных больных, находящихся в 
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'Г а б л и ц а 36
Содержание брома в крови больных, страдающих маниакально-депрессивным психозом, 

во время ремиссии, в маниакальной и депрессивной фазах 
(из Бирюкович и Штутман, 1955)

1

= к 
= .

>аМПЛИЯ боль
ного

Содержание брома в крови, .че % Число определений

в состоянии 
ремиссии

.1в маниакальной! 
фазе

В дспрсссив- 1 
ной фазе

J состоянии 
ремиссии

в маниа
кальной 

фазе

в депрес
сивной 

фазе

1 А-я
! 0,288 0, 153 0,132 8 9 «)

•) Р-ва 0,142 • >. 123 0,093 4 2 1
Б-ко 0.134 0,066 5 — 1

1 Ч-на 0,179 0,105 4 — •)

.) Г-н 0,233 0, 183 4 — 9

6 Г-рг 0,20-4 о. 133 0,106 •) 1 1
7 Т-я 0,165 о. 108 __ 1

8 Д-ч 0,159 0.115 — •) 6 —
9 С-к 0,190 0,1-49 3 — 5

10 К-ко 0,153 0,1-43 3 — 11
1 1 К-кая 0,259 — 0,178 9 — 9

12 Ш-ц 0,139 0,273 — 1 1 —
13 Ф-н 0,192 0.226 9 — 1

Таблиц а 37
Границы колебаний содержания брома в крови больных, страдающих маниакально 
депрессивным психозом, во время ремиссии, в маниакальной и депрессивной фазах 

(по данным Бирюкович и Штутман, 1955)
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3 Б-ко 0,134
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— 0,066 5 — 1

4 Ч-на 0,179
(0,015—0,311)

0,105 
(0,102—0,108)

4 — 9

Г) Г-н 0,233
(0,190—0,266)

0,183
(0,144—0,233)

4 — 9

6 Г-рг 0,20-4 
(0,182—0.226)

0.133 0,106 о 1 1

7 Т-я 0,165
(0,1-46-0,200)

0,108 — 3 1 —

8 Д-ч 0,157
(0,154—0,160)

0,115
(0,080—0,151)

— 2 6 —

9 С-к 0,190
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— 0,149 
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J3 Ф-н 0.192 
(0,186-0.198)
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состоянии ремиссии, колеблется в широких пределах, перекрывая в рящ 
случаев низкие значения, наблюдавшиеся в депрессивном или маниа
кальном состояниях. Вот почему нельзя безоговорочно согласиться с 
выводами авторов, что: «как правило, в период болезненного приступа 
количество брома в крови меньше, чем во время ремиссии». Особое вни
мание следует обратить на неодинаковую достоверность данных, полу
ченных при однократном и многократном определении брома. Установ
ленное в двух случаях ремиссии высокое содержание брома в крови (у 
б-ной № 11 —0,386 мг°/о и у больной 1—0,400 -иг%) может быть ре
зультатом самовольного приема больными бромидов. По опыту работы 
в госпитале мы знаем, что такие случаи иногда бывают и уследить за 
ними нелегко.

Трудно согласиться с авторами и в том, что «в ряде случаев отме
чается особенно резкое снижение содержания брома в крови в период 
приближения приступа».

Расположив данные 175 анализов для больных, находящихся в раз
ных фазах заболевания, во времени, мы не смогли обнаружить пониже
ния содержания брома в крови в период, предшествующий приступу. Но 
при таком расположении материала нам бросилось в глаза большее 
число низких цифр содержания брома в зимние месяцы, а также в апре
ле 1952 г., феврале-марте 1953 г. и в марте-апреле 1954 г., что, может 
быть, следует отнести за счет питания, бедного овощами в зимне-весен
ние месяцы.

Для наглядности данные о содержании брома в крови больных, стра
дающих маниакально-депрессивным психозом в стадии ремиссии в за
висимости от времени года, представлены в табл. 38^

Содержание брома в крови людей, страдающих маниакально-депрессивным 
психозом в стадии ремиссии в зависимости от времени года 

(по данным Бирюкович и Штутман, 1955)

Таблица 3S

Время года (месяцы )

Содержание брома в
(Указано число

крови, в мг%
анализов)

Число ана-
Значение «при 

веденного 
среднего ариф 
метического» 
содержания 
брома, мг%

0,000-0.100 0,101-0,200 0.201 -0,300 0,301-0,400
ЛИЗОВ

XII—II 5 19 6 1 31 0,127
III—V 5 25 8 1 39 0,163
VI—VIII 3 12 8 3 26 0,192
IX—XII 1 15 7 3 26 0,196

Число анализов . . . 14 71 29 8 122

Из табл. 38 видно, что в 
у большого числа больных,

Киеве в зимнее время (декабрь—февраль) 
о следованных в стадии ремиссии, наблю

даются более низкие значения содержания брома в крови m 197 про/ \ 
чем весной в марте-мае (0,163 л»г%), и тем более летом (6 192^13%) 
и осенью (0,196 мг°/0). v ’ /и'

Таким образом, из рассмотрения данных, приведенных в работах дан
ной группы авторов, следует, что хотя у людей, страдающих маниакаль
но-депрессивным психозом, и наблюдается относительно низкое содер
жание брома в крови, оно все же находится в пределах колебаний от меченных для нормы (0,11—2,00 Л1г%). Ределах колебании, от-

Не меньшее число работ прямо свилетш 
пений в содержании брома в крови при психическихзаболеваниях "З''е' 
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Гак, Флейшхаккер и Шнейдерер (1932) не нашли никаких различий 
в содержании брома в крови людей в норме и при маниакально-депрес
сивном психозе. Убедившись в этом, они проанализировали методиче
скую часть работы Цондека и Бира ш нашли очень много недочетов в 
методике Романа — Пинкуссена, которой пользовались Цондек и Бир. 
Опубликование критической работы Флейшхаккера и Шнейдсрера 
(1933) вызвало появление целой серии работ, посвященных методике оп
ределения малых количеств брома.

Бигони (Bigoni, 1934), определяя по методике Бернгардта и Укко 
содержание брома в крови у больных маниакально-депрессивным пси
хозом, нашел, что количество брома у этих больных не отличается от 
нормы.

Попек (1935) исследовал по методу Бернгардта и Укко содержание 
брома в крови у здоровых, нервнобольных и психически больных людей 
(всего 310 человек). У нормальных людей эта величина колебалась от 
0,51 до 1,87 лш%, причем повторные определения у одних и тех же лю
дей обнаружили незначительные колебания. Особых различий, связан
ных с полом или возрастом, не было отмечено. У больных содержание 
брома колебалось в пределах от 0,38 до 1,8 ,иг% без каких бы то ни было 
закономерных отличий для отдельных заболеваний, в том числе и для 
маниакально-депрессивного психоза. Из приведенных цифр, полученных 
при помощи одной и той же методики, можно видеть, что содержание 
брома у больных колеблется в тех же пределах, что и у здоровых.

Боназера-Вицциии (Bonasera-Vizzini, 1937; цит. по Кривскому. 
1940) определял по методу Вальтера содержание брома в крови и моче 
у 10 здоровых и 110 больных мужчин, страдавших генуинной эпилеп
сией, в разные моменты заболевания: в светлые промежутки, непосред
ственно перед припадками и спустя определенное время после него (от 
5 до 90 мин.). В крови здоровых мужчин содержалось от 0,86 до 
1,25 мг%, а в моче —от 0,70 до 1,0 брома.

Автор разделил всех больных на три группы, в зависимости от при
менявшейся терапии. Группа I (40 больных) получала люминал. I руи
на II (50 больных) не получала медикаментов. Группа III (20 больных) 
получала бром. У больных I группы в светлые промежутки в крови 
было обнаружено 0,88—1,2, а в моче 0,56—0,80 лга% брома. У больных 
II группы в светлые промежутки содержание брома в крови равнялось 
0,68—0,92, в моче — 0,56—0,80 мг°/0. У больных III группы, получавших 
бром, содержание его в крови колебалось от 1,0 до 2,0 мг°/0. После при
ступов наблюдалось незначительное понижение содержания брома. Вы
вод автора, что изменение количества брома в крови у больных I и 
II групп свидетельствует о функциональной слабости передней доли ги
пофиза, вряд ли можно считать обоснованным. Содержание брома в 
крови у больных первой (0,88—1,2 лщ%) и второй групп (0,68— 
0,92 Л1г%) колеблется почти в тех же пределах, что у здоровых людей 
(0,86—1,25 лг%). То же наблюдается и в отношении содержания брома 
в моче.

Лейперт и Вацлавек (1935) определяли при помощи предложенного 
ими метода содержание брома в крови больных, страдавших психиче
скими заболеваниями. За полгода до исследования больные (21 чело
век) не получали медикаментозного брома. Одновременно контролиро
вался обмен хлора. Наряду с кровыо и мочой в ряде случаев исследова
лась спинномозговая жидкость. Согласно этим авторам, содержание 
брома в крови больных колебалось от 0,122 до 2,285 лш°/о, т. е. в преде
лах нормы. Авторы установили, что бром в организме больных, стра
дающих психическими заболеваниями, не отличается ни химически, ни 
физически от брома, циркулирующего в крови здоровых людей. Он цир
кулирует в виде бром-иона, физико-химическое состояние котэрого
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точно такое же, как и бром-ионов в водном растворе. Авторы считают, 
что наблюдающееся иногда уменьшение содержания брома в крови \ 
больных ни с чем специфически не связано, а происходит чисто меха
нически, вследствие меньшего поступления его в организм из-за \ падка 
питания.

Диксон (1935) нашел, что содержание брома в крови 10 здоровых 
людей колебалось от 0,39 до 1,36 мг°/о. У 12 больных, страдавших ма
ниакально-депрессивным психозом и не получавших терапевтического 
брома в течение 6 предшествующих месяцев, содержание орома коле
балось от 0,28 до 1,76 3ta%. Обработав данные Диксона статистически, 
мы нашли средние величины содержания брома: для нормы 
0,73 ± 0,09 Л1а%, для больных 0.77 ± 0.14 мг%. Из этих цифр видно, что 
никакого сдвига в содержании брома в крови при маниакально-депрес
сивном психозе нс происходит. Согласно Диксону, содержание брома в 
тканях зависит от содержания его в пите.

Укко (1936) определял содержание брома в крови у 10 больных, 
страдавших маниакально-депрессивным психозом. Количество брома, 
определенное по методике Бобиньи, несколько видоизмененной автором, 
оказалось как в крови, так и в моче у всех 10 больных в пределах нормы 
(в крови 0,15—0,35 Л12%).

П. и К. Шатаньон (1936кг) определяли бром в крови по методике 
Де-ниже и Шелли. Количество брома в крови как у здоровых, так и у 
больных людей колебалось в пределах от 0,7 до 3,8 лгг%; в частности, 
при маниакально-депрессивном психозе — от 0,3 до 3,7 Л1г%.

Бергонци (Bergonzi, 1936) определял бром в крови больных, стра
давших маниакально-депрессивным психозом, йодометрическим мето
дом— после озоления крови и извлечения брома хлороформом. Считая, 
что часть брома присутствует в виде органического соединения, автор 
производил определение как органического, так и неорганического бро
ма в крови. При маниакально-депрессивном психозе количество брома 
в обеих фракциях крови не обнаружило отклонений от нормы.

Мейер и Шлиенц (Meier u. Schlientz, 1936) определяли содержание 
брома в крови у 2000 больных, страдавших различными психическими 
заболеваниями, в том числе и маниакально-депрессивным психозом. 
Авторы пришли к выводу, что никакой зависимости между количеством 
брома в крови и формой психического заболевания не имеется. Полу
ченные у некоторых больных высокие цифры содержания брома объяс
няются или предшествовавшей бромной терапией или же повышенным 
содержанием брома в пище.

Апгризанн (Angrisani, 1938) на основании определения содержания 
брома в крови, ликворе и моче у 83 душевнобольных пришел к выводу, 
что количество нативного брома в организме не зависит ни от характера 
заболевания, ни от его этиологии.

При детальном обследовании больных, страдающих различными 
психическими заболеваниями, в большинстве случаев были найдены 
величины содержания брома, укладывающиеся в диапазон колебаний, 
свойственных норме. Так, Хартнер (Mariner, 1934) нашел, что содержа
ние брома при прогрессивном параличе составляет 0,4—0 5 мг°/0, при 
шизофрении 1,2—1,3 мг°/0, при психозах 0,25—0,86 жг%,’т. е. во всех 
случаях не выходит за пределы нормы. Штрауб (Straub’ 1935) также 
нашел, что содержание брома в крови при прогрессивном параличе и 
шизофрении не отличается от нормы. Кульков и Какузина (1937) нашли, 
что содержание орома в крови колеблется при шизофрении от 0,100 до 
0,400 (и выше) Ма /о, при эпилепсии — от 0,140 до 0 220л1а% ’, при энце
фалите содержание брома было равно 0,83 лга%; эти колебания также 
укладываются в пределах нормы.

Николаев (V. Nicolajev, 1937) изучал проницаемость гемато-энцефа
лического барьера для орома у 400 шизофреников. Автор нашел по- 
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вышение проницаемости в 30 случаях (что составляет 7,5%), нормаль
ное значение в 257 случаях (64,3%) и понижение в 113 случаях (28,2%). 
Можно видеть, что распределение случаев хорошо укладывается в нор
мальную гауссовскую кривую.

Кармпкель, Рейнгольд и Линдер (Carmichael, Reingold a. Linder. 
1935), обследовав 80 больных, страдающих шизофренией (в возрасте 
17—74 лет), нашли, что проникновение бромидов в мозг сильно варьи
рует у отдельных больных, но что эти колебания не выходят за пределы 
нормы. Согласно их данным, значение коэффициента проницаемости и 
его сдвиги никак не связаны с состоянием больного.

Салинас (Salinas, 1940) изучал проницаемость мозга для бромидов 
при различных заболеваниях. Исследования были проведены на 215 па
циентах, у которых определялось содержание брома в ликворе, получен
ном при субокципитальной и люмбальной пункциях. Разница определя
лась в процентах. При старческом слабоумии и маниакально-депрессив
ном психозе были получены нормальные значения. В 4 случаях после 
энцефалита наблюдалось ясное уменьшение проницаемости. При пара
личе наблюдалось некоторое увеличение проницаемости, достигающее 
25% нормальной величины. Уменьшения никогда не наблюдалось. 
У больных, страдавших алкоголизмом, олигофренией и шизофренией, 
получались очень различные величины проницаемости. Согласно автору, 
у больных, страдавших шизофренией, ни возраст, ни длительность бо
лезни не сказывались на этой величине.

Киппен (Kippen, 1944) обследовал 1060 пациентов, страдавших раз
личными психическими заболеваниями и лечившихся бромом, па содер
жание брома в крови. Автор определял бромиды по методу Каценель- 
богена и Царского (Katzenelbogen и Czarski). У 877 человек (т. е. у 
87,7%) автор нашел содержание брома ниже 25 мг%. Так как автор рас
сматривает эти величины как нормальные для людей, леченных бромом, 
то в дальнейшем этот материал он не анализировал. У 97 человек, ле
ченных бромом, содержание брома в крови колебалось от 25 до 150 мг%, 
а у 26 человек — от 150 мг°/0 и выше. По характеру заболевания эти слу
чаи распределяются так, как показано в табл. 39.

Из таблицы видно, что при некоторых условиях, например при бро
мировании, и у психически больных может наблюдаться очень высокое 
содержание брома в крови.

При определении содержания брома в крови эпилептиков всегда не
обходимо помнить, что почти все больные, страдающие этим заболева
нием, принимали препараты брома.

Анализируя материалы различных авторов и сопоставляя имеющие
ся данные, мы пришли к заключению, что утверждение Цондека и Бира 
и ряда других авторов об уменьшении содержания брома в крови при 
психических заболеваниях является ошибочным. Содержание брома* в 
крови психически больных лежит в пределах нормы (0,11—2,00 лг%), 
установленной многочисленными исследователями, ио ниже нормы 
(0,8—1,0 Л1г%), ошибочно установленной Цондеком и Биром. При ма
ниакально-депрессивном психозе не происходит никаких изменений в 
бромном обмене. Если иногда наблюдаются очень низкие, но все же ле
жащие в пределах нормы, значения содержания брома в крови, то они 
обусловлены меньшим поступлением бромидов в организм, связанным 
с общим упадком питания, а не с чем-либо специфическим, имеющим от
ношение к бромному обмену. Условия поступления, распределения и вы
деления брома не меняются.

Противоречивые результаты, полученные разными авторами, объяс
няются несколькими причинами. В одних случаях ошибки исследовате
лей обусловлены применением недостаточно точных методов определе
ния брома, в других — авторы, исходя только из собственных, обычно
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малочисленных контрольных определений, очень суживали границы со
держания брома в крови в норме, что вводило их в заблуждение при 
истолковании данных о содержании брома в крови больных. В очень 
многих случаях данные авторов грешат в отношении статистической

Т а б л и ц а 39

Число больных с содержанием брома в крови

Распределение случаев с высоким содержанием брома в крови у больных, леченных 
бромом, в соответствии с характером заболевания

(по данным Киппена, 1944)

Диагноз

I
д

*

1.0 ' "
'gof

Г* X
F- о = □

X

1

оо

0

Dementia ргаесох................ 22 2,2 5 0,5 27 2,7
Маниакально-депрессивный

психоз ..................................... 15 1,5 3 0,3 18 1,8
Involutional........................ 9 0.9 1 0,1 10 1,0
Алкоголизм с психозами 

и без психозов .................... 8 0,8 о ♦J 0,3 11 1 ,1
Психозы с артериосклеро

зом мозга ............................. 8 0,8 1 0,1 9 0,9
Сенильное и пресенильное

состояние ................................. 8 0,8 1 0,1 9 0,9
Парезы................................. 7 0,7 0 0,0 7 0,7
Психоневрозы.................... 5 0,5 •1 0,1 6 0,6
Эпилептические психозы 1 0,1 2 0,2 3 0,3
Бромные психозы . . . . 0 0,0 6 0,6 6 0,6
Miscellaneous.................... 14 1,4 О о 0,3 17 1,7

Всего ........................ 97 9.7 26 2,6 123 12,3

достоверности. Разница между опытом и контролем зачастую оказыва
ется лежащей в пределах ошибки опыта, т. с. нереальной, или статисти
чески недостоверной. И, 'Наконец, реальная разница в цифрах опыта и 
контроля, по-видимому, имеет в ряде случаев действительной причиной 
совсем не ту, которую без достаточного основания, а иногда произволь
но, принимают некоторые авторы, не учитывающие, например, характер 
питания больных.

Проведенный нами анализ литературных данных позволяет утвер
ждать, что при психических заболеваниях не происходит никаких специ
фических сдвигов бромного обмена. Наолюдающиеся иногда низкие зна
чения содержания брома объясняются упадком питания больных, что 
часто имеет место при этих заболеваниях.

(). Содержание брома в крови людей
при некоторых эндокринных и общих заболеваниях

Цондек и Бир (1932), производя ооследоваиие 150 больных, госпи
тализированных по поводу нефрита, сердечных болезней, карциномы, 
туберкулеза, инфекционных заболеваний, опухолей гипофиза, базедовой 
болезни, анемии и т. д., нашли, что содержание брома у них в крови не 
отличается от нормы. 1
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/Джекобсов и Черняк (1934) определяли содержание брома в крови 
людей при ряде заболеваний. Данные, полученные ими, приведены в 
табл. 40.

Табл и ц а 40
Содержание брома в крови людей при некоторых заболеваниях 

(по данным Джекобсона и Черняка, 1934)

Название' болезни Возраст боль - 
ных

Содержание 
брома, .иг %

Средние зна
чения. .иг %

14 лет 0,679
18 » 0,838
20 » 1.498 1,033

(0,679—
Базедова болезнь ........................ 23 года 0,799

36 лет 0,853 1,528
36 » 1,528
39 » 1,038

Базедовический зоб .................... 43 года 0,759
Ахилия желудка........................ 0,719 | 0,70941 год 0,700 J
Гипотиреоидизм ............................ ■> 1,078 | 1,03836 лет 0,998 J
Болезнь de-Graba ........................

_
0,799 1
1,528 / 1,163

Из табл. 40 можно видеть, что хотя содержание брома относительно 
•высоко, оно во всех случаях укладывается в диапазон значений, встре
чающихся у здоровых людей (см. табл. 31). Следует отметить также, 
что при базедовой болезни, например, часто наблюдается значительное 
повышение аппетита, обусловливающее увеличение количества брома, 
поступающего в организм с пищей.

Югенбург и Гуревич (1936) определяли содержание брома в крови 
при базедовой болезни по методу Бертрама (Berthram). Согласно авто
рам, содержание брома в крови здоровых людей равно 55—65 Л12% 
(очень высокие значения, вероятно опечатка! — /7. £•), а йода — 
17—21 у%. Больных базедовой болезнью по содержанию брома в крови 
можно расположить в вариационный ряд следующим образом (табл. 41).

Содержание брома в крови больных базедовой болезнью 
(по данным Югенбург и Гуревич, 1936)

Таблица 41

Содержание 
брома в кро

ви, мг%
55—65 66—75 76—85 86—95 96—105 125 130

Число больных 4 7 12 6 1 1 1

Авторы пришли к следующим заключениям: а) у большинства боль
ных базедовой болезнью наблюдается сильная гипербромемия; б) со
держание брома в крови не связано с тяжестью заболевания.

В более поздней работе Югенбург и Гуревич (1938), изучая измене
ние бромного и хлорного обмена при заболеваниях гипофиза под 
влиянием рентгенотерапии, нашли, что содержание брома в крови при 
гипофизарном ожирении и при акромегалии до лечения имеет следую
щие значения (табл. 42).
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Как и в предыдущей работе, бром в крови определялся по методу 
Бертрама. Согласно данным авторов, содержание брома в норме равно 
0.65—0,75 Л12% (т. е. почти в 100 раз меньше, чем в предыдущей раоо- 
те (!), однако это нигде не оговорено.—И. В.).

Т а б л ина 42

Содержание брома в крови больных, страдающих гипофизарным ожирением 
и акромегалией

(по данным Югенбург и Гуревич, 1938)

Заболевание Число 
больных

1
Еозраст

Содержание б' ома, »г °п

пределы колеба
ний среднее

Гипофизарное ожире
ние .................................... G от 15 до 58 лет 0,09—1,79 1,11

Акромегалия ................ 19 от 19 до 49 лет 0,70-1,96 1,08

Из табл. 42 видно, что содержание брома в крови при гипофизарном 
ожирении и акромегалии не отличается от значений для здоровых людей. 
(0,11 до 2,00 л-г%). Однако авторы данной работы, исходя из того, что. 
согласно их данным (1938), содержание брома в крови в норме равно 
0,65—0,75 мг°/0, приходят к иному заключению: «На нашем материале 
не удается установить какую-либо разницу в содержании брома в кро- 
ви у больных в зависимости от клинической картины заболевания: и 
при акромегалии и при гипофизарном ожирении уровень брома в крови 
достигает высоких цифр, причем уровень этот был тем выше, чем тяже
лее было общее состояние, чем сильнее были головные боли, сонливость, 
безразличие к окружающему. Наоборот, в четырех случаях, где общее 
состояние было не столь тяжелым, где была сохранена работоспо
собность и явления повышения внутричерепного давления были выра
жены не так резко, уровень брома в крови не отличался от 'нормаль
ного».

Облучение гипофиза рентгеновскими лучами, по данным авторов, 
вызывало у больных снижение содержания брома в крови до нормы. 
Если содержание брома в крови у больных не было увеличено, то облу
чение не оказывало никакого действия на уровень брома. Рентгеноте
рапия не .влияла на хлорный обмен. На основании полученных дан
ных авторы приходят к выводу, что гипофиз играет существенную роль 
в регуляции бромного обмена. На хлорный обмен регулирующая роль 
гипофиза, согласно авторам, не распространяется.

К выводам Югенбург и Гуревич следует отнестись, по-видимому, с 
большой осторожностью. Принятый авторами в качестве нормы диапа
зон содержания брома в крови (0,65—0,75 лгг%) значительно уже уста
новленного большинством исследователей (0,11—2,0 Л12%), Установлен
ные же авторами в 1936 г. нормы содержания брома в крови здоровых 
людей (55—65 л/г%) заставляют думать о грубой методической ошибке 
или незамеченной авторами опечатке.

Биргер и Зильберштейн (1938) нашли, что у детей, страдающих кон- 
генитальным сифилисом, содержание брома в плазме понижено 
(0,131—0,283 Л12°/о). Авторы считают, что это объясняется повреждением 
нервного центра, регулирующего содержание брома. В результате соот
ветствующего лечения этот центр восстанавливается и содержание бро
ма увеличивается до 0,200—0,416 лгг%. Наблюдающееся повышение не 
зависит, по мнению авторов, от алиментарного брома. С выводами авто
ров трудно согласиться. Во-первых, обнаруженные ими величины содер
жания брома лежат в пределах нормы. Во-вторых, нет никакого центра. 
82



регулирующего бромный обмен. В-третьих, вряд ли увеличение брома 
в сыворотке не зависит от питания.

Крючкова и Островская (1954) показали, что у грудных детей с 
ослабленной нервной системой (пониженная условнорефлекторная дея
тельность, плохой аппетит, малый прирост в весе) брома в крови содер
жится меньше, нежели у нормально развивающихся детей сверстников 
Нам представляется, что в этом случае объяснение должно быть иным 
Ведь авторы в своей работе прямо говорят о плохом питании детей, а 
следовательно, и о недостаточном поступлении бромидов с пищей.

Леоне и Лишери (Leone ed Licheri, 1940) нашли, что при кори со 
держание брома в крови и ликворе повышается, а при скарлатине, диф
терии и других заболеваниях дыхательных органов нетуберкулезного 
характера падает ниже нормы. К сожалению, данные авторов статисти
чески не обрабатывались; не указан и режим питания больных.

10. Б. Вишневский (1955) нашел, что у детей, страдающих острой 
формой ревматизма, содержание брома в крови бывает очень высоким 
(от 10,4 до 18,7 Л12°/О). Одновременно автор наблюдал картину общего 
торможения центральной нервной системы, которое проявляется в 
ослаблении замыкательной функции мозговой коры, в низкой возбуди
мости и быстрой истощаемости корковых клеток, в ослаблении процес
сов активного внутреннего торможения. По мере улучшения состояния 
больных детей, как в отношении их самочувствия, так и реакции на 
окружающую обстановку, содержание брома в крови уменьшалось до 
6,0—7,0 Л12%, что, согласно Вишневскому, является нормой для детей. 
К сожалению, автор не указывает, какие лечебные мероприятия прово
дились.

Согласно Вишневскому, нейродинамические сдвиги, наблюдаемые в 
острой фазе ревматизма, следует рассматривать как явления защитно
го, охранительного порядка, сопровождаемые определенными биохими
ческими изменениями в крови, в частности повышением содержания в 
ней брома. Автор указывает, что данные эти получены им на 33 детях 
в возрасте от 57з до 15 лет, страдающих активной формой ревматизма. 
Для контроля, аналогичные анализы и исследования проводились на 
10 детях того же возраста в периоды между приступами ревматизма. 
К сожалению, автор приводит данные, касающиеся только 3 больных 
(двух детей в возрасте З’/а лет и одного ребенка в возрасте 2 лет), что, 
конечно, не позволяет проанализировать материалы этой работы. Сле
дует отметить, что найденное Вишневским и Кабрановой (1955) содер
жание брома в крови детей, равное 6,0—7,0 мг°/0 в норме, является 
чрезвычайно высоким, не говоря уже о величинах порядка 10—18 л(г%, 
характерных для острого приступа ревматизма. Если эти цифры для 
больных детей верны, то многие из симптомов, отмеченных автором (сон
ливость, вялость, безразличие к окружающему, медленная и затруднен
ная речь), по всей вероятности, могут быть отнесены за счет бромной 
интоксикации, которая несомненно имела место у детей при таком уров
не содержания брома в крови и которую необходимо было ликвидиро
вать введением хлоридов.

Б. Н. Михайлов (195/), приводя данные своего сотрудника Трапе- 
зонцевой, полученные ею при определении содержания брома в крови 
у больных лепрой, пишет следующее: «Всего было обследовано 217 1 
больных. В результате проведенных исследований найдено, что у боль
ных лепрой имеет место понижение уровня брома в крови (содержание 
брома в крови резко понижено от 0,1 до 0,37 мг°/0 у 92 чел., от 0,4 до 
0,59 л.?%—у 75 чел.; нормальное содержание от 0,62 до 1,38 мг% V 

1 Автор, по-видимому, ошибся, так как общее число обследованных больных 
равно 211 (92 + 75+44 = 211).
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44 чел.). По типам бромной кривой (см. ниже. — И. В.) эти больные рас
пределяются следующим образом: тип I бромной кривой обнаружен у 
37 чел., типы II и III — у 14 чел., типы IV и V — у 166 чел. Содержание 
брома в крови и характер бромной кривой изменяются в соответствии с 
формой, тяжестью и стадиями лепры» (стр. 388). Согласно Михайлову 
(1957), типы бромных кривых бывают: I — нормальный, II — возбуди
мый, III — астенический, IV — инертный, V — тормозный. Эти типы были 
установлены для практически здоровых людей и больных гипертониче
ской болезнью (Л. Б. Андреев, 1954) и язвенной болезнью (Михайлов и 
Андреев, 1954). При установлении характеристики типов в качестве по
казателей обмена брома было исследовано содержание брома в крови 
через разные промежутки времени после приема 3,0 г NaBr в 100 мл во
ды натощак.

К сожалению, авторы не указали методику, при помощи которой они 
определяли бром, а также число здоровых людей, у которых определя
ли содержание брома в крови. Содержание брома в крови у людей в 
норме колеблется значительно шире величин, принимаемых Михайло
вым в качестве нормы (0,61 —1,71 мг°/0). Приводимые автором величины 
содержания брома в крови у больных лепрой — от 0,1 до 1,38 мг°/0 — 
полностью укладываются в диапазон нормальных значений.

Резюмируя изложенное в этом разделе, можно констатировать спра
ведливость утверждения Цондека и Бира о том, что при различных за
болеваниях (эндокринных и общих) содержание брома в крови не от
личается от нормы.

7. Вывод ы

На основании данных, изложенных в этой главе, мы приходим к сле
дующим выводам:

1. Содержание брома в крови здоровых людей колеблется в преде
лах от 0,11 до 2,00 мг°/0.

2. Содержание брома в гипофизе меньше, чем в крови, но выше, чем 
в других отделах мозга.

3. В гипофизе нет органически связанного брома, а следовательно, 
нет и бромсодержащего гормона. Гипофиз не является железой, регу
лирующей бромный обмен в организме.

4. Содержание брома в крови не зависит от пола и возраста живот
ных.

5. Содержание брома в крови людей, страдающих психическими за
болеваниями, в том числе и маниакально-депрессивным психозом, лежит 
в пределах нормы. Наблюдающиеся иногда очень низкие значения со
держания брома в крови связаны с нарушением питания, а не со спе
цификой нервного заболевания.

6. Содержание брома в крови людей, страдающих общими заболе
ваниями, не связанными с нарушениями питания и диуреза, не выходит 
за пределы нормы.

7. Полученные нами экспериментальные данные, изложенные ниже
позволили критически оценить данные ряда предшествующих работ 
Выводы одних работ оказались очень ценными и вполне достоверными 
выводы других —несостоятельными. Так несостоятельными оказались 
гипотезы Цондека и Бира о высоком содержании брома в гипофизе о 
наличии в гипофизе бромсодержащего гормона, о связанных с полом и 
возрастом различиях в содержании брома, а также о понижении содер
жания брома при психических заболеваниях. Несмотря на всю привле
кательность этих гипотез, они должны быть полностью отброшены как 
неверные. ’
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Подробный разбор этих вопросов явился совершенно необходимым, 
так как многие физиологи, биохимики и врачи, не анализировавшие 
критически фактические данные, а главное теоретические построения 
Цондека и Бира, невольно исходят в своих работах из ошибочных пред
ставлений этих ученых.

Глава VI

ПРИМЕНЕНИЕ БРОМИДОВ В КЛИНИКЕ ПРИ ЛЕЧЕНИИ 
НЕКОТОРЫХ ЗАБОЛЕВАНИИ

1. Введение

(НЕКОТОРЫЕ ЗАМЕЧАНИЯ ПО ПОВОДУ ТЕОРИИ ПАНБРОМИЗМА)

В работах И. П. Павлова и его сотрудников по изучению условно- 
рефлекторной деятельности животных большой раздел исследований 
был посвящен детальному изучению патологии высшей нервной деятель
ности, возникающей в результате перенапряжений нервной! системы, 
«сшибки» тормозного и возбудительных процессов и т. д. В ряде случаев 
бромиды оказались агентом, благоприятно действующим на восстанов
ление нормальной деятельности центральной нервной системы. Как 
выяснил И. П. Павлов и его сотрудники, это имело место в том случае, 
если пострадавшим звеном был тормозный процесс. В других случаях 
бром не действовал.

На основании анализа и сопоставления данных, полученных в опы
тах, проведенных in vivo в физиологических лабораториях И. П. Пав
лова с данными других исследований (полученными в опытах in situ 
и in vitro), можно прийти к заключению, что вводимый бром, находясь 
в организме в ионном состоянии (см. главу XII), оказывает прямое дей
ствие на ткань мозга.

Мы не будем останавливаться на рассмотрении клинических данных 
о применении бромидов при лечении расстройств высшей нервной дея
тельности, таких, как неврастения, неврозы, истерия, повышенная раз
дражительность, бессоница, хорея и некоторых других. Благоприятный 
эффект бромидов, примененных >в соответствующей дозе при лечении 
этих заболеваний, не подлежит сомнению.

В настоящей главе мы остановимся на рассмотрении вопроса о при
менении бромидов 'при таких заболеваниях, как туберкулез, острая ки
шечная непроходимость, гипертоническая болезнь, язвенная болезнь и 
некоторые другие. Следует отметить, что ряд авторов, исходя из теории 
нервизма, допускает действие бромидов на соответствующие системы 
опосредованно—'через большие полушария мозга.

Еще при жизни И. П. Павлова было показано, что деятельность 
внутренних органов в очень большой степени зависит от функциональ
ного состояния центральной нервной системы. Так, Усиевич (1934) на
шел, что при развитии «срыва» высшей нервной деятельности у собаки 
наблюдалось изменение желудочной секреции, а также нарушение ра
боты печени. При нормализации деятельности нервной системы приема
ми NaBr происходило улучшение деятельности внутренних органов.

В дальнейшем вопросы взаимоотношений коры головного мозга и 
внутренних органов (так называемая кортико-висцеральная физиология 
и патология) усиленно разрабатывались К. М. Быковым (1953, 1954) и 
его сотрудниками, а также рядом других физиологов и клиницистов. 
В конце 40-х годов в ряде физиологических лабораторий широкое раз
витие получили работы, в основу которых были положены представле- 
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вия о'целостности организма, об единстве организма и среды и ведущей 
роли нервной системы во всех нормальных отправлениях и патологиче
ских сдвигах в организме (учение о нервизме). К разработке этих идей 
были привлечены широкие круги медицинских работников, что, конечно, 
сказалось на направлении и характере исследований. На первых порах 
дело не обошлось без увлечений. Некоторые сторонники кортико-висце
ральной теории считали, а иные продолжают и сейчас, что все или 
почти все заболевания либо имеют нервное происхождение, либо в про
цессе своего развития существенно затрагивают нервную систему, т. е. 
в основе каждого заболевания лежит нервный фактор, выражающийся 
в нарушении равновесия между процессами возбуждения и торможения 
в коре головного мозга. Так как на самом деле это не верно, то в неко
торых случаях сторонникам кортико-висцеральной теории приходилось 
прибегать к искусственным объяснениям, что дискредитировало гипоте
зу, которая во многих отношениях является прогрессивной. Нельзя сво
дить патогенез всех или большинства заболеваний к нарушениям функ
ций центральной нервной системы или объяснять патогенез многих бо
лезней «корковой патологией», не учитывая в должной мере этиологию 
каждого заболевания. Вместе с тем следует считать грубым заблужде
нием отрицание участия центральной нервной системы в патологических 
процессах.

Исходя из теории «нервизма», учитывая тесную взаимосвязь процес
сов возбуждения и торможения в коре головного мозга, важность про
цессов торможения для восстановления работоспособности корковых 
клеток и специфическое отношение брома к процессу торможения, бром 
стали широко применять при лечении ряда заболеваний, в том числе 
и не относящихся прямо к разряду нервных или психических. Таковы 
туберкулез, острая кишечная непроходимость, гипертоническая, язвен
ная болезнь. С целью уточнить некоторые положения, касающиеся при
менения бромидов при лечении травматического шока, эпилепсии, ток
сикозов беременности в настоящее время, мы приводим некоторые дан
ные, касающиеся и этих заболеваний.

2. Применение бромидов при лечении туберкулеза

Ряд авторов (Звонников, 1942; Берлин, 1944, 1947, 1950; Харьков, 
1953; Пекарь и Савенков, 1954; Александровский, 1954, 1955*1,2; Эйнис, 
195'4; Сидельникова и Розина, 1955; Емченко, 1955; Аксельрод и Мякина, 
1955; Боенко, 1955; Аверина, 1956 и др.) рекомендуют применение бро
мидов при лечении туберкулеза. Обоснованием для его применения по
служило представление о нервном механизме развития туберкулеза. 
Вот что пишет А. Л. Мясников (1953) по этому поводу: «Очень важен 
вопрос о нервном механизме развития туберкулеза. Конечно, проникно
вение в органы человека туберкулезной бациллы является обязательным 
для возникновения туберкулеза. Без бациллы немыслимо развитие ту
беркулеза. Но хорошо известно, что наличие туберкулезной бациллы в 
человеческом организме еще не есть туберкулез. Туберкулезные бацил
лы могут находиться в легких, а клинически человек может не страдать 
туберкулезом всю жизнь. Под влиянием неблагоприятных моментов, в 
особенности нервного характера, туберкулезная инфекция, таившаяся 
в человеческом организме в неакти-вном спящем состоянии, активизи
руется. Важную роль нервный фактор играет и в процессах заживления 
туберкулезных очагов».

Нам представляется, что 'Согласиться с ведущей ролью нервного фак
тора в этиологии заболевания туберкулезом трудно. Огромный клини
ческий опыт, накопленный на протяжении столетий, говорит о том, что 
при наличии инфицированности организма для развития этого заболе- 
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•вания важнейшими моментами является ослабленность организма, на
ступившая или в результате перенесенных общих и инфекционных за
болеваний, а также нервных травм, или в результате недостаточного 
или неполноценного (в смысле калорийности и содержания витаминов) 
питания. Дурные жилищные условия, скученность, отсутствие свежего 
воздуха и недостаточная аэрация легких содействуют развитию этого 
заболевания. Представлению о нервном механизме развития туберку
леза противоречат также довольно частые случаи заболевания тубер
кулезом детей различных возрастов, начиная от грудного, когда вряд 
ли можно говорить о нервном механизме заболевания.

Просматривая литературу о влиянии одного брома или брома в со
четании с другими агентами на течение экспериментального туберку
леза у животных (Иванова, 1955, 1956; Юрьева, 1955); Сидельникова и 
Розина, 1956; Блох, 1957; Прокопенко. 1957; Muller, 1955; Shmelow, 1956), 
мы не нашли данных, указывающих на специфическое действие броми
дов на туберкулезную инфекцию у животных. В цитированных выше ра
ботах мы не нашли убедительных данных, подтверждающих эффектив
ность применения бромидов при лечении легочного туберкулеза и у лю
дей, тем более если учесть наличие таких действенных средств для борь
бы против туберкулезной инфекции, как стрептомицин, ПАСК, фтива- 
зид, салюзид и другие препараты.

Использование бромидов при туберкулезе, как впрочем, и при ряде 
других заболеваний, может быть оправдано только в том случае, если 
нервная система больного нуждается в поддержании ее седативными 
средствами — для налаживания сна, уменьшения раздражительности 
(посредством, усиления тормозного процесса), слезливости и т. п., вот 
тогда следует применять бромиды или какие-либо другие невротропные 
средства (люминал, хлоралгидрат и др.).

3. Применение бромидов в хирургии

Этому вопросу посвящена довольно большая литература. Особенно 
оживленно дискутировался вопрос о применении бромидов при лече
нии острой кишечной непроходимости. Начало было положено Юрихи- 
ным (1953), который в своей работе: «Патогенез острой кишечной не
проходимости в свете учения И. П. Павлова» приходит к следующим 

■выводам:
«1. Изменениям в нервной системе принадлежит ведущая роль в воз

никновении, развитии и исходе острой кишечной непроходимости.
2. Центральная нервная система, играющая ведущую роль в защит

ных механизмах, должна явиться объектом воздействия лечебных 
средств и при острой кишечной непроходимости; в этом отношении бро
мистый натрий как средство, регулирующее высшую нервную деятель
ность, имеет большое значение.

3. Интоксикацию, обезвоживание, а также «гуморальные» сдвиги 
при острой кишечной непроходимости следует рассматривать не как са
мостоятельный фактор, а как совокупность нейродииамических наруше
ний. функционально-секреторные нарушения пищеварительного тракга, 
повышение проницаемости защитных мембран, кислородное голодание 
обусловливают интоксикацию организма больного» (стр. 9).

Выводы эти, с которыми трудно согласиться, не являются, однако, 
Руководящими и Для самого автора, поскольку своих больных он опе
рирует, а не ограничивается воздействием бромистого натрия на цен
тральную нервную систему. По этому поводу автор дает следующее 
разъяснение" «Нужно отметить, что применение бромидов для лечения 
больных с острой кишечной непроходимостью не является методом, кон
курирующим с оперативными методами лечения или исключающим
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последнее, а служит вспомогательным лечебным средством, дополняю
щим хирургическое лечение при механической непроходимости. Но при 
динамической непроходимости лечение бромидами может быть само
стоятельным эффективным методом как при спастической, так и при 
паралитической форме. Бромиды оказывают регулирующее влияние на 
состояние тонуса, спазм разрешается, при депрессии наступает восста
новление тонуса» (стр. 8).

В связи с этой работой Юрихпна на страницах «Вестника хирургии» 
(№ 6, 1956; № 7, 1957) развернулась очень острая и интересная дискус
сия (Сирте, Юрихин, Гинецииский, Сергиевский, Маркузе, Сугоняев. 
Ременник, Полещук, Дреерман, Меерович), на изложении результатов 
которой мы не можем останавливаться.

Согласно указаниям ряда авторов (Беличенко, 1949; Жатькова, 
1954, 1955, 1956; Левченко, 1953 и др.) применение бромидов способ
ствует благоприятному течению болезни в послеоперационном периоде.

Интересные данные сообщает Трухалев (1958), проводивший наблю
дения над 208 больными, оперированными во 2-й факультетской хирур
гической клинике Военно-медицинской академии им. С. М. Кирова по 
поводу грыж, хронических аппендицитов, язвенной болезни, рака желуд
ка, зоба и других заболеваний. Больные были разделены на две группы 
по 104 человека в каждой. Больные первой группы получали смесь бро
ма с кофеином (2,0 г NaBr + 0,02 кофеина и пантопон), больные второй 
(контрольной) группы не получали этой смеси. Прочие терапевтиче
ские мероприятия—переливание крови, введение растворов глюкозы, 
антибиотиков, сульфаниламидов, витаминов и т. д. были общими для 
обеих групп. На основании своих наблюдений Трухалев пришел к сле
дующим выводам;

«1. Применение брома с кофеином в дооперационном периоде спо
собствует улучшению и удлинению нормального сна больных, благо
приятно отражается на общем их состоянии и оказывает влияние на 
стабилизацию артериального давления после операции.

2. Применение брома с кофеином и пантопоном в первые дни после 
операции избавляет больных от мучительных послеоперационных болей, 
сохраняет нормальный сон у большинства больных с первого дня после 
операции.

3. Артериальное давление после операции при этом в большинстве 
случаев остается стабильным или повышается, что имеет несомненное 
преимущество перед применением барбитуратов.

4. При применении брома с кофеином и пантопоном у большинства 
больных отпадает необходимость пользоваться сердечно-сосудистыми 
средствами.

5. Применение брома с кофеином и пантопоном значительно облег
чает уход за больными в первые дни после операции и, являясь доста
точно эффективным, простым и доступным в лечебных учреждениях, 
может быть рекомендовано как целебно-охранительный метод для ши
рокого применения».

Следует, однако, отметить, что применение брома в сочетании с дру
гими средеIвами, мешает выявить, какая часть терапевтического эффек
та приходится на долю бромидов. 1 1

Факт благоприятного влияния бромидов на артериальное давление 
был отмечен также Коцюбинским (1951, 1955). Автор нашел, что при
менение бромидов в большом числе случаев предотвращает значитель
ное падение артериального давления в связи с хирургическими опера
циями. 1 ?
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4. Применение бромидов при лечении травматического шока
Исходя из нейрогенной теории патогенеза травматического шока, 

большинство авторов сходится на том. что в основе сложного симпто- 
мокомплекса шока лежит перевозбуждение центральной нервной систе
мы с последующим функциональным «срывом» ее, истощением и сни
жением физиологического тонуса. Некоторые авторы, допуская, что в 
основе этого «срыва» лежит преобладание процессов тормозного, быть 
может, парабиотического порядка, считают целесообразным применение 
бромидов. Так, Веселкин (1943, 1946) вызывал у кроликов шок, нанося 
им 50—100 ударов молотком 1 по мышцам обоих бедер. В I серии опы
тов подопытным кроликам вливали массивные дозы NaBr, а контроль
ным — NaCI. Наблюдали за ритмом дыхания п кровяным давлением. 
Согласно автору, «были получены неясные результаты: NaBr оказывает 
почти то же действие, что и NaCI». (Как будет показано ниже, этот вы
вод является совершенно правильным. — Я. R.). Во II серии опытов 
13 подопытным кроликам после нанесения удавов внутривенно вводили 
10 мл 10%-ного раствора NaBr, а 13 контрольным — раствор NaCI. 
Критерием действенности препарата было выживание кроликов, кото
рое оказалось одинаковым в опыте и в контроле В III серии опытов 
10 подопытным кроликам после нанесения ударов внутривенно вводили 
меньшую дозу брома (1 мл 10%-ного раствора NaBr), а 15 контроль
ным— раствор NaCI. Из 10 подопытных кроликов выжило 3, а из 
15 контрольных —2. Об этом опыте автор пишет: «Малые дозы брома 
оказали определенное, хотя и незначительное положительное влияние». 
В IV серии опытов 18 подопытным кроликам предварительно вводили 
бром в дозе 5 мл 10%-ного раствора NaBr в течение 2—1 дней. Затем 
подопытным и контрольным кроликам наносили удары. Результат был 
следующий: из 18 подопытных кроликов выжило 13, а из 13 контроль
ных— только 3.

На основании своих опытов Веселкин пишет: «Подводя итоги, мы 
должны отметить сравнительно малую эффективность брома, изолиро
ванно примененного при лечении травматического шока. Однако полу
ченные данные все же дают основание для применения брома в острой 
'стадии шока наряду с другими средствами и методами комбинирован
ной терапии. Предварительное же, «профилактическое» применение бро- 
Ма оказалось весьма эффективным и его можно горячо рекомендовать 
для испытания на человеке с целью профилактики послеоперационного 
шока, если имеются основания ожидать его развития».

В этой связи интересны работы Э. А. Асратяна по борьбе с после
операционным шоком (1945). Автор предложил противошоковую жид
кость следующего состава, состоящую из двух растворов (А и Б), ко
торые смешивают перед употреблением в пропорции 10:1.

Раствор А

Natrii clilorati........................ 16,0;
Natrii Lrcmati......................... 1 1,5;

Natrii bicarbonici ................ 1,2;
Aqua destill atae.................... 1000,0;

Раствор Б
Calcii clilorati .... 3,0;
Glucosae .................... 30,0—35,0
Hedonali .................... 1,4— 1,6
Spiritus vini rectif. 30,0-35,0
Aqua destillatae . . . 100,0.

Снотворное гедонал может быть замещено уретаном с вероналом.
Противошоковая жидкость Асратяна отличается от кровозаменяю

щих растворов не только наличием в ней бромидов и специально подо
бранных снотворных, но и тем, что ряд компонентов в ней представлен 
в резко измененных концентрациях и пропорциях. Если сравнить эту

1 Следует отметить трудность дозировки 'подобного воздействия.



жидкость с раствором Рингера — Локка, то можно видеть, что противо
шоковая жидкость примерно в 3 раза гипертоничнее.

В противошоковой жидкости Асратяна в 2 раза больше хлористого 
натрия, в 6—7 раз больше бикарбоната, в 12—15 раз больше хлористо
го кальция и в 30—35 раз больше глюкозы. Кроме того, в ее состав вхо

дят бромиды, снотворные и спирт. Так как соображения автора о фи
зиологических и фармакодинамических особенностях жидкости в целом 
представляют с нашей точки зрения большой интерес, мы считаем нуж
ным их привести:

«Гипертоничность жидкости, обусловленная многими ее компонен
тами, имеет целью возможно дольше удержать жидкость в кровеносном 
русле, ослабить отек тканей и набухание эритроцитов, усилить жажду, 
повысить усвояемость выпитой воды, увеличить объем активной крови 
и способствовать очищению организма от токсинов и шлаков, активи
зируя функции почек. Резкое увеличение дозы хлористого кальция 
имеет в виду главным образом тонизирование капилляров и ослабление 
их проницаемости, нейтрализацию гиперкалиемии, ослабление отека 
тканей и улучшение работы сердца. Резкое увеличение дозы бикарбо
ната натрия в основном преследует ослабление ацидоза и оживление 
метаболизма. Бромиды и снотворные предназначены для развития сна» 
(стр. 71). Глюкоза и спирт не являются обязательными компонентами 
противошоковой жидкости, они включены: глюкоза — для питания, а 
спирт—для консервации органических веществ, в особенности снотвор
ных. входящих в состав раствора Б.

Прекрасные результаты были получены Э. А. Асратяном при лечении 
НО больных, находившихся после ранения в состоянии глубокого шока 
с максимальным артериальным давлением в 50—60 мм. Все больные 
•были выведены из шокового состояния при введении им противошоко
вой жидкости. Эти факты заставляют с особым вниманием отнестись к 
данному исследованию, а также к мнению Асратяна о том, что в его 
жидкости бромиды и снотворные предназначены для развития сна. Но 
следует учитывать, что при использовании противошоковой жидкости 
такого сложного состава выделить действие бромидов очень трудно. 
Еще труднее приписать бромидам действенную роль в излечении шока, 
особенно учитывая данные первых трех серий опытов Веселкина. Не
смотря на многие неясности в этом вопросе, ряд авторов рекомендует 
применять при лечении шока бромсодержащие препараты в качестве са
мостоятельного средства (Беличенко, 1949; Чумбуридзе и Аробелидзе, 
1954; Агафонов и Раевский, 1955) или в сочетании с другими медикамен
тами (Данилов, 1946; Постников, 1955).

Не имея возможности подробно разбирать эти работы, мы остано
вимся лишь на работе Мусалова (1957), выполненной при’помощи ра
диоактивного изотопа брома (Вг82). Мусалов отмечает, что после попе
речной перерезки спинного мозга он наблюдал во всех отделах цен
тральной нервной системы, а также в органах, иннервируемых участка
ми спинного мозга, как выше, так и ниже места перерезки повышение 
содержания Вг82 по сравнению с интактными животными ’ Автор счи
тает, что, «по-видимому, это связано с тем, что бром, активно вовлекаясь 
в обмен истощенными и ослабленными клетками мозговой ткани спо
собствует углублению и удлинению охранительного торможения»’ Му
салов считает, что «указанный факт может служить теоретическим и 
экспериментальным обоснованием целесообразности введения брома в 
организм при травмах центральной нервной системы»

Нам эти выводы кажутся мало обоснованными. Проанализировав 
исходные данные автора, с которыми нам пришлось ознакомиться при 
рецензировании его работы, мы пришли к выводу что активность осе- 
редненной ткани, с которой сравнивалась активность всех органов и тка- 
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ней, была рассчитана неправильно (она была выше активности всех ис
следованных органов и тканей), по-видимому, вследствие вкравшейся 
методической ошибки. Вероятно, данные автора были бы более демон
стративными, если бы активность всех органов и тканей животного 
сравнивалась с активностью его крови. Каждая из этих величин может 
быть измерена опытным путем, что исключает возможность грубой 'ме
тодической ошибки. При выражении автором тех же данных в процен
тах от введенной дозы суть дела не изменилась (Мусалов, 1958,, 2).

Полученные данные автор статистически не обрабатывал. Из дру
гих работ, касающихся применения брома в хирургии, остановимся на 
исследованиях Деревягина с сотрудниками (1955], 2, 1956), который ис
следовал быстроту заживления ран в норме, при анемии мозга и при 
применении бромидов. Опыты ставились на 16 собаках, у которых сна
чала изучалась скорость заживления ран в норме. Затем перевязкой 
сосудов вызывалась анемия мозга и снова животным наносились раны. 
При этом наблюдалось замедление (процесса заживления ран; иногда на 
месте уже заживших ран появлялись трофические язвы. Введение бро
мистого натрия, по данным авторов, оказывало нормализующее дей
ствие на процесс заживления ран даже при анемии мозга. Для нас оста
лось неясным, как могут бромиды оказывать нормализующее действие 
на мозг, если в условиях анемии они до него не доходят.

5. Применение бромидов при комплексном лечении 
эпилепсии

Вопросу медикаментозного и симптоматического лечения эпилепсии 1 
посвящена очень большая литература, довольно подробный обзор кото
рой 'приведен в сводке Пенфилда и Эриксона (1949). В главе XVII этого 
руководства приведены данные об истории применения бромидов при 
лечении этого заболевания. В монографии Маркова и Гельмана (1954) 
наряду с описанием форм эпилепсии и принципов, положенных в основу 
ее дифференциальной диагностики, 'Приведены данные о применении 
бромидов при лечении различных форм эпилепсии.

Суждения о механизме действия бром'идов ври лечении этого забо
левания, а, соответственно и рецептура их использования менялись с 
течением времени в зависимости от изменения представлений о действии 
бромидов на животный организм вообще и на его центральную нервную 
систему, в частности. В восьмидесятых годах прошлого века рекомен
довалось начинать лечение эпилепсии у взрослых с 2,0 г бромистого ка
лия в день и доходить до 6,0—10,0, а при значительной выносливости 
пациентов по отношению к препарату—даже по 15,0 г в день. При 
появлении симптомов отравления предписывалось делать перерывы в 
приеме лекарства. При проведении курса лечения бромистым калием, 
применявшимся в очень больших дозах в качестве единственного тера
певтического агента, рекомендовалось воздерживаться от спиртных на
питков, кофе и других возбуждающих веществ.

Считалось, что бромиды, понижая раздражительность, препятствуют 
проявлению судорожного эффекта. В начале нашего века было уста
новлено, что при лечении эпилепсии можно вводить и меньшие количе
ства брома, но при этом для получения того же терапевтического эффек
та следует ограничить введение хлоридов в организм. При этом суще
ственным является соотношение содержания бромидов и хлоридов в 
крови, так называемое «бромное зеркало».

Начиная с 1935 г., исходя из представлений И. П. Павлова о специ
фическом отношении брома к тормозному процессу, терапевтические

' О некоторых вопросах, связанных с лечением эпилепсии, говорилось выше (см. 
главу III).
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компонент судорожного приступа оставался хорошо выраженным. 
В опытах на 11 кроликах, получавших в течение 7—30 дней по 
80—250 NaBr мг/кг, наблюдалось постоянное повышение порога до 
10—45 в. Одновременно с этим клонический компонент приступа уко
рачивался и ослаблялся, а в некоторых опытах совершенно выпадал. 
При дальнейшем бромировании животных судорожный порог понижал
ся у них до исходного уровня, клонический компонент припадка пере
ходил в мелкие мышечные подергивания всего тела (по типу тремора), 
а тонический ослабевал иногда до полного выпадения. После прекра
щения бромирования в течение 2—3 и более недель происходило посте
пенное восстановление нормальных отношений. В опытах с люминалом, 
как краткосрочных, так и длительных, Тюрина нашла, что люминал 
очень сильно повышает судорожный порог (до 70 в) и что он имеет 
преимущественное отношение к тоническому компоненту судорог. По 
лученные данные позволили автору отнести бром к веществам, действую
щим преимущественно на кору, а люминал — к веществам, действую
щим на подкорку.

6. Применение бромидов при лечении 
гипертонической болезни

В последние годы, исходя из неврогенной теории происхождения ги
пертонической болезни, бромиды стали широко применять при ее лече
нии. Так, согласно теории Г. Ф. Ланга (1950), основным фактором в 
развитии гипертонической болезни является нарушение функций выс
ших отделов центральной нервной системы, т. е. гипертоническая бо
лезнь по своей этиологии является неврозом. Согласно Лангу, в коре и 
подкорковой области под влиянием психоэмоциональных воздействий, 
поступающих в мозг через первую и вторую сигнальные системы, на
блюдаются нарушения корковой динамики. Эти нарушения выражают
ся в нарушении баланса между процессами возбуждения и торможения, 
а также в образовании застойных очагов возбуждения. При этом со-' 
здаегся длительное перевозбуждение сосудодвигательиых центров, ко
торое приводит к усиленному сокращению сосудов на периферии. При 
дальнейшем развитии болезни уменьшается кровенаполнение почек, чго 
влечет за собой накопление веществ, повышающих кровяное давление, 
•появляется так называемый почечный фактор, которому прежде прида
вали ведущую роль в этиологии этого заболевания.

По учению И. П. Павлова, причиной невроза могут быть либо чрез
мерное возбуждение, либо перенапряжение тормозных процессов, либо 
«сшибка» процессов возбуждения и торможения. Однако Мясников 
(1953) отмечает, что гипертоническая болезнь может быть вызвана не 
только острыми психическими травмами, но и длительным нервным пе
ренапряжением, развиваясь в некоторых случаях даже при отсутствии 
сколько-нибудь резких нервных переживаний. Подобное несоответствие 
механизма возникновения невроза, ведущего к гипертонической болезни, 
с учением И. П. Павлова о причинах возникновения неврозов, Мясни
ков объясняет следующим образом: «Однако мы должны учитывать, 
чю даже слабые возбуждения у некоторых людей могут вызвать неаде
кватную реакцию со стороны нервной системы. Специальные исследо
вания, касающиеся особенностей нервной системы при гипертонической 
болезни, как раз и указывают на значение неадекватных реакций» 
■(стр. 11).

Существуют и другие теории патогенеза гипертонической болезни. 
Основное внимание в них уделяется состоянию стенок кровеносных со
судов— степени их склеротизации. В пользу этих представлений гово
рит очень высокий процент пожилых людей, страдающих гипертонией.
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Между тем статистика показывает, что наибольшее число неврозов и 
психических заболеваний наблюдается в более молодом возрасте — 
в 20—30 лет. Гипертонической же болезнью люди болеют, как правило, 
после 40—45 лет.

Относительно роли брома, применяемого при лечении гипертониче 
ской болезни, в литературе имеются следующие данные. Исходя из 
представления, что гипертоническая болезнь — невроз со своеобразной 
реакцией сердечно-сосудистой системы, Кутявина (1957, 1958) стреми 
лась выяснить взаимосвязь между состоянием высшей нервной деятель 
ности и уровнем брома в крови у людей, страдающих гипертонической 
болезнью. Для этого она определяла по методу Титаева и Кулябко со 
держание брома в крови у здоровых людей (20 человек) и у больных 
гипертонией (70 человек) до лечения, а затем на 5-й, 10-й и 15-й деш 
после начала лечения бромом (по 2,0 г NaBr в сутки). Наряду с этим 
изучались: анамнез больных, их поведение в клинике, условные рефлек
сы (по рече-двигательной методике), а также исследовались электро 
энцефалограммы. На основании полученных данных Кутявина пришла 
к следующим заключениям: «При определении исходных цифр содер
жания брома в крови было установлено, что у большинства больных ко
личество его в крови снижено по сравнению со здоровыми. Если в норме 
количество брома колеблется от 0,5 до 1,0 лг%, то у большинства боль 
ных (у 38 из 56 больных, не принимавших бромистых препаратов до по
ступления) содержание его было ниже нормы и колебалось от 0,2 до 
0,5 3ia%. Что касается соответствия между характером высшей нервной 
деятельности и количеством брома в крови, то ни у больных, ни у здо
ровых его не было установлено».

Рассмотрение этих данных показывает, однако, что никакого пони
жения содержания брома в крови у больных гипертонической болезнью 
не наблюдается, поскольку нормой является содержание от 0,11 до 
2,00 л!г% (см. табл. 31), автор же неправильно сузил диапазон колеба
ний нормального содержания брома в крови (0,5—1,0 лгг%). Согласно 
автору, содержание брома в крови у здоровых и у страдавших гиперто
нической болезнью людей при ежедневном введении NaBr в дозе 20 г 
достигло в течение 15 дней следующих средних значений:

.иг % % *
У здоровых..................................................................... 70 100
У гипертоников с сильными нервными процессами 58 83
У гипертоников с ослабленным тормозным процессом 47 97
У гипертонн ков с ослабленным возбудительным 

процессом..................................................................... 64 91

* Значения в % подсчитаны нами. — //. 13.

учесть несколько неоднородный исходный (разные 
а также 
колеба-

материал

неизбежный статистический разброс данных, то обнаруженные

Если 
люди), некоторые ограничения для больных гипертонией в еде 

ния (максимальное отклонение от нормы на 33%) следует пр познать" не
существенными. Следовательно, обмен брома у здоровых людей и стра
дающих гипертонической болезнью в пределах ошибки опыта является 
од и паковым.

Чго касается влияния брома на условиорефлекториую деятельность 
больных, то автор получила некоторые данные, говорящие о важности 
точной дозировки брома. В процессе лечения и изучения больных автор 
О1 Mei ила в ряде случаев улучшение общего состояния, которое вырази
лось в нормализации сна, а у некоторых больных_ в снижении арте
риального давления. Последнее обстоятельство, конечно, чрезвычайно 
важно! Некоторое снижение артериального давления наблюдалось ря- 
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дом авторов (Студзинская, 1952—1954, 1956; Карапата, 19551,2, 1956; 
Рабинович, Лаговнср и др., 1954) при внутривенных вливаниях броми
стого натрия людям, страдающим гипертонической болезнью, а также 
Скалиной (1954, 1955)—при внутривенном введении новокаина в ком
бинации с бромидом. Снижение артериального давления до нормы на
блюдалось Венгеровской (1956) у 58 больных из 59, страдавших гипер
тонической болезнью в первой '(неврогенной) стадии и у 22 больных 
из 34, страдавших гипертонической болезнью во второй (переходной) 
стадии при проведении курса лечения ионофорезом брома в сочетании 
с общими водяными ваннами. Наряду с этим наблюдалось исчезнове
ние всех неприятных субъективных ощущений: головных болей, голово
кружений, болей в области сердца, повышенной раздражительности, 
плохого сна и т. д.). Объективно наблюдалось улучшение картины глаз
ного дна—увеличение калибра артериальных капилляров.

Благоприятное действие бром-ионогальванизации в сочетании с 
электрофорезом кофеина и лечебной гимнастикой на больных гиперто
нией, предварительно отдохнувших в течение 8—10 дней, наблюдалось 
Глаголевой, Духовной и Каплун (1955), а также Виноградовым (1955). 
Сходные данные наблюдали Сафиулина (1955), а также коллектив ав
торов— Каплун, Зотова, Морковкина и др. (1955).

Утверждать, что благоприятный эффект лечения, связанный в пер
вую очередь со снижением артериального давления, обусловлен именно 
введением бромидов, трудно, принимая во внимание комплексность ле
чебных мероприятий. Еще труднее убедить в том, что это обусловлено 
нормализацией процессов возбуждения и торможения в головном мозгу 
под действием бромидов. Не следует при этом забывать о том, что бро
миды как аналоги хлоридов могут иметь непосредственное отношение 
к водному обмену, несомненно связанному с величиной давления в со
судах организма.

7. Применение бромидов при лечении язвенной болезни

Существует несколько теорий патогенеза хронической язвенной бо
лезни: нервно-спазматическая теория Бергмана; нервнорефлекторная — 
Рёссле; воспалительная — Конечного; анатомо-функциональная — 
Ашофа; аллергическая — Кауфмана; ацндозная—Балинта и Зимниц- 
кого; антипепсиновая — Катценштейна; инфекционная — Бехтера, Аска- 
нази; лимфатическая — Миллера; авитаминозная — Мак-Керрисона; 
кортико-висцеральная — Быкова и Курцина (1952) и др. Не имея воз
можности излагать их все, мы остановимся на кортико-висцеральной 
теории, так как именно ее сторонники рекомендуют применять бромиды 
для лечения этого заболевания наряду с терапией сном, гипнотера
пией и т. д.

Согласно мнению ряда авторов (Быков и Курцин, 1949, 1952; Быков. 
1954; Берлянд, 1940; Полянцева, 1941; Грицай, 1946; Мясников, 1953 
и др.), язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки имеет 
нервную природу, т. е. возникает лишь в том случае, если поврежден 
соответствующий нервный механизм. Основным моментом в развитии 
язвы желудка является нарушение быстрого и полного заживления по
вреждений слизистом, которые в громадном большинстве случаев про
ходят быстро и бесследно. Согласно Мясникову (1953), «только в опре
деленных условиях развивается язвенная болезнь, а именно, при нару
шении иннервации». Приверженцы некоторых других теорий считают, 
что под влиянием еды всухомятку или после приема острой пищи воз
можно повреждение слизистой желудка, ведущее к возникновению в лю
бом его участке острой язвы. Однако переход острой язвы в хрониче
скую наблюдается только в определенных местах — по малой кривизне
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желудка, т. е. по «дорожке желудка», и в пилорической его части, что 
обусловливается функционально-механическими факторами — образо
вавшаяся на этих местах язва постоянно травмируется проходящей пи
щей и длительно раздражается кислым желудочным соком. Если при
держиваться кортико-висцеральной теории, то фактор локализации не 
должен был бы играть столь существенной роли.

Приведем теперь данные о наиболее эффективном лечении язвенной 
болезни. Медвединский и Зубко (1958) лечили 216 человек, страдавших 
язвенной болезнью. У 160 из них была язва двенадцатиперстной кишки, 
у 52 — язва желудка и у 4 — язва желудка и двенадцатиперстной киш
ки. Длительность болезни была различной: до 1 года — у 56 человек, до 
3 лет — у 24, до 5 лет — у 36, до 8 лет — у 36, до 10 лет — у 22 и свыше 
10 лет — у 42 человек.

Лечение было комплексным. В этот комплекс входили: 1) постель
ный режим; 2) строгий распорядок дня в отношении часов приема пищи; 
3) лечебное питание (легко усваиваемая пища, слизистые отвары, от
сутствие раздражающих веществ); 4) внутримышечное введение лако
вой крови (курс из 8—12 вливаний через день); 5) внутривенное влива
ние NaBr с 0,5%-ным раствором новокаина по 5 мл (курс из 8—10 вли
ваний через день) или ионофорез NaBr с новокаином на область солнеч 
ного сплетения (10—12 сеансов).

Лечение продолжалось от 19 до 30 дней и принесло очень хорошие 
результаты: у 180 человек (83,3%) наступило излечение, исчезли боли 
и явления диспепсии, у 30 человек (14,0%) наблюдалось улучшение и 
только у 6 человек (2,3%) эффект отсутствовал. Невозможно, однако, 
установить, какова роль бромидов, специально адресованных к коре 
больших полушарий, в этом сложном лечебном комплексе, включающем 
и постельный режим, и регулярное питание, и щадящую диету, и под
нятие тонуса вливаниями крови, и бромиды, и новокаин.

Другие авторы также на фоне покоя и соответствующей щадящей 
диеты вводили бромиды в комбинации с другими агентами: то с атро
пином (Пантелеева, 1940; Каплан и Зайцева, 1940; Чегин, 1947 и др.), 
то с кофеином (Ланда, 1952Ь2; Цветкова, 1955), то с аскорбиновой кис
лотой (Грицай, 1946) и т. п. Во всех случаях установить роль брома 
очень затруднительно.

Конечно, в клинике постановка эксперимента в чистом виде невоз
можна; усилия врача у постели больного направлены на борьбу с бо
лезнью, на устранение местных неприятных симптомов, а также на по
вышение обшей устойчивости организма. Эксперименты в чистом виде 
следует ставить в физиологических лабораториях.

К сожалению, работы некоторых авторов грешат в отношении точ
ности, статистической достоверности и объективности, т. е. элементар
ных правил, предъявляемых к экспериментальным исследованиям. При
ведем пример. Н. II. Семён изучал влияние брома и кофеина на всасы
вание глюкозы в тонком кишечнике. По условиям печати автор мог дать 
тезисы доклада втрое большего размера. Однако он ограничился сле
дующими;

«1. Скорость всасывания глюкозы в тонком кишечнике меняется при 
различных состояниях центральной нервной системы. 2. Введение брома, 
усиливая процессы торможения в центральной нервной системе, замед
ляет всасывание глюкозы в гонком кишечнике. 3. Введение кофеина, 
усиливая процессы возбуждения в центральной нервной системе, уско
ряет всасывание глюкозы в тонком кишечнике (Н. Семён, 1954, стр. 48)

Это все! С какими животными работал автор? Сколько животных 
использовал для опыта. Каким методом определялось количество вса- 
савшейся глюкозы? Были ли животные голодными или сытыми? Какие 
дозы орома и кофеина применялись? Какова статистическая достовер- 
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ность приведенных данных? В тезисах нет ответа ни на один из этил 
вопросов, что лишает нас возможности судить о достоверности работы. 
Однако из тезисов видно, что в вопросе о действии брома на обмен глю
козы в организме автор решительно толкует материал с недостаточно 
обоснованных позиций.

В связи с этим уместно привести следующее высказывание И. П. Пав
лова: «Большой вопрос, что выгоднее для того, чтобы воспринять но
вые идеи: держать ли в голове все приобретенные прежде знания или, 
по примеру Рамзая, отказаться от них и думать так, как бы ничего не 
зная, чтобы мысль приобрела свободный характер». Правда, И. П. Пав
лов тут же добавляет: «впрочем, литература, конечно, нужна, чтобы не 
испытывать тех затруднений, не повторять тех вопросов, которые уже 
пройдены и разрешены». («Павловские среды», т. I, стр. 327).

8. Применение бромидов 
при лечении токсикозов беременности

Многочисленные сведения о применении бромидов при лечении ток
сикозов беременности, выражающихся в неукротимых рвотах, можно 
найти как в старой литературе, так и у ряда современных авторов 

[Бронштейн, 1941; Тауманский (Taumanski), 1948; Кобозева, 1951, 1955, 
1957; Чеботарева, 1953; Кузнецова, 1953, 1954, 1955, 1956; Клейн, 1954; 
Колкер, 1954; Пророкова, 1954; Эрман, 1954; Юрова, 1954; Беляева, 
1955: Венцковский, 1955; Гаевич, 1955; Бо и Феррис (Baux et Ferrier), 
1956; Белец, 1957].

В литературе прошлого века в этих случаях рекомендовались до
вольно большие дозы бромидов — до 1,0 г КВг на прием. При этом, как 
указывали Нотнагель и Россбах (1883), рефлекторная возбудимость 
корня языка понижается и рвотный акт затормаживается, т. е. эти авто
ры трактовали эффект действия бромидов как своего рода местную 
анестезию. Ведь в то время КВг часто использовался в качестве анесте
зирующего вещества при операциях на зеве.

В последние годы (1959) в женских консультациях для предотвра
щения рвоты беременным назначают тиамин-бромид—синтетический 
препарат состава C|2H18ON.iSBr2 (мол. .вес 435,2), полностью соответ
ствующий природному витамину Вь—по прописи:

Rp. Thiamini bromati —0,002 
Sacchari albi —0,2
M. f. pulv. D. t. d. №12

S. По 1 порошку 2—3 раза в день

Согласно Машковскому (1958), тнамнн-бромид может быть с успе
хом заменен тиамин-хлоридом состава Ci2Hi8ON4SC12 (мол. вес. 337,27).

Последнее обстоятельство, указывающее на возможность замены 
бромида хлоридом, с нашей точки зрения, очень важно. Ввиду сложно
сти препарата очень трудно выделить в нем роль бромида. Необходимо 
учесть и то, что при приеме этого препарата взрослым человеком, на 
долю брома приходится лишь около 0,0006 г или 0,6 мг, т. е. доза го
меопатически малая, далеко выходящая за пределы доз, рекомендован
ных М. К. Петровой и И. П. Павловым. По всей вероятности, галоиды 
в этом препарате играют роль анионов кислот, которые дают соли, хо
рошо растворимые в воде. Между тем врач, выписывающий тиамин-бро
мид, по привычке говорит: «Ну, а против рвоты я Вам выпишу броми
ды». В дальнейшем беременная женщина говорит: «При рвоте мне по
могли бромиды». По существу, это неверно.
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9. Применение бромидов 
при лечении различных заболеваний

Как уже указывалось, бромиды широко используются для лечения 
самых различных заболеваний. Развивая учение И. П. Павлова о выс
шей нервной деятельности, советские физиологи и клиницисты в боль
шом числе работ касаются применения брома в целях изучения меха
низма тех или иных заболеваний и их лечения (см. библиографию). 
Разбор этих работ можно найти в обзорах Майорова (1948), Верхов
ской (1950, 1952), Усиевич (1951), Самойловой (1952), Тараканова* 
(1953), Беренштейна (1956), Кривошеева (1956), Михайлова (1957) 
и др.

Данные о применении бромидов при лечении дерматозов можно 
найти у следующих авторов: Болпян, 1925; Матусис, 1925; Мейзель, 
1925; Тониян, 1925; Берсон и Калашникова, 1926; Вартанянц, 1926; 
Гефт, 1926; Кашинский, 1926; Пер и Ратнер, 1926; Габелов, 1927; Шли
ман, 1927; Уралов, 1928; Маслов, 1939; Майзлер и Фелнср (Maisler 
u. Fellner, 1949); Елефтеров, 1949; Ведерников, 1951; Главинская и Чир 
ков, 1953; Ижевский, 1954; Рвачева, 1954; Борзов, Михлин, Богачова и 
Юзефович, 1954, 1955; Букцелато (Buccellato), 1955; Де Грегорио (De 
Gregorio, 1956); Абдусаметов, 19561,2; Блументаль, Фелинер, Балус. 
Георгхин (Blumenthal, Felliner, Balus, Gheorghin, 1957).

Бромиды применяются также для лечения глаукомы (Гостев, 
1955; Паламарчук, 1956); диабета (Гуревич, 1950); алкоголизма 
(Артемов, Евстафьева, Порошина, Манукьян, 1936; Балабан и А4олочек 
1935) и ряда других забопеваний.

10. В ы в о д ы

1. Большее или меньшее влияние высшей нервной деятельности на 
течение любых заболеваний не подлежит сомнению. Неоспорима и це
лебная роль сна, при котором происходит восстановление сил организ
ма и в первую очередь его нервной системы. В этой связи применение 
бромидов как агента, имеющего, согласно И. П. Павлову, специальное 
отношение к тормозному процессу вообще и к сонному торможению, 
в частности, может считаться обоснованным.

2. Нельзя согласиться с мнением, отстаиваемым некоторыми уче
ными, что в основе каждого заболевания лежит нарушение равновесия 
между процессами возбуждения и торможения в коре головного мозга. 
Нельзя также согласиться с авторами, которые, применяя бромиды в 
качестве терапевтического агента при лечении ряда заболеваний, счи
тают, что тем самым они действуют на патологический процесс косвен
но, посредством регулирования деятельности больших полушарий, со
действуя нормализации в них процессов возбуждения и торможения Не 
следует забывать о возможности прямого, непосредственного действия 
бромидов на органы и ткани. Применение в клинике комплексной тера
пии не позволяет выделить лечебный эффект бромидов как таковых

3. Для понимания наблюдаемых явлений в целом очень важно что 
в ряде случаев бромиды могут быть с успехом заменены хлоридами’ что 
свидетельствует об отсутствии в подобных случаях специфического дей- 
ствия, присущего одним бромидам.



Часть треть я

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ ДАННЫЕ

Г лава VII
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ОПЫТЫ ПО ИЗУЧЕНИЮ ВЛИЯНИЯ БРОМИДОВ I
НА НЕКОТОРЫЕ ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ПРОЦЕСС!»! IN VIVO 

II ИА ПЕРЕЖИВАЮЩИХ ОРГАНАХ !
• • • I
| - • • • ■ : ! : «

1. Введение

iГлубокому аналитическому изучению обмена брома в> животном ор
ганизме предшествовала проверка некоторых уже известных фактов. 
В частности, мы хотели убедиться в том, что бромиды, введенные в ор
ганизм, значительно ослабляют судорожный приступ, вызываемый от
равлением стрихнином. Нас интересовало также действие на этот про
цесс других галоидов.

Хотелось убедиться и в том, что введение бромидов в лимфатический 
мешок лягушек увеличивает латентный период сгибательного рефлекса. 
Интересно было проследить влияние бромидов, хлоридов и йодидов па 
процессы возбуждения и торможения в опытах на переживающих 
органах.

; Для выяснения каждого из этих вопросов были поставлены соответ
ствующие опыты.

i

2. Влияние солей разных галоидов 
на течение судорожных приступов у лягушек, 

отравленных стрихнином

В литературе имеются указания, согласно которым бромиды снимают 
или значительно уменьшают судорожные приступы, наблюдаемые при 
эпилепсии, хорее, эклампсии у рожениц, неукротимой рвоте беремен
ных, коклюше и т. д. Исходя из представлений школы И. П. Павлова, 
это объясняется тем, что бромиды имеют прямое отношение к повыше
нию тормозного состояния коры больших полушарий головного мозга.

Для сопоставления действия солей брома, хлора и йода на течение 
судорожных приступов, вызываемых отравлением стрихнином, нами 
совместно с 3. С. Маргулис была поставлена в 1950 г. серия опытов на 
перезимовавших самцах Rana temporaria. Средний вес подопытных ля
гушек был равен 40 г (крайние значения — 31—66 г). В каждом опыте 
использовались две лягушки по возможности одинакового веса. В 17 опы
тах разница в весе отсутствовала у пяти пар; у семи пар она составила 
1 г, а у двух пар — 2 г и у трех пар — 3 г.

Методика проведения опытов была следующей.
Каждой паре подобранных по весу лягушек вводили (в брюшной 

лимфатический мешок) по 0,5 мл испытуемого раствора солей галоидов 
в концентрации 0,11 а, что соответствовало изотоничному физиологиче-
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скому раствору (0,65% NaCI). По, про
шествии 25—30 мии. каждой лягушке 
вводили в спинной лимфатический мешок 
0,2 мг азотнокислого стрихнина (0,2 мл 
раствора 1 :1000).

Отравленные лягушки помещались на 
несколько минут в кристаллизаторы. Ког
да уложенные на спину лягушки теряли 
способность переворачиваться, их выни
мали из кристаллизаторов, клали на глад
кий стол брюшком кверху и отмечали с 
помощью секундомеров время появления 
судорожных приступов и их длительность. 
Каждый экспериментатор вел наблюде
ние за двумя лягушками. При проведе
нии опытов соблюдалась тишина и тре- 
дотвращалпсь сотрясения, так как это 
могло спровоцировать судорожный при
ступ. Время от введения стрихнина до 
начала судорог отмечалось как латент
ный период. При обработке опытных 
данных длительность пребывания лягуш 
кп в судорожном состоянии суммирова
лась по получасовым промежуткам, а 
затем целиком за время опыта.

Всего было поставлено три серии опы
тов с калийными солями галоидов в раз
личных комбинациях.

Так как непременным компонентом 
всех вариантов был опыт, в котором 
применялась комбинация «КВг + стрих
нин», го эту комбинацию мы произволь
но приняли за 100% при вычислении 
средних значений результатов опытов в 
процентах. Данные опытов представлены 
в табл. 43.

Из табл. 43 видно, что латентный пе
риод, предшествующий наступлению су
дорог, подвержен значительным индиви
дуальным колебаниям. При введении бро
мидов во всех трех сериях наблюдается 
тенденция к увеличению продолжитель
ности латентного периода, однако разни
ца средних данных на нашем материале 
не является статистически достоверной. 
Продолжительность пребывания отрав
ленных лягушек в состоянии 
судорог также подвержена 
ним колебаниям, и даже на 
материале удается выявить 
ную закономерность.

Из данных четырех опытов I серии 
видно, что предварительное введение ля
гушкам бромидов в значительной степе
ни затормаживает проявление судорож
ного эффекта, вызываемого отравлением 
стрихнином. Лягушки, получавшие КВг,
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за время опыта находились в состоянии судорог в среднем 329 сек., а 
не получавшие его — 628 сек. Данные 11 опытов II серии показывают, 
что предварительное введение хлоридов также уменьшает (заторма
живает) судорожный эффект, вызываемый отравлением стрихнином, 
однако в меньшей степени, чем введение бромидов. Лягушки, получав
шие КВг, за время опыта находились в состоянии судорог в среднем 
325 сек., а получавшие КС1— 405 сек. Из двух опытов III серии видно, 
что введение йодидов затормаживает судорожный эффект, вызываемый 
отравлением стрихнином в несколько большей степени, чем введение 
бромидов. Лягушки, которым вводили бромиды (КВг), находились в со
стоянии судорог в среднем 306 сек., а получавшие йодиды (KJ) — 292 сек.

Следует отметить, что все три серии опытов вполне сравнимы друг 
с другом. Об этом свидетельствуют сходные значения длительности су
дорожного эффекта, наблюдаемые при введении бромида калия 
(+ стрихнин) в I, II и III сериях — 329, 325 и 306 сек., соответственно. 
К сожалению, небольшое число опытов в III серии не позволяет с до
статочной точностью вычислить среднее. Однако в качестве ориентиро
вочных эти да-нные представляются убедительными, тем более, что они 
в некоторой своей части подтверждают более ранние данные Любути
на (1928).

Любутин ставил перед собой две цели: 1) выяснить, насколько силь
но выражено парализующее и успокаивающее действие СаС12 и 2) срав
нить действие, оказываемое СаВг2 и бромистыми щелочами, а также с 
другими растворимыми кальциевыми соединениями.

Работа проводилась на осенних лягушках Rana esculenta весом от 
40 до 60 г. В 33 опытах было использовано 113 лягушек. Методика экс
периментов была следующей. Лягушкам сначала вводили в лимфати
ческий мешок испытуемый раствор, а затем, через 10—15 мин. раствор 
азотнокислого стрихнина. Об эффективности действия препаратов су
дили по времени начала судорог. В .варианте «А» во всех сериях вво
дился только стрихнин. В вариантах «Б» и «В» одной и той же лягушке 
вводились и испытуемый раствор и стрихнин.

Материал Любутина представлен нами в виде таблицы (табл. 44), 
из которой видно, что данные автора убедительны, и хлориды, в част
ности СаС12, действительно оказывают тормозящее действие на возбуж
денную стрихнином центральную нервную систему лягушки. К недоче
там работы следует отнести: 1) отсутствие указаний на число животных 
в каждом опыте и даже в серии в целом; 2) отсутствие статистической 
обработки полученного материала; 3) отсутствие указаний на степень 
гидратации солей СаС12 и СаВг2 и использование процентных растворов, 
вместо молярных или нормальных.

Результаты наших и предшествующих опытов по изучению действия 
галоидов на течение судорожного приступа у лягушек, отравленных 
стрихнином, свидетельствуют о том, что хлориды, бромиды и йодиды за
держивают проявление судорожного эффекта. Наименьший тормозящий 
эффект оказывают хлориды, наибольший — йодиды. Бромиды зани
мают промежуточное положение, т. е. имеет место ряд С1 < Вг < J.

3. Влияние бромидов и хлоридов на спинномозговые рефлексы 
у спинальных лягушек (по Тюрку)

В литературе имеется много данных, говорящих о важном значении 
соединении брома, главным образом бромидов, для деятельности выс
ших отделов центральной нервной системы — коры больших полуша
рий. Данных о действии бромидов па низшие отделы центральной нерв
ной системы значительно меньше. Кроме ряда работ, подробно разобран- 
пых в главе III (Меихицен, 1873; Кросс, 1876; Рабуто, 1878; Бинц, 1891; 
102
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Штриллинг, 1892, и др.), в которых показано тормозящее действие бро
мидов на рефлекторную деятельность животных, следует отметить ра
боту Иванова и Анохина (1932), в которой приводится довольно обшир
ный экспериментальный материал, полученный на децеребрированных 
кошках. Эти авторы удаляли большие полушария под легким эфирным 
наркозом- и вслед за тем накладывали электроды на оба n. ischiadic!. 
Авторы рассчитывали получить при раздражении ипсилатерального 
нерва (одностороннего с наблюдаемой мышцей) положительный эффект, 
а при раздражении контрлатерального нерва — торможение. Регистри
ровалось сокращение экстензора m. quadriceps femoris. В ходе опыта 
в v. fcmoralis инъецировался раствор NaBr, применявшийся в дозе от 
0.05 до 0,2 г на 1 кг веса. Полученные экспериментальные данные пред
ставляют значительный интерес, однако с истолкованием их авторами 
не всегда можно согласиться. Наряду с фактическим материалом, в ра
боте приведен довольно полный литературный обзор по затронутому во
просу. К сожалению, в нем допущен ряд неточностей, дезориентирующих 
читателей. Так, например, цитируя работу Бернулли (1913), авторы ука
зывают, что использовалась соль MgSO4, тогда как на самом деле Бер
нулли с этой солью не работал. Цитируя работу Любутина (1928), ав
торы указывают, что Любушин проводил опыты по методу Тюрка, на 
самом" же деле Любушин определял время начала судорог после введе
ния стрихнина.

Лапик Л. и Лапик М. (Lapique L. et Lapique М., 1941), измеряя ла
тентное время рефлекса по Тюрку при использовании различных кон
центраций NaBr, показали, что NaBr регулирует тормозную функцию 
в среднем мозге, а в больших дозах понижает возбудимость спинного 
мозга.

Осташков (19531,2, 19551,2, 19561,2) получил интересные данные, ка
сающиеся влияния кофеина и брома на течение процессов возбуждения 
и торможения в спинном мозге. Автор особо разобрал действие этих 
агентов на иррадиацию и суммацию возбуждения в спинном мозге.

Гущина (1956, 1957) изучала влияние различных доз брома (от 0,05 
до 3,0 г) на деятельность спинного мозга собак, показателями которой 
служили рефлекторная хронаксия, определявшаяся на задних конечно
стях. и коленный рефлекс, регистрировавшийся кимографически. Об из
менениях тормозного процесса в спинном мозге автор судила по тормо
жению коленного рефлекса.

Для уточнения некоторых моментов, касающихся действия бромидов 
на спинномозговые рефлексы, мы вместе с 3. С. ЛАоргул.ис провели на 
спинальных лягушках ряд опытов с измерением латентного периода 
сгибательного рефлекса лапки, опускаемой в раствор уксусной кислоты 
(по Тюрку). Опыты ставились на перезимовавших самцах лягушек 
Капа temporaria в марте —апреле 1950 г. После декапитации спиналь
ные лягушки подвешивались к кольцу штатива за нижнюю челюсть Че
рез 20 мин. начиналось определение нормального латентного периода 
рефлекса у каждой из спинальных лягушек. Эти определения произво
дились 2—3 раза в течение 20 мин. с интервалами в 5 мин В каждом 
случае подбиралась такая концентрация уксусной кислоты применяв
шейся в качестве раздражителя, чтобы время латентного периода ре
флекса в норме в среднем не превышало 10 сек. Для разных лягушек 
пришлось пользоваться кислотой разной концентрации для чего ледя
ная уксусная кислота разводилась в 150, 200 и 400 раз.

При проведении опытов мы уоедились в том, что латентный период 
рефлекса у 6 контрольных спинальных лягушек оставался неизменным 
на протяжении длительного времени (более 4 час.). Установив «фон» 
для каждой лягушки (латентный период рефлекса без применения ис
пытуемых веществ), мы вводили в спинной лимфатический мешок испы



туемый раствор. Под влиянием КВг у 18 спинальных лягушек из 19 
(94.7%) наблюдалось очень значительное (в 5—100 раз) удлинение ла
тентного периода. В нескольких случаях лягушки, которым вводили бро
мид, вообще не выдергивали лапку из кислоты, как бы долго она там ни 
■находилась.

В качестве ориентировочных мы поставили опыты на 6 спинальных 
лягушках, которым вводили раствор NaCl. Под влиянием введенного 
хлорида у 3 спинальных лягушек из 6 (50%) наблюдалось удлинение 
латентного периода в 5—10 раз по сравнению с латентным периодом, 
установленным для каждой лягушки в начале эксперимента. Этот факт, 
свидетельствующий о тормозящем действии хлоридов на спинномозго
вые рефлексы, вначале казался нам непонятным и ошибочным в свете 
представлений о специфическом, а следовательно, исключительном от
ношении бромидов к тормозному процессу. Мы надолго оставили его, 
так же как и наблюдения о влиянии разных галоидов на течение судо
рог, вызванных стрихнином. Однако после детального анализа свойств 
галоидов в сравнительном аспекте, после изучения биогеохимии брома 
и постановки ряда экспериментов вывод о сходстве бромидов и хлори
дов в отношении их «тормозного» действия напрашивается сам собой и 
является закономерным. Здесь, так же как и в ряде других случаев, 
можно говорить о качественном сходстве, но о количественном разли
чии бромидов и хлоридов в отношении их действия на латентный период 
спинномозговых рефлексов у спинальных лягушек.

Представляется вероятным, что йодиды, примененные в подобных 
условиях, окажут еще более выраженное тормозящее действие на спин
номозговые рефлексы, чем бромиды. Но при их использовании необхо
димо либо удалить щитовидную железу, либо блокировать ее деятель
ность. Естественно, что при уточнении вопроса о влиянии галоидов на 
спинномозговые рефлексы, опыты должны проводиться с одноименными 
катионами.

Уместно отметить, что применение хлоридов неоднократно практико
валось при лечении неврозов. Так, М. К. Петрова (19282, 1945) пользо
валась СаС12 для лечения невроза у собаки. Федоров (1927) изучал и 
сопоставлял сравнительное действие КВг, СаС12 и СаВг2 при лечении 
неврозов также у собак. Красногорский (1931) рекомендовал применять 
NaCl для излечения детского невроза, выражающегося в энурезе. Осо
кин (1936) рекомендовал применение смеси СаС12 и СаВг2 не только для 
лечения эпилепсии (см. гл. VI), но и для лечения гипер-и дисфункции 
щитовидной железы, гипер- и дисфункции яичников, чередуя назначение 
смеси с соответствующими эндокринными препаратами. Автор рекомен
довал смесь CaCl2-r-NaBr и для лечения невротических состояний — 
конституциональной нервности, неврастении, .истерии, психастении, цик
лотимии, а также при лечении травматических неврозов.

Некоторые данные о комбинированном действии бромидов, хлори
стого кальция и кофеина на больных, страдающих сердечно-сосудистыми 
заболеваниями, можно найти у Шарлая (1957, 1958).

Следует особо подчеркнуть, что без хлоридов нельзя представить 
себе ни одного физиологического раствора. Существенно, что во всех 
противошоковых жидкостях, наряду с NaBr, применяются большие ко
личества СаС12 и т. д. Этот вопрос требует глубокого анализа, так как 
обычно благоприятное действие СаС12 приписывается целиком двухва
лентному катиону Са, а оо избыточном количестве хлоридов, которое 
при этом вводится, забывают.
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4. Действие элементов седьмой группы периодической системы 
и некоторых других анионов на процессы возбуждения и торможения 

(опыты на изолированных органах)

В ряде работ было установлено, что бром-ион по своему действию на 
биологические объекты занимает определенное место в ионных рядах 
Гофмейстера. Так, по данным Шварца (Schwarz, 1907), возбудимость 
мышц снижается во все возрастающей степени при применении анионов 
в следующем порядке:

CNS < J < NO3 < Вг < С1 <’СН3СОО < SO.,, тартрат << цитрат.

Следовательно, наивысшую возбудимость мышца обнаруживает в 
растворах роданида, наинизшую — в растворах цитрата. Имеются дан
ные о том, что возбудимость периферических нервов уменьшается при 
применении анионов в следующем порядке (обратном по сравнению с 
мышцами):

SO4<Cl<Br<J

Согласно данным Лилли (Lillie, 1906), мерцательное движение 
жабр мидий подавляется анионами в следующем порядке:

СН3СОО < SO4 < тартрат < НРО., < Cl < NO3 < Вг < J.

Пора (Рога, 1940) наблюдал значительное замедление деятельности 
изолированного сердца Helix pomatia при замене хлора в р.ингеровском 
растворе бромом.

Бельтюков (1949), изучая влияние брома на сокращение тонической 
мышцы (гл. rectus abdominis) Rana temporaria под действием ацетилхо
лина, нашел, что замена хлора в рингеровском растворе бромом вызы
вает уменьшение сокращения мышцы. Интересны данные Цо фи-ной 
(i960), полученные в нашей лаборатории, о сравнительном действии 
С1~- и Бг-ионов на возбудимость сетчатки глаза лягушки (Rana ridibun- 
da). Опыты проводились следующим образом: у энуклеированного 
глаза лягушки удалялись роговица, хрусталик и стекловидное тело. 
К ганглиозной клетке в сетчатке, выстилающей глазной бокал, подво
дился отводящий микроэлектрод. Фиксация отводящего электрода про
изводилась под бинокулярной лупой при осциллографическом контроле. 
Второй электрод соприкасался с внешней поверхностью глаза. Глазной 
бокал заполнялся раствором Рингера. Сетчатка раздражалась вспыш
ками видимого света. После каждой вспышки в раздражаемой ганглиоз
ной клетке возникала серия нервных импульсов, которые отводились 
микроэлектролом и подсчитывались с помощью установки типа «Д». 
После нескольких вспышек обычный раствор Рингера (с NaCl) заме
нялся раствором Рингс-ра с NaBr, и вспышки возобновлялись. По такой 
методике в I серии экспериментов было проведено три опыта, резуль
таты которых представлены в табл. 45. Из таблицы видно, что во всех 
трех опытах замена Cl-ионов в растворе Рингера Вг-ионами каждый 
раз оказывала активизирующее действие на сетчатку глаза, а именно, 
число нервных импульсов, возникающих в ганглиозной клетке при раз
дражении светом, увеличивалось в присутствии Br-ионов в 2—5 раз.

Во II серии исследований Цофияа раздражала сетчатку глаза ля
гушки ритмичной сменой света и темноты. «Глаз» лягушки освещался 
вспышками света продолжительностью в 1 сек., интервалы между 
вспышками также были равны 1 сек. Подобная смена света и темноты 
производилась десять раз подряд на протяжении 20 сек., после чего
106
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«глаз» отдыхал 30 сек. После отдыха снова производилось раздраже
ние— свет и темнота сменяли друг друга. Ритмичные раздражения че
редовались с отдыхом от 3 до 16 раз. При проведении этих наблюдении 
глазной бокал вначале наполнялся обычным раствором Рингера с NaCI. 
а затем раствором Рингера с NaBr. Смена растворов производилась 
2—3 раза. В этой серии было проведено шесть опытов, результаты ко
торых представлены в табл. 46. Из таблицы видно, что и в этой серии

Влияние Вг~ ионов на число нервных импульсов при раздражении сетчатки глаза 
лягушки чередованием вспышек света и тьмы длительностью в 1 сек. 

(по данным Цофиной, 1960)

Таблица 46

Смена растворов 1-Я 2-я 3-я

Раствор Рингера с солями NaCI NaBr NaCI NaBr NaCI

Опыт 1
Количество измерений . . . ЗХЮ 1 6X10 | 7ХЮ I
Среднее число импульсов . . 42±2,0 1 54+2,6 | 34+1,4 1 1

Опыт 2
Количество измерений . . . юхю I 9ХЮ 13ХЮ
Среднее число импульсов . . 77+2,0 1 102±4,2 j 84+4,1

Опыт 3
Количество измерений . . . 9ХЮ 14X10 юхю
Среднее число импульсов . . 33+1,8 | 41 + 3,5 25+2,5

Опыт 4
Количество измерений . . . 5ХЮ зхю 13X10 14X10 5ХЮ
Среднее число импульсов . . . 24+0,1 41+1,0 32±1,8 40+2,7 25+1,

Опыт 5
Количество измерений .... 5ХЮ | 10X10 I 15ХЮ 1
Среднее число импульсов . . 16+0,1 24±1,4 1 24+2,7 1

Опыт 6
Количество измерений . . . 7X10 16ХЮ 7ХЮ 15ХЮ
Среднее число импульсов . . 29±1,7 62+6,1 21+1,7 30±1,9

опЫхОв при смене Cl-ионов на Вг-ионы среднее число импульсов при 
холящихся на 10 раздражений, возрастает. В этих опытах бром оказы
вал активизирующее действие на ганглиозные клетки сетчатки лягушки 
тотчас же после смены растворов, причем это действие было обратимым.

В III серии опытов было изучено влияние замены Cl-ионов J-ионами 
на число нервных импульсов, возникающих при раздражении сетчатки 
глаза ритмичными вспышками. Данные одного из опытов этой серии 
представлены в табл. 47. Из таблицы видно, что при замене С1-ионов 
J-ионами среднее число импульсов, приходящееся на 10 раздражений, 
возрастает, причем, как и следовало ожидать, в значительно большей 
степени, чем при замене Cl-ионов Вг-ионами.

В одном из опытов IV серии, поставленном на переживающем изоли
рованном глазе лягушки, при смене NaCI в растворе Рингера на NaBr 
и NaNO3 были получены результаты, представленные в табл. 48.

Из габл. 48 видно, что в растворе NaCI среднее число импульсов, 
приходящихся на 10 раздражений, постепенно падает (95+1,4;
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68±1,9; 60±2,2; 26±1,3). При смене Cl-ионов на Вг- и ЬЮз-ионы 
среднее число импульсов возрастает, причем, как и следовало ожидать, 
эффект, наблюдающийся от NO3-hohob, больше.

Итак, по своему действию на сетчатку глаза в отношении увеличения 
ее возбудимости анионы располагаются в ряд: С1 < Вг < J, NO3.

5. Влияние галоидов па процессы набухания тканей

Согласно данным Бернулли (Bernoulli, 1913). представляющим зна 
чительный интерес, мозговая ткань в растворах бромидов набухает в 
гораздо большей степени, чем в растворах хлоридов. В своих опытах 
Бернулли изучал процесс набухания мозговой ткани в растворах элек
тролитов (NaCl, NaBr, КС1, КВг) разной концентрации. Опыты стави
лись с кашицей из мозговой ткани и с кусочками мозга. Методика по
становки опытов с кашицей из мозга была следующей. Мозг только что 
убитых на бойне животных помещался в герметически закрывающийся 
сосуд. После удаления мозговых оболочек, из мозга быстро изготовля
лась кашица, часть которой помещалась в центрифужные пробирки, 
затем быстро взвешивалась. Затем в пробирки с кашицей добавля 
лись испытуемые растворы солей (в 6- или 10-кратном объеме). Каши
ца при неоднократном помешивании находилась в растворах от 30 до 
60 мин. За это время происходило максимальное набухание мозговой, 
субстанции. Затем пробирки центрифугировались до уплотнения осад
ка. Надосадочную жидкость удаляли декантацией; стенки пробирки 
тщательно обсушивали фильтровальной бумагой. После этого пробирку 
снова взвешивали. Разница в весе, после вычета веса пустой пробирки, 
позволяла судить о приросте или уменьшении веса мозговой кашицы. 
В дальнейшем прирост высчитывался в процентах по отношению к весу 
исходной субстанции. Произведя эти исследования, автор нашел, что из
менение веса мозговой кашицы зависит от: 1) вида соли, 2) концентра 
ции солевого раствора, 3) силы центрифугирования (в малой степени), 
и 4) температуры.

Для наглядности мы изобразили цифровой материал Бернулли гра
фически (рис. 3, а, б, рис. 4). Из рис. 3, а видно, что чем выше была кон 
центрация раствора бромистого калия (0,15 /?, 0,3 п и 0,5 «), тем мень
ше было набухание. Согласно Бернулли, применение растворов этой соли 
с концентрацией ниже 0,15 п и выше 0,5 п недопустимо, так как при кон
центрации меньшей, чем 0,15 /г, происходит такое сильное набухание, что 
декантация становится невозможной. При применении 0,5 п раствора 
полное отцентрифугирование становится невозможным потому, что часть 
мозговой субстанции собирается на поверхности жидкости. Из рис. 3,6 
видно, что все кусочки мозга, бывшие в растворе электролитов, увели
чили свой вес по сравнению с контролем (принятым за 100%),'причем 
в растворах калийных солей больше, чем в растворах соответствующих 
натриевых солей, и в растворах бромидов больше, чем в растворах хло
ридов. Из рис. 4 видно, что сходные результаты были получены и для 
кашицы из мозга. В растворах калийных солей кашица из'мозга набу
хала больше, чем в растворах натриевых солей, в растворах бромидов 
больше, чем в растворах хлоридов.

Любопытно отметить, что при погружении кашицы из мышц в 
растворы электролитов наблюдались иные результаты: соли натрия 
обусловливали большее набухание кашицы из мышц, чем соли калия. 
При сравнении действия бромидов и хлоридов эффект не был посто
янен.

Эти данные, полученные таким примитивным способом на кашице из 
мозга и на кусочках мозга в опытах in vitro, конечно, 'нельзя перено
сить на неповрежденную ткань мозга, 'Исследуемую in vivo.
НО



При повторении опытов Бернулли с хлоридами, бромидами и йодида
ми мы получили аналогичные результаты. Анионы по степени вызывае
мого ими набухания мозговой ткани располагались в следующий ряд: 
Cl<Br<J.

В последнее время значительное ч::сло работ было посвящено изуче
нию влияния различных анионов на процесс мышечного сокращения.

(б)

Рис.
КВг

3 — 0,5 п
). Увеличение веса кусочка мозга различных животных в растворах NaCl, 
NaBr, КС1, КВг различной концентрации (в % к весу свежей ткани)

/ — мозг кролика в 0,15 п; II — мозг теленка в 0,15 п- 111— мозг свиньи 
в 0.3 я; IV — то же в 1,0 п. (По данным Бернулли, 1913)

Так, Хилл и Макферсон (Hill a. Macpherson, 1954) показали, что если 
скелетную мышцу лягушки погрузить в раствор Рингера, в котором СГ 
заменен на Вг'. NO'3 или J', то напряжение изометрического сокращения

Рис. 4. Изменение веса кашицы из мозга кролика при погружении ее в раст
воры различных солей (NaCl, NaBr, КС1 и КВг) с концентрацией (I) 0,15 п и 
(II) 0,3 п (в % к весу свежей ткани). Обозначения те же, что и на рис. 3, б.

(По данным Бернулли, 1913).

При применении этих анионов в таком же порядке одновременно возра
стает также длительность сокращения мышцы и теплопродукция В этом 
же направлении вели исследования Кан и Зэндоу (Kahn a. Sendow 1955)
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Другие авторы изучали влияние ряда анионов на следовый потенциал 
поперечнополосатого мышечного волокна (Etzensperger a. Bretonneau, 
1956). В ряде работ изучалось влияние анионов на изменение сопро
тивления мышечной мембраны (Padsha, 1957), на выход анионов калия 
из мышечного волокна (Echvards, Harris a. Nishie, 1957) и па выход 
ионов хлора из мышечного волокна (Harris, 1958).

6. В ы в о д ы

1. Галоиды, введенные в организм лягушки, оказывают задержи
вающее действие па проявление судорожного эффекта, вызванного от
равлением стрихнином. Наименьший эффект наблюдается при примене
нии хлоридов, наибольший при применении йодидов. Бромиды занимают 
промежуточное положение. По силе задерживания проявлений судорож
ного эффекта галоиды располагаются в ряд: Cl < Вг < J.

2. При введении галоидов в организм спинальной лягушки латент
ный период сгибательного рефлекса лапки лягушки при погружении ее 
в кислоту значительно удлиняется. Оказалось, что бромиды затормажи
вают спинномозговые рефлексы в значительно большей степени, чем 
хлориды, но эта разница чисто количественная.

3. Возбудимость ганглиозных клеток сетчатки изолированного глаза 
лягушки значительно возрастает при замене NaCl в растворе Рингера 
на NaBr и в еще большей степени при замене NaCl на NaJ или на 
NaNO3. По своему влиянию на процесс возбуждения сетчатки анионы 
располагаются в следующем порядке:

С1 < Вг < J, NO3.
4. Галоиды, примененные в соответствующих концентрациях, вызы

вают значительное набухание тканей. Бромиды вызывают большее на
бухание, чем хлориды. Характер катионов также имеет значение: в 
растворах калиевых солей ткани набухают больше, чем в растворах нат
риевых солей.

Глава VIII

СОДЕРЖАНИЕ БРОМА В ЖИВОТНОМ ОРГАНИЗМЕ

1. Введение

Изучению содержания брома в животном организме посвящена Д0' 
вольно большая литература. Значительная часть данных приведена в 
сводке о броме (Brom. Gmelin’s Handbuch der anorganishen Chcrnie, 
1931). Следует отметить, что данные последних лет хорошо сравним111 
друг с другом, тогда как в работах раннего периода имеется большой 
разнобой, обусловленный главным образом несовершенством применяв
шихся методов определения брома.

2. Методы определения малых количеств брома 
в биологическом материале

Для определения брома в органах и тканях животных было предЛО' 
жено много методов. Самый факт наличия многих методов говорит о 
важности этого вопроса и трудности его разрешения. Методы раннего 
периода (1850 1907) были рассчитаны на определение сравнительно
больших количеств брома, главным образом после его введения с теро 
невтическими целями. По мере усовершенствования методов, появилась 
112



возможность сначала обнаруживать, а затем и количественно опреде
лять бром, присутствующий в организме в норме в очень малых коли
чествах, порядка 10_3—10~5 весовых процентов (Вернадский, 1934). 
Наличие других галоидов — хлора и йода, имеющих сходные с бро
мом свойства, а следовательно, и реакции, также затрудняет количе
ственное определение брома.

Имеется несколько групп методов определения брома, основанных 
па различных принципах.

Большую группу составляют различные варианты колориметриче
ского метода, основанные на изменении в присутствии брома цвета не
которых веществ (хлороформ, сероуглерод, фуксин, флуоресцеин и др.). 
Сюда относятся методы Юстуса (Justus, 1907), Гуареши (Guareschi, 
1913) Ппнкуссеиа и Романа (Pincussen u. Roman. 1929). Флейшхакера и 
Шнсйдерера (Fleisclihacker u. Schneiderer, 1932). Ппнкуссеиа (1932), 
Хана (F. Halin, 1935), Укко (1936), Впкова, Баме и Брандта (Wikoff. 
Ваше a. Brandt, 1939), Халля (Hall, 1943). Титаева и Кулябко (1955). 
Свешниковой (1955) и др.

Различные варианты колориметрического метода страдают многими 
недостатками. В ряде случаев они недостаточно чувствительны. Иные 
из них, отличающиеся достаточной чувствительностью, основаны на ис
пользовании недостаточно хорошо изученных реактивов, изменение или 
появление окраски которых может обусловливаться присутствием не 
только брома, но и других веществ. Так, например, Маламуд, Браун и 
Муллинс. (Malamud, Brown a. Mullins. 1934) установили, что возможность 
определения брома в тканях по методу Вальтера зависит от концентра
ции присутствующих хлоридов.

Вторую группу составляют методы, представляющие собой различ
ные модификации метода, предложенного Ван-дер-Меуленом (Van der 
Meulen, 1931). При этом Br-ионы окисляют в ВгО3-ионы посредством 
раствора гипохлорита, избыток которого разрушают при помощи му
равьинокислого натрия или иного восстановителя, и, наконец, йодомет
рически определяют бром [Диксон (Dixon, 1934), Виннек и Смит (Winnek 
a. Smith, 1937), Селиванов, 1946]. В основу методов этой группы по
ложены хорошо известные реакции. Метод Ван-дер-Меулена, усовер
шенствованный Селивановым и испытанный им при производстве мно
гочисленных анализов, может быть рекомендован для определения ни
чтожно малых количеств брома, измеряемых величинами порядка 
Ю-1—10~7 весовых процентов, которые встречаются в пресных водах, 
илах, воздухе и т. п.

Третью "группу составляют методы, основанные на отделении свобод
ного брома, образовавшегося под воздействием окислителей (КоСгоО? 
и КМпО4 и др.), с последующим превращением брома в бромиды и ги- 
побромиты, а затем в броматы. Содержание брома определяется йодо
метрическим титрованием. Таковы методы Лейперта—Вацлавека (1934), 
Френсиса и Гарвея (Francis a. Harvey, 1933), Хеннели и Ятса (Hennelli а. 
Yates, 1935), Шошина, 1940, Хантера (Hunter, 1953, 1955) и др.

Четвертую группу составляют методы, при которых сжигание иссле
дуемых тканей происходит в щелочной среде (NaOH + KNO3) с после
дующим окислением бромида в бромат и йодометрическим определе
нием брома [Бернар, Броди и Фридман (Bernard, Brodie a. Friedman. 
1938 и др.)]. Методы этой группы не получили широкого распростра
нения.

Пятую группу составляют методы, пригодные для работы в опреде
ленных условиях: полярографический — для определения Вг и J при их 
одновременном присутствии [Остер (Oster, 1935)], электрометри
ческий — для определения брома в присутствии больших количеств хло
ра (Владимиров и Эпштейн, 1935), абсорбционные — для совместного
8 И. II. Верховская ИЗ



определения бромидов, хлоридов и роданидов [Конвэй л Флуд (Conway 
a. Flood, 1936) и др.].

Подробное описание и критическую оценку ряда методов можно най
ти в обзорах Бернгардта и Укко (1925), Пинкуссена (1932), Хана 
(Е. Halin, 1933), Ольжиска (Olszycka, 1935), Нейфельда (Neufeld. 
1936), Де-Джонга (De Joni;, 1936). Дмитриева (1937), Селиванова 
(1946) и др. Поэтому нет необходимости приводить его в нашей ра
боте.

3. Микрохимический метод определения брома 
Лейперта — Вацлавека

Ознакомившись с достоинствами и недостатками различных методов 
определения малых количеств брома, мы убедились в том, что в настоя
щее время для определения брома в образцах биологического происхож
дения наилучшими являются следующие методы: 1) влажного озоления, 
предложенный Лейпертом и Вацлавеком (1934), — для определения 
брома в крови и моче, а после усовершенствования его Шошиным 
(1940) —также и в органах и тканях животного, содержащих бром в ко
личествах от 10-5 до КГ3 весовых процентов, 2) сплавления с поташом, 
разработанный и описанный Л. С. Селивановым (1946) и пригодный пре
имущественно для определения брома в воздухе, природных водах, поч
вах и растительных остатках с содержанием брома от 10~7 до 10“4 весо
вых процентов.

В нашей работе для определения брома в различных органах и тка
нях животных мы воспользовались методом Лейперта — Вацлавека. 
Главным преимуществом этого метода перед другими служит то, что он. 
будучи очень чувствительным (с его помощью можно определять бром с 
точностью до 2у), основан на хорошо изученных реакциях.

Общий вид прибора Лейперта — Нацлавека изображен на рис. 5, 
а отдельные его части — на рис. 6.

Рис. 5. Прибор для определения брома по микрометоду Лейперта - Вацтавека- 
в собранном виде (‘Л натго-ип ■ «псиперта оацлавска1 а V /4 натуральной величины)

Л—сосуд для озоления тканей; Б — ипоме^-гои,,..,» пп **Рим1-'куточныи сосуд: « — приемник.Воздух поступает справа; слева ппибоп nnumo. ..Р jop присоединяется к водоструйному насосу-



Для анализа мы пользовались суспензией, получаемой из измельчен
ных органов и тканей (брались «средние» пробы) при обработке их 
раствором 1 п NaOH.

Полученную суспензию подвергали влажному озолению в сосуде (А) 
особой конструкции (см. рис. 5). который помещался в парафиновую 
ванну (на фотографии нс изображена), постепенно нагреваемую до 
130°. В качестве сжигающей 
смеси использовалась хромо- 
восерная кислота с добавлени
ем сернокислого серебра.

При таком влажном озоле
нии (минерализации) отдель
ные галоиды (хлор, бром, йод) 
переводятся в состояние, при 
котором они легко могут быть 
разделены. Йод в виде йодно
ватой кислоты (ШО3) удержи
вается в жидкости для озоле
ния (в сосуде А). Хлор и бром, 
освобождающиеся в элементар
ном виде (С12 и Вг2), увлека
ются током воздуха в проме
жуточный сосуд (Б) со стек
лянной ватой, смоченной рас- цажие,"1Ш11е детали прибора Лейперта
твором Н20О4 (1 :3); здесь из Вацлавека в разобранном виде
части хлора образуется оран
жевый хлористый хроммл СгО2С12. Остаток хлора и весь бром поступа
ют с током воздуха в приемник (В) с поглотителем — 5 мл I п NaOH; 
здесь в щелочной среде из элементарных хлора и брома образуются 
хлориды и гипохлориты, бромиды и гипобромиты. По окончании сжи
гания в приемник добавляют борную кислоту и нагревают его на кипя
щей водяной бане в течение 10 мин. Борная кислота в присутствии хло
рида натрия переводит гипохлориты в свободную хлорноватистую кис
лоту (НОС1), которая при непродолжительном нагревании окисляет 
бромиды и гипобромиты в броматы, согласно реакциям:

NaBr Ч- ЗНОС1 = NaBrO3 + ЗНС1
NaOBr + 2НОС1 NaBrO;i -ф 2НС1

Присутствие хлора в сжигаемом объекте не только не мешает опре
делению брома (что имеет место в большинстве других микрометодов 
определения брома), ио является очень желательным, так как в этом 
случае отпадает необходимость специально добавлять гипохлорит.

В дальнейшем содержимое приемника (В) переносят в эрленмейе- 
ровскую колбочку, где избыток гипохлорита разрушается формиатом 
натрия (1 мл 20% раствора) при 5-минутном кипячении на горелке сог
ласно реакции:

НОС1 + I-ICOONa = NaCl 4- Н2О + СО.,

После охлаждения к испытуемому раствору, находящемуся в эрлен- 
мейеровской колбе, приливают йодид калия и серную кислоту. Образо
вавшийся бромат восстанавливается в бромид при взаимодействии с 
йодидом калия в кислой среде согласно реакции:

NaBrO3 + 6KJ 6H0SO4 = NaBr + 6KHSO4+ ЗН2О + 3J2
Hi>8*



При этом выделяется свободный йод. Для полноты реакции кислот
ность раствора должна быть очень значительной, так как необходимо 
нейтрализовать образовавшийся в процессе анализа боратный буфер с 
сильно щелочной реакцией, а также избыток молибдата аммония 
[(NH.})2MoO.!], добавляемого в качестве катализатора. Выделившийся 
йод оттитровывается тиосульфатом натрия в присутствии растворимого 
крахмала в качестве индикатора. Реакция идет согласно уравнению:

3J., 4- 6Na..S,O3 - 6\aJ - 3Na2S4O0
После титрования йода производятся соответствующие расчеты. 

Так как при восстановлении одной молекулы бромата образуется 6 ато
мов йода (3 J2), то возможная ошибка снижается в 6 раз.

Было найдено, что на титрование 80 у Вг идет 6 м.1 0,001 п НагБгОз. а 
на титрование 1 у Вг идет соответственно 0,075 мл 0,001 п ПагБгОз, что 
приблизительно равняется двум каплям, так как объем одной капли в 
наших условиях равен 0,035 мл.

При сжигании соединений с известным содержанием брома нам уда
валось обнаружить до 99,2% присутствовавшего брома, что говорит () 
достаточной точности и чувствительности метода. Все используемые 
реактивы приготовлялись нами в соответствии с инструкцией авторов 
методики (Лейперта и Вацлавека, 1934).

Очистка реактивов осуществлялась в соответствии с указаниями Ка
рякина (1947). Все приготовленные реактивы проверялись на содержа
ние в них брома. Слепые опыты, постоянно повторяемые с каждым при
бором отдельно, проводимые полностью, но без добавления биологиче
ского материала, обнаруживали содержание брома но всех реактивах 
меньшее, чем 2 у, что вполне допустимо.

Содержание брома, как правило, определялось в двух параллельных 
пробах. Сходимость результатов была вполне удовлетворительной. 
Обычно она измерялась величинами порядка 4—6%. Все анализы про
водились в стандартных условиях па четырех приборах одновременно.

4. Содержание брома в организме животных

Содержание брома мы определяли в органах и тканях животных 
(белых крыс, морских свинок, кроликов, собак), бывших контрольными 
при постановке ряда опытов, а также в головном мозгу коров, в крови 
и щитовидной железе людей. Во всех случаях содержание брома в раз
личных органах и тканях выражено в мг°/0. Бромная нагрузка (в виДе 
носителя при введении Вг82), дававшаяся животным при постановке не
которых опытов, выражается в мг на 1 кг веса животного (мг/кг).

Данные анализов (среднее из двух параллельных проб) представле
ны в табл. 49, в которой, как и в последующем изложении, номера опы
тов даны по рабочему журналу. Опыты, проведенные на крысах, распо
ложены в порядке возрастания бромной нагрузки _ крыс от 0 Д°
0,58 мг/кг, для кроликов от 0 до 26,73 мг!кг. Из табл 49 видно что v 
крыс, не получавших бромной нагрузки (опыт № 15) больше всего бро
ма содержится в щитовидной железе (1,33 л/г%) и в’ крови (1,06 
В надпочечниках содержится 0,30 лш% брома, в гипофизе — 0,56 лга% 
(т. е. вдвое меньше чем в крови), в нервах—0,60 Л1а% В различных 
отделах головного мозга брома содержится очень мало — от 0.13 Д« 
0.18 л/г%.

Из табл. 49 и рис. 7 видно, что у кролика (опыт № 5, проведен без 
бромной iiai рузки) содержание брома в отдельных органах убывает & 
следующей последовательности: слизистая желудка (2,63 л«г%), затем 
щитовидная железа (2,40 мг%), мозговой слой почек (2,18 Л1г%), кровь
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Рис 7 Содержание брома в некоторых органах и тканях кроликов
при различной бромной нагрузке

1 - кровь; 2 - щитовидная же*®за; 17ечень;“/" - селезенка?"?- почки

в-мозжечок; 5 “ "^^очки (мозговой слой); /5 - надпочечники; /6-слизистая желудка, 
(корковый слои). /•( /7-1 мышцы. II: П1; IV; V и VI - номера опытов

Рис. 8. Содержание брома в некоторых органах и тканях собак
1 — кровь; 
вещество); 
таламус. 8 

' ? почки

.. ,„»првя- 4 — нервы; 5с — большие полушария (преимущественно серое

. щитоиидная • (прспМущественно белое вещество); 6 — средний мозг; 7 — г,|по-56 — большие полушария ОШсимушл-ч. «„имипЛ мозг- // — печень: /2 — селезенка;
- - -.......... .

1 20 — поджелудочная железа
/ — опыт № 29; II — опыт № 34



Содержание брома в некоторых органах и тканях белых крыс,

* В опыте № 15 анализу были подвергнуты органы и ткани 20 крыс с тем, чтобы получить доста. 
точное для анализа количество ткани щитовидной железы (412 л«г), гипофиза (94 л!г)Ы надпочечников (540 .«.)• 

*♦ Данные номера органов и тканей сохраняются за ними в последующих таблицах и рисунках
*** В опыте № 34 анатомическое положение щитовидной железы у собаки было аномальным.

...___ 1 Крысы Морские

15 1 17 j i 1 6 1 26 | 30

Число животных 20 • | О- 1 2 1 3 3

Вес животных, г
!

от 130 I
до 160 |

260 ; 255 330 220 190 270 265 1 250 | 320 305 340

Бромная нагрузка мг/кг . . . . 0 1 0 0.37 0,29 0.50 0,58 Нет данных О.М

Л?** Орган или ткань Содержание

11
Кровь ............................. 1,06 0.45 0,86 0,66 1,03

1
1,09, 1,45 __ 1 ,66 2,37 2,73

2 Щитовидная железа . . 1,33 — — — —
1

— — — — —
3 Гипофиз ........................ 0,56 — — — — — — — — — —•
4 Нервы ............................. 0,60 —
5 Большие полушария 0,13 0,13 0 13 0,14 0.31 0,54
5а серое вещество . . . — — — ■—
56 белое вещество . . . — — — — —
6 Средний мозг................. 0,18 — 0 ,17 О ,43 0,44 —
7 Гипоталамус ................ — — — —
8 Мозжечок ..................... 0,13 — 0 ,46 0,41 0,6(
9 Продолговатый мозг 0,15 — 0 эо•50 0,42 1,04

10 Спинной мозг ................. — — 1 — — —

11 Печень............................. — — — — —

12 Селезенка ......................... — — — i — —

13 Почки (корковый слой) — — — — — —-

14 Почки (мозговой слой) — — — — —

15 Надпочечники ................. 0,30 •— — — — —

16 Слизистая желудка . — — — — —

17 Мышцы ............................ — — — — — —

20 Поджелудочная железа — —
1

(1,69 жг%), кора почек (1,51 мг°/0), селезенка (0,99 мг%) надпочечни
ки (0,81 мг°/0), печень (0,73 >иг%), различные отделы мозга — мозжечок 
(0,64 мг%), большие полушария (0,50 Л!г%), средний мозг (0 49 
продолговатый мозг (0,39 мг°/оу.

В опытах с кроликами, проведенных с относительно малой бромной 
нагрузкой (№ 2 и 6), были получены сходные значения содержания бро
ма. Меньше всего брома найдено в мышцах. В опытах №3 и 4 прове
денных с относительно большой бромной 'Нагрузкой (21 45 и 96 73 мг/к2)» 
содержание брома как в крови, так и других органах кроликов оказа
лось резко повышенным. Однако соотношение между органами и тканя
ми по содержанию брома не изменилось 3 upiaiui

Из табл. 49 и рис. 8 видно, что аналогичное распределение брома на
блюдалось и в организме собак. Так, у собаки Палькш (опыт №29), по

иск, Г°-ВИДП™^ ’РхОлпщев°о₽мап"Ме KIWI"KOD " ''орских СВ'Г
богата бромом. пищевом рационе моркови, которая очень
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Т а б л п ц а 49
морских свинок, кроликов, собак и коров

свпнкм Крол ИНН Собак Коровы

3S о 6 3 4 29
34 "

■ и
3 1 1 1 1 1 11альма Шарик 1 1

325 295 j 300
3125 2600 3300 2750 2150 16000 9600 Нет данных

1 0 2. 51 0,82 21.45 26.73;
1

1 .65 0,85 0 0

брома. %

.53 1.39 1,41 1,69 1,55 1,30 3,64
I

3,21 1,09
1

0,50 —
___ 1 _ 2,40 2.40 1,92 10,40 4,80, 1,58 0.33*** —

___ 1 ___ _ _ — — — — 0,88 —
___ . — — — — — — 1 0,72 0,39 - —

1,35 ___ 0,34 0,50 0,37 0,31 1,80 1,07|
_ 0,20 0,14 0,55 0,46

_ _ 0,19 0,14 0,41 0.32
_ 0,49 — 0,25 1,45 — 0,20

_ _ — 0,55 0,43 — 1,23 — 0,16 — 0,39
_ ___ _ 0,64 0,33 0,36 1,12 1,48 0,18 0,15 0,37 0,47

_ _ 0,39 0.20 0,38 1,22 1,43 0,20 0,15 0,43 0,35
- — — 0,42 — — — 0,81] 0,21 — 1 ала.мус:

0,73 0,70 0,46 1,53 1,53 — 0,30 0,56 1 0.51
0,99 1,25 0,60 2,40 0,63 0,43 Четверохолмие:

— _ 1,51 0,85 1,36 2,99 2,841 1,21 0,72 0,13 1 0,14
_ _ 2,18 1,00 1,60 4,40 1,86 0,89 Варолиев мост:

__ ' — _ 0,81 — — — — 0,14 1 -
_ 2,63 — 1,51 3,58 2,36 0,93 0,44 Аммоиов рог:
_ _ 0,20 0,17 0,73 0,62 — 0,14 — I 0,24

— — — — — — —
1

0,29 Эпифиз: 0,90

лучившей относительно небольшую бромную нагрузку (1,65 шг/ка), со
держание брома в отдельных органах было следующим: мозговой слой 
почек — 1,86 лте%, щитовидная железа — 1,58 Ata°/o, кора почек - 
1,21 Jta%, кровь — 1,09 жг%, слизистая желудка — 0,93 Л1а%, селезен
ка — 0,63 Л1г%, нервы (n. iscliiadicus)— 0,72 л/а%, различные отделы моз
га — от 0,19 до 0,21 Л1а%.

У собаки Шарика (опыт № 34), получившей бром в виде «носителя» 
в количестве 0,85 мг/кг, содержание брома во всех органах и тканях 
было значительно ниже, чем у собаки Пальмы, однако, соотношение ор
ганов и тканей по содержанию брома оставалось неизменным. Исклю
чение составила щитовидная железа, содержание брома в которой 
(0,33 Л12°/о) было значительно ниже, чем в крови (0,50 Л1а%), что наблю
далось нами крайне редко. Следует отметить, что собака Шарик перед 
использованием в остром опыте была несколько раз оперирована (вжив
ление электродов в мозг, выведение слюнной фистулы, многократное 
взятие крови из v. femoralis). При вскрытии оказалось, что щитовид
ная железа у этого животного имеет вид двух овальных долек темно
красного цвета, занимающих аномальное положение — по обе стороны 
°т трахеи, на значительном расстоянии от нее. В том, что это была щи
товидная железа, \ нас не было никаких сомнений: кроме парности 
образования, цвета и характерной железистой структуры, этот орган
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5. Влияние

в норме содержание брома

Вопрос о том, как 
животном организме,

Из табл. 51 видно, что
Шарика характеризуется значительным постоянством
рез неделю — 0,42 л!г%. Из той же таблицы можно видеть, что

характеризовался тем, что часть включенного им радиоактивного орома 
оказалась связанной с белковой фракцией. Как показали наши исследо
вания (см. гл. XI), последнее обстоятельство имеет место только в щито
видной железе.

Из табл. 49 видно, что содержание брома в различных отделах мозга 
у двух коров было очень сходным между собой и относительно высоким.

В заключении этого раздела целесообразно привести некоторые лите
ратурные данные о содержании брома в крови у домашних млекопитаю
щих животных (табл. 50).

Со
де

рж
ан

ие
 бро

ма
 в к

ро
ви

 до
ма

ш
ни

х ж
ив

от
ны

х

бромной нагрузки на содержание брома
в организме животных

влияют бромные нагрузки на содержание брома в 
представляет особый интерес как для физиологов, 

так и для клиницистов. По этому поводу у нас накопился довольно боль
шой материал.

В этом разделе уместно привести данные трех опытов, один из кото
рых был проведен на собаке и два — на крысах.

У собаки Шарика .весом в 9,6 кг (опыт № 34) кровь брали из v. femo- 
ralis, натощак, три раза: два раза до бромной нагрузки для установ
ления исходного содержания брома в крови, третий раз — спустя 
18 час. после введения известного количества бромида. Собаке было 
введено подкожно 2 мл раствора NaBr, с активностью Вг82 
16,35 мккюри.  1кг и общим содержанием обычного брома (носите
ля) 8,14 мг. Таким образом, величина бромной нагрузки была равна 

=0,85 л«г/кг=0,085 Л1г на 100 г.
Я,6 (кг)

Полученные данные представлены в табл. 51.

Т а б л и ц а 51
Содержание брома в крови собаки Шарика до и после 

бромной нагрузки

Дата
Время взятия 

крови Бромная нагрузка
Содержание ( 

брома в крови, 
.иг %

23. IX 1954 10°" 0 0/13]
0,431 '’■«

30. IX 1954 10'»” 0 ’V.20,45!
30. IX 1954 В 16°” введен Вг

0,085 Л12/100 г

1. X 1954 I О00 0,50]
0.5OJ °’у0

в крови собаки
— 0,43 Л12%, че- 

, ___ ) после
введения бромидов содержание брома в крови животного возросло 
до 0,50 л£<?%. С количественной стороной дело обстоит следующим обра
том. Если предположить, что бром, введенный в организм животного в 
качестве носителя, равномерно (0,085 лгг/100г) распределился по всем 
органам и тканям, то повышение содержания брома в крови на 0,08 лгг% 
(было 0,42 л12°/о — стало 0,50 лш%) вполне оправдано. По истечении 
18 час. часть введенного брома была выведена почками. Однако не сле-

•12-1
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дует забывать, что содержание 
брома в крови обычно бывает 
выше, чем в большинстве дру
гих тканей. Этот опыт нагляд
но показывает, как осторожно 
надо относиться к данным, по
лученным при использовании 
бромных нагрузок.

В опытах № 13 и 12, прове
денных на крысах, было выяс
нено, как влияют разные бром
ные нагрузки на содержание 
брома в крови и мозговой тка
ни подопытных животных. В 
опыте № 13 две крысы получи
ли за 6 час. до забоя очень ма
ленькие бромные нагрузки — 
0,35 и 0,36 мг/кг. В опыте № 12 
пять крыс получили за 18 час. 
30 мин. до забоя различные 
бромные нагрузки — от 3,68 до 
45,80 мг/кг. Полученные дан
ные представлены в табл. 52, 
а также .на рис. 9. Для удоб
ства сравнения бромная на
грузка, как и содержание бро
ма в тканях, изображена в мг 
на 100 г, а потому может из
меряться в мг°/0.

опыте № 12 по мере увеличения

ъ И
2а 5 9 3 2 1

Рис. 9. Влияние бромной нагрузки на содержа
ние брома в крови и мозге белых крыс;

по горизонтали номера животных; 
грузка, .«г/109 г; И — содержание брома 

.иг%; 111— содержание брома

1а

I — бромная на- 
в кропи, 

в мозге, .иг%

видно, что в
пропорционально возрастает содержание бро-

Из табл. 52 и рис. 9 
•бромной нагрузки почти 
ма в крови и мозге крыс. Полученные данные имеют существенное зна
чение при рассмотрении вопроса об уровне содержания брома в крови 
животных и, соответственно, в других органах и тканях.

12№ опыта

Т а блиц а 52 
Содержание брома в крови и мозге белых крыс после введения различных 

бромных нагрузок

13

Вес животных, г . .
200 |

195 190 180 190 190
Бромная нагрузка:

мг/кг........................ 0,35 0,36 3,68 1 3,88 14,21 24,74.чг/100 г {мг %) .1 0,035 ’ 0,036 0,368 0,388 1,421 2,474
Орган или ткан ь С с Д е р ж а и ы*. бром а • л,г %
Кровь ........................
Мозг (кашица нз все-

1,49 1,24 2,00 2,46 4,88 7,40

го мозга) ................ 0,29 0,29 0,74 0,55 0,99 1,89

10,67

20
I

6. Содержание брома в

90

45,80
4,580

крови здоровых людей
Хотя содержание брома в крови здоровых людей определялось 

нократно, нам представлялось целесообразным ДД * 
исследования, чтобы установить границы колеблиЛ 
в крови, а также уточнить вопрос о поповых и , ‘1 ччловых и возрастных различиях.

неоД- 
самим провести эти 

[ содержания брома



Содержание брома в крови 19 женщин (из них 16 доноров) в воз
расте от 19 до 48 лет колебалось в довольно узких пределах — от 0,17 
до 0,35 Л!г%, давая (при <т=± 0,045) в среднем величину Мж+/пж= 
= 0,25 + 0,01 Jia%. Содержание брома в крови у 6 мужчин (из них 4 до
нора) в возрасте от 20 до 57 лет колебалось в пределах от 0,19 до 
0,43 лщ%, давая (при ст= ±0,097) в среднем величину Л4м+шм = 0,30± 
±0,04 л!г%. Для наглядности весь материал изображен графически на 
рис. 10, где вес испытуемые расположены в порядке увеличения воз
раста.

я'.’Х
■^г /

% к; ея &
19 21 22 22 29 29 28 .?/ 32 32 32 33 39 38 4/7 4/ 4.? 47 45 ~

1.0 11
0.5
0 L и й и и п

20 22 32 35 47 57

Рис. 10. Содержание брома в крови здоровых людей 
по горизонтали возраст, в годах; / — женщины; // — мужчины

Полученные данные позволяют сделать следующие выводы. Содер
жание брома в крови здоровых люден (москвичей), не получавших бро
ма, колеблется в сравнительно узких пределах —от 0,17 до 0,35 л/г% 
у женщин и от 0,19 до 0,43 мг% у мужчин. Среднее значение 
0,27±0,04 мг%. Наблюдавшиеся небольшие различия в содержании бро
ма в крови могут быть объяснены различным содержанием брома в пи
ще. Люди, употребляющие малосоленую пищу, получают меньше бро
ма, чем любители разных соленостей. Характер пищи, как это было по
казано в главе II, также влияет на количество поступающего в орга
низм брома.

Разница между содержанием брома в крови мужчин (0,30± 
±0,04 мг%) и женщин (0,25±0,01 л/г%) имеет следующее значение: 

Маш±Ш<1Ш =0,30—0,25 ±]/0,042+0,012 = 0,05±0,04 мг%, откуда отно
шение этих величин (г), характеризующее достоверность, равно:

_ _ °>05 _ 
Г_ т.,1,,-0,04 -1’25-

Поскольку значение г<3,0, наблюдаемая разница не является вели
чиной статистически достоверной.

Следовательно, паши данные не подтверждают выдвигаемое некото
рыми авторами положение о более высоком содержании брома в крови 
мужчин, чем у женщин.

Необходимо также отметить, что никаких возрастных изменений в 
содержании брома в крови на нашем материале не наблюдается. Среди 
женщин наименьшее содержание брома — 0,17—0,24 мг°/0 — наблюда
лось в возрасте 21, 22, 26, 32, 33, 36, 38, 40, 41 и 48 лет, а наибольшее 
содержание-0,23—0,35 мг°/0 — в возрасте 22, 28, 31, 43 и 47 лет. Среди 
мужчин наибольшее содержание брома было у юноши 20 лет (0,43 л/г%), 
ио почни таким же (0,40 мг°/о) оно было в крови мужчины 47 лет.

Никакой зависимости между содержанием брома в крови и при
надлежностью человека к той или иной группе крови (у нас были доно
ры с I и II группой крови) не было отмечено.
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НИНИИЯВММ1

7. Содержание брома в щитовидной железе людей

Как будет показано ниже, на протяжении всей нашей работы мы по
стоянно сталкивались с высоким содержанием радиоактивного орома в 
щитовидной железе.

Совершенно естественно, что изучение содержания обычного орома в 
щитовидной железе представляет исключительно большой интерес. На
ми (Верховская и Цофина, 1953) были исследованы щитовидные желе
зы нескольких людей, погибших от несчастных случаев, у которых в 
истории болезни было отмечено: «щитовидная железа - норма». Мате
риал мы получали в институте травматологии нм. Склифосовского. Все 
железы, подвергшиеся анализу, имели нормальное строение и размеры.

Содержание брома в щитовидной железе у 4 женщин в возрасти от 
20 до 60 лет колебалось от 0,66 лгг% до 0,79 мг°/0, давая в среднем (при 
о= ±0,056) величину /Ии{±т;к = 0,71 ±0,03 мг%. Содержание брома в 
щитовидной железе у 6 представителей мужского пола в возрасте от 
9 до 72 лет колебалось от 0,67 до 0,96 ,иг°/о (при п=±0,11), давая в 
среднем величину Мм±т.м =0,81 ±0,05 мг°/0. Создается впечатление, что 
наш материал говорит о несколько большем содержании брома в щито
видной железе у мужчин (0,81 ±0,05 Л1г %) по сравнению с таковым \ 
женщин (0,71 ±0,03 мг%). Однако эта разница нереальна, так как

Mdiff °,'10 
г=^=“0^6=,'в7.тс- г<3’°-

Полученные данные показывают, что содержание брома в щитовид
ной железе у людей в норме колеблется в сравнительно небольших пре
делах — от 0,66 до 0,96 Л1г°/о и в среднем равно 0,77±0,06 мг°/0. Суще
ственным является то, что среднее содержание брома в щитовидной же
лезе как у женщин, так и у мужчин (0,77±0,06 мг°/0) в 2,5—3,0 раза вы
ше, чем среднее содержание брома в крови — 0,27±0,04 мг°/0 (см. 
стр. 123).

8. Содержание брома в крови животных, 
и тип их нервной деятельности 

(критический разбор данных М. Ф. Васильева)

Полученные нами данные противоречат представлению о том, что 
содержание брома в крови животных зависит от типа их нервной дея
тельности, выдвинутому М. Ф. Васильевым (1948), а затем широко ци
тировавшемуся в литературе (Тараканов, 1953; Беренштейн, 1956; Ми
хайлов, 1957 и др.).

Не располагая собственными материалами по этому вопросу мы 
проанализировали данные М. Ф. Васильева, определявшего по методу 
Лейперта — Вацлавека содержание брома в крови у 40 собак (и опмпир 
месяцы 1938-1939 гг.) и нашедшего, что у собак со «слабым» Типом 
нервной деятельности содержание брома в крови ниже, чем v ппрпстяви- 
телеи «сильного типа». Согласно автору, содержание брома в крови 
12 собак «слабого типа» колебалось от 0 12 до О 9Q иэо/ а
«сильного типа» — от 0,27 до 0,45 Л1г%. Полученные п 3 У 28 собак 
статистически не обрабатывались. М. Ф Вясмпкоо ’ Данные автором 
ные 6 определений содержания брома в крови одно?Ип°«ИТ также даи' 
типа», полученные у нее в разных опытзх- собаки «слабою
0,35 мг°10. Можно видеть, что эти колебания почЛ°ЛебЗЛИСЬ °Г 0,1 5 Д° 
вают диапазон колебаний брома в кпови спАш- ™ i1oj111octwo перекры- 
автором. 1 со0ак ДвУх групп, выделенных

Чтобы проследить влияние возоастя enfio,,
их крови, М. Ф. Васильев разделил 19 соб™ на содержание брома в 

с «слабого типа» на три труп-



пы. В каждой группе были получены следующие средние цифры содер
жания брома (в .иг%):

I группа в возрасте от I до 2 лет—0,25 
П « з> » » 3 до В лет —0,2'i 
III с » » :> 7хн выше --0,22

Но мнению автора, «эти цифры указывают на возрастные изменения 
в количестве брома». По нашему мнению, они свидетельствуют об об
ратном — о несомненном отсутствии каких бы то ни было возрастных 
сдвигов, поскольку средние данные для всех групп (0,25, 0,24 и 0,22 лгг%) 
практически одинаковы. И это несмотря на то, что подопытные живот
ные распределены автором в произвольно взятые группы. В первой груп
пе возрастной диапазон 1 год (от 1 года до 2 лет), во второй! группе -- 
3 года (от 3 до 6 лет), в третьей он неизвестен (от 7 лег и выше). Столь 
же необоснованны выводы автора относительно возрастных колебаний в 
содержании брома в крови собак «сильного типа» (для тех же возраст
ных групп — 0,45, 0,35 и 0,32 жа%).

Характеризуя подопытных животных, автор пишет: «Предварительно 
у животных в течение долгого времени определялся тип. Особенное вни
мание было обращено на силу процессов возбуждения и торможения и 
на их подвижность. Экспериментальные животные в продолжении мно
гих лет служили объектом изучения, и их типовые особенности были 
проверены несколько раз».

Следовательно, подопытные собаки получали бром и при неоднократ
ном определении типа их нервной деятельности и при многолетней ра
боте с ними в лаборатории условных рефлексов физиологического инсти
тута им. И. П. Павлова. Сделав оговорку, что животные все время были 
на неизменной диете, М. Ф. Васильев упустил важнейшее: указать 
сколько брома и за какой срок до проведения анализов получали под
опытные собаки. В связи с этим следует напомнить, что даже по истече
нии нескольких месяцев после введения бромидов они не выводятся пол
ностью из организма. Одно из основных положений павловской школы, 
касающееся применения брома, гласит: чем слабее тип нервной систе
мы, тем меньшие дозы брома надо давать. Следовательно, у Васильева 
в своей предыстории собаки слабого типа получали малые дозы брома, 
а собаки сильного типа — большие. Таким образом, подопытные живот
ные получали разные бромные нагрузки.

В этой связи работа М. Ф. Васильева, чрезмерно доверчиво принятая 
многими исследователями, заслуживает самой резкой отрицательной 
оценки: она выполнялась на неполноценном материале — подопытные 
животные за время пребывания в лаборатории получали бром и при
том в разных количествах, результаты, полученные автором, статистиче
ски недостоверны, выводы автора необоснованны и тенденциозны.

Нам кажется, что подобную работу следовало бы проводить в обрат
ном порядке: взять собак, не бывших в опыте, выдержать их в течение 
двух-трех недель на одинаковой диете, затем определить несколько раз 
содержание брома в крови, и только после этого заняться установлени
ем типа их нервной деятельности. Причем, было бы желательно, чтобы 
данные о содержании брома п об установлении типа были до опреде
ленного времени зашифрованы.

Наши выводы относительно работы М. Ф. Васильева подтверждают
ся данными Ю. Б. Вишневского и Л. А. Кабрановой (1955). Изучая воз
растные колебания содержания брома в крови здоровых детей, эти 
авторы констатировали отсутствие какой-либо закономерной связи меж- 
-Т\ уровнем содержания брома в крови у детей и типологическими осо
бенностями их высшей нервной деятельности.
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В дополнение к этому разделу уместно привести данные 1 офмана 
(1941), показывающие, что содержание хлоридов в крови у собак по I- 
вержеио значительным колебаниям на протяжении даже очень малых 
отрезков времени. Содержание хлоридов определялось в артериальной 
крови голодных собак по методу Рушняка. Порции крови на анализ бра
лись через каждые три минуты на протяжении 1—2 час. Для 9 собак 
были получены данные, приведенные в табл. 53.

'Г а б л и и а 53

Колебания содержания хлоридов в артериальной крови собак на протяжении 
одного-двух часов.

(по данным Гофмана, 1941)

Кличка животного

Начало опыта Конец опыта
Пределы колебаний 
содержания хлора. 

мг %

время.

час. мии.
содержание

С1. мг %
время, 

час. | мин.
содержание 

С j, мг % минимум максимум

Рябая ................... 9 ОС) 385,1 10 42 355,0 300,0 404.7
Спорт ................... В в 362,0 10 42 376,3 347,9 404.7
Мохнатка................ » в 372,7 10 30 372,7 331,6 386,9
Полкан ................... » в 390,5 10 36 401,1 263,8 408,9
Злючка................... в в 294,6 10 30 294,6 292,8 328,0
Рыжий................... » » 284,0 10 14 355,0 259,1 355,0
Биль....................... в » 337,2 10 09 287,5 276,0 344,3
Красавчик . . . . » » 284,0 10 06 289,3 269,8 333,7
Гордончик . . . . » » 269.8 10 27 306,2 259,1 337.2

Из данных табл. 53 видно, что содержание хлора в артериальной кро
ви собаки на протяжении 1—2 часов подвержено значительным колеба
ниям: у Рябой — на 34,9%, у Полкана—на 55%. Если же рассматри
вать данные автора, приведенные им для каждого трехминутиого интер
вала на протяжении полутора часов для всех 9 собак, то отметить ка
кую бы то ни было закономерность в колебаниях уровня хлоридов в кро
ви становится еще труднее. Этот вопрос еще совершенно не изучен. Но 
не исключена возможность, что изменчивость солевого состава крови в 
микромасштабах времени связана с быстрыми колебаниями водного-' 
обмена тканей.

9. В ы вод ы

1. Содержание брома в крови животных одного и того же вида под
вержено довольно значительным колебаниям.

2. Содержание брома в крови у здоровых людей, живущих в Москве 
(всего мы обследовали 25 человек), колеблется в пределах от 0,17 
до 0,43 мг°1о, среднее значение 0,27±0,04 лгг%.

3. Между возрастом и содержанием брома в крови у здоровых людей 
отсутствует какая-либо зависимость — низкие и высокие значения 
встречаются как у молодых, так и у пожилых людей.

4. Содержание брома в крови людей не зависит от пола Небольшое 
КТЛ"? велй™нах среднего для мужчин (0,30+0,04 мг%) и женщин 
(0,25+0,01 мг°/0) статистически недостоверно (г=125)

5. Критический анализ данных М. Ф. Васильева позволяет сделать 
вывод о том, что содержание брома в крови собак не зависит от типа нервной деятельности животного

6. Среднее содержание брома в щитовидной железе у женщин и 
мужчин равно 0,77 + 0,06 л1г%, т. е. в 2,5-3,0 раза выше среднего содео- 
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жания брома в крови (0,27±0,04 .иг%). Небольшое различие в величи
нах среднего для мужчин (0,81 =0,05 мг%) и женщин (0,71+0,03 Л1?°/о) 
статистически недостоверно (г=1,67).

7. По содержанию брома органы и ткани всех исследованных нами 
животных располагаются в определенном порядке. Больше всего брома, 
как правило, находят в щитовидной железе, обычно превосходящей по 
этому признаку и кровь. Высок (иногда выше, чем в щитовидной желе
зе), но изменчив уровень брома в слизистой желудка и в мозговом слое 
почек. Изменчивость содержания брома в этих тканях, варьирующая от 
животного к животному, вероятно, связана с различным функциональ
ным состоянием слизистой желудка и выделительной системы. Средние 
значения содержания брома, равные от 40 до 60% его содержания в 
крови, наблюдаются в печени, селезенке, надпочечниках, перифериче
ских нервах и гипофизе. Содержание брома в различных отделах мозга 
обычно не превышает 15—30% от его содержания в крови. Меньше все
го брома в скелетных мышцах.

8. Содержание брома в гипофизе животных ниже, чем в крови, по вы
ше, чем в других отделах мозга.

9. При бромных нагрузках содержание брома резко увеличивается 
как в крови, так и во всех остальных органах животного пропорциональ
но содержанию в них брома до бромной нагрузки. Избирательного на
копления вводимого брома в каком-либо органе или ткани не наблю
дается.

Г л а в а IX

РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ВНОВЬ ВВОДИМЫХ БРОМИДОВ, 
МЕЧЕННЫХ Вг82. В ОРГАНИЗМЕ ЖИВОТНЫХ И ИНТЕНСИВНОСТЬ 

БРОМНОГО ОБМЕНА В РАЗЛИЧНЫХ ОРГАНАХ И ТКАНЯХ

I, Введение

Наряду с определением нормального содержания обычного брома в 
органах и тканях животного нас интересовала судьба брома, вводимого 
в организм, что имеет существенное значение для понимания механизма 
действия препаратов брома (главным образом, бромидов), вводимых с 
терапевтическим и цел я м и.

Для установления, где и как распределяется бром, вводимый в орга
низм, какова динамика этого процесса, мы воспользовались методом 
изотопных индикаторов. При определении интенсивности бромного об
мена в различных органах и тканях приходилось сочетать методы изо
топного и микрохимического анализов.

2. Изотопный метод исследования

Из всех радиоактивных изотопов брома наиболее удобным для ра
боты является изотоп Вг82, обладающий периодом полураспада в 36 час. 
(7=35,88 час.). Этот изотоп имеет следующую схему распада (рис. И), 
из которой видно, что он обладает относительно мягким бета-излучением 
(0,181, 0,323 и 0,477 Мэв) и очень разнообразным в энергетическом отно
шении гамма-излучением (от 0,248 до 1,464 Мэв).

Активность препарата NaBrS2, подлежащего введению в животное, 
варьировала в различных опытах, в зависимости от намеченных иссле
дований,— от 10 до 30 мккюри/кг. При введении этих активностей вели
чина общей поглощенной дозы (по 0-излучению) за 16 час. (длитель-
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ность опыта) при введении 10 мкюори/кг составляла около 0,0о рад, < 
при введении 30мккюри/кг — около $,\Ьрад'. В каждом случае выопра- 
лась такая активность, которая в наших условиях позволяла ироизвеии 
задуманный эксперимент с достаточной степенью точности. Однако во 
всех опытах применялись наименьшие из возможных активностей. <. н’м 
чтобы свести к минимуму вредный эффект от облучения

По истечении некоторого времени (обычно через 16 час.) животых 
убивали и из их органов и тканей приготовляли образцы, активность 

■ ------- измерялась с по-
ионизационного счет-

Рис. 11. Схема распада ВгЬ2
1,495 дня—период полураспада; 0,181; 0,321 
н 0.477 Мэв — энергия ft-излучения; остальные 
цифры—энергия излучения гамма-квантов. А1эо

кот орых 
мощыо 
чика на установке, типа Bi или 
Б2.Большинство измерений бы
ло выполнено с торцовым 
счетчиком типа БФЛ-25 с тол
щиной слюдяного окна в 
1,1 мг/с’.м2. В наших условиях 
фон счетчика был равен 29 ± 
±2 имп/мпн.

При подготовке биологиче
ского материала к измерению 
активности основное внимание 
было обращено на изготовле
ние однородных образцов. В 
качестве подложки мы пользо
вались одинаковыми предмет
ными стеклами, на обратной 
стороне которых были наклее
ны кружки из тонкой темной 
бумаги площадью 3,14 см2 
(r= 1 см). Наклеенные круж

ки определяли собой границы образца, который, следовательно, разма
зывался на площади 3,14 см2. В работе пользовались навесками сырых 
тканей нс больше 40 мг (взвешивание производилось на торзионных ве
сах). Таким образом, на 1 см2 приходилось 40 : 3,14=12,74 мг сырой тка
ни. Так как содержание воды в тканях в среднем равно 75%,— при 
высыхании образцов получалась навеска в 3,18 мг сухой ткани на 1 см2. 
В этих условиях препарат был достаточно тонок, и несмотря на относи
тельную мягкость бета-излучения изотопа Вг82, эффект самопоглощеиия 
не превышал 6%. В этом мы убедились, производя определения актив
ности образцов разного веса, приготовленных из печени и мозга крыс.

При изготовлении образцов из крови пользовались следующей мето
дикой. Быстро взятая кровь выливалась в бюкс, где она хорошо разме
шивалась с небольшим количеством оксалата кальция. Затем оксалат
ная кровь намазывалась стеклянной палочкой на одну сторону кружка, 
вырезанного из топкой фильтровальной бумаги. Предварительно взве
шенный кружок (площадью в 3,14 см2) снова быстро взвешивался уже 
с кровью. По разности определялся вес крови. Кружки с кровью также 
наклеивались на предметные стекла. 1

Одинаково приготовле.... ,ie образцы вдвигались под счетчик на алю-
миииевои подложке (а) через прорезь в дверце свинцового домика 

дНаг°р™“оответе?вует поглощению Тоо7р? 9н^?»ЦЫ ,,оглощи,ной да 
чеиия на 1 г вещества (1 рад=100 эрг/г). Эта XXL РП1П вотирующего нзлу- 
ноглощенной дозы, обусловленной воздействием люХ™ иРИгодна для определения 

2 Уместно указать, что Болховнтнна (1956^ нашпя ионизирующего излучения. 
200—П00 мккюри/кг, по оказывает резкого воздейё™,',. "° Вг“ "Рименя™ь'й '■ 
ность собак. Наблюдающиеся отклонения в vcnonunXi d ВЫСШУЮ нервную деятель- 
зают В течение нескольких дней. -¥к-лии1‘орефлекторнои деятельности исче- 
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(рис. 12). Положение подложки иод счетчиком было строго фиксиро
ванным. Это обеспечивало постоянство геометрических условий измере
ния активности. Сходимость значений
параллельных препаратов была очень 
хорошей — они отличались друг от 
друга на 3—4%.

В 'наших условиях измерения учи
тывались 22% бета-актив.ности Вг82, 
присущей препарату, согласно данным 
его паспорта.

Попутно были испробованы раз
личные способы озоления тканей с 
последующим осаждением брома азот
нокислым серебром в виде AgBr82 и 
измерением его активности. Однако 
преимущества этого метода были не 
больше, чем при работе с сырыми на
весками. То, что мы выгадывали на 
возможности брать большее количе
ство исследуемого материала для озо
ления и последующего измерения ак
тивности, терялось от необходимости 
вводить животному большую актив
ность в связи с более длительной под
готовкой проб к измерению активно
сти. Увеличение веса испытуемого ма
териала в ряде случаев было невоз
можно из-за малых размеров исследу
емых органов (щитовидная железа, 
гипофиз, различные отделы головно
го мозга) у мелких животных. Кроме 
того, следует учитывать, что все допол
нительные манипуляции с материалом 
всегда связаны с увеличением риска 

Свинцовын домик
б — предметное стекло с 
обороте бумажным круж-

Рис. 12
— подложка;

потому 
не сле-

а
наклеенным на
ком: в — алюминиевая подложка (такой же 
толщины, как предметное стекло) с углуб

лением; г — латунный диск

его потерять иди загрязнить, а
без особой надобности к ним
дует прибегать.

При измерении активности
ных биохимических фракций
носили полученные осадки и фильтра
ты на латунные диски (рис. 12, а) пло
щадью в 3,14 сл/2 (г=1 см) и глуби
ной в 1,0 лыг. Диски помещались в соответствующее углубление на алю
миниевой лопаточке-подложке (см. рис. 12, в). Условия измерения ак
тивности во всех случаях были одинаковыми.

Активность образцов подсчитывалась с заранее намеченной степенью 
точности, обычно — в 5%, реже — 3%. Для определения длительности 
счета образцов, обладающих той или иной активностью по отношению 

ЛГо ’ (Ь
к фоновым отсчетам (К = ), пользовались таблицей, составлен-Ф
ной Л. Н. Бэллом, в которой указано, какое число импульсов надо со
считать для «образца плюс фон» (Ao+,t,) и фона (АД) с тем, чтобы 

работать с намеченной степенью точности (табл. 54).
В табл. 54 ниже ломаной линии находятся такие условия счета, при 

которых значения фона могут не приниматься во внимание. Фон изме
ряется изредка лишь для того, чтобы удостовериться, что условия изме
рения активности остаются неизменными.
9 И. Н. Верховская 12.)
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3,70
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3,85
3,91
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4,44
4.50
4,57
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Приведенная 
времени t, выраженному 
поправочного коэффициента /(.

Величина поправочного коэффициента была вычислена нами, исходя 
из универсального уравнения радиоактивного распада:

Nt ^N0-e~^,

где /V/ — активность препарата в момент времени t,
zy0 — активность препарата в момент времени Z=0,
е_ основание натуральных логарифмов,
X — константа распада,
t — время.

Имея перед собой таблицу вычисленных значений поправочного 
коэффициента K=eKt и зная исходную активность No, легко найти по 
таблице вычисленных значений поправочного коэффициента значение 
активности в любой момент времени

Л'о

'"= К’
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и. наоборот, зная Nf, легко найти .'Vo:

= К.

Обычно за нулевую точку (to) принималось время начала измерений 
активности образцов под счетчиком, и от нее уже отсчитывались интер
валы времени, через которые надо было вносить соответствующие по
правки на распад.

В результате измерений получались данные о скорости счета образ
ца, выраженные в импульсах в минуту. После перерасчета значений ско
рости счета на 100 мг исследуемой ткани и внесения поправки на распад 
получались данные о скорости счета органов и тканей (в имп/мин), 
вполне сравнимые друг с другом.

Хорошая сходимость значений скорости счета параллельных проб 
убеждала нас в достаточной тщательности проводимой работы и позво
ляла доверять полученным результатам.

Если по ходу работы (например, при определении удельной актив
ности) нужно было иметь данные об истинной (абсолютной) активности 
препарата (определяемой числом распадов в минуту), то эта активность 
определялась на основании учета эффективности работы установки. 
В наших условиях эффективность работы установки, проверяемая перед 
каждым опытом путем измерения скорости счета исходного препара
та Вг82 и сравнения полученных данных с паспортными, а изредка по 
урановому препарату, в течение долгого времени была постоянной и, 
как указывалось выше, равнялась 22%.

3. Динамика поступления бромидов в кровь животных 
при различных способах их введения

Вопрос о способе введения фармакологического агента в организм 
животного в ряде случаев является очень существенным. Поэтому для 
разрешения его в отношении бромидов был поставлен ряд опытов. В ка
честве индикатора использовался раствор бромистого натрия, меченный 
радиоизотопом Вг82. Раствор вводился крысам (в каждом случае двум 
животным) одним из четырех способов:

а) per оз (опыт № 74) с активностью 30,71 мккюри/кг,
б) подкожно (опыт № 32) с активностью \0,22 мккюри/кг,
в) внутривенно (опыт № 83) с активностью 20.47 мкк-irmn/^

ся йкплйн r мякркмяпкнпй 1 оромидов они обнаруживаются в крови в максимальной концентрации уже чецез 9—4 часа R кповИ ором задерживается в течение ч_ —.. у срез 2 L iaca. В кров



руется тканями. Для сравнения любопытно привести данные о динамике 
изменения содержания радиоактивного фосфора в крови человека и кро
лика после его внутривенного введения (табл. 56 и рис. 14).

Время, часы
Рис. 13. Динамика поступления в периферическую кровь крыс бромидов при 

различных способах их введения
/ — per os (ЗОЛ мккюриIкг)\ 2 — внутрисердечно (10.22 мккюри/кг)-, —внутривенно 

(20.47 мккюри/кг) ■, -/—подкожно (10.22 мккюри/кг)

Из табл. 56 и рис. 14 видно, что как у человека, так и у кролика 
радиоактивный фосфор быстро исчезает из кровяного русла. "Эго указы
вает па энергичную утилизацию фосфора различными органами и тка
нями.

Возвращаясь к данным о динамике поступления радиоактивного бро
ма в кровь, необходимо отметить следующее. Значительное постоянство

Изменение содержания фосфора (Р32) в крови человека и кролика после 
внутривенного введения (в % от введенного количества) 

(по данным Хевеши, 1938)

Таблица 5G

Длительность
о п ы та

Организм'’'"^^
0 3 мин. 10 мин. 25 мни. 1 час. 1,5 час 2 час. 24 час. 72 час. 180 час.

Человек............... 100 _ _ _ — 2,2 0,7 _ 0,4
Кролик ................ 100 19 10 5,7 3,5 3,3 2,0 — 1,3 —

активности крови во времени, наблюдаемое при всех способах введения 
радиоброма, позволяет принять ее в качестве единицы сравнения. Это 
удобно потому, что кровь присутствует во всех органах и тканях жи
вотного. Приняв активность крови равной 1 (или за 100%), и сравнивая 
с ней активность других органов и тканей того же животного, мы опе
рируем с более удобными величинами относительной активности. Удоб
ство заключается не только в легкости сравнения активностей органов 
и тканей одного и того же животного, но и в возможности сопоставле-

133



ния данных об активности, полученных для разных животных в разных 
опытах, неизбежно несколько отличающихся друг от друга как по весу 
подопытных животных, так и по введенным активностям. Сравнение 
активности органов и тканей животного с активностью его крови гораз
до удобнее и точнее, чем сравнение с активностью некоторой «средней 
ткани». Активность крови есть величина экспериментально измеримая, 
тогда как активность «средней» ткани в основном является величиной 
умозрительной, определяемой расчетным способом, исходя из величины 
введенной активности и веса животного.

Рис. 14. Динамика изменения содержания фосфора (Р32) в крови человека (I) 
и кролика (II) после внутривенного введения Na2HPO.)

(По данным Хевеши. 1938)

Вследствие неравномерности распределения брома по тканям, а так
же различий скорости всасывания брома из места инъекции и скорости 
его выведения у разных животных, вычисленное значение активности 
«средней» ткани в качестве эталона для сравнения может быть очень 
неполноценным. Кроме того, всегда следует иметь в виду возможность 
ошибки определения величины введенной активности. Недоучет этих 
обстоятельств приводит иногда к курьезным результатам. Так, в одной из 
цитированных выше работ активность всех без исключения органов и 
тканей была ниже активности «средней» ткани.

4. Динамика поступления бромидов в некоторые органы 
и ткани белых крыс

При решении многих вопросов терапии очень важно знать динамику 
поступления испытуемого вещества в разные органы и ткани. Для выяс
нения этого вопроса в отношении бромидов нами были поставлены сле
дующие опыты.

В опыте № 31 12 крысам-самцам подкожно вводился раствор NaBr 
меченный Вг82, с активностью 10,22 мккюри/кг. Затем крыс попарно уби
вали декапитацией через 0,5 часа, 2; 4; 6; 24 и 50 час. после введения 
радиоброма и определяли активность некоторых из их органов и тканей.

После измерения активности образцов с точностью по 3—5% вычис
ления активности 100 мг ткани, внесения поправки на распад и’отнесе
ния полученных данных к активности крови исследуемого животного, 
принятой за единицу, мы получали значения относительной активности 
тканей. Эти данные представлены в табл. 57 и на рис 15

В аналогичном опыте (№ 33) 8 коимит-> я9 ' ЛРЬ1сам-самцам вводили подкожно раствор Вг82 с активностью 6 33 о А1 I tv iu,oo мккюри/кг. Затем крыс попарно
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Таблица 57

Динамика распределения бромидов (меченных Вг82) в некоторых органах и гканях 
крыс (опыт № 31)

Длительность опыта,
часы 0, 5 о 4 6 2 4 50

№ крысы . . . 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12

Вес животного, г 165 160 180 160 175 165 160 200 155 165 220 210

Орган или ткань Относ!(тельная активность

Кровь.................... 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Щитовидная железа 1,23 1,11 0,96 0,85 0,97 0,83 0,98 0,94 0,95 1,06 1,03 1,13
Гипофиз ................ 0,45 0,48 0,42 0,54 0,41 0,42 0,50 0,55 0,54 0,44 0,59 0,54
Большие полушария 0,08 0,08 0,15 0,13 0,14 0,19 0,22 0,18 0,18 0,19 0,12 0,10
Мозжечок . . . . 0,13 0,13 0,17 0,19 0,24 0,26 0,29 0,23 0,24 0,21 0,33 0,15
Нервы.................... 0,30 0,38 0,59 0,56 0,75 0,65 0,75 0,70 0,63 0,68 0,77 0,63

убивали через 0,25 часа; 2,5; 10 и 22 часа после введения радиоброма и 
определяли активность их органов и тканей. После соответствующих 
перерасчетов были получены данные об относительной активности тка
ней, представленные в табл. 58 и на рис. 16.

Из графиков (рис. 15 и 16) видно, что равновесие устанавливается 
довольно быстро (через 1,5—2 часа), после чего в течение длительного 
времени сохраняется стационарное состояние — отсутствует перераспре-
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Рис. 15. Динамика распределения бромидов (меченных Вг82) в некоторых органах и тка
нях белых крыс Активность крови, принятая равной 1,00, изображена в виде прямой, 

параллельной оси абсцисс
/_кровь; 2 — щитовидная железа; <?—гипофиз; -/—нервы; 5 —большие полушария. 

8 — мозжечок

оо
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Т а б л и ц а 58
Динамика распределения бромидов (меченных Вг3-) в некоторых органах 

и тканях крыс
Длительность опыта, часы 0.25 2.5 10 22

№ крысы 1 о 3 4 5 с> 7 8
Вес животного, г 190 185 295 185 2/5 185 2G5 280
Орган или ткань Относительная активное ть

Кровь....................
Щитовидная железа
Гипофиз....................
Нервы ....................
Большие полушария................
Средний мозг ....
Мозжечок....................................
Продолговатый мозг . .

1
2,38
0,45
0,26
0,09
0,09
0,11
0,09

1
1,31
0,48
0,26
0,07
0,08
0,12
0,10

1
2,18

0,74
0,16
0,22
0,21
0,22

И
Г, бо

0,75
0,14
0,24
0,19
0,25

1
2,28

0,68
0,14
0,24
0,25

1
2,12

0,83
0,17
0,26
0,26
0,27

1
1,99

0,70
0,15

0,25
0,22

1
2,33
0,39
0,87
0,19

0,29
0,27

Д ника распредел^^ (кМреыЧсеННЫх ВН в 

кровь; 2-щитовидная железа; -/ _ н ь,_ - _ ?

« - мозжечок; 9 - пРодолговатыГмозг УШаРПЯ:
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некоторых органах

6 — средний мозг-



деление радиоактивного брома в тканях. Это с несомненностью указы
вает на то, что бром не вовлекается в более глубокий обмен.

Отсутствие перераспределения радиоактивного брома в органах и 
тканях животного позволяет производить измерения активности прак
тически в любое время, не считая первых полутора часов после введения 
бромида, меченного BrS2, когда сказываются различные условия прони
цаемости тканей. Исследованные ткани располагаются в порядке убыва
ния относительной активности обычно следующим образом: щитовидная 
железа, кровь, нервы, гипофиз, мозжечок, средний мозг, продолговатый 
мозг, большие полушария.

5. Распределение вновь вводимых бромидов 
в организме животных

Характер распределения того или иного элемента, наличие или отсут
ствие его избирательной локализации очень важно для понимания роли 
этого элемента в организме. Для выяснения этих вопросов в отношении 
бромидов был поставлен ряд опытов на белых крысах, морских свинках, 
кроликах и собаках. Методика проведения опытов была следующей: 
подопытным животным подкожно вводили раствор бромистого натрия, 
содержащий BrS2. Через несколько часов после введения радиоброма жи
вотных убивали и из их органов и тканей готовились образцы, актив
ность которых измерялась на торцовом счетчике. На основании получен
ных данных вычисляли значение относительной активности органов и 
тканей по отношению к активности крови, принятой за единицу.

Распределение вновь вводимых бромидов в орга
низме белых крыс в норме. Данные об относительной актив
ности различных органов и тканей белых крыс, бывших контрольными 
при постановке различных опытов, дают представление о распределении 
вновь вводимых бромидов в организме крыс. В табл. 59 приведены ито
говые данные о средней относительной активности тканей (М±т), о 
числе проведенных определений «/?» (не считая параллельных проб), а 
также указаны границы индивидуальных отклонений.

Данные, приведенные в табл. 59, изображены на рис. 17 (точками 
обозначены относительные активности тканей отдельных животных).

Распределение вновь вводимых бромидов в орга
низме морских свинок. При изучении распределения радиобро
ма в организме морских свинок были получены данные об относитель
ной активности органов и тканей 15 нормальных животных, бывших кон
трольными в ряде опытов. Эти данные, наряду с некоторыми другими 
сведениями, об условиях опыта, приведены в табл. 60. Данные об от
носительной активности исследованных тканей изображены также на 
рис. 18.

Распределение вновь вводимых бромидов в орга
низме кроликов. Для выяснения распределения бромидов в орга
низме кроликов было поставлено пять опытов с радиоактивным бромом 
и один опыт (№ 5) с обычным (нерадиоактивным) бромом.

Так как в первых опытах активность образцов определялась по гам
ма-излучению Вг82 и эффективность счета была очень низкой, нам прихо
дилось вводить кроликам препараты радиоброма довольно большой 
активности. Полученные данные об относительной активности органов и 
тканей кроликов представлены в табл. 61 и на рис. 19.

Распределение вновь вводимых бромидов в орга
низме собак. В нашем распоряжении были две собаки: самка Паль
ма и самец Шарик. Пальма была здоровым жизнерадостным животным. 
Шарик к моменту постановки опытов по изучению распределения ра
диоактивного и обычного брома и удельной активности различных орга
нов и тканей также был вполне здоров. Однако за год до этого Шарик
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Распределение бромидов (меченных Вг82) в различных органах и тканях морских свинок
Таблица 60

№ опыта № 36 № 37 № 30 № 26 № 38 '

Дата и. Х.1954 Г. 18.Х.1954 г. 17.VI.1954 г. 7.VI.1954 г. 26.Х. 1954 г.

Введено Вг62, мккюри/кг 10.22 12.2 26.66 32,/2 16.36 Итоговые данные

Введено брома, мг/кг 0,24 1,86 0,81 - 2,21

Длительность опыта 16 час. 18 час. 17 час. 16 час. 16 час. 30 мин.

Число животных 3 3 3 3 3 средние зиа- число границы

Вес животных, г 267 | 267 | 268 283 | 300 | 268 320 | 305 | 340 270 | 250 | 265 325 1 295 | 300 чсиия относи
тельной актив
ности, Л1~ш

(сслсдован- 
ных жи-

индивидуаль
ных отклоне

ний
Орган или ткань Относительная а к т и в и о с т ь

Кровь............................ 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1,00 15

Щитовидная железа 1,17 1,18 1,13 1,81 1,76 — 1,26 1,36 1,19 1,30 1,57 1,50 1,43 1,38 1,39 1,39+0,06 14 1,13—1,81

Гипофиз ........................ 0,49 0,92 1,01 0,72 0,73 0,70 0,46 0,57 0,55 0,46 0,47 0,61 — — — 0,64±0,05 12 0,46—1,01

Нервы............................ 0,58 0,67 0,58 0,78 0,75 0,82 0,60 0,56 0,56 0,43 0,51 0,51 0,67 0,74 0,63 0,63±0,03 15 0,43-0,82

Большие полушария 0,28 0,26 0,27 0,27 0,25 0,22 0,27 0,22 0,23 0,20 0,24 0,21 — — — 0,24+0,01 12 0,22—0,28

Средний мозг .... 0,34 0,34 0,32 0,28 0,25 0,28 0,30 0,26 0,28 0,22 0,25 0,27 — — — 0,28±0,01 12 0,22-0,34

Мозжечок.................... 0,28 0,30 0,34 0,30 0,34 0,27 0,29 0,27 0,22 0,25 0,25 0,23 — — — 0,28+0,01 12 0,22-0,34

Продолговатый мозг . 0,37 0,34 0,35 0,26 0,35 0,32 0,37 0,33 0,30 0,23 0,27 0,22 — — — 0,31 + 0,02 12 0,22-0,37

Спинной мозг .... 0,54 0,41 0,37 0,25 0,36 0,36 — — — — — — — — — 0,38±0,04 6 0,25-0,54

Надпочечники .... — — — — — 0,33 0,36 0,33 0,35 0,30 0,43 0,35±0,02 6 0,30-0,43
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Таблица 62

Рис. 20. Распределение бромидов (меченных Вг82) 
в организме собак (I — Шарик, II — Пальма)

Относительная активность различных органов 
и тканей

Распределение вновь вводимых бромидов (меченных Вг82) в организме собак

Опыт 29 | 34 |

Дата 1 17.VI 1954 г. | 30.IX 1954 г. |

Пол и кличка животного Самка Пальма | Самец Шарик |

Введено Вг'2. мккюри/кг 31.8 16,36 |

Введено бгома, мг/кг 1.Г5 | 0,084

Длительность опыта... 17 час 18 час.

Орган пли ткань Относительная активность

/ — кровь; 2 — щитовидная железа; 3 — гипофиз; 4 — нер
вы; 5с — большие полушария (преимущественно серое 
вещество); 56 — большие полушария (преимущественно 
белое вещество); 6 — средний мозг; 7 — гипоталамус; 
8 — мозжечок; 9 — продолговатый мозг; 10 — спинной мозг; 
// — печень; /2 — селезенка; /3 — почки (корковый слой); 
14 — почки (мозговой слой); 15 — надпочечники; /5 — сли
зистая желудка; 17— мышцы; 20 — поджелудочная 

железа; 21 — желчь; 22 — лимфатические железы

Кровь .......................................................
Щитовидная железа................................
Г ипофиз ...................................................
Нервы .......................................................
Большие полушария (серое вещество)
Большие полушария (белое вещество) .
Средний мозг ...........................................
Гипоталамус ...........................................
Мозжечок...................................................
Продолговатый мозг................................
Спинной мозг ............................................
Печень.......................................................
Желчь...............................................  . .
Селезенка ...................................................
Лимфатические железы............................
Почки (корковый слой) ........................
Почки (мозговой слой)...........................
Надпочечники............................................
Поджелудочная железа.......................
Слизистая желудка................................
Мышцы ............................................... • •

* Анатомическое расположение щитовидной жел

Среднее

1 1 1
1,27 0,58* 0,93
0,50 — 0,50
0,55 0,86 0,70
0,22 0,31 0,26 1 А
0,17 0,28 0,22 J °’2'
0,25 — 0,25

— 0,32 0,32
0,21 0,37 0,29
0,20 0,29 0,24
0,17 0,20 0,19
0,52 0,69 0,60

— 0,27 0,27
0,50 0,75 0,62

— 0,80 0,80
0,92 1,01 0,96
1,30 1,97 1,63
— 0,47 0,47
— 0,68 0,68

0,84 1,09 0,96
0,18 0,22 0.20

было аномальным.
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6. Распределение различиях доз Вг82 в организме белых крыс

При использовании бромидов в качестве терапевтического агента их 
дозировке придается исключительно важное значение. В связи с этим 
важно знать как распределяются в организме животного разные дозы 
вновь вводимого брома (меченного BrS2). Для выяснения этого был по
ставлен опыт (№ 11), в котором 3 крысам одинакового веса (самцам)

/ — кровь- 2 — щитовидная железа; 3 — гипофиз; 5 — большие полушария; й - средний мозг; 
<5—мозжечок, 9 — продолговатый мозг; /7 —мышцы: / — крыса № 1 (введено 3.9 мккюри/кг Вг’-): 

// — крыса № 2 (введено 7.8 мккюри!кг Вг9-’); /// — крыса № 3 (введено 11,7 мккюри1кг Вг5-’)

были введены разные количества радиоактивного брома (BrS2) с не
большим количеством обычного брома в качестве носителя. Через 
18 час. 30 мин. после введения радиоброма крысы были убиты декапи
тацией. Затем из различных органов и тканей животных были приго
товлены препараты, измерена их скорость счета в имп1мин, внесена по
правка на распад, произведен перерасчет скорости счета на 100 Л!2, 
после чего была вычислена их относительная активность. Полученные 
данные представлены в табл. 64.

Данные из табл. 64 о скорости счета препаратов приведены на 
рис. 22, а данные об относительной активности препаратов — на рис. 23. 
Из рис. 22 видно, что скорости счета различных органов и тканей про
порциональны введенному количеству радиоактивного брома.

Из рис. 23 видно, что относительная активность органов и тканей 
при введении различных доз Вг82 остается неизменной. Вводимый бром 
равномерно распределяется по органам ,п тканям, причем, как это пока
зано 'ниже, пропорционально первоначальному содержанию его в тканях.

Полученные данные представляют исключительно большой интерес 
и важны как в теоретическом, так и практическом отношении.

Действительно, в предыдущих опытах (см. табл. 59—63 и 
рис. 17_ 21) мы убедились в том, что вновь вводимые бромиды (мечен
ные Вг82), распределяются в организме животных различных видов 
(крыс, морских свинок, кроликов, собак) однотипным образом. Данные 
опыта № 11 свидетельствуют о том, что характер распределения броми
дов нс зависит от бромной нагрузки: малые и большие количества бро
ма распределяются одинаково. Сравнивая данные о содержании обыч-
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кого брома в органах и тканях различных животных (см. табл. 49) с 
данными об относительной активности тканей (см. табл. 63), показыва
ющими распределение вновь вводимых бромидов (меченных Вг6-’), мы 
убедились в том. что эти величины пропорциональны: если в данном 
органе содержится много обычного брома, туда поступает много Вг82 и 
наоборот. Из всего этого следует, что если известна активность брома 
в крови (а ее всегда можно измерить), то можно рассчитать с достаточной
степенью точности актив
ность брома в других орга
нах. Перераспределение бро
ма во времени не происхо
дит. Так, активность ткани 
щитовидной железы обычно 
составляет около 120—130% 
от активности крови, при
нятой за 100, гипофиза — 
около 40—-65%; нервов—• 
около 60—70%; больших 
полушарий — около 17-- 
30%; мышц — около 16— 
20% и т. д. Зная вес органа, 
не трудно рассчитать коли
чество поступившего в него 
вновь введенного брома, ме
ченного В г82. В этом заклю
чается залог количественно
го подхода к разрешению 
вопросов, связанных с рас
пределением брома и меха
низмом его действия. Так

Рис 23. Распределение различных доз броми
дов (меченных Вг82) в органах и тканях бе
лых крыс. Приведены данные об относитель
ной активности тканей (активность крови при

нята за 100)
/ — крыса № 1. Введено 3.9 мккюри!кг Вг82; II — крыса 
№ 2. Введено 7.8 мккюри/кг Вг82; III — крыса № 3.

Введено 11,7 мккюри/кг Вг82.
/—кровь; 2 — щитовидная железа; 3 — гипофиз; 5 — 
большие полушария; 6 — средний мозг; 8 — мозжечок;.

9 — продолговатый мозг; 17 — мышцы

как распределение радиоак
тивного брома позволяет судить о распределении вводимого вместе с 
ним обычного брома, то все сказанное справедливо, в частности, и для 
брома, вводимого в организм с терапевтическими целями.

Существенно, что зная весовые количества введенного брома, можно 
рассчитать, какие локальные изменения физико-химических свойств той 
или иной системы он может вызвать. Напомним, что раствор, содержа
щий в 1 л 1 грамм-эквивалент брома (80 г), имеет осмотическое дав
ление 22,2 атм. Наряду с этим бром-ион отличается относительно боль
шой подвижностью, что обусловливает довольно высокое значение его 
ионной электропроводности — Х=78,4 см • ом~1 г/эквг1 Следует также 
помнить, что степень набухания тканей, происходящего .в растворах 
бромидов (см. гл. VII, стр. 110), зависит от концентрации применяемого 1 
раствора.

7. Влияние предварительного бромирования животных 
па распределение В г82 в их организме

Для выяснения влияния предварительного бромирования на рас
пределение вновь вводимого брома был поставлен опыт (№ 12), в ко
тором изучалось распределение одного и того же количества радио
брома в организме животных, получивших предварительно различную 
бромную нагрузку. Радиоактивный бром находился в крысах 18 час. 
30 мин. Полученные данные представлены в табл. 65.

Из табл. 65 видно, что с увеличением бромной нагрузки относитель
ная активность ткани щитовидной железы уменьшается. Это говорит о 
существовании предела во включении брома в щитовидную железу. 
В других исследованных тканях подобное явление не .наблюдается.
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8. Соотношение между содержанием обычного брома 
в органах и тканях животного и поступлением в них Вг8-’

Сопоставление данных о содержании обычного брома в различных 
органах и тканях животных и данных о распределении радиоактивного 
брома показало, что между этими двумя величинами наблюдается пол
ный параллелизм. Если органы и ткани расположить в порядке убыва
ния в них брома (в мг°/0), то окажется, что почти в таком же порядке 
располагаются они и по относительной активности, свидетельствующей 
об относительном содержании в них BrS2. Указанное положение иллю
стрируется данными нескольких опытов, проведенных с разными живот
ными (табл. 66—69).

Т а б л и ц a GG

Содержание обычного брома и относительная активность Вг4- в органах и тканях 
собаки Пальмы

Орган или ткань
Содержа
ние брома, 

-иа %
Орган или ткань 1

Относитель
ная актив

ность

Почки (мозговой слой) . . 1,86 Почки (мозговой слой) .................... 1,80
Щитовидная железа . . • 1,58 Щитовидная железа ........................ 1,27
Почки (корковый слой) . . 1,21 К ровь.................................................... 1,00

Кровь ................................ 1,09 Почки (корковый слой) .................... 0,92
Слизистая желудка . . . 0,93 Слизистая желудка ............................ 0,84

0,72 Нервы................................................... 0,55

Селезенка............................ 0,63 Селезенка ............................................ 0,50

Спинной мозг .................... 0,21 Средний мозг........................................ 0,25
Большие полушария (серое

0,20
Большие полушария (серое вещество) 0,22
Мозжечок ............................................ 0,21

Средний мозг.................... 0,20 Продолговатый мозг........................ 0,20
Продолговатый мозг . . . 0,20 Большие полушария (белое вещество) 0,17
Большие полушария (бе- 

лое вещество)........................ 0,19
Спинной мозг .................................... U, 17

Мозжечок . . • • • • 0,18

Из табл. 66 видно, что в органах и тканях собаки Пальмы наблю
дается полный параллелизм в содержании обычного и радиоактивного 
брома. Чем выше содержание обычного брома в ткани, тем в большем

Таблица G7

Содержание обычного брома и относительная активность Вг82 
в органах и тканях кролика № 2

- 1
Орган или ткань

Содержа
ние бро

ма. мг %
Орган или ткань

Относи
тельная 

активность

Щитовидная железа ....
Кровь....................................
Слизистая желудка................
Селезенка................
Почки (мозговой слои) . . .
Почки (корковый слой) . . .
Печень . - •................

Большие полушяр11-4 • • ■ • 
Мозжечок . . •....................
Продолговатый мозг • • • •

2.40
1,55
1.41
1,25
1,00
0,85
0,70
0,55
0,37
0,33
0,20
0,20

Щитовидная железа....................
Кровь ............................................
Слизистая желудка ....................
Почки (корковый слой) .... 
Почки (мозговой слой)................
Селезенка ........................................
Печень............................................
Большие полушария....................
Гипоталамус ................................
Мозжечок........................................
Продолговатый мозг....................
Мышцы ........................................

1,52
1,00
0,89
0,52
0,43
0,42
0,41
0,33
0,25
0,24
0,18
0,12
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количестве включает она и радиоактивный бром, и наоборот. Неболь
шие отступления от этого правила лежат в пределах ошибки определе
ний как активности тканей, так и содержания брома.

Сходные данные были получены и для кроликов. В табл. 67 пред
ставлены данные для кролика № 2.

Аналогичные данные, говорящие о параллелизме между значениями 
относительной активности Вг82 в крови и в некоторых отделах мозга и 
содержанием в 'них обычного брома, были получены также для морских 
свинок и крыс. В связи с малыми размерами различных отделов мозга 
для химического анализа приходилось объединять ткани от нескольких 
животных. Данные, полученные для морских свинок, служивших кон
трольными животными в опытах с экспериментальным гипертиреозом 
(№ 26, 30, 38), представлены в табл. 68.

Таблиц а 68

F Содержание обычною брсма и относительная активность Вг82 
в J органах и тканях морских свинок

№ 9 весом в 300 г. Введено по 16,3G мккюри/кг
Я. ПЯИТеЛЫГЛГТК лпит-, к: . ....... ...........

Орган или ткань
Содержа
ние бро

ма, лге %
Орган или ткань

1

Относи
тельная 

активность

Опыт 20. 3 свинки весом от 250 до 270 г. Введено по 32,7 2 мккюри/кг Вг'2. Длительность опыта 16 час.
Кровь........................................... 1,45 Кровь ............................ 1,00
Средний мозг....................................... 0,44 Продолговатый мозг .... 0,26
Продолговатый мозг............................ 0,42 Средний мозг .................... 0,24
Мозжечок............................................... 0,41 Мозжечок................ 0,24
Большие полушария............................ 0,31 Большие полушария .... 0.2-1
Опыт 30. 3 свинки весом от 205 до 320 г. Введено по 26,66 мккюри/кг Вг82 и по 0,1 мг'кг обычного биома 

Длительность опыта 17 час.

Кровь....................................................... 2,55 Кровь ................ 1,00
Продолговатый мозг........................... 1,04 Продолговатый мозг . . 0,33
Мозжечок............................................... 0,66 Мозжечок .... 0,26
Большие полушария............................ 0,54 Большие полушария . . . . 0,23
Опыт 38. Свинка Вг'2№ 7 весом в 325 г и свинка J __ ________ viiu nu t ,

и по 2,21 мг/кг обычною брома. Длительность опыта Тб' час. 30 мин’

Свинка № 7 у

Свинка № 9 у

Кровь . . . . 
Мозг (весь) . . 
Кровь . . . . 
Мозг (весь) . .

Таблица 69

1,53 [ Кровь . . .
0,35 I Мозг (весь) . . .
1,41 У Кровь ................
0,35 J Мозг (весь) . .

Содержание обычного 
Вг82 в некоторых

брома
органах и тканях белых крыс

относительная активность

Орган или ткань Содержание 
брома, мг %| Орган или ткань Относи

тельная 
активность

Опыт 16. 2 белых к^ысы весом в 190 и 220 г. Введено по 23,75 
брома. Длительность обычного

Кровь........................
Мозжечок................
Средний мозг . . . 
Продолговатый мозг

Опыт 13. Крыса № 4 весомей 200 г и крыса №5 весом

MKKtOptl/кг Вг82 и ПО 0 56 мг/кг опыта 17 час. мг/кг

1,00
0,30
0,28
0,28

1,06 Кровь . .
0,46 Мозжечок .
0,43 Средний мозг '
0,33 Продолговатый мозг ....

Вг82 н по

Крыса № 4

Крыса № 5

0,35 мг/кг обычного брома^ХтителыюАь^ыт? /П° 16,36 мккюри'кг

Кровь ........................
\ Большие полушария .
у Кровь ........................
( Большие полушария .

опыта 4 часа.
1,49 Кровь
0,29 Большие полушария ...
1,24 Кровь
0,29 Большие полушария

1,00
0,18
1,00
0,18

и
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Такие же данные были получены в опытах на белых крысах. Они 
представлены в табл.69.

Проведение химических и радиометрических анализов через доволь
но длительные промежутки времени после введения радиоактивного 
брома (через 4—18 час.) не влияет на результаты опытов. Как пока
зали данные наших опытов по изучению динамики поступления радио
активного брома (см. табл. 57 и 58 и рис. 15 и 16), кривые, характери
зующие относительную активность различных органов и тканей, с са
мого начала остаются в определенном соотношении друг к другу. Это 
имеет место как на протяжении первых 1,5—2 час., когда активность 
тканей нарастает в связи с постепенным проникновением в них радио- 
активного брома, так и в последующие часы, когда относительная 
активность тканей остается практически постоянной.

9. Интенсивность бромного обмена в организме животных

Чтобы судить о роли любого вещества в животном организме, в том 
числе и брома, необходимо знать, в какие процессы метаболизма вовле
кается данное вещество, участвует ли оно в построении сложных орга-

Удельная активность'брома в органах и тканях собак
Таблица 70

№ опыта 29 | 34

Дата 17. VI 1954 г. 30. X 1954 г.

Животное Самка Пальма Самец Шарик

Вес животного в кг 16,00 9,60

Введено Br*s, мккюри/кг 31,8 16,36

Введено брома, мг/кг 1.65 0,084

Длительность опыта, час 17 1 18

Орган или ткань
Активность 
раса /мин 

а

Содержа
ние брома 

мг % 
б

Удельная 
активность, 

а/б

Активность 
расп/мин 

а

Содержа
ние брома, 

мг % 
б

Удельная 
активность, 

а/б

Кровь ................................ 10373 1,09 9516 5486 0,50 10972
Щитовидная железа . • 13159 1,58 8328 3164 0,33 9584
Нервы ................................ 5750 0,72 7986 4705 0,39 12064
Большие полушария (серое

2277 0,20 11385 0,14вещество)................................ 1705 12179
Большие полушария (белое

0,19 9379 0,14вещество)................................ 1782 1532 10943
Средний мозг.................... 2595 0,20 12975 — — —
Гипоталамус .................... — — — 1764 0,15 Г1760
Мозжечок............................ 2272 0,18 12642 2032 0,15 13546
Продолговатый мозг . . . 2100 0,20 10500 1591 0,15 10606
Спинной мозг .................... 1745 0,21 8369 1100 — —
Печень ............................... 5363 — — 3805 0,30 12683
Селезенка............................ 5115 0,63 8119 4114 0,43 9567
Почки (мозговой слой) . . 13514 1,86 7265 10841 0,89 12181
Почки (корковый слой) . 9545 1,21 7888 5568 0,72 7733
Слизистая желудка . • • 8750 0,93 9409 5991 0,44 13843
Мышцы .... 1877 — 1 — 1136 0,14 8114

Среднее значение удельной 
активности

9657 11127
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нических соединений и если участвует, то где именно. Важно опреде
лить интенсивность этих процессов. Поставленные вопросы, за исклю
чением последнего, могут быть разрешены с помощью одного метода 
меченых атомов; применение других методов исследования желательно, 
но не обязательно. При выяснении интенсивности обмена необходимо 
сочетание метода меченых атомов и химического анализа. Необходимо 
определение удельной активности, которая, как известно, представляет 
собой отношение:

Активность q мг тканщв В1ЕЕ
1 \ мни

Содержание брома в q мг ткани (в у)

и характеризует скорость внедрения Вг82 в бромсодержащие соедине
ния. Для этого достаточно определить две величины: число распадов в 
минуту в определенной навеске ткани (числитель) и содержание обыч
ного и радиоактивного брома (в у) в этой же навеске (знаменатель). 
Так как вес используемого радиоактивного изотопа брома (Вг82) исче
зающе мал (1 мккюри Вг82 весит 0,95 ' 10~12 г), то им мож<но пренебречь 
и говорить только о содержании обычных нерадиоактивных изотопов 
брома (Вг79 и Вг81). Если расчет ведется в т на 100 мг, то получаются те 
же цифры, что при расчете в мг на 100 г и потому полученные величи
ны могут быть 'выражены в мг°/0.

Удельная активность брома определялась нами в органах и тканях 
ряда животных: собак, кроликов, морских свинок и крыс. Полученные 
данные об активности препаратов («), о содержании в них обычного 
брома (б) и об удельной активности (-^- ) в органах и тканях собак 
приведены в табл. 70 и на рис. 24 и 25.

Из табл. 70 и рис. 24 и 25 видно, что у собак значения активности, 
так же как и содержание брома в исследованных органах и тканях, 
варьируют в широких пределах. По активности: в опыте № 29 — от 
1745 расп/мин (спинной мозг) — до 13514 расп/мин (мозговой слой 
почек), т. е. в 7 раз; в опыте № 34—от 1100 расп/мин (спинной мозг)-- 
до 10841 расп/мин (мозговой слой почек), т. е. в 9 раз.

Т~Г - - — -
ди iuu-ti раыlIмип ^мозговой слои почек}, т. е. в У раз.

По содержанию брома: в опыте № 29 — от 0,18 мг°/0 (мозжечок) до
1 35 AfpO//. ( МП9ГЛГ!Гп"| OTinii ПППШ.Л п- 1,А----

-Д......... ..........wa'* «‘живности препарата, либо для содержанияв нем брома, что и приводит к аномальным цифрам удельной активно
сти. Так, в опыте № 34 активность ткани коркового слоя почек была 
необычно низкой по сравнению с nnvrim.. 1 ~ u 1 ,,1 uouvimiu с другими органами 3™ и ппппппл к МаЛОМА/ЯИяиришл vnnn,,^.".--- с другими органами. Это и привело 5<малому значению удельной активности.
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1 2

Рис. 24. Удельная активность брома в некоторых органах и тканях 
собаки Пальма

/_Кровь; 2 — щитовидная железа; -/ — нервы; 5с — большие полушария 
(преимущественно серое вещество): 56 — большие полушария (преимуществен
но белое вещество); 6'— средний мозг; S — мозжечок; 9 — продолговатый мозг: 
/О —спинной мозг; /2 — селезенка; /5—почки (корковый слой); /-/ — почки 

(мозговой слой); /5 — слизистая желудка
/ — активность 100 мг ткани, расп!мин; // — содержание брома, .не

/// — удельная активность

Рис. 25. Удельная активность брома в некоторых органах и тканях 
собаки Шарик

/ — кровь; 2 — щитовидная железа; -/—нервы; 5с— большие полушария 
(преимущественно серое вещество); 56 —большие полушария (преимуществен
но безое вещество); 7 — гипоталамус; 6’—мозжечок; .9 — продолговатый мозг; 
И_ печень; /2 — селезенка; J3 — почки (корковый слой); 14— почки (мозговой

слой); /5 — слизистая желудка; /7— мышцы
/ _ активность *00 мг ткани, расп/мин; II — содержание брома, мг %;

/// — удельная активность
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Сходные значения удельной активности для всех органов и тканей 
были получены и в опытах на кроликах. Это видно пз табл. 71 и рис. 26, 
в которых приведены данные об активности и содержании брома в 
100 мг разных тканей, а также об их удельной активности.

Данные об удельной активности некоторых органов и тканей мор
ских свинок приведены в табл. 72.

Аналогичные данные об удель
ной активности брома в некоторых 
органах и тканях белых крыс приве
дены в табл. 73.

Рис. 27. Удельная активность фосфора в 
некоторых органах и тканях белой кры
сы через 4 часа после введения радио

фосфора
Рис. 26. Удельная активность брома в некото

рых органах и тканях кролика № 2
!—кровь; 2—щитовидная железа; .5—большие по
лушария; 7 — гипоталамус: 8 — мозжечок; 9 — продол
говатый мозг; 11 — печень; 12 — селезенка; 13—почки 

(корковый слой); 14—почки (мозгозой слой);
16—слизистая желудка; 17 — мышцы

— активность 100 мг ткани, расп/мшг, // — содер
жание брома, мг %; III — удельная активность

I — активность Рз:, выраженная в % к общей ак
тивности Р3-, введенной в организм; // — общее 
количество фосфора, в мг; III — удельная актив

ность
/ — кости; 2 — мышцы; 3 — печень; 4 — кожа: 
5 —кровь; Л —почки; 7 — селезенка; 8 — мозг 

(по данным Хевеши, 193S)

Из табл. 70—73 и пз рис. 24—26 видно, что значения удельной актив
ности брома у одного и того же животного очень мало варьируют от 
ткани к ткани. Это связано с тем, что вновь вводимый радиоактивный 
бром распределяется пропорционально присутствующему количеству 
обычного брома. Это с несомненностью указывает па отсутствие интен
сивного обмена бромидов в этих тканях.

Стабилизация активности крови, наступающая через 1,5—2 час. 
после введения радиоактивного брома, также свидетельствует об отсут
ствии процессов глубокого тканевого обмена брома (см. рис. 13). Об 
этом же говорят и данные об отсутствии перераспределения радио
активного брома в различных органах и тканях с течением времени, — 
относительные активности органов и тканей не меняются на протяже
нии всего опыта (см. рис. 15 и 16).

Для сравнения любопытно привести данные Хевеши (1938) об удель
ной активности фосфора в различных органах и тканях крыс через 
4 часа после введения радиоактивного фосфора (рис. 27).

Из рис. 27 видно, что удельная активность фосфора в разных орга
нах и тканях варьирует в весьма широких пределах. Так, удельная 
активность печени (0,475) превышает удельную активность кости 
(0,020) в 23,7 раза, а удельная активность мозга (0,032) — всего в 
1,6 раза. Это указывает на неодинаковую интенсивность фосфорного об
мена в различных органах и тканях.



Удельная активность брома в органах и тканях морских свинок
Т а блиц а 72

№ опыта 26 1 30 | 33

Дата 11.V 1954 г. 27.V1 1954 г. 26. XI 1954 г.
Число свинок пли их Л> 3 3 1 Свинка № 7 Свинка ?<5 9

Введено Вг’2 мккюри f кг 32,72 | 26.66 16,36

Введено брома, мг/кг - | 0.81 | 2,21
Длительность опыта, часы 1 16 17 1 и; .5

Орган или ткань
Активность,

100 л г, 
расп/мин 

а

Содержа
ние брома, vpOZ

б

Удельная 
активность 

а
и

Активность
100 мг. 

расп/мин 
а

Содержа
ние брома, 

л»г% 
о

Удельная 
активность, 

а
б

Активность
100 .иг, 

расп/мин 
а

Содержа
ние брома, 

.42",', 
б

Удельная 
активность. 

а
б

Активность,
100 мг. 

расп/мин 
а

Содержа
ние брома, 

.иг % 
б

Удельная 
актнвноеп 

а
и

К рсвь ................
Большие полушария . . .
Средний мозг . .
Мозжечок........................
Продолговатый мозг . . .

1 6441
1 1391

1573
1564
1682

1,45
0,31
0,44
0,41
0,42

4442
4487
3575
3814
4005

6127
1391

1595
2041

2,55
0,54

0,66
1,04 

(много)

2403
2576

2417
(1962)

3705

1032

1,53

0,35

О/,-/•>

2918

3595

к)2;;

1,41

0,34

2519

3009

Средине значения удельной 
активности

\
4064 2339

Т а б л п д а 73

Удельная активность брома в органах и тканях крыс

131G№ опыта 13

Число крыс пли их № | 2 1 Крыса № 6 1 Крыса № 5

Введено Вт*2 мккюри/кг 23,75 16,36 1 16,36

Введено брома, мг/кг 0,55 0,35 1 0.35

Длительность опыта, часы 1 '• |

Орган или ткань
Активность

100 мг, 
раса /мин 

а

Содержание 
брома, .«2% 

б

Удельная 
активность, 

а 
б

Активность
100 мг, 

расп/мин 
а

Содержание 
брома. Л12 % 

и

Удельная 
активность, 

а
и

Активность 
100 мг, 

расп/мин 
а

Содержание 
брома. .чг%, 

б

Удельная 
активность, 

а
б

Кровь.......................................
Большие полушария . . . .
Средний мозг ........................
Мозжечок................................
Продолговатый мозг . . . .

6047
1423
1682
1818
1668

1,06
0,25
0,43
0,46
0,33

5686
5692
3912
3952
5054

7300
1336

1,49
0,29

4899
4607

7272
1195

1,21
0,29

5861
5155

Среднее значение удельной 
активности ............................ 4859

сл 
-а



10. Выделение брома из организма

Выделению брома посвящено значительное число исследований. 
Они показывают, что бром, наряду с хлором, присутствует во всех вы
делениях животного организма — в моче, кале, поте, слюне и молоке. Не 
останавливаясь детально на рассмотрении относящихся сюда вопросов, 
приведем лишь некоторые данные в укажем важнейшие работы.

Выделение брома с мочой. Изучению выделения брома с 
мочой было посвящено много работ [Висс (Wyss, 1905), Таксопеус 
(Taxopeus, 1935), Лейперт (1935), Мэзон (Mason, 1936), Фрей ( Frey, 
1937), Древоп и Хогопьян (Drevon et Hagopian, 1937), Боданский и Мо
дель (Bodansky a. Modell, 1941), Вольф и Яди (Wolf a. Eadie, 1950), 
Верховская (1950), Попов (1956), Коризини и Манфреди (Corisini ed 
Manfredi, 1957), Белотти, Аббона и Корреали (Bellotti, Abbona c.d Correa- 
li, 1957) н др.]. Однако многие стороны этого процесса не изучены в до
статочной степени. Теперь можно считать установленным, что бром вы
водится из организма главным образом почками, причем выделение хло
ра и брома в моче идет параллельно: чем больше выделяется хлора, тем 
больше выделяется и брома. По данным Лейперта (1935), у здоровых 
людей суточное выделение хлора с мочой колеблется от 3,5 до 16 а, а 
брома — от 1,9 до 5,8 мг. Особого внимания заслуживает тот факт, что 
значение Cl/Вг коэффициент в моче в 1,5 раза выше, чем в плазме, что 
свидетельствует о некоторой задержке брома в организме. В ряде слу-

Содержание хлора и брома (в мг %) в крови и моче беременных женщин 
(по Лейперту, 1935)

Таблица 74

№ 
п/п

В цельной крови В плазме В моче

С1 Вг С1 Вг С1 Вг

1 315,6 0,271 389,7 0,364 580,1 0,363
2 312,0 0,164 393,9 0,197 625,1 0,289
3 317,3 0,233 390,4 0,298 1236,4 0,399
4 306,7 0,279 365,9 0,326 345,0 0,213
5 306,7 0,279 386,8 0,376 539,3 0,360

спинномозговой жидкое 
(в миллиэквивален

Распределение галоидов в сыворотке, форменных элементах,

Пациент
Дата 

обследова- 
ния

Сыворотка Форменные элементы

Гало
иды, 
(все)

Вг С1
Отно

шение, 0/ 70

Гало
иды, 
(все)

Вг С1
Отно
ше
ние,

%

В. R. * 21.XII 111,3, 56,2 55,1 50,5 88,1 44,8 43,3 50,8» * , 29.X1I 113,5 11,1 102,4 9,8 87,9 9,4 78,5 10 7R. S. 28.11 111,1 26,2 84,9 23,6 82,2 21,7 60,5 26 4V. В. 25.11 110,1 , 28,6 81,5 25,9 80,4 20,9 59,5 2G 1W. л. 11. VII Ю7,4 12,3 95,1 11,5 72,8 9,5 63,3 13,1
* Пациент В. R. после 7-дневного лечения NaCI

Спинно-мозговая 
жидкость

(но Мэзо

Галои
ды, 
(все)

Вг С1
Отно

ше
ние, 

%

118,7 46,7 72,0 39,3
124,6 6,4 118,2 5,1
123,2 16,8 106,4 13,6
125,9 17,8 108,1 14,2
121,5 7,9 113,6 6,5
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чаев абсолютное содержание хлора и брома в моче бывает выше, чем 
в цельной крови и плазме. Таковы, например, данные Лейперта (1935). 
полученные при обследовании 5 женщин на последнем месяце беремен
ности (табл. 74).

Лейперт подчеркивает, что хотя эти величины найдены у беремен
ных женщин, они ничем не отличаклся от таковых, наблюдавшихся у 
гех же женщин до беременности или у мужчин.

Участие брома в процессах, происходящих в почках при мочеобра- 
зовании, не изучалось. По всей вероятности, в этих процессах бромиды 
полностью разделяют участь хлоридов. Что касается более высокого 
значения Cl/Вг коэффициента в моче, то оно может быть обусловлено 
либо относительно более высоким содержанием С1, либо же меньшим 
содержанием брома в моче по сравнению с таковыми в плазме. По это
му поводу в литературе нет единого мнения.

Рядом работ установлено, что бромиды очень медленно выводятся 
из организма и повышенное количество их может быть отмечено в моче 
по прошествии длительного времени после введения бромидов [Георги
евская и Усиевич, 1935; Яги, Мишель и Роше (Yagi, Michel et Roche) 
1953 и др.].

Выделение брома в каловых массах. Все авторы от
мечают, что с калом из организма удаляются лишь незначительные ко
личества вновь вводимого брома (Лейперт, 1935; Верховская, 1950, 
и др.). Согласно К. и П. Шатаньон (С. eh Р. Chatagnon, 1933), вве
денный бром экскретируется в основном почками и только на 1 % — 
через кишечник.

Выделение брома с потом. Уже очень давно Нотнагель и 
Россбах (1883), Левин (1895) и др. отметили, что у людей, получивших 
бром с терапевтическими целями, значительное количество его выде
ляется потовыми железами. Позднее было найдено, что бром является 
нормальной составной частью кожи, отшелушившегося эпидермиса, а 
также пота. Согласно Корнблиту (Cornbleet, 1933) содержание брома 
в поте здоровых мужчин равно 0,18—0,50 Л1г%. При введении NaBr по 
3,0 г в течение недели это количество возрастало до 0,46—1,52 Л1а%. 
Дальнейшее введение бромидов, по данным автора, не сопровождалось 
увеличением содержания брома в поте.

В ряде работ отмечалось относительно высокое содержание брома в 
коже [Броди и Фридман (Brodie a. Friedman, 1938); Уэллес и Броди 
(Wallace a. Brodie, 1939)]. Согласно Левину (1885), особенно много 
брома находится в участках кожи, расположенных около потовых же-

ти, моче, желудочном соке и в слюне пациентов, страдавших бромным отравлением 
тах на 1 кг воды)
ну, 1936)

Таблица 75

Моча Желудочный сок Слюна

Гало
иды, 
(все)

Вг CI
Отно
шение,

%

Гало
иды, 
(все)

Вг C1
Отно
шение, 0/ /О

Гало
иды, 
(все)

Вг С1 Отношение, 
%

166,5 72,4 94,1 43,5 88,2 33,6 49,6 43,8 70,9 45,4 25,5 64,0
96,5 7,9 88,6 8,2 102,6 15,7 86,9 15,3 50,4 9,0 41,4 17,9

155,3 33,1 122,2 21,3 48,5 5,9 42,6 12,3 40,7 14,6 26,1 36,0
96,9 22,5 74,4 23,3 129,9 35,0 94,9 27,0 58,3 18,8 39,5 32,3
54,2 6,1 48,1 11,2 133,6 15,8 117,8 11,8 63,2 10,0 53,2 15,8
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лез. В волосах также было отмечено присутствие довольно больших 
(0,2—0,7/>:?%) количеств брома [Витте (Vitte, 1940)].

Выделение брома в молоке. Ленперт (1935 г.) изучал 
содержание брома и хлора в женском молоке в течение 6 месяцев лак
тации. Автор обнаружил, что как содержание, так и соотношение^этих 
элементов в молоке подвержены значительным колебаниям. Особенно 
резкое уменьшение содержания хлора и брома наблюдалось на 5 и 6-м 
месяцах лактации. К сожалению, автор не дает сведений о диете кормя
щих женщин, которая на протяжении 6 мес. могла резко измениться в 
связи с сезонностью некоторых нищевых продуктов, особенно овощей и 
фруктов. Существенно, что во всех исследованных случаях содержание 
брома в женском молоке было ниже, чем в кровяной гГлазме.

Выделение брома в слюне. Имеются указания, что со
держание брома в слюне подвержено значительным колебаниям в те
чение дня. Некоторые авторы (Витте, 1940) связывали эти изменения 
с характером пищи.

Хотя при бромном отравлении людей общее содержание галоидов в 
их организме, а также соотношение хлора и брома сдвинуты по сравне
нию с нормой, целесообразно привести данные Мэзона (Mason, 1936), 
полученные при детальном обследовании 4 больных, страдавших бро- 
мизмом (табл. 75). Приведенные данные представляют очень большой 
интерес, так как они были получены одновременно для большого числа 
жидкостей, присутствующих в человеческом организме.

Существенно отметить, что в форменных элементах, спинно-мозго
вой жидкости, слюне, поте и молоке содержание брома всегда ниже, 
чем в плазме. В моче и желудочном соке содержание брома может быть 
как ниже, так и выше его содержания в плазме. Это связано с тем, что 
и в моче и в желудочном соке хлор может присутствовать в очень боль
ших количествах. Соответственно возрастает и количество «сопровож
дающего» его брома.

11. Распределение хлора и брома в некоторых системах 
животного организма

Изучению распределения хлора и брома в форменных элементах 
крови и в плазме, в спинномозговой жидкости и плазме и в желудочном 
соке посвящено значительное число работ.

А. Распределение хлора и брома между форменными элементами 
и плазмой крови

Большим числом раоог установлено, что содержание брома в плаз
ме выше, чем в форменных элементах [Бернгардт и Укко 1945- Пей- 
перт, 1935; Мэзо-н, 1936; Моруцци и Гуареши, 1936; Хан (Chan’ 1937); ^ллес „ Броди (Wallace a Brodie 1939); Хантер, См.т , ’тХор 
(Hunter, Smith a. Taylor, 1954) и др.]. Наши данные (Верховская 1950) 
подтверждают это заключение. ’

Рядом авторов установлено, что значение Cl/Вг коэффициента в 
плазме ниже, чем в форменных элементах. wjipqM-miieHid

Б. Содержание брома в спинномозговой жидкости
Изучению содержания брома в спинномозговой жидкости человека в 

норме и патологии посвящено довольно , ^идкоыи человека
дек и Бир (1932) нашли, что содержа ше бпо. исслеД°ваний- Так, Цон- 
ме колеблется от 0,10 до 0,15 .иа%' ппи Т1Р| в л1,кворе людей в нор- 
держание его понижается цо 0 Нагий in IXHlJGCI<HX заболеваниях со* 
нашли более высокое еодержанис бро а в^пиГ (^У lL Straub’ 193^ 

i орома в ликворе у здоровых людей: 
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оно колебалось у 6 испытуемых от 0,115 до 0,828 л(г%. У больных ма
ниакально-депрессивным психозом авторы отмечали снижение этой ве
личины до 0,068—0,418 лга%. Другими авторами приводились величины 
того же порядка. Существенно, что все авторы отмечали, что содержа
ние брома в ликворе было ниже, чем в крови. Наши данные (Верхов
ская и Сахиулина, 1952), полученные на собаках, подтверждают это 
наблюдение.

Оценивая реальность сдвигов в содержании брома в спинномозговой 
жидкости, отмеченных рядом авторов при некоторых заболеваниях, не
обходимо отметить, что они (как и в случае сдвигов брома в крови) 
либо статистически недостоверны, либо явились результатом допущен
ных исследователями методических ошибок, — сужения диапазона 
нормальных значений, либо недоучета состава пищи испытуемых. Так, 
например, Массерман (1934) нашел, что содержание брома в ликворе, 
полученном при люмбальной пункции, выше, чем в ликворе из цистерны 
и сделал на этом основании некоторые заключения. Однако, обработав 
его данные статистически (1,68±0,365 мг% брома в ликворе при люм
бальной пункции и 1,43+0,148 мг% в ликворе из цистерны), мы нашли, 
что значения перекрываются, а потому разница статистически недосто
верна (г = 0,64).

Некоторые авторы [Вир и Гастингс (Weir a. Hastings, 1939); 
Бретгард и Линдквист (Brattgard a. Lindqyist, 1951) и др.] отмечают, 
что поступление бром-ионов в спинномозговую жидкость затруднено по 
сравнению с поступлением хлоридов. Другие авторы, например, Уэллес 
и Броди (1939) нашли, что отношение содержаний J-, CNS- и Вг-ионов 
в ткани мозга и в спинномозговой жидкости такое же как в других ор
ганах и тканях, с одной стороны, и в сыворотке,— с другой. По мнению 
этих авторов, распределение бромидов, иодидов и роданидов вполне 
сходно с таковым для хлоридов.

В значительном числе исследований бром, наряду с другими эле
ментами, использовался для изучения генезиса спинномозговой жидко
сти. Так, Гринберг, Эрд, Болтер, Кэмпбел, Кон и Мёрейяма (Greenberg, 
Aird, Boelter, Campbell, Colin a. Murayama, 1943), изучая меха
низм образования спинномозговой жидкости, вводили в кровяное 
русло собак (у которых предварительно извлекался весь ликвор) ме
ченые атомы разных элементов (Na, К, Р, Rb, Sr, Вг и J), а затем сле
дили в течение нескольких часов за нарастанием содержания иссле
дуемого вещества во вновь образующемся ликворе. Авторы нашли, что 
накопление различных ионов в спинномозговой жидкости происходит с 
разной скоростью. Результаты опытов позволили прийти к выводу, что 
образование спинномозговой жидкости происходит путем секреции, а 
не путем простой диффузии или ультрафильтрации. Уэллес и Броди 
(1940), учитывая характер распределения введенных в кровяное русло 
йода и брома в спинномозговой и межклетной жидкостях, пришли к 
заключению, что в образовании спинномозговой жидкости принимают 
участие как сосудистые сплетения мозга, так и кровеносные капилляры 
мозговой ткани, причем последние, по мнению авторов, являются 
главным местом образования спинномозговой жидкости.

Несмотря на большое число исследований, проведенных с целью все
стороннего изучения процесса образования спинномозговой жидкости, 
а также проницаемости гемато-энцефалического барьера [Дальма 
(Dalma, 1957), Фрей (Frey, 1931), Патрик и Яди (Patrick a. Eadie, 
1952), Свит и Локсли (Sweet a. Locksley, 1953), Хантер, Смит и Тэйлор 
(1954), Олсен и Рудольф (Olsen a. Rudolph, 1955), Бурдиллон, Фишер- 
Вильямс, Смит и Тэйлор (Bourdillon, Fischer-Williams, Smith a. Taylor, 
1957)], эти вопросы, как явствует из обзора Штерн (1958), еще не ре
шены окончательно.
11 II. II. Bcpxonci ;ля 1G1



Здесь же следует отметить, что с помощью метода меченых атомов 
некоторым авторам удалось показать ошибочность представления о 
том, что Вг-ионы (а также \та+-ионы) не входят внутрь мозговых кле
ток. Воспользовавшись радиоавтографическим методом, Милгрин 
(Alellgren, 1952) установил, что Вг-ионы проникают внутрь клеток моз
жечка кошки. При проведении этих работ автор использовал Вг82 в виде 
неорганического соединения (КВг) с предельно высокой удельной 
активностью — без носителя. Автор вводил кошке весом 1,850 кг 
2,8 мкюри Вг82, что соответствует активности 1,5 мкюри! кг. Наряду с 
установлением факта проникновения бромидов внутрь мозговых клеток 
Милгрин также нашел, что в мозжечке нет связанного с белком брома, 
а весь бром находится в ионном состоянии. В более поздних исследо
ваниях, выполненных также с помощью метода радиоавтографии. 
Бретгард и Линдквист (1954, 1955) проследили распределение Вг82-иона 
в различных слоях коры полушарий мозжечка кошки. Наиболее высо
кое содержание Вг82 отмечено в гранулярном слое, самое низкое — в 
слое нервных волокон. Оказалось, что Вг-ион содержится как вне, так и 
внутри клеток (в ядре и в цитоплазме). Эти исследования, выполнен
ные на клеточном уровне с помощью такой тонкой и в то же время 
объективно подтверждаемой методики, представляют исключительный 
интерес.

Интересно отметить, что Маевский и Беренский (1958) не нашли 
Вг82 в ядрах нервных клеток. По-видимому, этот результат связан с 
использованием препаратов радиоактивного брома, обладающих малой 
удельной активностью. Ведь при введении собакам 48—110 мккюри 
Вг82 на кг авторы вводили очень много обычного брома (0,03 г/кг)- 
Кроме того, авторы допускали методическую ошибку: убивая собак 
смертельной дозой КС1, они вводили в организм большие количества 
хлоридов, что тотчас же могло сказаться на содержании брома в тка
нях.

а

В. О взаимоотношении хлора и брома, в желудочном соке
Давно установлено, что хлористоводородная кислота является важ

нейшим компонентом желудочного сока. Долгое время считалось, что 
бром появляется в желудочном соке лишь после искусственного ввеДе' 
ния бромидов, и только значительно позднее стало известно, что броМ’ 
так же как и хлор, является его постоянной и нормальной ’ составной 
частью.

Обстоятельные количественные исследования впервые были произ
ведены Ненцким и Шумовой-Симановской (Nencki et Schoumov-Sima- 
novsky. 1895), изучавшими содержание хлористоводородной и боомисто- 
водороднои кислот в желудочном соке собаки. При проведении опыт 
количество NaCl в суточном пищевом рационе было уменьшено с 3,00 
до 2,24 г, a NaBr - одновременно увеличено постепенно с 2 до 6 г препа
рата в день. Всего за 13 дней опыта собаке было дано 53 г NaBr В ре
зультате содержание хлористоводородной кислоты в желудочном соке 
несколько упало а бромистоводородной кислоты - резко увеадчн-юсн 
По прекращении бромирования солепжпииа Р’-’КО 5 вели им
ты начало быстро снижаться, а содержание ' 'ИСТО|,ОДОРОДНО1„| кисД„. 
ты - подниматься. На 52-й день после нача на оР„ ТОВОДОрОД"°Й К” - 
дудочном соке бромистоводородной кислоты сниз^аосьЛеочень'%начи 
тельно, а содержание хлористовотоппппмг, «жилось очень знач 
В дальнейшем дра введен,,,, нормаль,юга '("'о".’

что полученные авторами нулевып ™а-пп ^азать с определенность!I нулевые значения были обусловлены недоста- 
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гочной чувствительностью применявшейся ими методики). Для нагляд
ности мы’ изобразили цифровой материал авторов графически (рис. 28).

Данные Ненцкого и Шумовой-Симановской были, к сожалению, 
неправильно истолкованы некоторыми авторами, в частности Войнаром 
(1953), который писал: «Вытеснение хлора бромом, невозможное вне 
организма, в биологических условиях совершается с легкостью. Ненцким

22Ьг NaCl

44 52 60
Время, дни

Рис. 28. Влияние бромирования собаки в условиях хлоридной недостаточности 
на содержание HCI и НВг в ее желудочном соке (по данным Ненцкого 

и Шумовой-Симановской. 1895)

§ 0.500

и Шумовой-Симановской было показано, что после дачи собакам боль
ших доз бромистых солей в желудочном соке появляется бромистоводо
родная кислота вместо соляной». Однако, как явствует из рассмотрения 
рис. 28, эти авторы получили совершенно иные результаты: бром, 
отнюдь не вытесняет хлор, а в условиях ограниченного введения хло
ридов и избыточного введения бромидов в желудочном соке образуется 
бромистоводородная кислота, т. е. сходный по свойствам бром воспол
няет присутствующий в недостаточном количестве хлор.

Аналогичная ошибка в истолковании приведенных данных как сви
детельства вытеснения хлора бромом в желудочном соке встречается 
также у Бернштейна (1956). Михайлова (1957) и других исследовате
лей, по-видимому, не читавших работу в подлиннике (на французском 
языке). И. П. Павлов, однако, истолковал данные, полученные Ненцким 
и Шумовой-Симановской, так же. как и мы. Он писал по этому поводу: 
«Можно ускорить уменьшение содержания брома в организме путем 
изменения пищевого режима, т. е. путем увеличения порции воды с при
бавлением раствора поваренной соли, считая, что излишний бром вы
тесняется его аналогом — хлором. Вы знаете, что они в организме лег
ко замещают друг друга. Например, если вы из пищи будете выключать 
хлор и вместо хлористого натрия давать бромистый натрий, то кислота 
в желудке будет не соляная, а бромистоводородная» («Павловские сре
ды», т. II, стр. 52). Можно видеть, что здесь говорится о замене бромом 
отсутствующего хлора, а не о вытеснении бромом присутствующего 
хлора. Таким образом, нет основания говорить о том, что в биологиче
ских системах нарушаются основные закономерности, установленные 
для галоидов в области химии и физико-химии.

Дальнейшими .исследованиями было установлено, что бром яв
ляется постоянной составной частью нормального желудочного сока,.- 
обусловливая, -наряду с хлором, его кислотность. В желудочном, соке
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наряду с НС1 присутствует и НВг. Лейперт (1935) нашел, что содержа
ние брома в желудочном соке подвержено большим колебаниям и мо
жет быть равным его содержанию в крови, а может быть и выше 
(табл. 76).

Еще больший размах колебаний содержания брома в желудочном 
соке нашла К- Шатаньон (1936) у 18 женщин разного возраста: от 0,009 
до 0,257 л!а% (т. е. в 29 раз). У этих же женщин содержание брома в 
крови колебалось от 0,025 до 0,425 лг% (т. е. в 17 раз). Содержание 
хлора в желудочном соке этих же испытуемых колебалось от 11 до 
75,2 мг% (т. е. в 7 раз), а в крови—от 285,4 до 345,21 мг(/о, (т. е. только 
в 1,2 раза).

Таблиц а 76
Содержание брома в крови; брома и хлора в желудочном 

соке у людей
(по Лейперту, 1935)

№ 
опыта

Вг, мг % С1. мг »/0

в цельной 
крови в плазме в желудочном 

соке в желудочном 
соке

23
24
25
26

0,344
0,404
0.328
0,248

0,394
0,453
0,350
0,312

0,383
1,226
0,625
0,312

198.8
307.9
464,5
202,8

По данным К. Шатаньон (1937), характер диеты 
выведения бромидов из организма. Так, [ИЛПОПиоб -------- , ” ___
та же доза (в 33 г NaBr) задерживается 
ный срок — до 137 дней.

На основании своих многочисленных 
[ТПЫТТТПТЛ TZ ............ -

совершающихся в организме.
ГТ------

влияет на скорость 
. ----- ли», если испытуемый находится намолочной диете, при которой не наблюдается повышенного диуреза, то 

тя WP ппоо , кт_т->-ч в Организме на более дЛИТеЛь-

------- ...w.^nnDix опытов К. и П. Шатаньон пришли к заключению, что бром сопровождает хлор во всех процессах, 
совершающихся в организме.

Некоторые стороны обмена брома в желудочном соке были освеще- 
ны в работах Эйзенмана, Смита, Винклера и Элкингтона (Eiseneman, 
Smith, Winder a. Elkington, 1941); Тодорова (Todorov 1954); 
Мудрова (1954); Фудель-Осиповой и Хохол (1954)- Каюмова (1955V 
Кирснера Левина и Пальмера (Kirsner, Levin а Ра me, 954
Свита, Надели и Эдельмана (Sweet, Nadell a Edelman 057)
В работах, выполненных с применением радиоактивного брома было 
показано, что Вг® появляется в желудочном соке очень быстро после 
его введения. Согласно IO. А. Жукову (19561 а™ ™ быстро 11ис 
12—17 мин. Элемер (Elemer, 1948) в опытау’.ий I емя измеряет 
фистулой и перевязанными кардиальной и пиплп!уОшках с желудочмо 
лудка показал, что концентрация интравенознп J1’’сскои областью >ке- 
дочном соке зависит от скорости его секоепин 15дениого Вг82 в желу- 
мина повысить количество соляной кисло-и о ’ ^Си1И введеиием гиста' 
ном соке, то выделение Вг82 в соке отетпп-Л’ 1деля1°Шейся в желудоч- 
отношение Cl/Вг. После прекращения прйРтп,°ОТВеТСТВеино возРастаеГ 
соляной кислоты в желудочном cokpvAi,г ИЯ гистамина количество 
повышается. В связи с этим оХУСнТеТГ1?ККО,,ЦС1,траЦИЯ бр<^:' 
данные подтверждаются наблюдениями п уменьшается. Эти
отметила, что количество радиоактивного еРХОвской (1950), которая 
животных варьирует в зависимости от с > °Р°ма в слизистой желудка 
что непосредственно влияет на иитеиен Тенени наполнения желудка, 
сока. Еще раньше Лейперт (19461 гг,-,, Пость секреции желудочного 
1С4 ' ’ отметил понижение содержания хло 

в ж ел у доч-

ра и брома в крови после еды, что автор связывает с повышением их 
количества в желудочном соке.

В ряде работ изучались вопросы всасывания бромидов из кишечни
ка в норме [Бэльгар (Bolgar, 1910); Нолле, 1928; Нагаяма (Nagayama, 
1941 а, в)] и при функциональных расстройствах кишечника [Фриккер 
(Fricker, 1947)], а также влияние бромидов на секреторную деятель
ность кишечника (Маевская, 1953, 1957). В работах Калинина (1956) 
и Шестакова (1956) изучалось влияние бромидов па секрецию слюны.

12. Вывод ы

1. Введенные бромиды быстро распределяются в организме живот
ных — у крыс равновесие устанавливается через 1,5—2 часа.

2. Бром, введенный в организм животных, надолго задерживается в 
крови, что свидетельствует о сравнительно медленном выделении его. 
а также о том, что он почти пе включается в межуточный обмен орга
нов и тканей.

3. Способ введения бромида влияет па его содержание в крови. 
Больше всего брома содержится у крыс в периферической крови при 
внутрисердечном и внутривенном введении, — меньше при подкожном; 
меньше всего брома содержится в периферической крови (сосуды 
хвоста) при введении бромидов per os.

4. С первых же минут после введения радиоактивного брома в орга
низм животного он распределяется между различными органами и тка
нями в определенном соотношении. Распределение радиоактивного бро
ма пропорционально содержанию обычного брома в исследуемых тка
нях. На протяжении очень небольшого отрезка времени (для белых 
крыс в течение 1,5—2 час.) содержание радиоактивного брома в тканях 
постепенно нарастает, затем в течение длительного времени остается 
неизменным и по мере его выведения из организма — понижается.

5. Распределение вновь вводимого брома (меченного BrS2) в органах 
и тканях животного вполне закономерно и однотипно у всех видов 
исследованных нами животных (крысы, морские свинки, кролики, со
баки) и у людей. Обычно если содержание Вг82в крови принять за 100%. 
то величины большие 100% обнаруживаются в щитовидной железе, 
мозговом слое почек, иногда в слизистой желудка. Средние количества 
Вг82 (45—65% его содержания в крови) наблюдаются в гипофизе, пери
ферических нервах, печени, селезенке и других внутренних органах. Ма
лые количества Вг82 (20—30% его содержания в крови) наблюдаются 
в различных отделах мозга. Меньше всего брома содержится в скелет
ных мышцах.

6. Содержание брома в форменных элементах крови составляет от 
70 до 80%, а в спинномозговой жидкости — от 80 до 90% его содер
жания в плазме.

7. В желудочном соке в норме бром присутствует наравне с хлором. 
Хлористоводородная и бромистоводородная кислоты образуются в нем 
в количествах, пропорциональных наличию галоидов. При недостаточ
ном введении хлоридов и избыточном введении бромидов в желудочном 
соке могут содержаться очень значительные количества НВг. При по
ступлении хлоридов в нормальном количестве или при прекращении 
бромирования немедленно восстанавливаются нормальные соотноше
ния. Ни о каком вытеснении хлора бромом в желудочном соке не может 
быть и речи. Бромиды не вытесняют хлор из желудочного сока, а зани
мают место отсутствующего хлора.

8. Выделение брома из организма осуществляется главным образом 
через почки, т. е. с мочой. С калом, слюной и молоком из организма 
удаляются лишь относительно малые количества брома.
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9. Характер распределения брома в организме животных при ра <• 
личных бромных нагрузках не меняется.

10. Предварительное бромирование животных не влияет на харак
тер распределения брома во всех исследованных нами органах и тка 
нях, кроме щитовидной железы, в которой наблюдается уменьшение 
относительного содержания брома при увеличении бромной нагрузки, 
что указывает на определенную емкость железы по отношению к орому.

11. Постоянство величин относительной активности брома в различ
ных органах и тканях служит основой для количественного подхода к 
изучаемым явлениям. Определив содержание брома в крови, можно на 
основании имеющихся данных о распределении брома рассчитать, ка
кое количество вновь введенного брома в них поступит. Это нозволяеп 
предусмотреть и даже количественно учесть величину физико-химиче
ских сдвигов, которые могут иметь место.

12. Одновременное определение обычного и радиоактивного брома 
показало, что в тканях наблюдается полный параллелизм в содержа
нии и поступлении обычного и радиоактивного брома, обусловливаю
щий сходство значений удельных активностей разных тканей. Следова
тельно бром не вовлекается в интимные процессы тканевого обмена. Об 
отсутствии глубокого тканевого обмена брома говорят также постоян
ство активности крови и отсутствие перераспределения брома в тканях 
Все эти факты косвенно указывают на то, что бром в организме живот
ных находится в ионной форме.

13. Наличие параллелизма в распределении обычного и радиоактив
ного брома позволяет заменять трудоемкий, а в ряде случаев и неприме
нимый из-за малой величины объектов, микрохимический анализ точ
ным радиометрическим методом.

/' л а в а X

ВЛИЯНИЕ ФУНКЦИОНАЛЬНОГО состояния 
ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ НА ОБМЕН БРОМИДОВ 

В ОРГАНИЗМЕ ЖИВОТНЫХ

1. Введение

За последние годы в Советском Союзе широкое развитие получили 
работы по функциональной биохимии головного мозга (изучение обме
на веществ головного мозга при возбуждении и торможении пои воз
действии разнообразных факторов внешней и внутренней спелы в нор- 
мальном и патологическом состояниях). 1

пых систем, некоторых минеральных ветпргтп _,Т1ипоиДОв, фермент
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2. Влияние функционального состояния животных 
на их бромный обмен (литературный обзор)

Имеющиеся данные целесообразно сгруппировать но характеру воз
действия на организм. Рассмотрим последовательно работы, касающие
ся изучения влияния: болевого раздражения, фармакологических аген
тов, состояния возбуждения и торможения, рентгеновского облучения. 
Кроме того, приведем некоторые данные об обмене бромсодержащих 
соединений в опухолях и воспалительных очагах.

.4. Влияние болевого раздражения на содержание 
бромидов в ликворе

Данилов (1941), ставивший опыты на 24 животных (собаках и кош
ках), нашел, что сильное раздражение электрическим током седалищ
ного нерва обычно вызывает повышение содержания брома в ликворе 
животных, если до раздражения количество брома в нем не было 
исключительно высоким; в последнем случае в этих же условиях раз
дражения обычно происходит значительное понижение уровня брома в 
спинномозговой жидкости. При постановке этих опытов автор пользо
вался довольно большими бромными нагрузками порядка 2—4 г NaBr 
на кошку. Помимо того, Данилов проводил исследования над слегка 
наркотизированными животными. Статистическую обработку данных 
автор не проводил.

Так как изучение изменения содержания брома в спинномозговой 
жидкости при болевом раздражении важно для понимания механизма 
Действия брома на центральную нервную систему, мы (Верховская и 
Сахиулина, 1952) исследовали влияние болевого раздражения на со
держание бромидов в ликворе собак с помощью метода меченых ато
мов. Этот метод позволил выполнить эти исследования без применения 
бромных нагрузок. Опыты были проведены на 10 собаках весом от 7 
До 10 кг (опыты I—X).

Методика постановки опытов была следующей: 10—15 мл стериль
ного раствора бромида натрия, меченного Вг82, с активностью 
60—70 мккюри/кг, вводили животным подкожно в область грудной 
клетки на уровне VIII—X ребер. Затем через определенные промежутки 
времени у собак субокципитальной пункцией брали пробы ликвора 
(по 0,2—0,25 мл), в которых определялось содержание Вг82.

Полноценными считались только совершенно прозрачные бескров
ные пробы ликвора. Однако с каждой новой пункцией вероятность по
падания в пего крови увеличивалась, так как при каждом новом про
хождении иглы в IV желудочек повреждались окружающие ткани. Для 
изучения динамики изменений содержания Вг82 в крови периодически 
брали пробы крови из поверхностной вены на ноге. Сильное болевое 
Раздражение в течение I—2 мин. наносилось защемлением хвоста или 
лапы тисками.

В первых двух опытах на собаках Вахлатике и Джиме были полу
чены данные о динамике поступления Вг82 в ликвор и венозную кровь. 
Пробы ликвора и крови брались через каждые полчаса в течение пер
вых 3 час. после введения раствора, а затем через каждый час — в те
чение 6—7 час. Оказалось, что при подкожном введении бромидов ко
личество радиоактивного брома в ликворе постепенно возрастает, до
стигая максимума через 3—4 часа, после чего в течение долгого вре
мени держится на одном уровне, конечно с учетом радиоактивного 
распада Вг82. Во II опыте через 9 час. после введения NaBr82 собаке 
было нанесено слабое болевое раздражение, после которого был отме
чен небольшой и кратковременный подъем относительной активности 
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ликвора (на 23%). Данные, полученные в первых двух опытах (I и II). 
представлены на рис. 29, а, б.

Во избежание лишнего травмирования собак в последующих опы
тах методика была изменена: первые две порции ликвора брали через 
17—20 час. после введения Вг82 для установления нормального «фона», 
затем наносили болевое раздражение, после чего тотчас же делали еще 
две пункции и, наконец, одну-две пункции делали через более длитель
ные интервалы.

I

О

~^280\

^200
> 160 
2120 
| 80 
g- W

1 231/58789 10 22
ЯпРШЯ ППГПР ЛКрЯрНПЯ Rr® ЧИПЫвремя после 06едения Вг°. часы

Рис. 29. Динамика распределения подкожно введен
ного брома (Вг82) в крови (Б) и в спинномозговой 
жидкости (/1) двух собак — и и б (по Верховской 

и Сахиулиной, 1952)

В опытах III и X, как и в опыте II, в пробах ликвора, взятых после 
болевого раздражения, наблюдалось повышение его активности по 
сравнению с исходным уровнем на 53 и 27%. В дальнейшем активность 
возвращалась к исходным цифрам и оставалась неизменной в течение 
нескольких часов, пока длился опыт. После нанесения болевого раз
дражения наблюдалось временное уменьшение количества ликвора- 
если до болевого раздражения и через 30—40 мин. после него ликвор 
свободно вытекал через пункционную иглу, то после нанесения раздра
жения приходилось отсасывать ликвор с помощью шприца. В двух опы
тах (V и VII) воооще не удалось набрать ликвор после болевого раз
дражения. В дальнейшем, через 30—40 мин. ликвор снова свободно на
бирался.

В опытах IV, VI, VIII и IX после болевого раздражения нс было 
обнаружено никаких сдвигов, однако эти опыты нельзя считать полно
ценными, так как в ликворе были следы крови.

Таким образом, из 9 опытов с нанесением болевого раздражения в 
3-х было обнаружено повышение содержания брома в чиквопс в 4-х 
отсутствовал какои-либо эффект в 2-х эффект был, как нам ?огда каза- 
Ту1алео°сьР Д6 ННЫМ“П0СЛе б°ЛеВ0Г0 сражения ликвор Хучить
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точности сделанных выводов. Требовалось повторение наших опытов. 
Но прежде чем приступить к повторению этих очень трудоемких опы
тов, мы решили проанализировать данные Данилова. Для этого мы 
изобразили их графически (рис. 30). Из рисунка видно, что содержание 
брома в ликворе после болевого раздражения значительно увеличилось 
в 9 опытах лэ 24 (опыты № 5. 7, 18, 24, 26. 8, 16, 2 и 12) что составляет

Рис. 30. Содержание брома в ликворе кошек (I) и собак (II) до (1) и после (2) 
болевого раздражения. Предварительная бромная нагрузка:

Л —2 г NaBr: Б— 4 г NaBr (по данным Данилова, 1941) 
Содержание брома в ликворе дано в мкг

37,5% от общего количества опытов. Значительно уменьшилось содер
жание брома в ликворе в 6 случаях (опыты 19, 13, Гб, 17, 29 и 30), что 
составляет 25% от общего количества опытов. В девяти опытах (№ 25, 
22, 23, 27, 3, 4, 10, 11, 28) —37,5% случаев, содержание брома в ликво
ре после болевого раздражения очень незначительно повысилось или 
понизилось. Существенно отметить, что в поставленных на собаках опы
тах без бромной нагрузки колебания были минимальными.

Так как, говоря о наличии функциональных сдвигов, постоянно ссы
лаются на работу Данилова, мы решили обработать его материал ста
тистически. Мы разбили экспериментальный материал автора на три 
серии в зависимости от величины применявшейся бромной нагрузки — 
0, 2,0 и 4,0 г NaBr — на животное. Полученные данные представлены в 
табл. 77.

Из табл. 77 видно, что во всех случаях разница между содержанием 
брома в ликворе до и после болевого раздражения нереальна. Данные 
для опыта и контроля постоянно перекрываются, не говоря уже о том, 
что в третьей серии опытов наблюдается не повышение содержания 
брома после болевого раздражения, а его уменьшение.

Статистический анализ данных Данилова свидетельствует об отсут- 
с гвии какой-либо закономерности в обнаруженных им сдвигах После 
болевого раздражения содержание орома в ликворе то увеличивается,

1 Номера опытов приведены в соответствии с данными Данилова.
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Суммарные данные опытов Данилова

Подопытные 
животные

Число 
живот
ных

Содержание брома в ликворе, лгкг %
•MdW-
.«аш

di И
Г "«difiдо болевого раздра

жения (контроль—к)
Мк±«к

после болевого 
раздражения (б)

Мб±П1б

Собаки
(без бромной наг
рузки)

7 538±260
(при значениях 

зк=±687 и при 
разбросе индиви
дуальных значений 
«а» от Г10 до 2066)

593 ±215
(при значениях 

зб=±569 и при разбро
се индивидуальных 
значений «а» от 99 до 
1805)

±55+337 0.16

Кошки
(предварительно 
введено 2г NaBr)

7 1762+337
(при значениях 

зк=±892 и при 
разбросе индиви
дуальных значений 
«а» от 620 до 3017)

2733+664
(при значениях 

зб=±1757 и при раз. 
бросе индивидуальных 
значений «а» от 886 до 
4820)

±976±745 I ,31

Кошки 
(предварительно 
введено 4e NaBr)

10 8505+1968
(при значениях 

зк=±6223 и при 
разбросе индиви
дуальных значений 
ха» от 206 до 19220

8194±16О5
(при значениях 

з6=±5075 и при раз
бросе индивидуальных 
значений «а» от 2360 
до 17290)

—311 ±2539 0,12

го уменьшается, причем вопреки утверждению автора, — независимо oi 
исходного уровня содержания брома.

В заключение этого раздела уместно вновь упомянуть цитирован
ную выше (гл. V, стр. 90) работу Мусалова (1957), который нашел, 
что, после перерезки спинного мозга на уровне VI—VII-го грудных по
звонков наблюдается более высокое содержание Вг82 в центральной 
нервной системе, а также в органах, иннервируемых участками спинно
го мозга как выше, так и ниже места перерезки. Ни в одном из исследо
ванных органов автор не отмечал падения содержания брома. Остается 
неясным, откуда брался бром.

на 25 г живого веса, 
норме для 4 живот* 

от 3,41 до 4,74, а при 
с колебания-

Б. Влияние фармакологических агентов 
на обмен бромидов в животном организме

По этому вопросу в литературе также имеются противоречивые дан
ные. Так, Эпштейн (1939) установил, что у крыс, получивших бромную 
нагрузку, соотношение содержания брома в крови .и мозгу как в нор
ме, так и при сильном возбуждении, вызванном подкожным введением 
камфоры в количестве 0,2 мл 20%-го раствора 
не меняется, а именно: отношение в кроци R |Вг] в мозгу 
них в 'Среднем было равно 3,91 с колебаниями 
воздействии камфоры для 4 животных оно было равно^374 
ми от 2,87 до 4,66.

Уранов (1953, 1955) изучал распределение Вг«2 в различных отделах 
центральной нервной системы и в крови у 30 кошек находившихся в 
состоянии медикаментозного сна, в состоянии возбуждения и у кон
трольных животных. 9 кошек получили нембутал в дозе 40 иа/кг-У8 ко 
шек получили кофеин в дозе 50 мг/кг 13 ^03е 4и л12//<г’ о ко-
После наступления соответствующего состояния /о Ь1ЛИ КОНТРОЛЬНЫМИ* 
всем подопытным и контрольным животным rrL? ИЛП возбужд^1ИЛ) 
меченный Вг82 с активностью 25 мккюри/кг Чоп? '?1' раствор NaBr, 
ния радиоактивного брома животных убивяпп 3 4 ЧЗСа п..осле введе' 
170 вшных убивали декапитацией и измеря-



ли активность тканей. Автор пользовался очень большими навесками: 
100 мг ткани на диск радиусом в I см. При этих условиях уже должен 
был сказываться эффект самопоглощения р-излучення Вг82. Получен
ные данные изображены на рис. 31.

Рис. 31. Влияние нембутала и кофеина на распределение бромидов 
(меченных Вг82) в мозгу кошек 

а — норма; о — нембутал; в — кофеин.
Относительная активность тканей мозга: серого вещества коры из двигательной (/). 
зрительной (2); слуховой (<?) зон; белого вещества больших полушарий (4); продол
говатого мозга (5); спинного мозга (5); мозжечка (7); зрительного бугра (£) 

подбугровой области (9); гипофиза (10). Активность крови принята за 100 
(по Уранову. 1951:)

Согласно автору, активность излучения двигательной зоны коры 
зрительной и слуховой зон, белого вещества, а также зрительного бугра 
й подбугровой области оставалась постоянной как у контрольных жи
вотных, так и у кошек, находившихся после инъекции нембутала в со
стоянии медикаментозного сна или возбуждения, вызванного кофеином. 
В ткани продолговатого, спинного мозга и мозжечка при указанных 
изменениях функционального состояния уровень радиоактивного брома 
несколько снижался. Однако в последующих исследованиях при не
сколько измененных условиях эксперимента автор установил, что со
держание радиоактивного брома в продолговатом, спинном мозге и 
мозжечке также остается неизменным. Итак, ни сои, вызванный нембу- 
талом, ни возбуждение, вызванное кофеином, никак не влияли на рас
пределение в различных отделах мозга кошек однократно вводимого 
брома (меченного Вг82). Следует отметить большой разброс индивиду
альных значений активности у животных всех групп.
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мы, находящейся в состоянии возбуждения». Судя по рисунку 33, эф
фект, вызванный фенамином, является значительным. Однако на самом 
деле это не так. Средние данные, полученные для двух контрольных 
животных очень низки, если их сравнить, например, с данными преды
дущего опыта (см. рис. 32). Из сопоставления рис. 32 и 33 видно, что 
данные двух контролен различаются между собой больше, чем опыт и 
контроль. Таким образом, вывод Уранова, приведенный выше, не яв
ляется достаточно обоснованным.

Рис. 33. Распределение Вг82 в тканях нервной системы собак, 
которым однократно вводился нембутал (/), фенамин (//); 

норма — HI. Каждый столбик — среднее для двух собак.
Обозначения те же, что на рис. 32 (по Уранову, 1955»)

В заключение целесообразно остановиться на данных Кривошеева 
(1956), который изучал распределение радиоактивного брома, введенно
го предварительно (за 18—20 час.), в различных отделах мозга при 
медикаментозном сне и при рефлекторном возбуждении, вызванном 
болевым раздражением. Автор пришел к следующим выводам. В усло
виях бодрствования у животных было обнаружено относительно высо
кое содержание брома в зоне зрительного анализатора (затылочная до
ля больших полушарий мозга), низкое — в белом веществе полушарий 

•и среднее — в гипоталамусе и мозжечке; выше всего был уровень в гипо
физе. Индивидуальные колебания уровня брома оказались наибольши
ми в затылочных долях и гипофизе. Фармакологический сон привел к 
снижению уровня брома в сензорных зонах коры (особенно в зритель
ной зоне); в лобных долях содержание брома не изменилось; резко уве
личилось оно в ядрах гипоталамуса (на 100%) и меньше в продолго
ватом мозгу (на 32%); в гипофизе было обнаружено понижение уровня 
брома на 40%, в мозжечке — на 20%. В условиях рефлекторного воз
буждения центральной нервной системы наблюдалось некоторое уве
личение содержания брома в височной доле (на 15%); в белом веще
стве больших полушарий мозга содержание меченого брома увеличи
лось в 4 раза, в верхней подкорке — на 44%, в гипоталамусе — на 
75%, в продолговатом мозгу — на 2/%. Уровень брома в гипофизе 
снизился в этих условиях почти в 2 раза. Заметных сдвигов содержания 
меченого брома в лобных и затылочных долях обнаружить не удалось.

Автор указывает, что приведенные цифры получены при обработке 
данных наиболее тщательно проведенных опытов и в заключение пи
шет: «Полученные данные системного распределения брома централь
ной нервной системы, его перераспределения при сонном торможении и 
рефлекторном возбуждении позволяют считать, что бром центральной 
нервной системы, как биоэлемент, непосредственно и широко участвует 
в процессах ее нейродинамики».

Выводы и заключения Кривошеева очень интересны, но, к сожале
нию, положенные в их основу данные статистически не достоверны. 
Автор провел три серии наблюдений на 30 животных (кошках и кры
сах), исследованных в норме, в состоянии сна и возбуждения. Однако, 
как отмечено выше, автор использует полученный материал не пол-
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ностыо, а выборочно, что обусловливает не только уменьшение числа 
обследованных особей, но и, что самое главное, допускает возможность 
тенденциозного подхода к выбору экспериментальных данных

В. Влияние состояния возбуждения и торможения 
на обмен бромидов в животном организме

Крылов (19601), исходя из представления о том, что «характер дей
ствия брома на организм определяется многими факторами: дозой, воз 
растом, типом и функциональным состоянием нервной системы» 
(стр. 446), провел ряд исследований. Он нашел (1955, 1956), что содер 
жание брома в крови у одних собак в возбужденном состоянии было 
выше (1,100—1,600 .чг%). чем у других собак в спокойном состоянии 
(0,300—1.100 Л1а°/о). Эти данные очень интересны, однако остается 
неясным, откуда в крови возбужденных животных берется дополни
тельный бром. Ведь именно в крови содержание брома и без того 
является одним из самых высоких, по сравнению с другими тканями и 
органами.

В другой серии экспериментов, посвященных изучению влияния 
брома на услоЕяорефлекторную деятельность, Крылов (1960i) нашел, 
что бром, введенный в организм с пищей, оказывает сходное действие 
на условнорефлекторную деятельность интактных и декортицирован
ных кроликов. Автор также нашел, что концентрация брома в крови У 
декортицированных кроликов остается такой же, как и у интактных 
животных. Динамика изменений содержания брома в крови после его 
искусственного введения с пищей у интактных и декортицированных 
кроликов почти не отличается друг от друга. Эти чрезвычайно интерес
ные данные с несомненностью указывают на то, что «кора головного 
мозга не является специфическим образованием по отношению к бро
му» (стр. 1261). С этим положением автора можно полностью согла
ситься. Что касается предположения автора о том, что бром оказывает 
влияние на функциональное состояние клеток коры головного мозга 
опосредованно через подкорковые образования, в частности, через рети
кулярную субстанцию ствола головного мозга (1960о), то оно нам ка
жется недостаточно обоснованным.

Андреев (1954) нашел, что столкновение пищевого и оборонитель
ного рефлекса у кошек и собак резко расширяет колебания уровня бро
ма в крови (от 0,06 до 1,41 жг%), тогда как в норме диапазон колеба
ний, согласно автору, лежит в пределах от 0,33 до 0,66 мг°/0. Рассмотре
ние литературных данных показывает, однако, что диапазон колебаний 
содержания брома в крови собак в норме значительно шире — от 0,17 
до 1,71 лгг% (см. гл. VIII, табл. 50). Как мы видели выше (см гпаву V)- 
ошибка, связанная с недоучетом размаха колебаний содержания брома 
в крови людей в норме, привела в свое время Цондека и Бира к целому 
ряду ошибочных теоретических построений, касающихся боомиого об
мена у людей в норме и при психических заболеваниях в частности при 
маниакально-депрессивном психозе. Как показал произведенный нами 
критический анализ литературных данных, никаких специфических из- 
меиении в бромном обмене у психически больных людей страдающих в 
ряде случаев крайними нарушениями процесса возбуждения и тормо
жения, не наблюдается. Обычно содержание брома в крови больных 
лежит в пределах значении, наблюдаемых- v о™™ криви иилы табл. 31) Очень низкое содержаниеброма в2“ЫХ (СМ7Л- I’
живаемое иногда, связано с нарушением их ппт”" У больных’ °®наР,\ 
о МЯПТ1М nnrTvnnpiiuPM бппмипгх!/ 1СМ их питания и соответственно 
С малым поступлением бромидов В организм но ОТИЮП1 ПР рп гпрттшЬН' кои нервного заболевания. Скорость жр пп^ отнюдь не со специц 
мидов в норме и при психических забопрт^ Упления и выделения бр 

их заболеваниях остается неизменной.
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Ис увенчалась успехом и попытка Петрупькпна и Строганова (1940) 
установить связь между накоплением брома в крови у собаки возбуди1 
мого типа при длительном введении ей бромидов в сравнительно боль
ших дозах (4,0 г NaBr ежедневно) m характером ее условнорефлектор
ной деятельности. Внимательное изучение данных, приводимых авто
рами, не позволяет выявить соответствующей закономерности, тем бо1 
лее, что содержание брома в крови животного достигало высоких цифр 
(23,7 лш%), при которых наблюдались первые признаки бромной инто
ксикации.

Здесь следует вновь упомянуть работу М. Ф. Васильева (1948), при
шедшего к выводу, что содержание брома в крови собак определяется 
типом их нервной деятельности. Анализ данных автора, произведенный 
памп (см. гл. VIII, сгр. 124), позволил вскрыть ряд ошибок как в отно
шении выбора подопытных животных, так и в отношении статистической 
достоверности полученных данных. На основании тщательного изучения 
указанной работы мы отметили ее несостоятельность, а в связи с этим 
и ошибочность выводов автора.

Татаринов (1956) изучал колебания уровня брома в крови у собак 
при белковой сенсибилизации и при шоковых состояниях. Бром в крови 
определялся им по методу Гринберга. Согласно автору, содержание 
брома в крови различных собак в норме колебалось от 0,190 до 
1,14 л!а%. Автор приходит к ряду выводов, — часть из которых вызы
вает некоторое недоумение. Таков, например, вывод 4: «После разре
шающего введения нормальной лошадиной сыворотки (2 мл на кг веса 
животного) в первые минуты анафилактического шока возникало за
метное повышение концентрации брома в крови, в среднем до 6,026 мг% 
(средний исходный уровень был 0,639 лга%). Вслед за гипербромемией 
наступало снижение уровня брома в крови до N и даже ниже — до 
0,569 лга%. При этом понижение уровня брома в крови происходило или 
быстро, в течение 10—15 мин. после введения разрешающей дозы сыво
ротки, или постепенно, растягиваясь во времени до 1 часа и более».

Очень трудно представить себе столь быстрые (в течение 15 мин.) и 
притом значительные сдвиги содержания брома в крови собак — от 
0,639 до 6.026 мг%. Кроме того, без применения бромной нагрузки кон
центрация брома в крови собак вряд ли может достичь 6,026 мг%.

Г. Влияние облучения рентгеновскими лучами 
на. обмен бромидов в животном организме

Ривош (1933) изучал в трех сериях опытов влияние облучения со
бак рентгеновскими лучами на содержание брома у них в крови и 
одновременно на их условнорефлекторную деятельность. На основании 
первой серии опытов автор сделал вывод, что облучение лучами Рент
гена вызывает снижение содержания брома в крови животных и угне
тение их условнорефлекторной деятельности, которые возвращаются ь 
норме лишь через несколько недель после облучения. С автором трудно 
согласиться, так как обнаруженные им изменения содержания брома в 
крови колеблются как в ту, так и в другую сторону: в первом и втором 
опытах первой серии наблюдалось понижение содержания брома в 
крови с 0,60 до 0,40 лгг% и с 0,65 до 0,47 лш%, соответственно; в третьем 
опыте отмечалось увеличение содержания брома с 0,70 до 0,98 лгг%. 
Наблюдаемые во всех случаях изменения содержания брома в крови 
несущественны, так как все они лежат в пределах колебаний, наблю
даемых в норме.

Во всех трех опытах автор^ наблюдал падение условнорефлекторной 
деятельности: с 46 до 34%, с 72 до 59% и со 105 до 65%, соответствен
но. Таким образом, параллелизм (если он вообще имеется) был только
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в двух случаях из трех. При этом данные этих трех опытов вообще не
сравнимы друг с другом вследствие того, что первые анализы содержа
ния брома производились автором через разные интервалы времени 
после облучения: в первом и третьем опытах через 2 суток, а во вто
ром — через 8 суток. Неправомочно и утверждение автора, что только 
через несколько недель после облучения все возвращается к норме. На 
самом деле, из графиков самого автора явствует, что содержание брома 
во время эксперимента колеблется в ту и другую сторону от какого-то 
среднего значения.

Во второй серии опытов автор определял до и после облучения со
держание брома в артериальной крови, притекающей к голове, и в ве
нозной крови, оттекающей от головы. Содержание брома в артериаль
ной крови было несколько выше, чем в венозной, на основании чего 
автор сделал вывод, что мозг «депонирует» бром. Произведенная нами 
статистическая обработка данных автора показывает, однако, что обна
руженная им разница нереальна и лежит в пределах ошибки опыта; 
следовательно, заключение автора о депонирующей функции мозга в 
отношении брома — необоснованно.

В третьей серии опытов, данные которых представлены в табл. 78, 
автор определял содержание брома в крови у 8 здоровых собак (см. 
графу 3). У 6 из них был получен экспериментальный гипертиреоз и 
снова измерено содержание брома в крови (см. графы 5 и 6). Затем у 
двух собак из этих шести рентгеновскими лучами была облучена об
ласть щитовидной железы, а у одной (из шести) — область гипофиза.

Таблица 78
Содержание брома в крови 

леченном
собак в норме и при экспериментальном гипертиреозе, 
и нелеченном рентгеновскими лучами

(по данным Ривош, 1938)

табл.

№ 
опита

Число 
животных

Содержание б юма в крови собак
к ноомс при экспе-имен галоном гипертнгеоге

ме
>0 %

до облучения после облучения

мг % Л к контрол К 312 % % к контролю

1 2 0,63 100 _ _
2 3 0,66 100 1,11 168 _
3 2 0,74 100 1,25 169 В области тптовид- 

noii железы
0,67

90,5
4 1 0,71 100 1,17 165 В области гипофиза

0,87
122,5

78 видно, что при 
всех шести собак (опыты № 2, 3 
с нормой повысилось до

экспериментальном гипертиреозе У 
ico ipr!1 ) С0ДеРжание брома по сравнению 

69 и 165% соответственно Облучение 
области щитовидной железы значительно (до 0,67 лг%) сникает W' 
ЖХ1оРГэтоВм'<Ро?иошщ1и7НЫПпОбЛУЧеНИе “бласт., гипофиза менее 

приставляют 

малом числе (2+1) животных. торении, так как получены иа

д. 0 опухолях
Установлено, что поступление пп-чпиит,

ни увеличено в результате повышенного В °ДУХШ1евь1е тка'
основанием для широкого использотпнг, 1 х обмена- Это послужило 

ания ряда радиоактивных соеди
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нений для определения местоположения опухолей и их локального об
лучения с терапевтическими целями. Моор, Тобин и Ауб (Moore, Tobin 
a. Aub, 1943) применили с подобной целью коллоидную краску дибром- 
трипаноинюю, меченную по брому. В ряде работ был изучен вопрос о 
поступлении бромидов в опухолевую ткань (Батрак, 1936; Бриккер и 
Тимофеева, 1936; Бриккер, Брейте и Тимофеева, 1936 и др.).

Большое число работ посвящено применению брома для лечения 
опухолей. Первые исследования в этом направлении принадлежат 
М. К. Петровой, отметившей, что интенсивность опухолеобразования у 
собак в старости зависит от изношенности их нервной системы, и ре
шившей применить бромиды для лечения новообразований. В дальней
шем в этом направлении работал ряд исследователей (Бриккер, Брейте 
и Тимофеева, 1936, 1940; Беличенко, 1954, 1956; Черняк (Czerniak) 1955; 
Курская, 1955; Шиловцева, 1955, 1957; Воронина, 1956; Шпловцев и 
Шиловцева, 1958 и др.).

Известно, что при развитии воспалительного процесса в силу изме
нения кровообращения и увеличения проницаемости поступление раз
ных веществ в очаг воспаления возрастает. Это подтвердилось и для 
ряда радиоактивных бромсодержащих красителей, использованных для 
определения локализации воспалительных очагов и интенсивности их 
обмена (Kroll, Strauss a. Necheles, 1940; Moore, a. Tobin, 1942; 
Tobin a. Moore, 1943; Cope a. Moore, 1944; Bun-Hoi, Berger, P. Daudel, 
R. Daudel, May et Miquet, 1946; Paterson, Gilbert, Gallagher a. Hendry, 
1949; Уранов, 1956 и др.).

В других работах было показано, что под влиянием раздражения 
тканей увеличивается их сорбционная способность. Так, по данным 
Эйлеров и Хевеши (Euler Н., Euler U. a. Havesy, 1946), раздражение 
седалищного нерва кошки ведет к значительному усилению поглощения 
нервом радиоактивного брома. Сходные результаты были получены на
ми на крысах в опытах с BrS2.

Из обзора данных о влиянии функционального состояния централь
ной нервной системы на обмен брома в животном организме следует, 
что разные авторы придерживаются на этот счет различных мнений. Что 
касается фактического материала, то критический его анализ, произве
денный нами с учетом изложенных ниже экспериментальных данных, 
убедил нас в отсутствии связи между функциональным состоянием цен
тральной нервной системы и содержанием и распределением брома в 
животном организме.

3. Влияние функционального состояния центральной нервной системы 
па обмен бромидов в животном организме 

(экспериментальные данные)

Целью наших работ, описанных в этом разделе, было выяснить за
висимость бромного обмена в организме животных (главным образом 
в разных отделах мозга) от функционального состояния ц.н.с. Нас инте
ресовало влияние процессов возбуждения и торможения на распреде
ление бромидов в организме и на интенсивность их обмена. Короче го
воря, нам хотелось подвести физико-химическую базу под принятые в 
отечественной физиологии представления о роли брома как агента, 
имеющего специфическое отношение к процессу торможения.

Для решения этих вопросов мы поставили ряд опытов, в которых 
различное соотношение процессов возбуждения и торможения в ц.н.с. 
достигалось изменением физиологического состояния животных. Рас
пределение бромидов, меченных Вг82, в различных отделах мозга жи
вотных исследовалось при следующих физиологических состояниях 
организма: сильном физическом утомлении, бессоннице различной дли- 
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тельности. сне (вызванном эфиром и мединалом) и возбуждении (вы
званном фенамином) и, наконец, при судорожных припадках (вызван
ных пропусканием электротока через голову животного). В дальнейшем 
(см. главу XII) большое внимание было уделено изучению бромного 
обмена при гипертиреозе, при кормлении животных метилтиоурацилом, 
а также при бромировании и йодировании животных. О распределении 
бромидов мы судили по распределению радиоактивного брома (Вг82), 
который вводился подкожно в виде раствора бромистого натрия с актив
ностью 16—26,5 мккюри на 1 кг веса животного. Активность тканей 
определялась на торцовом счетчике. Эффективность счета была 22%. 
Точность измерения скорости счета препаратов была обычно 5%. В тех 
случаях, когда количество участвующих в опыте животных было доста
точно велико, полученный цифровой материал обрабатывался обычным 
образом *. В таблицах представлены также данные об относительной' 
активности тканей, причем активность крови принималась за 1.
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А. Влияние физического утомления
на распределение бромидов в организме белых крыс

Рядом советских и зарубежных авторов показано изменение 
рых биохимических 
ского утомления.
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Для выяснения влияния сильного физического утомления на 
пределение бромидов в различных отделах мозга и в некоторых ткаН м 
мы поставили опыт, в котором 5 белым крысам (самкам веС°: 
190—200 г) был подкожно введен раствор NaBr82, 
ностыо в 16,36 мккюри/кг и содержащий 0,35 л 
Через 2 часа три опытные крысы (№ 1, 2 и 3) и 
бан (рис. 34), вращающийся со скоростью 6 об]мин. 
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Крыса № 3 (беременная) оказалась наиболее сообразительной: она 
влезла на центральную ось барабана и стремилась там удержаться. 
Крыса № 1 утомилась быстрее всех и стала пассивно перекатываться во 
вращающемся барабане. Контрольные крысы (№ 4 и 5), не получившие 
физической нагрузки, вели себя обычным образом.

Через 4 часа после введения радиоактивного брома все крысы были 
убиты погружением в жидкий азот и у них были взяты ткани па анализ 
активности. Полученные данные приведены в табл. 79 и изображены на 
рис. 35.

мидов (меченных Вг82) в различных органах и тканях 
/ — контроль; // — опыт (физическое утомление).

/ - кровь; 2 — щитовидная железа; 3 — гипофиз; 5 — большие 
шария; 6 - средний мозг; 8 - мозжечок; 9 - продолговатый 

/7 — мышцы

Рис. 35. Влияние физического утомления на распределение бро
мидов (меченных Вг82) н пязшшииу onr-^..о.. .. крыс

полу- 
мозг;

Из табл. 79 и рис. 35 видно, что распределение брома в различных 
отделах мозга не изменяется при сильном физическом' утомлении " 
обнаруженные расхождения цифр находятся в пределах ошибки опыта- 
Некоторое увеличение среднего значения относительной актив ости Д-"* 
Щитовидной железы (на 29,7%) некоторое уменьшение его для мьшЫ 
(на 1о.8%) также не являются существенным, так как индивидуальные 
значения в опыте и контроле перекрываются индивидуале

Наряду с измерением активности ткянрп J «р-
лено содержание брома в крови и в кзпшпп ^Сех КРЬ1С было опреД 
ловного мозга и вычислена удельная активплг б0ЛЬШИХ.ПОлушарИЙ ые 
данные приведены в табл. 80. ность тканей. Полученнь

Из табл. 80 видно, что удепыша
трольных и утомленных животных одинаков бр°Ма в кровИ К°Нв 
среднем несколько ниже (на 15,40/ ) г С а в ткани мозга она 
трольных. Эта разница, однако, статиг °tnB,THbIX животных, чем у КОН' 
жит в пределах суммарной ошибки оппИЧеСКИ Ве достовеРна — опа дС' 
и содержании брома. Об этом свидето* еделений активности препаратов 
ной активности ткани мозга у контппг/1ЬСТВУ/ет и то’ что значения удеДь' 
вотных (4581, 3195, 4622) частично п^ Х (4607 " 5155) » опытных Ж"' 

' 11111)0 перекрываются.180
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Табл и ц а 80
Удельная активность брсма в крсЕи и мозге контрольных и физически утомленных 

крыс через 4 часа после введения радиоброма

5381

Ткань
Активность

100 .иг. 
расп/мин. 

а

Содержа
ние брома. 

•иг%.
б

Удельная ак
тивность. 

а
б

К ровь 7300 1,49 4899 1
» 7272 1.24 5864 1
в 6095 1,24 4915 ч
» 6595 1,48 4456
в 8545 1,24 6891 J

Мозг 1336 0,29 4607 (
» 1495 0,29 5155 1
» 1191 0,26 4581 ч
» • 1182 0,37 3195
» 1664 0,36 4622 1

5421

4881

4132

а
б

Контроль

Контроль

Опыт

Среднее значение 
удельной активности

% к кон
тролю

100

100.7

100

Следует отметить еще одно обстоятельство: несмотря на очень 
большую разницу (больше чем в 4 раза) в содержании брома в крови 
(от 1,24 до 1,49 Л1г%; в среднем 1,36 ) и в мозге (от 0,26 до
0,37 мг°'о, в среднем 0,31 лгг%), значения удельной активности бррма в 
крови и в мозге очень схожи друг с другом, различаясь меньше, чем 
на 17%. . .......................... ;

Б. Влияние бессонницы различной длительности 
на распределение бромидов в некоторых органах и тканях

Как отмечалось (см. гл. V), Цоидек и Бир нашли, что содержание 
брома в различных отделах мозга меняется при переходе от сна к бодр
ствованию: в гипофизе оно убывает, а в продолговатом мозгу — воз
растает.

Суомалайнен (Suomalainen, 1937), изучая изменения, происходя
щие в углеводном обмене у ежей во время зимней спячки, обратил осо
бое внимание на распределение брома в различных органах. Он уста
новил, что у животных в состоянии спячки содержание брома в коже 
уменьшается вдвое. Автор нашел очень высокое содержание брома в 
продолговатом мозгу, надпочечниках и щитовидной железе: 16,7, 18,8 
и 32,2 Л1г% соответственно. Во время зимней спячки содержание брома 
в этих органах, а также в селезенке значительно уменьшается. В пе
чени, почках и различных отделах мозга (за исключением продолгова
того мозга) при переходе животных зимой в состояние спячки колеба
ний содержания брома не наблюдалось.

В работе Петровича (1954) приводятся данные о распределении Вг82 
в разных отделах мозга и во внутренних органах белых крыс в норме и 
во время наркотического сна, вызванного мединалом. Автор нашел, что 
во время сна в коре больших полушарий содержание брома увеличи
вается, а в гипофизе и гипоталамусе имеется тенденция к снижению. 
К сожалению, автор не обрабатывал полученные им цифры статисти
чески. Кроме того, приведя данные о скорости счета тканей (в имп/мин) 
для бодрствующих крыс, он не приводит аналогичных данных для спя
щих крыс, поэтому полученные результаты не с чем сравнивать.

В нашей работе мы в одной серии опытов изучали влияние вынуж
денной бессонницы различной продолжительности на распределение 
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бромидов (меченных Вг82) в различных отделах мозга, а в другой се 
рии—влияние на этот процесс медикаментозного сна.

В опыте № 18 десяти белым крысам-самцам (весом 150 170 2)
был введен подкожно раствор NaBr82, с активностью 26,5 мккюри/кг. 
Затем 7 из них, составившим I и II опытные группы, мы не давали спать 
в течение 17 час. Контрольные животные—3 крысы, составившие 
III группу, вели себя обычным образом: много спали, ели, чистились. 
Подопытные животные также ели, чистились, но не спали. Таким обра
зом, по условиям этого опыта, распределение вновь введенного бромида 
изучалось на животных, ведших различный образ жизни в отношении 
сна. Через 17 час. после введения бромида опытные и контрольные жи
вотные были убиты декапитацией и была определена активность их 
тканей. В этом опыте средние пробы всех тканей, а также ткани гипо
физа и щитовидной железы у животных каждой группы объединялись. 
Полученные данные приведены в табл. 81.

Таблица 81

Влияние 17-часовой бессонницы на распределение бромидов (меченных Вг82) 
в некоторых органах и тканях белых крыс

Опыт № 18 22. IV. 1954 г. | Контроль | Опыт (бессонница 17 час.)

№ группы \ ш \ > 1 11
Среднее зна-

Число крыс 3 3 4 чсние относи
тельной актив

ности
% к контролю

Орган или ткань Относительная активность

Кровь................................ 1,00 1,00 1,00 1,00 100
Щитовидная железа . . 1,45 1,48 1,45 1,46 100,7
Гипофиз ............................ 0,60 0,82 0,56 0,69 115,0
Нервы................................ 0,51 0,53 0,46 0,50 98,0
Большие’ полушария . . 0,19 0,19 0,17 0,18 94,7
Средний мозг ................ 0,24 0,24 0,23 0,24 100,0
Мозжечок........................ 0,23 0,25 0,24 0,24 104,3
Продолговатый мозг . . 0,30 0,32 0,30 0,31 103,3

что под
в распределении Вг32 в исследованных тканях не

влиянием никакихИз табл. 81 видно, 
реальных сдвигов 
произошло.

Обнаруженные колебания незначительны и лежат в пределах ошиб
ки опыта. Превышение среднего значения относительной активности 
гипофиза в опыте на 15 /о по сравнению с контролем недостоверно так 
как значения относительной активности для опыта (0 82 и 0 56) и’кон
троля (0,60) перекрываются. ’ '

Предполагая, что для получения эффекта необходимо увеличить 
длительность бессонницы, мы поставили опыт № 19 Условия опыта 
были следующими: опытная крыса с исходным весом'в 350 г в течение 
/2 час содержалась в камере Владимировой (1950). В этой камере 
(рис. 36) крысе не давали спать, раздражая ее током который про- 

нием 16—20 вольт. Длительность равлрожевня cLtXctJI S₽«k.. 
пауза между раздражениями —- 17 5 -рк составляла z,o с
торчика Уоррена). При каждом включении 1 °Д Рабочего цикла * 
обнюхивала пол камеры. Раздражение токпм°КЭ крыса взлРагивала 
время кормления животного. Два пячя по М пРекРаш>алось только * 
ла в сильное возбуждение и ствемиипо!. время опыта крыса приходи чить из камеры. стремилась во что бы то ни стало выско-

17-часовой бессонницы



По прошествии суток крыса была совершенно измучена бессонницей: 
при выключении тока она стремилась уснуть в любом положении, но 
это не допускалось. Она потеряла в весе 20 г (в момент введения 
радиоброма вес опытного и контрольного животных был одинако
вым— по 330 а). На вторые и третьи сутки напряжение тока пришлось 
увеличить до 30 вольт, так как прежнее напряжение уже не оказывало 
должного воздействия.
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Рис. 36. Камера Владимировой
I — сосуд для содержания животных с выдвижным дном из металлических 
пластинок (2), через которые можно пропускать электрический ток. Ци
линдр под камерой (3) предназначен для жидкого азота. Размеры даны 

в мм (по Владимировой, 1950)

Контрольная крыса в течение этих трех суток вела себя обычным 
образом, сои ее не нарушался. За 17 час. до забоя обеим крысам был 
подкожно введен раствор BrS2 с активностью 20,4 мккюри/кг и содер
жанием обычного брома 0,24 мг!кг. Условия содержания животных 
оставались неизменными. Затем крысы были убиты декапитацией и у 
них были взяты ткани для измерения активности.

Полученные данные представлены в табл. 82.
Из табл. 82 видно, что под влиянием 72-часовой бессонницы и раз

дражения электрическим током не происходит никаких сдвигов в рас
пределении Вг82 в различных отделах мозга. Снижение относительной 
активности ткани щитовидной железы в опыте на 26,8% по сравнению с 
контролем, по-видимому, реально, но требует подтверждения на боль
шем числе животных.

В связи с отсутствием ожидавшихся сдвигов в распределении брома 
в центральной нервной системе крыс при бессоннице в течение 17 и 
72 час. в следующем опыте условия содержания, а следовательно и фи
зиологическое состояние животных были еще более дифференцированы.

С этой целью был поставлен ориентировочный опыт №22 на 4-х белых 
крысах-самцах (весом по 170 а). Крыса № 1 была посажена в камеру 
Владимировой. Эта крыса, .получая частые ритмические раздражения 
электрическим током, не спала 61 час. Крысе № 2 за 18 час. до убоя 
оыл введен мединал (из расчета 0,2 а/кг), и она непрерывно спала в те
чение 16 час. Крысы № 3 и 4 были контрольными.
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Таблиц а 82

лияние 72-часовой бессонницы и небольшого раздражения 
электрическим током на распределение бромидов (мечен

ных BrS2) в некоторых органах и тканях белых крыс 
(активность крови принята = 1,00)

Опыт № 19 4. V. 1954 г. Контроль Опыт (бессонница 72 часа)

Орган или ткань
К рыса № 1 

Вес. 330 г
Крыса №2

Вес 330 г 'о к контролю

Относительна!1 активность

Кровь ........................ 1,00 1,00 100
Шитовидная железа 2,24 1,64 73,2
Гипофиз .................... 0,56 0.56 100
Нервы........................ 0,57 0,59 103,5
Большие полушария 0,17 0.17 100
Средний мозг .... 0.23 0,24 104,3
Мозжечок ................ 0,23 0,21 91,3
Продолговатый мозг 0,25 0,24 96,0
Надпочечники .... 0,31 0,30 96,6

За 15 час. 30 мин. до убоя всем крысам одновременно был введен 
подкожно раствор - с активностью в 26,5 мккюри!кг и содержанием 
обычного брома 0,75 мё/кг. Затем крысы были убиты декапитацией, и 
была измерена активность их тканей. Полученные данные ппедставле- 
ны в табл. 83. 1

Таблица 83
Влияние бессонницы (в течение 61 часа) и наркотического сна (в течение 16 час.) 

на распределение бромидов (меченных Вг82) в некоторых органах и тканях 
белых крыс

Опыт № 22 12. V.1954 г. Бессонница Наркотический сон

Орган или ткань

Кровь........................
Щитовидная железа 
Гипофиз ................
Нервы....................
Большие полушария 
Средний мозг . . 
Мозжечок ....
Продолговатый мозг 
Надпочечники . .

Крыса № 1

[относитель
ная актив

ность
% к 

ко тро
лю

юо
170
70

120
94

100
80
80

106

Крыса Крыса
Ле 3 № -1

относительная 
активность

Сред
нее зна

чение 
(приня

то за 
100 %)

Крыса № 2

атноситсль 
пая актив

ность

% кконт
ролю

100
160
98

121
95

100
100
124

77

1 1
1,18 0,93
°,49 0,51
0,61 0,56
0,14 0,19
0,19 0,24
0,21 0.29
0,22 j 0,28
0,38 | 0,31

животных

1
1,05
0,50
0,59
0,17
0,22
0,25
0,25
0,35

Из табл. 83 видно, что у 
имеются сдвиги в содержании брома по срав^е))?!^ “с'контролем — 
направленные^So’tXT В щитови«>ой железе Р(70 и 60%)' 
направленные, ка1 ото странно, и при возбуждении (бессонница) 11 при торможении (меднналовый сон) в одну сторожу С X?? другие 
тканях нереальны, так как разница v кпптпп„ сдвиги в ДРУ
чем между опытом и контролем. Анализ ! ьных животных больШ ’ 
дальнейших экспериментах следует всемрпиг/ИХ Д?11НЫХ показал, чт° 
функциональными состояниями пентпа ши - УглУблять разницу меЖДУ 
ных и добиваться получения статистичеЛи неРв,10Й системы живот- 

'отистически достоверных данных.
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В. Влияние фармакологических агентов 
на распределение бромидов в некоторых органах и тканях

В этой серии опытов мы исследовали влияние различных агентов, 
затормаживающих и возбуждающих деятельность центральной нервной 
системы, на распределение брома и интенсивность его обмена в разных 
отделах мозга. Изучалось влияние легкого эфирного наркоза (опыт 
№ 3), фенамина (опыт № 16). фенамина и медииала (опыт № 23).

а. Исследование влияния легкого эфирного нар
коза. Для выяснения влияния легкого эфирного наркоза на распре
деление бромидов в организме 6 крысам-самцам (весом по 180—230 г) 
был подкожно введен раствор BrS2 с активностью 16,36 мккюри/кг и со
держанием обычного брома 0,65 мг/кг. Через 30 мин. после введения 
радиоактивного брома 3 подопытных крысы были помещены под стек
лянный колпак, где была вата, смоченная эфиром.

У этих крыс наблюдалось учащенное дыхание и развитие сонливо
сти, неоднократно сменявшейся агрессивной подвижностью. Периоди
чески вытаскивая вату, смоченную эфиром, из-под колпака и снова по
мещая ее туда, мы поддерживали у крыс состояние сонливости, которо
му не позволяли перейти в состояние глубокого наркоза. Когда крыса 
№ 3 через 1 час. 30 мин. после начала опыта стала судорожно потяги
ваться, мы вытащили ее из-под колпака и в дальнейшем оставили ее 
без наркоза. Три контрольные крысы (№ 4, 5 и 6) не подвергались ни
каким воздействиям и вели себя нормально: дремали, ели, чистились. 
Через 3 час. 30 мин. после введения Вг82 все крысы были убиты погру
жением в жидкий азот, их органы и ткани были взяты на анализ актив
ности. Крысы № 1 и 2 подвергались действию паров эфира в течение 
3 час., крыса № 3— 1 час. 30 мни.

При измерении активности препаратов были получены данные, при
веденные в табл. 84.

Для наглядности данные таблицы изображены графически: скорость 
счета — на рис. 37, а относительная активность — на рис. 38.

Из табл. 84 и рис. 37 видно, что при подкожном введении радио
активного брома у крыс № 1 и 2, находившихся в парах эфира в тече
ние 3 час., поступление Вг82 в кровь и другие ткани и органы оказалось 
замедленным по сравнению с контролем, что свидетельствует о замед
лении процессов всасывания при эфирном наркозе.

У крысы № 3, находившейся в парах эфира 1 час. 30 мин., а затем 
столько же (1 час. 30' мин.) в нормальных условиях, активность ряда 
тканей была равна или даже немного выше, чем у контрольных живот
ных. По-видимому, по прошествии полутора часов после прекращения 
эфирного наркоза имеет место некоторая гиперемия тканей, связанная 
с ускорением кровообращения.

Из табл. 84 и особенно из рис. 38 видно, что относительная актив
ность тканей была либо одинакова с таковой у контрольных животных 
(щитовидная железа, большие полушария, средний мозг, мозжечок и 
продолговатый мозг), либо полученные значения для опытных и конт
рольных животных перекрывались (надпочечники и мышцы). Только в 
гипофизе относительная активность у опытных животных была неизмен
но ниже, чем у контрольных (на 17%). Однако, хотя данные измерений 
активности препаратов из гипофиза статистически достоверны, к ним 
необходимо подходить с большой осторожностью, так как из-за малых 
размеров гипофиза (4—6 мг) малейшая неточность во взвешивании 
(обусловленная, например, большим или меньшим осушением ткани от 
крови фильтровальной бумагой) ведет к значительной ошибке при пе
ресчете на 100 мг.

Итак, под влиянием эфирного наркоза происходит замедление
185-







поставлен следующий опыт.
180—240 а) было введено по 0,1 мг 

крысам, а такжечас. этим
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Рис. 39. Влияние фенамина (//) на рас
пределение бромидов (меченных Вг82) в 
некоторых органах и тканях крыс;

1 — норма.
/ — кровь; 2 — щитовидная железа; 3 — гипофиз; 
5 — большие полушария; 6 — средний мозг; 8 — моз

жечок; 9 — продолговатый мозг; 17 — мышцы

Средние значения относительной 
головного мозга — больших

контрольным самцам (весом 100 
и 220 а) был подкожно введен 
раствор NaBr82 с активностью 
в 23,75 мккюри/кг и с содержа
нием брома 0,55 мг/кг. Крысы, 
получавшие фенамин, были не 
сколько подвижнее контроль 
ных. Они все обнюхивали, ча 
сто становились на задние лап 
ки, иногда ловили свой 
Контрольные животные 
обычный образ жизни.

Через 17 час. после 
ния радиоактивного брома (со 
ответственно через 23 час. 
30 мин.) после введения фена 
мина крысы были убиты погру
жением в жидкий азот. Далее 
определяли активность их ор 
ганов и тканей и вычисляли 
значения относительной актив
ности, представленные в 
табл. 85 п на рис. 39, из кото
рых видно, что у ПОДОПЫТНЫХ, 
животных относительная ак
тивность щитовидной железы 
и мышц на 13,5 и 26,9% ниже,, 
чем у контрольных.

аСТИВИОСТИ рЭЗЛИЧНЫХ ОТДСЛОВ 
полушарий, среднего мозга, мозжечка и

ХВОС 1
вели

вводе-

Таблица 85
В зияние фенамина (0,5 мг/кг) на распределение бромидов (меченных Вг82) 

в некоторых органах и тканях белых крыс

Контрольные 
животные

Опыт № 16. 5.VIII. 
1954 г.

Орган или ткань

№ крысы 5 6
Вес животного, г 220 190

Относительная 
активность

Среднее 
значение , 

относитель
ной актив
ности (при
нято за 100)

Опытные животные, получавшие фенамин

Среднее значение 
относительной 

активности

М + m % X 
конт
ролю

Кровь . . .
Щитовидная же 

лева . . . ,
Гипофиз . .
Большие полу

шария . .
Средний мозг 
Мозжечок . . 
Продолговатый 

мозг . . . .
Мышцы . . .

Относительная активность

1
1 1 1 1 1 1

1,22
0,63

1,30
0,66

1,26
0,64

1,21
0,72

1,08
0,62

1,06
0,53

0,25
0,28
0,31

0,24
0,28
0,29

0,24
0,28
0,30

0,26
0,29
0,33

0,22
0,24
0,23

0,19
0,19
0,19

0,26
0,27

0,29
0,26

0,28
0,26

0,34
0,15

0,24
0,22

0,21
0,14

0,25
0,24

0,21
0,23
0,37

0,22+0,02
0,24+0,02
0,28±0,04

0,26+0,03
0,Ю±0,03

100

80,5
89,0

91.7
85.7
93,3

92,3
73,’188



продолговатого мозга, а также гипофиза — у подопытных крыс несколь
ко меньше, чем у контрольных, однако эти сдвиги нельзя считать досто
верными, так как данные для опытных и контрольных животных пере- 
кр ываются.

в. Сопоставление влияния больших доз возбуж
дающего и снотворного средств на распределение 
бромидов в различных отделах мозга белых крыс. 
Для получения сдвигов в распределении бромидов в тех или иных отде
лах мозга под влиянием различного функционального состояния цен
тральной нервной системы животных было необходимо вызвать диаме
трально противоположные изменения их физиологического состояния. 
Для этого в опыте № 23 десяти белым крысам-самцам (весом по 
185—200 г) был введен подкожно раствор радиоброма с активностью 
26,5 мккюри/кг, содержавший 5,68 мг/кг обычного брома (по 1,08 мг на 
крысу весом 190 г).

Через 17 час. после введения радиоактивного брома крысам 1 груп
пы (№ 1, 2 и 3) ввели подкожно по 10 мг фенамина (из расчета 
50 мг/кг). У них предполагалось получить картину ярко выраженного 
возбуждения центральной нервной системы. Крысам II группы (№ 4. 
5 и 6) ввели подкожно по 38 мг мединала (из расчета 0,2 г/кг). У них 
предполагалось получить картину ярко выраженного торможения ц.н.с. 
Крысы III группы (№ 7, 8, 9 и 10) служили контролем. Опыт продол
жался 2 часа. Поведение крыс было следующим. Крысы 1 группы («фе
наминовые») были очень возбуждены и подвижны; от непрерывного и 
очень энергичного движения они были совершенно мокрыми от нога. 
Крысы II группы («мединаловые») все время спали; дышали они глу
боко и ровно. Крысы III группы -— контрольные — вели себя обычным 
образом.

Через 19 час. после введения радиоактивного брома и через 2 часа 
после введения фенамина и мединала все крысы были убиты декапи
тацией и у них были взяты ткани для измерения активности. Во время 
забоя животных было отмечено следующее: у «фенаминовых» крыс 
кровь текла замедленно и в очень малом количестве. У «мединаловых» 
крыс кровь вытекала в большом количестве и была необычно алой.

Ввиду важности выводов, к которым приводят данные этого опыта. 
Даем всю его документацию. В табл. 86 приведены данные о скорости 
счета (в цмп/мин) препаратов органов и тканей, взятых у «фенамино
вых», контрольных н «мединаловых» крыс.

Из табл. 86 видно, что у крыс, получивших фенамин и находивших
ся в состоянии крайнего возбуждения, во всех исследованных отделах 
мозга и в некоторых других органах и тканях никаких сдвигов в рас
пределении Вг82 не произошло. Некоторые данные о повышении сред
него значения активности в нервах (на 19%) и незначительном пони
жении среднего значения активности в больших полушариях (на 14%) 
недостоверны, так как значения скорости счета для этих тканей в опыте 
и контроле перекрываются.

У крыс, получивших медипал и находившихся в состоянии глубокого 
наркотического сна, т. е. в очень заторможенном состоянии, также во 
всех исследованных тканях наблюдалось распределение BrS2, сходное с 
'аховым у контрольных животных. Небольшое увеличение среднего 
значения активности в продолговатом мозге (па 12%) является слу
чайным, так как значения скорости счета этой ткани в опыте и контроле 
перекрываются.

Отсутствие сдвигов в распределении Вг82 при разном функциональ
ном состоянии животных становится еще более очевидным при рассмот
рении данных об относительной активности их тканей (табл. 87 и 
Рис. 40).
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Из табл. 87 и рис. 40 видно, что у крыс при очень сильном возбужде
нии, вызванном фенамином, в исследованных тканях в течение двух ча
сов не происходит никаких изменений в распределении радиоактивного 
брома по сравнению с его распределением в тканях контрольных жи
вотных. Все значения относительной активности для тканей «фенами
новых» и контрольных животных перекрываются, хотя и варьируют

бромидов (меченных Вг82) в некоторых органах и тканях белых крыс 
/ — норма.

/— кровь; 2— щитовидная железа; 3—гипофиз; 4 — нервы; 5 — большие полу
шария; 6 — средний мозг; 8 — мозжечок; 9 — продолговатый мозг; /5 — надпо

чечники

внутри каждой группы в очень небольших пределах (см. рис. 40). При 
статистической обработке материалов, касающихся нервов и больших 
полушарий, в которых средние значения относительной активности 
отличались от контроля на 17,2% и 13,6%, были получены данные: для 
нервов /Wdiff + /7?diif=0,10±0,09, откуда г=1,10; для больших полушарии 
^diff+zz/duf =0,03±0,02, откуда г=1,50, что говорит о нереальности этой 
Разницы.

То же можно сказать и о животных, находившихся в состоянии глу
бокого торможения. У крыс, спавших глубоким сном, вызванном меди- 
налом, в исследованных тканях в течение двух часов не произошло ни
каких изменений в распределении радиоактивного брома по сравнению 
с его распределением в тканях контрольных животных. Все значения 
относительной активности для тканей «мединаловых» и для контроль
ных животных перекрываются, хотя и варьируют внутри каждой груп
пы в очень небольших пределах.

Данные этого опыта статистически достоверны. Полученные резуль
таты приводят к очень важному выводу: при различных функциональ
ных состояниях центральной нервной системы никаких изменений в рас
пределении бромидов в тех или иных отделах мозга не происходит.

Действительно, в разобранном опыте крысы I группы под действием 
Фенамина были чрезвычайно возбуждены: они непрерывно быстро дви- 
рались в течение двух часов. Во II группе крысы под действием меди- 
пала все время спали. Наконец, крысы III группы — контрольные 
пели себя обычным образом. Функциональное состояние ц.н.с. этих жи- 
потных несомненно было различным. Крысы I группы находились в
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Крысы II группы были В
• г Т Т Т  состоянии резко выраженного возбуждения. Крысы 11 группы оыли 

состоянии столь же резко выраженного торможения. Крысы III группы 
были в обычном, уравновешенном состоянии. Между тем распределе
ние бромидов в различных отделах мозга у животных во всех группах 
было одинаковым.

Несмотря на убедительность данных опыта Кз 23 с фенамином и ме- 
дииалом, мы сочли нужным поставить еще одну серию опытов для 
окончательного решения вопроса о том, как влияют состояния возбуж
дения и торможения центральной нервной системы на распределение 
бромидов в различных отделах мозга.

Г. Влияние судорожных припадков на распределение бромидов 
в некоторых органах и тканях

После работ Альбертони (1882) к вопросу о действии бромидов на 
судорожные приступы возвращались неоднократно. Так, Шпигель 
(Spiegel, 1939) нашел, что предварительное бромирование кроликов 
в течение 4—7 дней ослабляет судорожные приступы, вызываемые У 
них пропусканием электрического тока. При этом оказалось, что порог 
раздражения, способный вызвать судороги, повышается в 2—4 раза по 
сравнению с исходным уровнем. Этот порог остается повышенным в 
течение / 10 дней, после чего возвращается к исходной величине.
В своих исследованиях автор, применяя различные соли брома (NaBr, 
КВг, NH.}Br и MgBro), нашел, что все бромиды ведут себя подобно 
NaBr. Автор сделал отсюда вывод, что при комбинации брома с раз
личными катионами, действие катионов перекрывается седативным 
действием брома.

Пас интересовал обратный вопрос: как изменяется бромный обмен 
в организме и, в частности, распределение бромидов в различных отде
лах мозга при очень сильном возбуждении и при запредельном тормо
жении. Проф. Г. Н. Кассиль посоветовал нам вызывать состояние воз 
буждения и запредельного торможения (электрошок) поопуеканием 
электрического тока через голову животного. Мы воспользовались со
ветом Г. Н. Кассиля и провели в этом плане серию опытов

Ориентировочный опыт (№ 39) был проведен по следующей схеме. 
Двум крысам-самцам (весом 445 и 420 е) подкожно ввели раствор 
NaBr82, обладавший активностью 16 36 мктшп,,/,. 1JCJU f0,23 мг/кг обычного брома. ’ Л1ККЮР^ и содержавшим

Через 19 час. 30 мин. после введения радиоактивного брома через 
голову первой крысы был пропущен ток напряжением в 127 в от осве
тительной сети. Игольчатые электроды были подключены одни - к за- 
тылочнои области животного, другой — к L ’один к J
чен на 2 сек. У крысы наблюдались сильные тппи? Гу°е‘ Т°К бь1Л ВКЛ1 
цы всего тела были крайне напряжены В тагом _1е?кпе сУДороги; МЬШ ; 

■после включения тока крысу убили декапит\пип<С°тг-10Я11ИИ чеРез 10 сеК' 
ти не текла. Докапитациеи. Кровь при этом поч-

Через голову второй крысы ток бпп п^г
зом, но убили крысу декапитацией через И пущеи аналогичным обра- 
после полного прекращения как тонических CGK’ после включения тока, 
когда наступила фаза запредельного топможепва клонич„еских судорог, 
при декапитации текла совершенно свобо шп v / этои КРЬ1СЫ кРовЬ 
ты органы и ткани на измерение актши.прт п Обеих КРЫС бь1ли взЯ' 
ставлены в табл. 88. юыи. Полученные данные пред-

Из табл. 88 видно, что различия
руженные в некоторых органах и ткян 1I0CHTejlbH°n активности, обна- 
находилось В СОСТОЯНИИ возбужппи.Д ’Х животных, одно и 3 которых 
VJ2 у а другое — в состоянии запре-



дольного торможения, невелики и полностью укладываются в пределы 
нормальных колебаний (см. данные для контроля в табл. 87 и 89).

Влияние состояния возбуждения и запредельного тор
можения центральной нервной системы на распределе-

Таблиц a 8S

ние бромидов (меченных Вг^2) в некоторых органах и 
тканях белых крыс

Возбуждение Запредельное 
торможение

Орган или ткань крыса № 1, 
вес 445 г

крыса № 2, 
вес 420 г

относительная активность

Кровь ..................................... 1 1
Щитовидная железа .... 1,07 1,42
Гипофиз ................................. 0,63 0.53
Нервы..................................... 0,46 0,57
Большие полушария .... 0,19 0,21
Средний мозг......................... 0,26 0,26
Мозжечок ............................. 0,26 0,32
Продолговатый мозг .... 0,29 0,27

Для уточнения результатов опыта № 39 был поставлен при участии 
проф. Г. И. Кассиля опыт № 40.

Опыт был проведен на 9 крысах-самцах (весом по 140—145 г); 6 из 
них служили подопытными, 3 — контрольными. Всем крысам был под
кожно введен раствор NaBr82 с активностью 14,3 мккюри/кг и содер
жанием обычного брома 2,9 л/а/ка (по 0,41 мг на крысу весом в 140 а). 
Через 17 час. после введения радиоактивного брома через голову каж
дой подопытной крысы поочередно пропускали в течение 1 сек. пере
менный электрический ток напряжением в 100 вольт (от городской сети 
через ЛАГР-2). При пропускании тока у всех подопытных животных 
мгновенно начинались тонические судороги, быстро переходившие в 
клонические. Через 1 мин. после пропускания тока, при^ продолжающих
ся судорогах, т. е. в состоянии крайнего возбуждения, были убиты дека
питацией 3 крысы (№ 1, 3 и 6).

У оставшихся 3-х подопытных крыс (№ 2, 4 и 5) после прекращения 
сильных судорожных сокращений через 20 сек. наступило состояние глу
бокого торможения, когда телу крыс можно было придать любое поло
жение. Эта группа крыс была убита на фоне глубокого запредельного 
торможения. Последние 3 крысы (№ 7, 8 и 9) были контрольными: ток 
через их голову не пропускался, хотя к их затылку и губе были присо
единены электроды, как у подопытных животных. Эти крысы также 
были убиты декапитацией через 17 час. после введения радиоактивного 
брома. Следует отметить, что мозг опытных крыс оыл сильно гипереми
ровав. У всех крыс были взяты ткани на измерение активности. Полу
ченные данные об относительной активности тканей представлены в 
табл. 89 и на рис. 41.

Из табл. 89 и рис. 41 видно, что при сильном возбуждении, вызван
ном пропусканием электрического тока через голову, распределение 
бромидов в щитовидной железе, гипофизе, нервах, больших полуша
риях, среднем мозге и мозжечке у опытных и контрольных крыс одина
ково. Небольшим сдвигам в значении средних величин для некоторых 
тканей не приходится доверять, так как данные для опытных и кон
трольных животных перекрываются. В продолговатом мозге у возбуж- 
13 И. Ц. Верховская ^3



/

денных крыс наблюдалось уменьшение относительной активности на 
23,7%, по сравнению с контролем. Разница эта близка к реальной, так 
как Mdiff + /п<Ш1 = 0,09 ± 0,04, откуда г=2,25. У крыс, убитых в состоя
нии запредельного торможения, наступившего после сильного возбуж
дения, наблюдается некоторое уменьшение, по сравнению с контролем,

Рис. 41. Влияние судорожного 
запредельного торможения (///) 
ние бромидов (меченных Вг82) 

органах и тканях белых крыс. II 
1 — кропЬ; 2—щитовидная железа; 3 
вы; 5 — большие полушария; 6 — с— 

жечок; 9 — продолговатый мозг

состояния (/) 
на раснределе- 

в некоторых 
— контроль.

— гипофиз; 4 — нер- 
средний мозг; 8 — моз-

мозге и мозжечке никаких изменений в 
опытных крыс, убитых в состоянии 
сравнению с контрольными крысами

относительной активности 
брома в щитовидной железе 
(на 21,5%) и в продолгова
том мозге (на 21,0%)- Име
ющиеся различия для щито
видной железы недостовер
ны, Л1 ля- ±тап,- = 0,23±0.13; 
откуда r= 1,7. Для продолго
ватого мозга различия близ
ки к достоверным, Л'ЪпС 
±м<пн =0,08 ±0,03, откуда 
/' = 2,66. Повышению относи
тельной активности гипофи
за у крыс, убитых в состоя
нии запредельного торможе
ния (на 20,7% по сравне
нию со средними данными 
для контрольных живот
ных), доверять нельзя, так 
как значения активности ги
пофиза у опытных и кон
трольных животных пере
крываются. В нервах, боль
ших полушариях, среднем 

распределении бромидов у под
запредельного торможения, по 

не наблюдается.

il

Ших полушариях, среднем

Распределение бромидов (меченных Вг-*) в различных органах и тканях белых крыс, 

торможения, »Опыт №40. 25/XI. 1954 г.

№ крысы

Вес животного, г 140 140 140

Орган или ткань Относительная 
активность

Среднее значе
ние относитель
ной активности,

Л/с
|в % к 
Контро

лю

(Разница значений относи
тельной активн. тканей 
«судорожных» (Л1с ) 
и контрольных (л(к ±шк ) 

_________кпыс 142 140

9

140

Кровь ‘................
Щитовидная желе

за ........................
Гипофиз ................
Нервы....................
Большие полуша

рия ....................
Средний мозг . . 
Мозжечок .... 
Продолговатый

мозг....................

г mdilf Относительная 
активность

1 1 1 1 100
1,17
0,64
0,68

0,18
0,38
0,25

0,25.

1,33
0,42
0,60

0,77
0,41
0,46

1,094-0,24*
0Д9±0,08
0,58±0,Ю

101,9
84,5

103,6

1 -1 1

0,22
0,27
0,28

0,30 0,32

0,19±0,09
0,284^0,07
0,25±0,03

• Расчеты велись по формуле Урбаха См
194 ' ‘ ’

100,0
112,0
96,1

76,3

примечание

0,08
0,50
0,17

0,96
0,37
0,45

1,15
0,74
0,62

°>00±0,03
0.034-0,0?
°>01±0,04

°,09±0,04

на стр. ня.

О
0,43
0,20

2,25

0,20
0,27
0,29

0,21
0,25
0,25

0,16
0,24
0,24,

0,36 0,38



Результаты опыта А« 10 вновь подтвердили, что различное функцио
нальное состояние ц.н.с. (сильное возбуждение, проявляющееся в виде 
очень сильных судорог. и запредельное торможение) не влияет на рас
пределение бромидов в ткани больших полушарий, среднего мозга, моз
жечка и нервах. Несколько неожиданным было уменьшение активности 
в продолговатом мозге как при возбуждении, так и при торможении.

При обсуждении результатов этого опыта возникло четыре вопро
са: 1) не было ли действие раздражителя в течение 1 сек. слишком 
краткосрочным. 2) не была ли слишком велика частота колебаний раз
дражающего тока — 50 герц, 3) не была ли велика бромная нагрузка — 
2,92 j/а кг и 4) насколько достоверны сдвиги, наблюдавшиеся в продол
говатом мозге?

Для решения этих вопросов был поставлен опыт № 41 па 6 белых 
крысах-самцах (весом но 153—165 г). Предварительно всем крысам был 
подкожно введен раствор ХаВг82 с активностью 18,4 мккюри/кг и со
держанием обычного брома 0.42 мг кг (0.067 л!? брома на крысу в 
160 а). Через 17 час. после введения радиоактивного брома через голо
вы трех подопытных крыс в течение 30 мин. пропускали постоянный 
ток от аккумулятора в 4 вольта, прерываемый 30 раз в минуту с по
мощью метронома. В момент включения, и особенно в момент выклю
чения тока наблюдались сильные судорожные сокращения всех мышц 
тела крысы. При пропускании тока все подопытные крысы пищали.

Помимо раздражения электрическим током, подопытные крысы 
испытывали болевое раздражение — от затянутых завязками лапок, от 
электродов, прикрепленных к нижней губе, а также от электродов — 
игл, проткнувших им кожу на затылке. В этом опыте вызвать у крыс 
состояние запредельного торможения не удалось. Контрольные крысы 
содержались в обычных условиях и вели себя нормально. После 30-ми
нутного раздражения электрическим током опытные, а также и кон
трольные животные были убиты декапитацией.

Результаты анализов их тканей представлены в табл. 90 и на рис. 42, 
из которых видно, что при частых судорожных приступах (60 раз в

Контроль I Торможение (запредельное)

Таблиц a S9 
находившихся в состоянии сильного возбуждения или глубокого запредельного 
контрольных животных

Среднее значе
ние отиоситель- Приня-

2 1 •’ 5

Среднее значе
ние огноситель- % к

Разница значений относительной 
активности тканей «загорможен- 
НЫХ»(.ЧТ +>НТ ) и контрольных 

(л,7 4-"1к) крыс145 140 140
ной активности,

•Ик ±'»к
то за

. 11 -р —1— /н т100%
Относительная 

активность

ролю
•Hdiff +Z/Idiff _ A/diff

mdiff

1 •100 1 1 1 1 100 — —

4074-0,09 100 0,76 0,80 0,97 0,84+0,09 78,5 0,23+0,13 1,77
0,58+0,15 100 — 0,64 0,77 0,70+** 120,7 0,12±0,15 <1,00
0,56+0,08 100 0,54 0,60 0,55 0,56+0,03 100 0,00+0,08 0

0,19±0,02 100 0,16 0,20 0,23 0,20+0,03 105,2 0,01±0,04 0,25
0,25+0,01 loo 0,21 0,23 0,25 0,23+0.02 92,0 0,02±0,01 1,00
0,26±0,02 100 0,25 0,28 0,31 0,28±0,02 107,0 0,02+0,03 0,66

0,38+0,02 100 0,29 0,27 0,33 0,30+0,02 79,0 0,08±0,03 2,66

Было всею два измерения

13* 195
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га — больших г~......
и в некоторых других

Рис. 42. Влияние судорожного состояния (IТ\ 
на распределение бромидов (меченных r/w 

некоторых органах и тканях белых крыс 
I — контроль 1

/ — кровь; 2 —щитовидная железа- 
«-норм; 5-большие полушарии; 6-срвд„„п°*”!: 
e-мозшииок; S — продолговатый МОЗГ; /z-^bl

минуту), вызванных включением и выключением тока в течение 30 мин. 
(всего 1800 судорожных приступов), никаких статистически достовер
ных изменений в распределении бромидов в различных отделах моз- 

полушариях, мозжечке, а также в продолговатом мозге 
не происходило. Незначительное умень

шение средних значений 
относительной активности 
ткани щитовидной желе
зы и среднего мозга (на 
14,5 и 10,4%) при воз
буждении, .по сравнению 
с данными для контроль
ных животных, недосто
верно, так как значения 
отдельных измерений в 
опыте и контроле пере
крываются. Нс следует 
придавать особого значе
ния и некоторому увели
чению среднего значения 
относительной активности 
гипофиза при возбужде* 
нии (на 21,8%), а также 
и мышц (на 31,5%). Во- 
первых, все значения ле
жат в пределах колеба
ний, наблюдавшихся У 
нормальных животных, а, 
во-вторых, и в этом ОПЫ' 
те значения для отдель
ных измерений частично 
перекрываются. Даже 
Для мышц степень досто
верности г=1,75.

Выводы

наших иссле- 
было изучить

Целью
Дован-ий
влияние различного фунК' 
Циоиального состояния 

1идов в различных
центральной нервной системы на паеппон ВДональ 
отделах мозга и в некоторых inv. ,.v Р ДелепНе бром

Анализ литературных данных согляп"™'
В организме животных Различно при пазпт,’УТ°рым содеРжание брома 
• <л, 1 го ЭТИ данные в большинстве слччад !ь,х состояниях ц п с пока- 
чХей’";1Н. ."еТ0Ч1,Ы- гл^"ь,м обр^ом и(зК0ГДа НХ м°жпо было про- 

Ми’ппп ?Ке ста|истически недостоверны 33 методических погреш- 
Мы провели значительное чисто лЛ,

сдвиги высшей нервной деятельности В ходе вторых те или иные логического состояния организма £остигались изменениями *Й"по- 
<51СчасФиК19РО'!: физнческ°го УтомленияЫб° "Зучепо влияние* большого 
скогоСсостояиЧиаяС; вь,а:ге'Ш,ем ° ТеЧеНИе 17 ЧаС"
медипалом; возбуждения в?. Эфнром! паРкотического °г,°М’ 1,арког"че. 
буждения, сопровождающегосяВатошГО феиамином; чрезвычайного" воз- 

ш ду того запредельного торможения Р Г°ЛОВу животного, »



Т а бл и ц а 90

Опыт № .)|, 9—ц. XII. 1955 1. | Контроль | Возбуждение (судороги)

Распределение бромидов (меченных Вг32) в различных органах и тканях белых крыс 
находившихся в нормальном и сильно возбужденном судорожном состоянии

№ крыс
Вес животных, г

1
160

о
155

3
165 Среднее значе

ние относитель-

4
157 162

6
153 Среднее значе

ние относи гель- % к

Орган или ткань Относительная
активность

ной активности 
(Принято за 100) Относительная 

активность

ной активности контро
лю

Кровь................................. 1 1 1 1 1 1 1 1 100,0
Щитовидная железа . . 1,9.') 1,28 1,13 1,45 1,43 1,30 0,99 1,24 85,5
Гипофиз ............................. 0,48 0,52 0,06 0,55 0,69 0,60 0,72 0,67 121,8
11ервы................................. 0,75 0,02 0.55 0,64 0,67 0,53 0,00 0,60 93,7
Большие полушария . . 0,19 0,22 0,18 0,20 0,20 0,19 0,20 0,20 100,0
Средний мозг ................ 0,25 0,34 0,29 0,29 0,25 0,20 0,26 0,26 89,6
Мозжечок......................... 0,24 0,33 0,29 0,29 0,27 0,28 0,28 0,28 90,5
Продолговатый мозг . . 0,30 0,25 0,31 0,28 0,29 — 0,30 0,30 107,1
Мышцы ............................. 0,17 0,16 0,24 0,19+0,04 0,23 0,25 0,26 0,25+0,01 131,5

Оказалось, что при самых различных физиологических состояниях 
животных, а следовательно и разных функциональных состояниях ц.н.с. 
никаких сдвигов в распределении бромидов в исследованных отделах 
мозга (большие полушария, средний мозг, мозжечок, продолговатый 
Мозг, спинной мозг и гипофиз) и в других тканях не происходит. В не
которых опытах наблюдались сдвиги в содержании брома лишь в щи
товидной железе. Неизменной оставалась и интенсивность бромного 
обмена в больших полушариях, так как удельная активность брома в 
них нс менялась. При проведении подобных экспериментов особое 
внимание следует обращать на степень кровенаполнения различных от
делов мозга, так как кровь содержит приблизительно в 5 раз больше 
брома, чем мозговая ткань.

Увеличение или уменьшение содержания брома в организме сопро- 
в мозговой

касающихся
В

вождается соответственными сдвигами уровня брома и 
ткани.

Критический анализ данных наших прежних опытов, 
изучения влияния болевого раздражения на содержание бромидов 
спинномозговой жидкости, а также анализ данных Данилова показали, 
что при болевом раздражении в спинномозговой жидкости не проис
ходит статистически достоверных сдвигов в содержании брома. Это за
ключение подтверждается также данными, полученными при изучении 
некоторых сторон бромного обмена у здоровых и у психически больных 
людей. Оказалось, что у последних, несмотря на чрезвычайное рас
стройство их высшей нервной деятельности, что сопровождается в ряде 
случаев резким нарушением баланса между процессами возбуждения и 
торможения или предельным ослаблением тормозных процессов, ника
ких изменений в бромном обмене не происходит (см. главу V). У пси
хически больных людей процессы поступления и экскреции брома 
°стаются такими же, как и у Нормальных людей. Что касается содержа
ния брома в крови психически больных людей, то оно, как правило, ле
жит в пределах колебаний, встречающихся и у здоровых людей (от 0,11 
Д° 2,0 мг°/0). Наблюдающийся иногда очень низкий уровень содержа
ния брома в крови (порядка 0,05 Л1г%) никак не связан со спецификой 
заболевания, а обусловлен недостаточным поступлением брома в орга
низм в связи с пониженным питанием.
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Глава XI

ФОРМА ХИМИЧЕСКОГО СУЩЕСТВОВАНИЯ БРОМА 
В ЖИВОТНОМ ОРГАНИЗМЕ

1. Введение

Вопрос о форме химического существования брома в животном 
организме, определяющий условия распределения, накопления, выве
дения и способности его к тем или иным реакциям, имеет важнейшее 
значение для понимания роли и механизма его действия в организме.

В литературе на этот счет имеются противоречивые данные: одни 
авторы считают, что бром входит в состав органических соединений 11 
соответственно не диализируется; при этом разные авторы приводят 
очень различные значения для количества связанного брома. Другие 
исследователи считают, что у животных отсутствуют бромсодержащие 
органические соединения и что бром в организме находится в свобод
ной ионной форме.

Приведем некоторые данные сторонников того и другого направле
ний так, Беххольд (Bechholld, 1929) считает, что от 3 до 5 % общего 
количества брома в крови может быть связано с ненасыщенными жир
ными кислотами липоидной фракции крови.

Ульман (1932), подтвердив данные Бернгардта и Укко (1925, 1926) 
о высоком содержании брома в гипофизе, особенно в передней его до
ле, высказал предположение, что бром в гипофизе находится в виде 
органического соединения. Никаких химических анализов автор одна- 
ко, не производил. 1 ’

Цондек и Бир (1932), обнаружившие высокое содержание брома в 
гипофизе, предположили, что в этой железе имеется бромсодержаший 
гормон, аналогичный тироксину в щитовидной железе. Однако выделить 
этот гипотетический гормон в чистом виде авторы не пытались '

Гильомин и Мережковский (Guillaumin u. Merejkowsky 1935) 
нашли, что от 63 до 88% брома в крови находится в неультрафиль- 
труемои форме. лиулырач

Моруцци и Гуареши (1936) нашли, что большая часть брома нахо
дится в форме, ультрафильтруемой через пленку 4%-го эфионо-спир- 
тового коллодия. Согласно их данным r А, оаш 4 Р1 и» i
собСакиВ-4И0Ф%У'НДИРУеМОЙ Ф°РМС’ “ КР0В" ч^ека-60%Р°вакра^И 

КВг^связывается’ в^печени,Точках H^o^no6™'' Е оргаипзм в вИД! 

поидами этих тканей. С белками бром cormYu исключительно с лй' 
очень мало. Кофеин и кокаин, введенные пппД ° авт0РУ’ связывается 
чивали количество связанного в мозге бппм- Д ввсДением КВг, увели- 
КВг — уменьшали его. Введение морфина пс 3 введеииь1е после дачи 
всегда содействовало увеличению сопрп-ияч, довли 110сле введения КВГ

Дёринг (Doering, 1937, 1938) проХд,?л о^Т ° М03Гу' 
ной крови в различных условиях _  ппи пгх и^иление плазмы и цель-
в особой закрытой бомбе при 250°. Озол здеиствии HNO3, при 100° И 
давало одинаковые результаты _  количесНИе !1Лазмы Двумя способами
из чего автор заключил, что в плазме ТВ° г °Ма ^Ь1Л0 одинаковь1М’ 
нической форме. Озоление Цельной кров В°СЬ; °^ом находится в неорга- 
ные результаты — при озолении в бел J двУМя способами давало раз- 
было >выше на 11—22% (в среднем нае17о/И\ 250° количество брома 
сделать вывод, что в эритроцитах част г'0'* Это заставило автора 
родом -и что минерализация pm Ь ’Р0143 прочно связана с угле- 
в 250°. происходит только при температуре
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Шошин (1940) нашел, что в мозгу собак бром содержится как в 
ультрафильтруемой, так и в неультрафильтруемой форме. Он опреде
лил. что общее содержание брома в коре (8.39 ма% при пересчете на 
сухое вещество) выше, чем в белом веществе (7,40 .чг% — в тех же 
условиях). Согласно автору, белое вещество содержит больше брома, 
способного к ультрафильтрации (2.46 >иг%, т. е. 33,2%), чем кора 
(1.59 мг°/0, т. е. 18.9%). В коре, наоборот, имеется больше неультра- 
фильтруемого брома (6.80 мг%. т. е. 81,1%), чем в белом веществе 
(4,94 4ia%, т. е. 66,8%). II это несмотря па большую оводненность коры 
(79.78%) по сравнению с белым веществом (74,0%), т. е. на относитель
но меньшее содержание плотных веществ. Следует помнить, однако, 
что, согласно Вейлю (Weil) и Винтерштейну (Winterstein), количество 
зольных элементов в сером веществе (59,36 г/кг) больше, чем в белом 
веществе (42,74 г кг). Существенно и то. что хлоридов в коре больше 
(6,76 г/кг), чем в белом веществе (5,07 г/кг). При проведении опытов с 
бромной нагрузкой (0,412 г брома на 1 кг веса при суточной выдержке), 
Шошин нашел очень неравномерное распределение брома между корой 
и белым веществом, а именно: содержание ультрафильтруемого брома 
в коре увеличилось в 75,2 раза, а в белом веществе — в 24 раза. Содер
жание же неультрафильтруемого (органического) брома в коре увели
чилось в 1,8 раза, а в белом веществе ■— в 3.5 раза. При этих условиях, 
согласно автору, общее содержание брома в крови у собак увеличилось 
с 0.46 до 108,26 мг°/0, т. е. в 235 раз. Все эти данные представляют 
большой интерес. 1\ сожалению, автор, указывая метод определения 
содержания брома в субстрате мозга (Лейперта — Вацлавека), ничего 
не говорит об условиях ультрафильтрации при определении различных 
форм брома, а также о статистической достоверности полученных ре
зультатов. Данные автора о неравномерном увеличении содержания 
брома (в ультрафильтруемой форме) в различных тканях при бромной 
нагрузке: в крови в 235 раз, в коре в 75.2 и в белом веществе 
в 24 раза — представляются на основании наших исследований распре
деления бромных нагрузок в различных органах и тканях с помощью 
метода меченых атомов (см. главу IX) мало вероятными.

Возвращаясь снова к форме химического существования брома в 
крови, следует указать, что ряд авторов находили что весь бром в 
крови находится в ультрафильтруемой ионной форме.

Так, Лундсгард и Холбол (Lundsgaard a. Holboll, 1926) нашли, 
что весь бром крови диализуется через коллодиевую мембрану.

Ятс (Yates, 1933) подтвердил эти данные, найдя, что бром обна
руживается в безбелковом фильтрате крови, а не в белковом осадке.

Ленперт (1935) в результате чрезвычайно тщательно проведенных 
опытов нашел, что при осаждении белков крови по методу Фолин — By 
(Folin — Wu) 99% брома обнаруживается в фильтрате в диализуе
мой форме. При экстрагировании же цельной крови 70%-ным ацето
ном коагулят белка остается свободным от брома. Согласно Лейпер- 
ГУ> в крови нет брома в белковосвязанной форме и нет ультрафиль- 
груемого органического брома, весь бром здесь находится в ионной 
Форме.

13 более поздней работе Виков, Бейме и Брандт (Wikoff, Ваше 
К- Brandt, 1939) также нашли, что в крови нет белковосвязанного 
брома.

Как было показано выше (гл. IX), Мнллгр-ин (1952), используя 
Радиоавтографический метод, нашел, что .в мозжечке нет органически 
связанного брома.

Из приведенного обзора следует, что вопрос о форме химического 
существования брома в крови, не говоря уже о других органах и тка- 
кях, отнюдь нельзя считать решенным.

199



2. Методика и материал

Для решения вопроса о форме химического существования брома в 
•некоторых органах и тканях животного организма мы воспользовались 
методом меченых атомов, обладающим рядом преимуществ, основным 
из которых является его специфичность, поскольку с его помощью об
наруживается только исследуемое вещество, обладающее радиоактив
ностью (в наших опытах — только Вг82). Вторым преимуществом мето
да является его чрезвычайная чувствительность, благодаря которой 
можно иметь суждение об очень малых количествах радиоактивного

1 мккюри короткоживущего 
10"9 г.

брома, присутствующего в том или ином препарате. Количественно это 
выражается следующими величинами: 1 .........у-----------..„от
изотопа Вг82, дающее 3,7-Ю7-^-, или 2,22-109^^-, весит 0,95 - 
В наших условиях можно было с большой степенью точности отметить 
в 107 раз меньшее излучение препарата, т. е. 222 расп/мин, что даст ско
рость счета препарата сверх фона (равного 29±2 имп/мин) около 
20 имп/мин. (эффективность нашей счетной установки при измерении 
бета-излучения Вг82 была равна 22%)- Следовательно, переходя к весо
вым количествам, в наших условиях счета можно было обнаружить

, т. е. 0,95* 10~1G г Вг82. К сожалению, малая удельная активность 
препаратов Вг82, обусловленная относительно большим количеством 
обычного брома (порядка нескольких мг на мккюри), присутствуют6' 
го в качестве носителя, в значительной мере снижала эти возможности. 
Третье преимущество метода меченых атомов заключается в возможно
сти определять активность в малых навесках тканей, что очень важно 
при исследовании таких мелких органов, как гипофиз (вес его у крысы 
не превышает 5 / Л1с) и щитовидная железа (вес ее у крысы состав
ляет 10—16 мг).

Данные, полученные для Вг82 могут быть полностью экстраполиро
ваны на обычный бром, который вводится в организм одновременно в 
качестве носителя, т. к. мы наблюдали полный параллелизм между 
распределением обычного и радиоактивного брома.

В серии исследований было произведено фракционирование крови, 
щитовидной железы, больших полушарий (преимущественно серого ве
щества), гипофиза, периферических нервов, слизистой желудка и не-

Методика экспериментов была следующей: испытуемым живот
ным (крысам морским свинкам, кроликам, собакам) вводился Вг82 с относительно большом радиоактивностью (порядка 20-30 лХрп/кг). 
что обеспечивало возможность проведения биохимических aZ, зов. 
Через 1о-20 час. животных убивали декапитацией. Иаши данные о Ди
намике поступления брома в животный организм свидетельствуют 0 
том, что этот интервал времени во много раз больше того котопый тре- 
оуется для установления равновесия п и’ К0Т0РЬ1и ip
иизме. Навески из органов и тканей подл брома в орГ2'
в ступке и на холоду осаждали в них белки 109/ иЛНЗЛИЗУ’ РастпраЛ.И 
хлоруксусной кислоты. После фильтрации бопг/° Ь М РаствоРом ТР’ ' 
4—5 раз 5%-ной трихлоруксусной к cnZ? 16 °СЗДКИ промывали 
раствора неактивного NaBr (для удаления пдсоп^°баВЛеНИеМ °n°V 
Затем белки растворяли в слабой щелочи ‘дсоРбированпого Вт82)- 
твор количественно переносили на писки Опп лУченный белковый ряс
ка производили после высушивания дисклп реде,Пе1111с активности бел- 
белковый фильтрат и промывные вопи vn° постояниого веса- Без' 
объема и количественно переносили на п/ ^паРивали Д° минимального 
горых измерялась после окоичатеш пл™ 1СКИ’ активность осадка на ко- 

|1и* о выпаривания.
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3. Экспериментальные данные

Имеющиеся у нас данные о распределении (в %) радиоактивного 
брома между белковой фракцией (Б) и фильтратом (Ф), полученные в 
различных опытах по фракционированию тканей нормальных животных, 
представлены в табл. 91. Все данные пересчитаны на 100 .иг ткани. Для 
сравнения в конце таблицы приведены данные одного опыта (№ 25), 
проведенного нами с радиоизотопом йода (J131).

Из табл. 91 видно, что в щитовидной железе у всех 13 исследован
ных животных (несмотря на очень тщательное промывание осадка не
активным раствором NaBr), некоторая часть радиоактивности была об
наружена в белковой фракции (Б), остальная радиоактивность была 
обнаружена в безбелковом фильтрате (Ф). Количество радиоактивного 
брома, связанного с белком в щитовидной железе, не было постоянным, 
а 'варьировало у разных животных в довольно широких пределах: от 
1,5 до 23,6% от общего содержания Вг82 в железе. Как будет показано 
(см. главу XII), введение мегилтиоурацила тормозит внедрение радио
активного брома в белковую фракцию ткани щитовидной железы.

В крови, в 3 опытах из 5, вся активность (100%) была обнаружена 
в безбелковом фильтрате (Ф). В остальных двух опытах 99,6 и 98,7% 
активности было обнаружено в безбелковом фильтрате (Ф) и соответ
ственно следы активности — 0,4 и 1,3% — в белковой фракции (Б).

В ткани периферических нервов (n. ischiadicus) от 95,8 до 100% ак
тивности было найдено в безбелковом фильтрате (Ф). В 2 опытах из 
5 следы Вг82 были обнаружены в белковой фракции (Б).

В больших полушариях и слизистой желудка во всех исследованных 
случаях вся обнаруженная радиоактивность (100%) была найдена в 
безбелковом фильтрате (Ф). В белковой фракции (Б) активность отсут
ствовала.

В гипофизе в 4 опытах из 5 вся активность была сосредоточена в 
безбелковом фильтрате (Ф), лишь в одном опыте (№ 63) следы радио
активного брома (1,3%) были обнаружены в белковой фракции (Б).

Наряду с трихлоруксусной кислотой мы использовали и другие, бо
лее мягкие «осадители» белков, такие как спирт, ацетон, сернокислый 
аммоний, уксуснокислую ртуть. Однако при использовании и этих бел
ковых «осадителей» ни в одном случае не было обнаружено в тканях 
мозга и гипофизе активности, связанной с белками, тогда как в щито
видной железе часть радиоактивного брома неизменно оказывалась 
связанной с белком.

Для уточнения некоторых методических вопросов представлялось 
интересным определить в наших условиях содержание радиойода в 
белковой фракции ткани щитовидной железы. С этой целью в опыте

25 крысам был введен радиоактивный йод (J131). 17 час. спустя кры- 
г:ы были убиты декапитацией и в их тканях определялась активность. 
Полученные данные представлены в последней графе табл. 91, из кото
рой видно, что в щитовидной железе почти вся активность J131 (97,6%) 
была связана с белковой фракцией (Б), тогда как в безбелковом филь
трате (Ф) было обнаружено всего 2,4% наличной активности. Паши 
Данные, полученные с J131, еще раз подтвердили общеизвестный факт, 
что йод в щитовидной железе находится в связанном состоянии. В кро- 
1Ш радиоактивного йода не было: активность белковой и безбелковом 
Фракции, как и исходной цельной крови была равна нулю.

Для выяснения вопроса о том, в каком виде бром находится в без- 
елковом фильтрате, было проведено несколько серий опытов.

В одной из них безбелковый фильтрат ткани мозга, содержащей весь 
Радиоактивный бром, подвергался в течение 16—18 час. диализу в
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проточной воде. Затем недиа- 
лизуемая часть фильтрата бы
ла выпарена досуха, растворе
на в малом объеме воды и 
количественно перенесена на 
диски.

После выпаривания была 
измерена активность недиали- 
зуемон части фильтрата, ока
завшаяся равной нулю. Тем са
мым было доказано, что в моз
ге весь бром находится в диа
лизуемой форме. В другой се
рии опытов к безбелковому 
фильтрату с известной актив
ностью, полученному при об
работке ткани мозга раство
ром 10% СОзСООН, добавля
ли раствор AgNO3, а затем 
определяли активность осадка 
и надосадочной жидкости. При 
этом оказалось, что осадок (в 
виде AgBr) обладал всей ак
тивностью, а активность надо
садочной жидкости была рав
на пулю. Этими опытами 
доказывается, что бром в без- 
белковом фильтрате, получен
ном из мозга, находится в ион
ной форме. Ведь только бром
ной даст осадок AgBr. Данные 
этих двух опытов однозначно 
показывают, что в ткани боль
ших полушарий мозга весь 
бром находится в ионной фор
ме.

Аналогичные данные были 
получены и для ткани гипофи
за. Белковосвязанный бром 
или бром в недиализуемой 
форме в гипофизе отсутствует, 
следовательно, гипотеза о на
личии в нем бромсодержащего 
гормона не подтверждается. 
Количество брома в гипофизе, 
определенное нами как микро
химическим, так и радиомет
рическим методами, всегда бы
ло ниже содержания брома в 
крови.

Принимая это во внимание 
и учитывая, что размеры этой 
железы очень малы, приходит
ся решительно отвергнуть ги
потезу, согласно которой гипо
физ рассматривается как депо 
брома в организме.
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4. В ывод ы
1. В крови животных бром находится в диализуемой ионной форме. 

Иногда (у нас в 2 опытах из 5) в крови можно обнаружить следы бел* 
ковосвязанного брома (0.4—1,3% от общего количества брома, присут
ствующего в крови).

2. В щитовидной железе у всех исследованных нами животных (кры
сы, морские свинки, кролики, собаки) большая часть брома находится в 
ионной форме. Однако наряду с этим в щитовидной железе всегда 
имеется и белковосвязанный бром, количество которого очень варьирует 
от животного к животному, составляя от 1,5 до 23,6% от общего содер
жания радиоброма в железе. Эти данные очень существенны, так как 
указывают на специфическое отношение брома к щитовидной железе.

3. В гипофизе бром находится в ионной форме. Прямыми опытами 
мы установили, что в гипофизе нет белковосвязанного брома, а также 
нет и других органических, недиализуемых соединений этого элемента. 
Бромсодержащего гормона в гипофизе нет. Относительно малое содер
жание брома в гипофизе (55—65% от содержания его в крови) и при
том в ионной форме, а также малые размеры этой железы лишают вся
кого основания гипотезу, согласно которой гипофиз рассматривается в 
качестве депо брома в организме.

4. В больших полушариях бром находится только в ионной форме. 
Недиализуемого брома в ткани больших полушарий нет.

5. В периферических нервах бром находится в ионной форме. Однако 
при наличии следов белковосвязанного орома в крови эта форма бро- 
ма может быть обнаружена в следовых количествах также и в ткани 
периферических нервов.

6. В слизистой желудка весь ором находится в ионной форме.

Г л а в а XII

ОБМЕН БРОМА В ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЕ
ЛИТЕРАТУРНЫЕ ДАННЫЕ 

кол ич ество исел едов а-
бнохнми- 

) посвя-

1. Введение

Щитовидной железе посвящено огромное i------
пни — клинических, физиологических, эндокринологических 6 
ческих, морфологических и других. Особенно много работ бйпл 
щено изучению ее йодного обмена. 1

2. Избирательное поглощение брома в щитовидной железе

При проведении многочисленных опытои пл 
брома, меченного Вт82, в организме животных мн nn™ РаспРеделенИ 
относительно более высокую активность брома в ткани Т°ЯНН0 0™^ча,п’’ 
лезы, чем в других тканях (Верховская io^n van" Щит°вид1юи же- 
1960; Верховская и Цофина, 1953, 1958) Выслгп’2 * * * * * *’ 1957, 19а8,
щитовидной железе отмечалось и’ прежде многпм^°ДеР>КаНИе гД0Ма В
(Pillat, 1919-1920), Бернгхардт и Укко (Ю26) Лж Т°Раи 
Танино (Ташпо, 1931), Джекобсоп и Черняк9"° и
(1935), Нейфельд (1936, 1937) Monv nm Toon J934)’ ДжекобсоН 
Мортон и Чайков (Perlman, Morton a Chaiklff 2^’ ПеРлман’
сон и Мэрине (Baumann, Sprinson a Marine Инн 1)’ Бауман’ Сг1рпи'(АЬейп a. Poretti, >952,.,), Штутман (ifeS (1956) др?"
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Нас интересовали данные, касающиеся обмена брома в щитовидной 
железе, к изложению которых мы и переходим 1 щшивпдп



Ucoociiiio существенно, что активность щитовидной железы, как пра
вило, выше активности крови. Это обстоятельство, связанное с тем, что 
содержание обычного брома в щитовидной железе также выше, чем в 
крови, указывает на специфическое отношение брома к ткани щито
видной железы. Необходимо напомнить, что в других органах и тканях, 
за исключением ткани почек и слизистой оболочки желудка, активность 
брома всегда ниже, чем в крови. Однако большая активность ткани по
чек связана с интенсивным процессом выделения вновь введенных бро
мидов из организма, большая активность слизистой желудка связана с 
образованием в желудочном соке, наряду с хлористоводородной, также 
и бромистоводородной кислоты. Что же касается высокой активности 
брома в щитовидной железе, го долгое время этот феномен нс находил 
достаточно полного объяснения. После установления факта, что часть 
брома в щитовидной железе находится в белковосвязанном состоянии 
(Верховская, 1957, 1958, 1960; Верховская и Цофина, 1958), многие во
просы разрешились сами собой.

Как было показано в табл. 91 (см. главу XI), количество белково
связанного брома в щитовидной железе разных животных подвержено 
значительным колебаниям: от 1.5 до 23,6% брома, присутствующего в 
железе. Следует считать установленным, что именно наличие белково
связанного брома в щитовидной железе обусловливает относительно 
высокое содержание его в железе. Действительно, в щитовидной желе
зе, обильно снабжаемой кровыо, находится, кроме брома, содержаще
гося в крови, и неорганического брома, находящегося в ткани железы, 
еще и гот бром, который вышел из обращения и депонировался в же
лезе в виде бромсодержащего органического соединения.

3. Изменение некоторых физиологических показателей 
у бромированных животных

В многочисленных опытах, проведенных па крысах, кроликах и со
баках, Моруцци (1938, 19391.2,3.4, 19401,2, 1943), Моруцци и Боргатти 
(Moruzzi ed Borgatti, 1938. 1939, 1940), а также Моруцци и Кобизи 
(Moruzzi ed Cobisi, 1942) установили ряд интересных фактов, касаю
щихся изменений, наступающих в животном организме в результате 
Длительного бромирования. Длительность бромирования в разных опы
тах была различной—15, 30, 45, 60, 180, 300 и более дней. Вводимые жи
вотным дозы NaBr варьировали от 0,08 до 0,25 г/кг NaBr.

Оказалось, что длительное бромирование животных влечет за собой 
гипофункцию щитовидной железы, что, в свою очередь, обусловливает 
снижение основного обмена. У бромированных животных наблюдается 
задержка или остановка в росте, в зависимости от того, на какой ста
дии индивидуального развития начато бромирование. Эффект бывает 
тем больше, чем раньше начато бромирование. Наиболее яркие карти
ны задержки роста наблюдаются в том случае, если бромирование на
чато еще в утробе матери. Было также отмечено, что половая функция 
У бромированных животных несколько понижена.

Углубленный анализ происходящих изменений показал, что под 
влиянием длительного бромирования происходят изменения в гистоло
гической структуре щитовидной железы и других железах внутренней 
секреции (Моруцци и Боргатти, 1938, 1939, 1940). В щитовидной железе 
наблюдается уплощение клеток фолликулярного эпителия, накопление 
коллоида, потеря четких границ между клетками, интенсивное деление 
иДер и десквамация эпителия. Химические анализы показали, что опи
санные изменения сопровождаются значительным обеднением щито
видной железы йодом и обогащением ее бромом, содержание которого в 
■Дальнейшем очень медленно уменьшается. Согласно данным Моруцци
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(19392). отношение брома к йоду в щитовидной железе у собак равно 
1 :200, у кроликов — 1 : 160. При длительном бромировании происхо
дит значительное изменение этого отношения. Так. в одном из опытов 
Моруцци (1939) нашел, что у собак в норме в щитовидной железе в 
среднем было 0,42 .пг% брома. На 30-й день бромирования XT',Q’’ 
(0,25 г/кг ежедневно) в щитовидной железе собак содержалось 
200 лгг% брома, а на 180-й день — всего 9,54 лг%. Что касается/о •

NaBr 
уже 

пода,

Средняя часть гипофиза приобрела особое, ха- 
: (Моруцци и Бор- 

Изменения в гипофизе, согласно авторам, следует рас- 
как вторичные, происшедшие вследствие недостаточной 

В половых железах авторы также 
. Согласно Люруцци (1943), дли-

— j\J КУ i»* U* , U* -- ----- —
го содержание его в щитовидной железе в норме в среднем было равно 
80 000 у. На 300-й день бромирования у собаки № 18 йода было всего 
5000 у, т. е. в 16 раз меньше, чем среднее значение в норме. На основа
нии этих фактов Моруцци высказал положение, что гипофункция щи
товидной железы при бромировании возникает вследствие того, что 
бром частично вытесняет йод.

Гистологический анализ гипофиза у бромированных животных по
зволил обнаружить уменьшение числа хромофильных клеток по сравне
нию с хромофобными, 
ракгерное для эмбрионального состояния строение 
гатти, 1940). Г ’
сматривать 
деятельности щитовидной железы. 1 
обнаружили признаки недоразвития, 
тельное бромирование самок крыс вызывало у них нарушение эстраль- 
ного цикла. Зобная железа у длительно бромированных животных об
наруживала все признаки явной гиперплазии. Это обстоятельство так
же указывает на то, что деятельность щитовидной железы у бром про- 
ванных животных подавляется. Моруцци и Боргатти (1940) обратили 
внимание и на тот факт, что длительное бромирование молодых живот
ных вызывает остановку роста. Рентгеноскопия их костей показала, что 
в ооласти между диафизами и мегафизами происходит утолщение кост
ной ткани. Однако структура губчатой ткани и костного мозга не ме
няется. I акже нс меняется и содержание кальция в костях. Вообще же. 
согласно авторам, хотя рост бромированных животных и задерживает
ся, развитие костяка остается гармоничным.

Более точные исследования Иберти (Iberti, 1940) дали несколько 
иные результаты. Автор располагал четырьмя собаками из очного по
мета: 2 из них были контрольными и бромидов не получапи 9 — под
опытными и получали NaBr в течение 9 месяцев (по 02 г/кг в течение 
первых 4 мес. и по 0,4 г/кг в течение последующих 5 мес) Тща
тельные обмеры показали, что подопытные собаки были меньшего раз
мера (длина тела 117 против 124 ел), конечности у них были короче, 
чем у контрольных животных (17,5 против 22 см для задних ног и 30 
против 34 см для передних). В то же время объем груди у бромирован
ных животных был настолько больше (69 см против 61 см в контроле), 
что они казались неуклюжими. Наконец, бронированные животные 
весили больше контрольных. Согласно Иберти, все эти признаки очень 
характерны для тиреоидэктомированных животных 1 ^наки и

Ряд авторов установил, что бромирование животных влечет за собой 
снижение у них основного обмена. На рис 4е! ппИйвпо. е С За с0° 
из опытов Моруцци (1948), в котором питлп п Дены данные одного 
взрослых крыс (весом по 180 г). ПодопытттЛ^ЛИТеЛЬНо Хромировал 
течение 220 дней подкожно вводили NaBr по nVJB°T^bLM ежедневно в 
и контрольных животных измеряли газовый обм™ -Хромированных 
ные рассчитывались в мг СО2 на 1 г rpm трш U ’ Полученные дан- 

Из рисунка видно, что до 30-го дня количествоСС)НОГО 33 1 ЧЗС‘ 
опытными животными (1, 2, 3) уменьтпя чпА С°2’ выделяемое иод
ными животными (0). Затем ’ .выделение Сп° сравиеиию с коитроль- 
снова СНИЗИЛОСЬ К 120-му ДШО бООМНППМлп А Г1ОДИЯЛОСЬ до нормы и 

у ДШО оромирования. Автор объясняет это сле-
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дующим образом: «На стадии I (до 30-го дня) бром-иои вытесняет 
йод-иои в крови. На стадии II (до 120-го дня) йодная недостаточность 
вызывает выделение коллоида из щитовидной железы, при этом наблю
дается повышение основного обмена. Вследствие недостаточного введе
ния йода содержание его в щитовидной железе на III стадии (после 
120 дней) истощается и наблюдается длительное понижение основного 
обмена».

Рис. 43. Изменение основного обмена у крыс при длительном бромировании 
По оси абсцисс — продолжительность бромирования (в днях); по оси орди
нат— количество СО2, выделяемое животными (в миллиграммах на 1 г жи
вого веса в 1 час), О — количество СО2, выделяемое контрольными животны

ми; 1, 2 и 3 — количество СО2. выделяемое бромированными животными
(по Моруцци, 1948)

На основании полученных нами экспериментальных данных, изла- 
гаемых ниже, мы можем несколько уточнить и дополнить выводы авто- 
Ра. Так, о стадии I следует сказать следующее: бром-ионы, поступив
шие в щитовидную железу, делятся на две части: большая часть 
остается в ионной форме, меньшая — включается в построение белко
вого комплекса как наряду с йод-ионами, так, частично, и вытесняя их. 
Бром-ионы, находящиеся в щитовидной железе в свободном состоянии, 
Как показали наши исследования, несколько уменьшают поступление 
Неорганического йода в железу извне. Наряду с этим бром-ионы, соглас
но данным Емельяновой (1948), вызывают уплотнение коллоида в^ фол
ликулах, что препятствует его выделению в кровь. Последнее оостоя- 
тельство влечет за собой снижение содержания тироксина в крови и, 
Как следствие, — повышение образования тиреотропного гормона гипо
физом. Во II стадии повышенное образование тиреотропного гормона 
Действует взбадривающим образом на щитовидную железу, в резуль
тате чего наблюдается некоторый эффект в смысле повышения интен
сивности обмена. Однако на III стадии, ввиду того, что продолжаю
щееся бромирование препятствует поступлению йода в щитовидную же
лезу, наблюдается йодное истощение железы и, как следствие,— дли- 
1еДьное понижение основного обмена.

До Моруцци изучением интенсивности газового обмена животных в 
Норме и под воздействием длительного бромирования занимался Ибер' 
Гп (1940). У двух контрольных собак он нашел величины 3,66 и 4,45 г 
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N9, что свидетельствует о положительном балансе. У двух опьнных оро 
мированных животных баланс был еще более положительным —^9,33 и 
11,59 г No, что, по мнению автора, свидетельствует о наличии у брони
рованных животных симптомов гипотиреоидизма.

Понижение активности щитовидной железы у бронированных я<и- 
вотных подтверждается данными опытов Моруцци и Кобизи (1912). 
Авторы давали собакам ежедневно NaBr (по 0,2 а/кг) в течение 8 нес. 
По окончании опыта исследовалось влияние экстирпировапных, высу
шенных и растертых в порошок щитовидных желез нормальных и бро
нированных собак на интенсивность газового обмена крыс. При этом У 
длительно бронированных собак щитовидные железы оказались вдвое 
менее активными, чем у контрольных животных.

В опытах с кратковременным бромированием в щитовидной железе 
наблюдаются несколько иные отношения, на рассмотрении которых це
лесообразно остановиться после детального изучения гистологии щито
видных желез бронированных животных.

Как указывалось выше, в щитовидных железах бронированных жи
вотных происходит ряд гистологических изменений, обусловливающих 
увеличение размеров и веса желез.

Емельянова (1941), изучая влияние КВг и тиреотропного гормона на 
вес щитовидной железы у цыплят, получила данные, представленные в 
табл. 92, из которой видно, что под влиянием бромистого калия, при
мененною в умеренной дозировке (серия II и III), происходит значи
тельное увеличение веса щитовидной железы, однако меньшее чем 
при введении тиреотропного гормона.

Таблица 92 

Влияние тиреотропного гормона и бромистого калия на вес щитовидной 
железы у цыплят

(по данным Емельяновой, 1941)

№ 
серии

Число 
цыплят Средний вес щитовидной железы, .иг. В скобках-границы 

индивидуальных отклонений

I серия 18
(6X3)

Тиреотропный
гормон, 15 мг/сутки

Бромистый калий
0,26 мг/сутки

Дистиллированная в°Да

10,3 
(7,8-12,2)

3,4 
(2,0-5,2)

3,6
(2,2-5,8) 

II серия 18 
(6X3)

Тиреотропный
гормон, 15 мг/сутки Бромистый калий,

0,78 мг/сутки Дистиллированная воДа

8,4
(4,6—11,8) 6,5 

(5,9—7,9) 4,7 
(4,1-5,0)

III серия 45
(15x3)

Бромистый калий
0,78 12,34 .иг/

мг/сутки\ сутки
Дистиллированная воДа

5,7 
(4,4-8,2)

6,0 
(3,8— 
Ю,1)

3,8 
(2,7-4,9)

Изучение гистологических препаратов показывает что увеличение 
размеров и веса щитовидной железы nm. 7 то увсл а
является следствием изменения ее функционал!™ бРом’истого каЛна 
рис. 44 изображены срезы Щитовидный желез' Л Г° СОСТОЯИИЯ- ** 
б) получавших тиреотропный гормон в) получД контрольных цыпля -

Из рис. 44 а видно, что у контппп^У Ших бромистый калиН- 
фолликулов щитовидной железы аяпс>пп<Л ЦЬ1ПЛЯТ большие полост* 
Клетки фолликулярного эпителия _  п™ Ы ОД1юродным содержимым-

плоские с уплощенными ядрами- 
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Митозы в них встречаются очень редко: 1—2 в поле зрения. У цыплят, 
получивших тиреотропный гормон (рис. 44 6), ткань щитовидной желе
зы претерпевает ряд изменений: клетки фолликулярного эпителия утол
щаются, ядра в них становятся круглыми и занимают центральное по
ложение в клетке. Клетки фолликулярного эпителия энергично делят
ся — число митозов значительно больше, чем в норме. Содержимое

Рис. 44. Гистологическое строение щитовидной железы у цыплят:
а — контрольных, б — получавших тиреотропный гормон не — получавших бромистый калий 

(По Емельяновой, 1941)

фолликулов разжижается и частично вакуолизируется; в дальнейшем 
содержимое фолликулов выделяется в кровь (на рис. 44, б можно ви
деть два опустевших фолликула). Все это указывает на то, что под 
влиянием тиреотропного гормона эпителий железы приходит в состоя
ние повышенной активности и происходит интенсивное выделение содер
жимого фолликулов, а вместе с ним и тироксина — в кровь. В щитовид
ных железах цыплят, получавших бромистый калий (рис. 44,в), наблю
дается значительное утолщение клеток фолликулярного эпителия, при
обретающих кубическую или цилиндрическую форму. В центре каждой 
клетки помещается большое круглое ядро. Высота эпителиальных кле
ток достигает 11 —19 ц (в контроле 7,4 ц). Клетки фолликулярного эпи
телия энергично делятся: на срезах желез подопытных цыплят можно 
встретить 5, 6 и даже 7 митозов в поле зрения (в контроле 1—2). По
лости фолликулов заполняются плотным коллоидом, в котором нет ни 
вакуолей, ни каких-либо иных включений. Базофильные свойства тако
во коллоида усиливаются. Уплотненный коллоид остается в фолликуле: 
его выделение в кровь, по-видимому, очень затруднено вследствие его 
плотной консистенции. Следовательно, под влиянием бромистого калия, 
как и под влиянием тиреотропного гормона, эпителий щитовидной же
лезы приходит в состояние повышенной активности. Однако выделение 
коллоида в кровь задерживается. В этом заключается одно из разли
чий в действии на щитовидную железу бромистого калия и тиреотроп
ного гормона.

Резюмируя данные своих наблюдений, Емельянова (1941) пишет: 
«Если тиреотропный гормон стимулирует не только секрецию, но и вы
ведение гормона из железы, то бром, вводимый в малых дозах, оказы
вая стимулирующее воздействие на эпителий фолликулов, в ряде слу
чаев не стимулирует, а наоборот задерживает выведение гормона. Это 
видно из того, что коллоид остается в этих случаях плотным, нс вакуо
лизированным ш сплошь заполняет полость фолликула. Видимо, секре
ция и резорбция коллоида — различные процессы, стимуляция которых 
может быть непараллельной».

Аналогичные данные, свидетельствующие о гипертрофии и гипер
плазии щитовидной железы, были получены Емельяновой (1948) в опы- 
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тах на мышах, крысах к минских свинках. Биохимические пропены 
железе автором не рассматривались.

Скебельская (1954), изучая влияние бромистого натрия па щитовид
ную железу белых крыс во времени (Емельянова изучала эффекп Деи 
ствия КВг но истечении 5 дней), получила результаты, которые ук<иы 
вают на некоторую фазовость действия этого препарата. Согласно ав
тору, в первые дни бромирования (животным дважды в день bmccic с 
пищей давали от 1 до 50 .и? NaBr) у крыс наблюдалось снижение веса 
щитовидной железы при одновременном увеличении диаметра фолли
кулов. При более длительном введении бромидов вес щитовидной желе
зы увеличивался, в то время как диаметр фолликулов уменьшался.

В работе Беллотти и Кейроло (Bellotti ed Queirolo, 1957) также 
приводятся данные об изменениях гистологической структуры щитовид
ной железы при введении животным малых доз бромидов. Данные 
этих авторов вполне согласуются с приведенными выше.

В связи с тем, что у бромированных животных, наряду с увеличе
нием секреторной деятельности щитовидной железы (о чем свидетель
ствует увеличение клеток фолликулярного эпителия), наблюдается за
держка выделения коллоида, естественно было предположить, как и 
сделала Емельянова (1945), что содержание активных начал в первое 
время в железе повышается. Опыты Емельяновой (1945) показали, что 
имплантация щитовидных желез, взятых как от бромированных, так и 
01 небромироваиных мышей, в брюшную полость головастикам — уско
ряет их метаморфоз. Подопытные головастики за 5 дней уменьшились 
в своих размерах (за счет резорбции хвоста) с 30 мм до 12_ 13 мм. тог
да как контрольные чоловастики, которым щитовидная жепеза нс им
плантировалась, сохраняли свои исходные размеры —30 мм Что ка- 
сается процессов дифференцировки (появление и подвижность конечно
стей, изменение формы головы), то у головастиков получавших 
щитовидные железы от бромированных мышей, эти процессы согпаспо 
автору, происходили быстрее, чем при введении желез пебромщюван- 
пых животных. 1 1

Любопытно отметить, что, согласно данным Фамиани (Faniiani. 
1935) введение трехнедельным головастикам, еще не получавшим ПИ- 
ооет по соаПвенеЬиию ? кон?п°о?емто Ра №Вг уСКОряло их метаморфоз » 
ным, и головаст"”. погибали К° МстамоРФ<» был дисгармоиич-

Крылов (19603) наблюдал некоторое vckonou™*лотлей под влиянием 0,05% NaBr. метаморфоза ак
ВЫЯСНЯЯ ВОПРОС О ВЛИЯНИИ брома НЯ шит™,,.. _

нова (1948) нашла, что у бромированных животных "гипофиз оказы- 
вает более выраженное тиреотропное дейстпип „ ипоерпз 
Опыты проводились следующим образом, КпыгямМ У контрольны- 
150—200 г) вводили по 250 мг NaBr на 100 -> J ' и'самцам (весом и 
Контрольным животным бромиды не вводит?? TeQH в течсние 5 дней- 
опытных и контрольных крыс приготавливХ ?■ атем "3 ГИП°Ф"ЗОВ 
ческом растворе (1 гипофиз разводили « о эмульсию на физиологи 
мышам по 0,4 мл в течение 5 дней. Всего ^аствоРа) и вводили ее 
опытов на 80 мышах. Изучалось влияние - 0Ь1Л0 проведено две серии
физов бромированных и небромированны.х ?п?ЬСИИ’ полУченной из гипо- 
лезы у мышей и на высоту клеток ЧРЬ,С’ Па вес щитовидной же-(см. табл. 93). у К ФолликУлярного эпителия желез

Из табл. 93 видно, что введение эмучьси
и особенно от бромированных крыс вьчз ' ” ГИпоФизов от нормальных-
щитовидной железы в среднем сот’пптг11вает У мышей увеличение веса 
сравнению с 13,4 мг% в контроле) Д° 17’4 и 21’2 112 % (П°
тиреотропного гормона у животш? 10В0Рнт о большей активности 
210 * ’ 1ЮЛУчивших бром. Введение гипо-



фн.зов от нормальных, и особенно от бромированных крыс вызывает 
значительное (в 2,0—2.5 раза но сравнению с контролем) увеличена 
зысоты клеток фолликулярного эпителия.

Таблица 93

Изменения щитовидной железы у мышей, получавших эмульсию, 
приготовленную из гипофизов нормальных и премированных крыс 

(по Емельяновой, 1948)

Исследуемый тс Кони оль

11ослс введения эмульсии 
из гипофизов

нормальных 
крыс

бромированных 
крыс

Средний вес щитовидной железы
1 I

(в .иг ‘С к весу тела животных) 13. \ 17,1 21,2
Высота клеток фолликулярного 1 1

эпителия щитовидной железы i
Средние значения, ч................ •”>.’.1 8,35 10,0
Пределы колебаний высоты кле-

ТОК, О................................................................................................. (1.7- 5.2) ! (3.5—14,0) (6,7—13.4)

Значительный интерес представляют данные Емельяновой (1950, 
1951) об изменении веса и гистологической структуры щитовидной жс- 
чезы у мышей при введении им тиреоидина и бромистого натрия. Ре
зультаты этих опытов представлены в табл. 94.

Т а б л и ц а 94
Влияние тиреоидина и бромистого натрия на вес и гистологическую структуру 

щитовидной железы у мышей
(по данным Емельяновой, 1950. 1951)

Ха j |.чктер возде йствпя Число 
мышей

Средний вес 
щитовидной 

железы (в .ис” 
к весу тела 
животных)

Контроль................. 35 17,3

Введение тиреоидина 
по 10 щг в течение 
10 дней ..................... 35 11,9

Введение тиреоидина 
по 10 мг в течение 10 
дней, а затем NaBr по 
3 мг в течение 5 дней 45 18,6

Введение тиреоиди
на по 10 мг в течение 
10 дней, а затем NaBr 
по 3 мг и тиреоидина 
по 10 мг в течение 5 
дней.............................

20 13.7

Результаты опытов

Высота клеток фолликулярного эпи
телия: в среднем—3,9 мк (колебания— 
от 1,7 до 5,2 Л1«)

Резкое уменьшение среднего веса 
щитовидной железы по сравнению с 
нормой. Клетки эпителия уплощаются. 
Фолликулы сплошь заполнены колло
идом.

NaBr, введенный мышам по оконча
нии тиреоидизации (подавляющей ак
тивность гипофиза), быстро возвращает 
средний вес щитовидной железы к 
норме. Высота клеток фолликулярного 
эпителия: в среднем—5,1 мк (колеба
ния— от 3,5 до 10,5 л!к)

NaBr, вводимый мышам на фоне про
должающегося воздействия тиреоидина 
на гипофиз, не оказывает специфиче
ского воздействия на щитовидную же
лезу, которая продолжает оставаться 
в состоянии гипофункции. Высота эпи
телия остается пониженной.

Из табл. 94 видно, что бромиды и 
ВстУпают в конкурентные отношения.

тиреоидин в щитовидной железе 
Если бромиды вводятся мышам
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по окончании дачи им тиреоидина (III серия опытов), то уменьшивший
ся во время тиреоидизации средний вес щитовидной железы быстро воз
вращается к норме, а клетки ее фолликулярного эпителия увеличивают
ся в размерах ■ “ 'по сравнению с нормой. Если же бромиды вводятся мы

шам на фоне продолжающихся введений 
тиреоидина (IV серия), то щитовидные 
железы у мышей продолжают оставать
ся в состоянии гипофункции — средний 
вес железы и высота клеток ее фолли
кулярного эпителия остаются понижен
ными.

Уранов (1956) также наблюдал при 
введении тиреоидина крысам уменьше
ние среднего веса щитовидной железы 
(с 24 до 17 мг, т. е. на 29,2%). Одновре
менно с этим наблюдалось резкое умень
шение (на 50%) поступления радпоак- 

■ тивного брома в щитовидную железу 
‘ (рис. 45). Введение тиреоидина никакие 

i сказалось на содержании радиоактивно- 
v. го брома в других исследованных орга

нах и тканях, в частности,— в гипофизе.
Бауман, Спринсон и Мэрине (Ваи-

Рис. 45. Распределение Вг82 в орга
низме крыс в условиях гипо- и 
гиперфункции щитовидной железы 
I — крысы, получавшие метилтиоура
цил, 11—контроль. III — крысы, полу

чавшие тиреоидин.
1 — большие полушария; 
ный нерв; 3 — щитовидная железа; 

надпочечники; 5 — гипофиз
(по Уранову, 1956)

(1955ь 2,3; 1956Ь2), .
ния на реактивность щитовидной железы, 
введении крысам в '
П * / 1 гч

2-седалищ- Бауман, Спринсон и Мэрине (Вап- 
•' -шапп, Sprinson a. Marine, 1956) нашли, 

что введение кроликам порошка из высу
шенной ткани щитовидной железы или 

ее секрета несколько снижает содержание брома в крови. По мнению 
авторов, это обусловлено тем, что введение препарата щитовидной же* 
левы, стимулируя деятельность почек, повышает диурез.

Для кроликов авторами была подмечена следующая очень важная 
и интересная закономерность: в гиперплазированной щитовидной желе
зе, содержащей мало йода и коллоида, бром присутствует в большем 
количестве, чем в циркулирующей крови; в нормальной щитовидной 
железе с нормальным количеством йода и коллоида брома содержится 
не больше, чем в циркулирующей крови. г
/шЙаННЬ1е,1пцПгЛ1\е совпада,°щие с изложенными, получил и Гордиенко 
(19551,2,з; 1956], 2), который, изучая влияние длительного бромирова
ния на реактивность шитовипили нащел, цто ежедневном
о /1ПП - течение 25 дней NaBr в дозе 30 лгг/100 г и даже
3 мг/\00 г веса тела, у подопытных животных наблюдается- увеличение 
веса щитовидной железы и высоты клеток эпителия, вакуолизация и за
держка коллоида. Среди эпителиальных клеток автор обнаружил еди
ничные клетки, характерные для состояния тиреоидэктомии а‘также ба
зофилоподобные клетки. Наряду с этим автор наблюдал у’бронирован- 
ных животных значительное снижение 5 иуимирио
■медление поступления в щитовидную железу. Автор сч^ае^ что 
s “г

ном введении NaBr и б-метилтиоурацила пемлп d-Ul^ одновРсмсН J131 понижались в еще большей сХ °бме" ” поглощение
при бромировании тормозится. Одновременно mJ? КОддоида из железь 
чение тиреотропной функции гипофиза Р°исходит резкое увели-

В дополнение к изложенному целесообпЯо„л
литературные данные, касающиеся обмена Гт привести некоторые 
ных в условиях измененной функции половых X °ргаШ,ЗМе ЖИВ°Т'

Как указывалось (см. главу ЦП и п гг желез-
■чал сходство., существующее между пейг-г ' 11авлов неоднократно отме- 
212 У ежду дс,,ствием брома и йоловых гормо-
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нов на организм. Наряду с этим было получено много фактов, свиде 
тельствующих об изменении реакции на бром у кастрированных живот
ных. В частности, указывалось на чрезвычайное повышение чувстви
тельности к действию брома у кастрированных животных.

В недавнее время Уранов (1956) в 
опытах на крысах нашел, что введение 
мети л тестостерон а, усиливающего
функцию половых желез, влечет за со
бой повышение содержания брома-82 
во всех исследованных тканях (рис. 46). 
Среднее положение по количеству ра
диоактивного брома в тканях занима
ют нормальные животные, не полу
чавшие метилтестостерона. Наимень
шие цифры радиоактивности были от
мечены у кастрированных крыс. Со
гласно автору, наибольшая разница в 
содержании брома у кастрированных 
крыс и крыс, получавших метилтесто- 
стерон, наблюдалась в щитовидной 
железе и гипофизе.

К сожалению, судить о степени до
стоверности этой разницы не пред
ставляется возможным, так как в ра
боте приведены только средние значе
ния,— не указаны пн величина ошиб
ки, ни размах колебаний, ни значения 
активности крови, с которой сравнива
лась активность всех органов и тка
ней. Между тем, в случае повышения илв

Рис. 46. Распределение BrS2 в ор
ганизме крыс в условиях изменен

ной функции половых желез
/ — кастрированные крысы; // — конт
роль; III — крысы, получавшие ме- 

тилтестостерон. 1 — большие полушария;
2 — седалищный нерв; 3 — надпочечни
ки; ■! — щитовидная железа; 5 — гипо

физ (по Уранову, 1956)

ней. Между тем, в случае повышения илм понижения относительной ак
тивности всех исследованных тканей животного наличие данных об аб
солютной! активности крови становится обязательным. Если действитель
но имеет место однотипное 'Изменение относительной активности всех 
исследованных органов и тканей, то это может быть обусловлено двумя 
'Причинами: либо под влиянием изучаемого агента аналогично изменяет
ся проницаемость всех тканей, либо допущена ошибка в определении 
активности той ткани (в данном случае крови), с которой сравнивают
ся активности всех других органов и тканей.

Здесь же следует привести данные Боргаттн (1947), который изучал 
на цыплятах породы леггорн действие бромидов на рост организма и 
Развитие половых желез птиц. Цыплятам вводили ежедневно NaBr в 
Дозе 0,2 г/кг, начиная с 9-дневного возраста в течение 8 мес. Автор на
шел, что бромирование не влияло на рост птиц. Пр*и вскрытии было 
обнаружено, что у петушков гонады атрофированы, а семяносные труб
ки имеют инфантильный вид. Однако развитие вторичных половых при
знаков у петушков не было нарушено. У курочек яичники имели нор
мальный вид и, если судить по числу яиц и их созреванию, функцио- 
яировали нормально.

Полученные в этой работе противоречивые данные, например, нали
чие нормально развитых вторичных половых признаков у петушков с 
атрофированными гонадами, нуждаются в уточнении.

Несколько особняком стоят данные Лузаиа (19551.2, 1955), согласно 
которым длительное бромирование усиливает половую функцию у крыс, 
•'втор наблюдал нарушение астрального цикла в сторону удлинения и 
Учащения течек, сокращения периода покоя. Более того, автор нашел, 
110 если крысу бромировать, а затем кастрировать, то при продолжаю
щемся бромировании удается сохранить половые циклы животных со
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всеми структурными перестройками слизистой, характерными для каж
дой из стадий полового цикла. Реакция разных отделов полового аппа
рата бромируемых крыс и исследование гонадотропных функций и> 
гипофизов дали основание заключить, что усиление половой функции в 
условиях бромирования наступало в результате нервных воздействий 
на половую систему животных, не опосредствуемых через гипофиз.

4. Некоторые данные о действии элементов VII группы 
(йода, брома, астатина, хлора, фтора, марганца, технеция и рения), 

а также CNS-ионов на щитовидную железу

Изучению влияния элементов седьмой группы, а также CNS-ионов 
на некоторые процессы, происходящие в щитовидной железе, посвяще
но большое число исследований. Рассмотрим некоторые данные для 
каждого из названных элементов порознь.

Щитовидная железа и йод. Общеизвестно, каккую важную 
роль играет йод в специальной физиологии щитовидной железы. Этому 
вопросу посвящена огромная литература, на которой мы не имеем воз
можности останавливаться, да в этом и нет надобности, так как имеется 
очень большое число соответствующих обзоров. В плане проводимых 
нами исследований интересна работа Габеловой (1953], 2) о механизме 
поглощения йода щитовидной железой. Наряду с собственными данны
ми, Гаоелова приводит оольшой список литературы и дает критический! 
разбор некоторых работ. Из общеизвестных данных важно отметить, 
что йод избирательно аккумулируется в щитовидной железе. Содержа
ние йода в железе может превосходить таковое в крови в 10 000 раз. 
Существенно, что около 80 90% йода, присутствующего в щитовидной 
железе, входит в состав ряда органических соединений, генетически 
связанных друг с другом. Недостаток йода вызывает образование зоба. 
Повышенная деятельность щитовидной железы вызывает заболевание 
гипертиреозом.

Щитовидная железа и бром. Рассмотрению этого вопро
са посвящена настоящая глава, в которой приводятся описанные в ли
тературе и наши экспериментальные данные, свидетельствующие в част
ности о том, что ором избирательно аккумулируется щитовидной желе
зой и содержание его в железе обычно выше, чем в крови Однако сте
пень накопления брома в щитовидной железе гораздо ’ меньше чем 
иода. Бром находится в железе главным образом в ионной форме ио ЛГформе °Т ИаЛИЧИ0Г° К0;,";'ест«;‘> - в белкоЖа..-

Введение бромидов в организм вызывяртжелезы и обеднение се йодом. Получаемый эффект ЗШ° щитовиднО 
и зяит.пкипгтп РГП эФфект зависит от дозиров-ки брома и длительности его применения

Щитовидная железа и астатин. Гамильтон 
milton a. Soley, 1940) нашли, что этот элемент (АЩ1 
накапливается в щитовидной железе и притом в стрпри,/ йодом (J131). “м в степени,

В результате пятилетних исследований, проведенных па 
ооезьянах, Гамильтон, Дурбин и Эслинг (Hnmi\ - - л
1955) получили ряд интересных фактов Окачяп °П’ ^игэ1П а- 
обезьянам сублетальных доз At211 у животину п ''ось’ 410 ПРИ введении 
признаки микседемы (замедление роста, облысениГ^пати^^ббльшая 
чувствительность животных к холопм^ п 1е> апатия, оольшая
уменьшение более чем в 100 раз nornmnL,, этом было обнаружено
диоактивиого йода (меньше 1% от vnnnno Я Щитовидной железой ра- 
ных животных). Макроскопическое^ поглощения J131 у коитроль- 

и микроскопическое исследования 
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ikuhii щитовидной железы позволило обнаружить в ней ряд деструк
тивных изменений.

В гипофизе животных, получавших астатин, были найдены базо
фильные клетки, типичные для тиреоидэктомии, а также дегрануляция 
•юзинофилов. В гонадах и надпочечниках также были обнаружены де
генеративные изменения. Эти изменения наблюдались как у крыс, так 
и у обезьян, но задержка роста у крыс была большей, чем у обезьян. 
Но данным авторов, через 21 часа после введения, содержание At211 в 
щитовидной железе крыс было в 900 раз выше его содержания в плаз
ме. Интересно отметить, что динамика поступления в щитовидную желе
зу At2”, введенного интравеиозно, была сходна с таковой для J131. Пред
варительное введение в организм пропилтиоурацила увеличивало по
глощение астатина щитовидной железой. Исследуя форму химического 
существования астатина в щитовидной железе, авторы нашли, что он 
связан с протеиновым комплексом.

Исследования Гамильтона, Дурбина и Пэррота (Hamilton. Durbin 
a. Parrot, 1954) показали, что астатин накапливается в щитовидной 
железе людей в большей степени, чем у крыс, в связи с чем возник во
прос о возможности применения астатина с терапевтическими целями. 
Астатпи-211, эмитирующий u-частицы с энергией в 5.89 Мэв и отличаю
щийся коротким периодом полураспада (7.5 часа), обладает в качестве 
внутреннего облучателя рядом преимуществ перед J131. Но эти предпо
ложения нуждаются в специальной проверке.

Щитовидная железа и хлор. Уже Хайббард (Hibbard, 
1933) отметил, что у крыс, содержавшихся на овсяной диете, бедной 
йодидами, наблюдается небольшая гиперплазия щитовидной железы. 
Степень гиперплазии железы значительно увеличивалась при введении 
подопытным животным растворов 2% СаС12 или 3% NaCl. Позднее Ре
мингтон (Remington, 1938) также нашел, что хлориды вызывают ги
перплазию щитовидной железы и обеднение ее йодом.

Бауман и Метцгер (Baumann a. Metzger, 1949) нашли, что введен
ные крысам хлориды концентрируются в щитовидной железе в большей 
степени, чем в некоторых других тканях. Чтобы проследить процесс 
поглощения ионов хлора тканыо щитовидной железы в чистом виде, 
т- е. выключив ее синтетическую деятельность, авторы давали опытным 
животным в течение 2—5 недель тиоурацил в виде 1 % примеси к нор
мальной диете, содержащей известное количество NaCl (1,3%).

Полученные ими данные представлены в табл. 95.
Из табл. 95 видно, что содержание хлора в щитовидной железе в 

2—3 раза выше, чем в мышцах. В печени — органе, очень богатом 
кровью—содержалось лишь немного меньше хлора, чем в щитовид
ной железе. К сожалению, авторы не определяли содержание хлора в 
крови пи у контрольных, ни у опытных животных. При включении в 
Рацион тиоурацила количество хлоридов, поглощенное щитовидной же
лезой, так же как и в других тканях, не менялось.

Щитовидная железа и фтор. Обмену фтора :в животном ор- 
'аннзме посвящена довольно большая литература (см. Габович, 1957).

В отношении действия фтора па щитовидную железу имеются дан
ные Г ольденберга (1926), согласно которым у крыс, получавших NaF в 
течение 6—8 мес., наблюдалась значительная гипертрофия щитовидной 
железы. Размеры ее увеличивались в 5—6 раз по сравнению с нормой. 
Гольдепберг (1926) и Раппопорт (1948) считают, что избыток фтора в 
организме может повлечь за собой развитие зоба.

, Измайлов (1943), Гущин (1951), Миидер и Гордонов (Minder a. Gor- 
oonoft, 1956) нашли, что введение фтористых соединений способст- 
нУет выведению йода из организма. Пользуясь хроматографическим
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'Г а б л и и а 95
Содержание С1 в щитовидной железе и других тканях крыс 

(в мг на 1 г сырой ткани) 
(по данным Баумана и Метцгера, 1949)

О ,
о X ~ G.

Кормление

Содержание хлора

В щитовидной 
железе е мышцах

i поджелудоч 
ной железе в печени

3
1

Норма 1,48 О,50 1,26
5 1 ,19 0,47 1,11
5 1,30 0,50 1,20 1,07
5 » 1,27 0,49 1,05 1,12
7 1,29 0,51 1,00 1,13
4 0,75 0,44
2 » тиоурацил 0,81 0,43 i
2 » » 1 1 ,зо 0,47 1,03
2 » » 1,32 0,46 11 0,98
2 » » 1,99* 0,44 1,30 1,12
2 1 » т> ! 1,56*

1
0,95 1 1,27

* У этих крыс была пневмония.

Миндер и Гордонов опытах in vitroметодом
процесс замещения пода в дийодтирозипе ионами фтора, хлора, брома 
и йода. Для этого авторы смешивали радиоактивный дийодтирозин г 
эквимолекулярными количествами F', СГ, Вг' и J', а затем смесь ис
следовали методом бумажной хроматографии. Оказалось, что обмен 
йод-ионов был практически полным. При «разгонке» смеси, содержа
щей Вг - и С1 -ионы, появились два тогда не идентифицированных ве
щества. При «разгонке» смеси, содержащей F'-ионы, наряду с дийодтн- 
розином, был обнаружен и монойодтирозин (на двухмерной хромато
грамме с фенолом и бутанолом в качестве растворителей).

Уэллэс-Д\роин (Wal 1 ace-Duibin, 1954), изучая распределение фто
ра в организме крыс с помощью F^8, получил данные, представленные 
в табл. 96, из которой видно, что больше всего фтора содержалось в 
тканях, богатых кальцием, — костях, зубах. В других органах и тканях 
содержание F18 было невелико. В щитовидной железе (средний вес 
20 ла) в разные интервалы времени были обнаружены ничтожные ко
личества F18, измеряемые тысячными долями процента

Следует отметить, что активность крови и органов, обильно снаб
жаемых кровью, быстро убывала. В отличие от этого относительная ак
тивность щитовидной железы не только не убывала, но даже несколько 
возрастала.

Особое отношение щитовидной железы к йоду, брому астатину и 
хлору позволило Бауману и его сотрудникам (1949 1952 19561 пазвить 
теорию согласно которой все элементы седьмой группы включая не 
только фтор но и элементы подгруппы марганца - марганец (Мп), 
технеции (Те), рении (Re), а также схожий с галоидами CNS-нон изби
рательно фильтруются щитовидной железой из крови и' концентриру
ются в ней в большом количестве. При этом аккумулированные ионы 
вытесняют ноднды из щитовидной железы, вызывая тем самым йодную недостаточность и соответственно гиперплазию железы Авторы счита
ют. что сходство поведения всех перечисленных элементов по отноше
нию к щитовидной железе обусловлено сходством строения их элек- 
тронной оболочки. Однако это предположении ~ „1 недпилижение неправомочно, так как га
лоиды в организме находятся в виде одновалентных анионов а маога- ней. технеции и ренин в виде двухвалентных катионов ’ Р



'Г а б л и ц а 96

Распределение F18 (в % от введенной дозы) в органах и тканях взрослых крыс 
(весом по 185 г) через разные интервалы времени после интравенозного 

введения раствора NaF 
(по Уэллэс-Дурбин, 1954)

* Включая зубы.
** Включены в скелет.

Длительность опыта (в часах) 0.25 1 4 9

Число крыс 10 10 12

Орган или ткань
в% на в’о на в% на в% на в% на в% на в% на в% на

1 горган 1 г орган 1 г орган 1 г орган

Зубы:
моляры - 0,44 3,04 0,41 2,75 0,30 2,50
резцы........................................ — — 1.02 3,14 1,13 3,98 1,33 3,61

Скелет * . . ........................ 32.9 — 55,9 — 64,0 — 56,0 —
Челюсти* .................................... — — 2,56 5,08 2,97 5,96 2,39 4,61
Трубчатые кости** . . 2,80 1,76 5,05 3,97 5,87 4,33 4,94 3,31
Мышцы ........................................ 19,4 0,19 6,55 0,08 1,06 0,01 0,55 0,006
Кожа ........................ 11,2 0,29 2,00 0,07 0,25 0,008 0,17 0,005
К ровь............................................. 8,05 0,50 0,99 0,08 0,12 0,008 0,06 0,005
Хрящи ............................ — 0,31 — 0,37 — 0,16 — 0,26
Селезенка ................................ 0,50 0,52 0.06 0,06 0,009 0,009 0,003 0,003
Легкие ... ........................ 1,13 0,58 0,19 0,11 0,10 0,04 0,06 0,03
Печень............................................. 4,85 0,49 0,49 0.06 0,28 0,03 0,04 0,005
Печки ............................................. 1,46 0,84 0,27 0,18 0.04 0,03 0,03 0,02
Желудок ..................................... 0.27 0.32 0,05 0,07 0,009 0,009 0,004 0,003
Содержимое желудка................ 0,06 — 0,08 — 0,006 — 0,001 —
Гонкие кишки............................ 1,11 0,28 0,24 0,07 0,03 0,009 0,02 0.004
Содержимое тонких кишок . . 1,73 — 1,26 — 0,14 — 0,03 —
Толстые кишки ........................ 0,41 0,35 0,06 0.07 0,03 0,04 0,01 0,006
Содержимое толстых кишок . . 0,20 — 0,09 - 0,84 — 0,48 —

0,42 ___ 0,32 __ 1.27 — 0,30 —
Слезные железы........................ 1,23 __ 0,08 — 0,01 — 0,005
Слюнные железы........................ — 0.37 __ 0.04 — 0,01 — 0,004
Лимфатические узлы................ — 0,64 __ _ 0,01 — 0,008 — 0,004
Мозг ............................................. — 0,02 0.02 0,01 0,009 0,006 0,004
Поджелудочная железа .... — 0.41 0,04 0,009 — о.оо:
Щитовидная железа................ 0,001 0,002 0,003 — 0,004 1 -
Надпочечники ............................. 0,04 0.004 0,001 __ 0,003
Всякие остатки ............................. 6,09 11.6 7,20 ___ 7,54 —
Моча ... 9,75 17,2 __ 22,6 — 31,4 —
Кал. ................ 0,04 — 0,98 — 0,46 — 1,83 1 —

Всего . . . • 100 100 100 100

Щитовидная железа и марганец. Исследование Рэя и 
Дийсаха (Ray a. Deysach, 1942), вводивших животным разные количе
ства МпС12, а затем изучавших содержание Мп в тканях химическим пу
тем, было одной из первых работ по изучению распределения марганца 
в организме животных. Но так как в п.х работе -имеется ряд методиче
ских недочетов, мы не будем останавливал вся на ее рассмотрении

Изучая распределение Мп52-54 в организме животных, Брунер, Пер- 
кцнсон и Хэйес (Bruner, Perkinson a. Hayes, 1953) нашли, что наиболь-
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шей относительной активностью обладала поджелудочная железа (2,9). 
затем щитовидная железа (2,5), почки (1,5) и печень (1,2). Наряду с 
этим авторы отметили, что поглощение щитовидной железой марганца 
очень зависит от количества вводимого препарата, вида и индивидуаль
ных особенностей животного. Согласно данным Мэйнарда и Коциаса 
(Maynard a. Cotzias, 1955), Мп05 распределяется в организме крыс сле
дующим образом (табл. 97).

Таил и Ц а 97
Поглощение Mn',G (в % от введенной дозы на 1 г ткани) различными 

органами крыс
(по данным Мейнарда и Коциаса, 1955)

Орган или ткань

К ровь............................
Щитовидная железа 
Большие полушария 
Спинной мозг .... 
Печень ........................
Почки............................
Поджелудочная железа : 
Мышцы ........................
Сердце ........................
Кости............................

Средний нес органа.

0,018+ 0,0015
1,06 ± 0,077
0,45 ± 0,005
8,50 + 1,711
1,72 + 0,250
1,28 ± 0,229 

«8,0 +12,05
0,74 ± 0,090

21,3 +2,88

Содержание Мп5»

через 15 мин. 
после инъекции

через 60 мин. 
после инъекции

|
0,058+0,019 0,0284-0,011
<>,39 +0,171 0,40 +0,138
0,028+0,006 0,037+0,00:1

1 0,033±0,009 0,046+0,001
1,05 ±1,669 3,06 +0,708
1,23 ±0,331 1,4:; +0,329
3,30 ±0,611 2,70 ±1,109
0,062±0,029 0,070+0,017
о,11 ±0,117 0,50 +0,147
0,15 ±0,034 0,22 +0,051

1

Из табл. 97 видно, что в печени, 
содержание ЛАп56 было выше, чем в 
активности наблюдались в сердце, 
мало Мп56 содержалось в мышцах, 
полушариях.

поджелудочной железе и почках 
других органах. Средние значения 
щитовидной железе и костях. Очень 
крови, спинном мозге и в больших

Концентрация Мп54 (в % от 
в тканях крыс,

Т а б л и ц а 98 
введенной активности на 1 г) 

., кормленных тиоурацилом, через 2 часа 
после введения радиоактивного раствора 

(по Бауману, Сирлю, Ялову, Зигелю и Зий длину, 1956)

Орган или ткань Среднее значение
М+т Пределы 

колебании

Плазма ........................
Щитовидная железа .
Легкие ........................
По д же л у доч н а я железа
Печень ........................
Желудок ....................
Кишечник....................
Селезенка ....................
Сердце ........................
Скелетные мышцы . . 
Кости............................
Почки............................
Кожа............................

0,17+0,04 
1,59+0,15 
0,55+0,07 
3,64±0,17 
5,48+0.52 
2,08±* 
2,58±* 
1,54+0,30 
0,85+0,15 
0,08±0,02 

17±0,01 
2,41±* 
°-И±0,02

0,04—0,29
1,05—2,08 
0,37-0,74
3.16— 1,00 
3,03—6,70 
2,08-2,08 
2,47-2,68 
0,99-3,10 
0,54—1,51 
0,04—0,11 
0,13—0,21
2.16— 2,66 
0,05—0,15

Исследовались органы только двух Крыс.
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Бауман. Сирль. Ялов. Зигель и Заидлин (Baumann. Searle, Jalow. 
Siegel a. Seidlin. 1956). изучая распределение Мп54 в органах и тканях 
6 крыс, кормленных тиоурацнлом, получили аналогичные данные, пред
ставленные в таил. 98.

Из табл. 98 видно, что но количеству поглощенного марганца щито
видная железа уступает печени, поджелудочной железе, кишечнику, 
почкам и желудку. Однако с точки зрения теории, защищаемой Баума
ном и его соавторами, о специфическом отношении щитовидной железы 
к элементам VII группы периодической системы существенно, что со
держание Мп54 в щитовидной железе, даже блокированной тиоураци- 
|ом, в К) раз больше, чем в плазме.

Щитовидная железа и технеций. Бауман, Сирль, Ялов, 
Мигель и Зийдлпн (1952, 1956) исследовали распределение технеция-99 

в организме крыс, кормленных пли некормленных тиоурацилом. Полу
ченные данные представлены в табл. 99.

Т а б л и и а 99

Распределение технеция-99 (в % от введенной активности на 1 г) 
в тканях контрольных крыс и кормленных тиоурацилом через 2 часа 

после интерперитонеального введения 0.1 лгг NH^Te^O,
(по Бауману и др., 1956)

(jpi .in или ткань

Содержание Гс9’ в органах и тканях крыс

получавших тцоураццл контрольных

самки самцы самки самцы

Кровь ........................................ 0,77 0,70 0,88 1,10

Щитовидная железа ■ • 23,8 --- ,О 14,8 12,7

Зобная железа ........................ 0,28 0,21 0,22 0,30

Легкие ................................ 0,41 0,32 0,54 0,56

Поджелудочная железа . 0,32 0,22 0.50 0,39

Печень .................................... 0,45 0,42 0,59 0.54

Желудочно-кишечный тракт . 1,20 1,16 1,77

Селезенка ................................. 0,26 0,22 0.30 0,35

Сердце 0.26 0,|9 0,27 0,32

Скелетные мышцы................ 0,15 0,10 0,15 0,17

Почки......................................... 0,88 0,72 0,82 0,94

Надпочечники ........................ 0,50 0.38 0,62 0,45

Гонады 0,44 0,18 0,26 0,86

Кожа ........................ 0,54 0,64 0,75 0,46

Мозг ..................................... 0,03 0.03
1

0,03 0,03

Из табл. 99 видно, что технеций избирательно и притом в очень 
большой степени аккумулируется в щитовидной железе как у контроль
ных крыс, так и — в еще большей степени — у крыс, кормленных тиэ- 
УРацилом.

Щитовидная железа и рений. Бауман, Цизмер, Ошри и 
Зийдлин (Baumann, Zismer, Oshry a. Seidlin, 1949), изучая рас
пределение Re186 в организме крыс, кормленных пли не кормленных тио- 
УРацилом, получили ряд интересных данных, свидетельствующих об из
бирательном накоплении рения в щитовидной железе. В табл. 100 
приведены результаты одного из опытов, проведенного с 8 контрольны
ми и 8 получавшими тиоурацил крысами.

Из табл. 100 видно, что щитовидная железа, в отличие от других 
органов, очень избирательно относится к рению. Наряду с этим были
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получены данные, указывающие на очень быстрое выведение рения из 
организма. Быструю экскрецию рения авторы объясняют тем, что этот 
элемент является чуждым организму.

Содержание Re180 (в % от введенной дозы на 1 г) 
в органах контрольных и кормленных тиоураци

лом крыс
(по Бауману, Цизмеру, Отри и Зийдлину, 1949)

Таблица 100

Орган или гкань

Содержание Re1'0 в органах 
крыс

контрольных получавших 
тиоуранил

Легкие . . 0,13 0,16
Печень .... 0,08 0,10
.Мышцы .................... 0,03 0,04
Щитовидная железа . 4,5 12,8

1

Щитовидная железа и CNS-и о н ы. Любопытно отметить- 
чю тиоцианат также имеет специфическое отношение к щитовидной же
лезе. Так, Вольф, Чайков, Таурог и Рубин (Wolff, Chaikoff, Taurog а- 
Rubin, 1946), занимаясь всесторонним изучением йодного обмена в 
щитовидной железе, отметили ряд нарушений его в результате введения 
животным KCNS. Авторы наблюдали увеличение веса (гиперплазию) 
щитовидной железы. Наряду с этим у животных, получавших тиоциа
нат, увеличивалась способность щитовидной железы к поглощению йода 
по сравнению с нормой. По мнению авторов, это связано с тем, что У 
крыс, хронически получающих KCNS, содержание тироксина в щитовид
ной железе уменьшается.

Опыты, проведенные Бауманом и Метцгером (1949), показали, что 
тиоцианат избирательно аккумулируется в ткани щитовидной железы 
(табл. 101).

Т а б л и ц а 101
Содержание CNS-иона в щитовидной железе и других тканях 

(по данным Баумана и Метцгера, 1949)

Число и вид 
животных

Содержание CNS' (в мг на 1 г сырой ткани)

щитовидная 
железа мышцы печень кровь почки

2 крысы 0,49 0,21 __ 0,30 0,43
2 » 0,64 0,18 — 0,31
2 » 0,71 0,48 0,42 0,53 0,66
3 » 0,73 0,51 0,38 0,40 0,62
3 » 0,70 0,37 0,40 0,58
2 » 0,80 0,60 0,50 0,54 0,74
1 кролик 0,59 0,30 0,29 0,26 1 0,37

Из табл. 101 видно, что содержание CNS'-иона в щитовидной железе 
вьиие, чем в других исследованных тканях, включая и кровь

В табл. 102 сопоставлены результаты различных исследований ка- 
“1,ХСЯ реаКЦИИ щитоп1'Дн°и железы „а введение элементов VII
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Из табл. 102 видно, что все элементы VII группы и близкий им по 
свойствам CNS'-iioh избирательно (в большей или меньшей степени) 
аккумулируются щитовидной железой.

Некоторые данные о реакции щитовидной железы на введение элементов 
VII группы*

(преимущественно по данным Баумана и Метцгера, 1949)

Таблица 102

Элементы
Избирательное по сравнению 

с кровыо (активность ее 
принята за 1) поглощение 

элемента железой

Уменьшение 
содержания 

йода в железе

Развитие 
гиперплазии 

железы
Длительность задержки 

элемента в организме

F 4-1 через 4 часа
в 6 раз больше

+ Больше 9 часов

С1 -L.1 э "i” 4“ Большая
Вг —1

i в 1,3—-1,5 раз больше 1 “Г Большая
J до 1000 раз — — Большая
At г до 900 раз 1

1
CNS + в 1,2—2,3 раза больше 4- J-1 Э

Мп 1
1 в 10 раз -(?) -(?)

Те + в 1G раз -(?) -(?) э
Re 1 -(?) -(?) Очень малая

* «+» означает наличие эффекта, «—» означает отсутствие его, «?» означает отсутствие данных или 
неопределенность.

Галоиды (F, С1, Вг и At) и CNS-ион вызывают уменьшение содержа
ния йода в щитовидной железе и большую или меньшую ее гиперпла
зию. Элементы подгруппы марганца (Мп, Те и Re), хотя и аккумулиру
ются в щитовидной железе в довольно большой степени, быстро экскре
тируются, а потому и не оказывают существенного влияния на размеры 
щитовидной железы, а также на ее йодный обмен.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ ДАННЫЕ

5. Задачи исследования

Установив факт избирательного накопления брома в щитовидной 
железе (Верховская, 1945, 1950), мы уделили особое внимание изуче
нию обмена в ней брома. Соответственно нами были исследованы:

1. Содержание брома в щитовидной железе людей в норме и при 
тиреотоксикозах.

2. Влияние экспериментального гипертиреоза на распределение бро
мидов (меченных Вг82) в организме животных (морских свинок).

3. Влияние метилтиоурацила на поступление бромидов (меченных 
Вг82) в щитовидную железу белых крыс.

4. Влияние бромирования животных на поступление йодидов (J131) 
в их щитовидную железу.

5. Влияние бромирования животных на поступление бромидов (ме
ченных Вг82) в их щитовидную железу.

6. Влияние йодирования животных на поступление бромидов (мечен
ных Вг82) в их щитовидную железу.

7. Влияние йодирования животных на поступление йодидов (J131) в 
их щитовидную железу.

221



6. Содержание брома в щитовидной железе людей 
в норме и при тиреотоксикозах

Содержание брома в щитовидной железе людей определялось нами 
(Верховская и Цофип.а. 1953): в норме — в железах 4 женщин и 6 
мужчин, скоропостижно скончавшихся и исследованных патологоанато
мически в Институте травматологии и неотложной медицинской помощи 
км. Склифосовского. Во всех случаях в составленных при вскрытии ак
тах было отмечено: «щитовидная железа — norma-». Железы -весом но 
25—30 г состояли из нормальной упругой железистой ткани без узлов. 
При тиреотоксикозах в щитовидных железах 15 больных, опсриро 
ванных в 1952 г. по поводу тиреотоксикоза во Всесоюзном институте 
экспериментальной эндокринологии1. Этих больных мы разбили па две 
группы: не получавших брома в предоперационный период и но 
л уч а вш их бром в предоперационный период. Выделить группы 
больных по тяжести заболевания не представлялось возможным из-з i 
малого количества больных.

Согласно нашим данным (см. гл. VIII стр. 124), содержание брома 
в щитовидной железе в норме равнялось у женщин 0.71 ±0,03 ,иг%. У 
мужчин — 0,81 ±0,05 Л12%. Как указывалось, разница между содержа
нием брома в щитовидной железе у женщин и у мужчин нереальна 
(/■=1,67) и может быть объяснена большим содержанием поваренной 
соли в пище. Содержание брома в щитовидной железе людей в норме' 
колебалась от 0,66 до 0.96 .мг%, давая в среднем величину 0,77± 
0,06 Л12%, что в 2,5—3 раза выше содержания брома в крови у здоро
вых людей—доноров: 0,27±0,04 Л1г% (см. гл. VIII стр. 123). Содер
жание брома в щитовидной железе 8 людей, страдавших тиреотоксико
зом и не получавших брома в предоперационном периоде, было равно 
1.70 + 0,31 Л1г% с колебаниями от 0.96 до 3,25 Л1г% (табл.’ ЮЗ).

Табл и ц а 103 
Содержание брома в щитовидной железе людей при тиреотоксикозе 

(по Верховской и Цофиной, 1953)

Гяжссть и характер 
заболевания

№
п/п

№ истории 
болезни Фамилия и. о. 11ол

Воз
раст.

(годы)

1 1 16133 С-ва Г. А. жен. 17
9 128515 Г-на 3. В. » ч/,
* > 126680 К-ан М. » 24
/i 128870 Д-ань А. Л. » 25

.) 129177 Д-ва Т. » 25

Г» 124402 Б-ва Т. С. » 31

7 123858 Т-ва А. Г. > 49

8 128165 О-нь М. В. муж.

Марантическая форма
Струма III степени
Форма средней тяжести; 

струма III степени
Тяжелая форма; стру

ма IV степени
Форма средней тяжести, 

струма III—IV степени
Форма средней тяже

сти, струма II степени
Форма средней тяже

сти, струма III степени
Струма III степени

Содер
жание 
брома.

■•‘I о

2,81
1,05

1,80

1,01

0,98

0,96

3,25
1,73

Следовательно, наши данные 
содержание брома в щитовидной

1 Выражаем глубокую благодарност 
логин, заслуженному деятелю науки, 
проф. Николаеву О. В. за любезное

222

Среднее . .1 ,70 ±0,31 

показывают, что при тиреотоксикозе 
железе людей возрастает более чем в 

и. бывшему директору Института эидокрино- 
нынс покойному, проф. Шерешевскому Н. А. И 

предоставление операционного материала. '



два раза против нормы (1,70:0,77 = 2,2 раза). Разница в содержании 
брома «в щитовидной железе при тиреотоксикозе .и в норме вполне до
стоверна. так как она равна утроенной ошибке результата:

±'"нш 1,70 — 0,77 + '/0,31- — О,ОЗ2 — i 0.31 .иг",',. откуда г 3.0.

Разница в содержании брома во всей щитовидной железе в норме 
и при тиреотоксикозах еще больше, если учесть значительную разниц) 
в весе желез.

Если в норме щитовидная железа человека весит около 25 г. то при 
тиреотоксикозе вес ее может достигать 100—150 и даже 200 г. В со
ответствии с этим общее количество брома в щитовидной железе в нор
ме разно 0,19 л/г (в 100 г ткани содержится 0,77 мг, а в 25 г — О.Юлгг).

При тиреотоксикозах содержание брома в щитовидной железе в сред
нем равно 1,70 мг% (1,70 мг брома на 100 г ткани щитовидной желе
зы). т. е. в 9 раз больше, чем в норме, достигая в отдельных случаях 
3,25 мг°/0. Если же учесть, что вес железы может возрастать при этом 
до 100 а и более, то станет ясно, что разница в содержании брома может 
быть еще большей. Приведем несколько примеров. Так, у больной К-ан 
(история болезни № 126680) вырезанная часть щитовидной железы ве
сила 116 а и содержала 1,86 .пг°/о брома. Следовательно, общее коли
чество брома в вырезанной части железы составляло 2,16 мг (100 а тка
ни содержат 1,86 мг брома, а 116 а — 2,16 мг). Во всей железе оно. 
естественно, было еще больше. У больной С-ой Г. А. (история болезни 
№ 116133) вырезанная часть щитовидной железы весила 90 а и содер 
жала 2,81 мг°/0 брома. Общее содержание брома в вырезанной части 
железы таким образом было равно 2,53 .па (г. е. в 13.3 раза больше 
чем в норме).

Данные о содержании брома в щитовидной! железе у 7 больных ти
реотоксикозом, получавших бром в предоперационный период (в виде 
бромидов, микстуры Бехтерева пли же бромурала), приведены в 
табл. 104.

Таблица 104
Содержание брома в щитовидной железе людей при тиреотоксикозе 

(леченных бромом)
(по данным Верховской и Цофиной, 1953)

№ 
п/п

№ истории 
болезни Фамилия, и. о. 11ол

1 
Во

зр
ас

т j 
(г

од
ы)

1

Гяжесть и характер 
заболевания

Со
де

рж
а

ни
е б

ро
ма

, 1 
лг

г %

Принимали 
бром в виде

1 128310 С-к Е. С. жен. 39 Струма 11—Ill степени 15,8 КВг
*,) 125700 К-ко О. 11. » 39 Рецидивирующий зоб

IV степени 5,06 NaBr
129309 Т-ва Ф. П. » 39 Струма III—IV степени 10,7 Бромурал

4 128872 К-ва В. А. » 40 Струма III степени 30,0 NaBr
5

6

125850 С-ва Л. П. » 45 Тяжелая форма, струма
IV степени 21,7

Микстура
Бехтерева

126670 С-ва » 50 Диффузно-узловое уве
личение щитовидной же
лезы 13,3

Микстура
Бехтерева

7 128683 С-к Т. А. муж. 59 Струма III степени 50.0 NaBr

Из табл. 104 видно, что содержание брома в щитовидной железе 
'->1и.х больных очень высоко и подвержено значительным колебаниям — 
°т о,06 до 50 .па% (т. е. в 6,6—65 раз больше чем в норме). Ввиду того.



что количество брома, принятое каждым больным в предоперационный 
период, не могло быть точно установлено, полученные данные статисти
чески не обрабатывались.

Рис. 47. Содержание брома в щитовид
ной железе людей в норме и при тирео

токсикозах, мг %

Для удобства сопоставления все 
полученные нами данные о содер
жании брома в щитовидной железе 
у людей в норме и при тиреоток
сикозах представлены в сводной 
табл. 105 и на рис. 47.

Полученные данные позволяют 
сделать следующие выводы:

1. Содержание брома в щитовид
ной железе людей при различных 
формах тиреотоксикоза значительно 
выше, чем в норме.

2. При лечении тиреотоксикоза
г'~'..... значитель-

в щитовид-

3. Так как введение бромидов в
______ 1 собой зна-

бромидами происходит 
пая аккумуляция брома 
ной железе.

/■ — норма, // — тиреотоксикоз; III — тиреоток
сикоз + бром (по Верховской и Цофиной, 1953)

ин 1 nvivi juoa.

Полученные нами данные о высоком содержа 
ной железе людей, больных тиреотоксикозом,

ряде случаев влечет за ___
чизельное увеличение размеров ш11' 
товидной железы, клиницисты, у411' 
тывая забогенное действие броми
дов, должны быть очень осторож
ны при назначении брома в каче
стве лечебного агента при тирео
токсикозах, в особенности при ос
ложнении этого заболевания Ра3' 
вптием зоба.

шип брома в щитовИД' 
представляют очень боль-

Таблица Ю5
у людей в норме и при

Среднее содержание брома в щитовидной железе v люпри п „г 
__________ тиреотоксикозах, не леченных или лечебных бромом

20-30

Щитовидные железы Число 
случаев

Границы
колебаний 
■одержания

б ома в
ЩИТОВИДНО!! 

железе, 
лег %

Средние 
значения,

/о

Значение,
±mdj 

лег %

I. Экстирпирован- 
ные у скоро
постижно скон
чавшихся лю
дей (наша «нор-

II.
ма»)................

Удаленные у 
больных тирео
токсикозом, 
не леченных

10 0,66—0,90 0.77+0,03

■ 0,93+0,

III.
бромом . . . 
Удаленные у 
больных тирео
токсикозом, 
леченных бро-

8 0,96—3,25 1.70+0,31

мом................
0.66-25

7 5,06—50,0 —

100—200

100—200

Вес щитовидной
железы г

колеба
ния ереднес

1Ь’СДСЛЫ 
колебании 

содержания 
биома в щито
видной железе 
среднего вес< • 

мг

25

150

150

ОТ

ДО

от 1,44
до 4,87

от 7,59
до 75,0
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шоп практический и теоретический интерес. Однако эти данные не без
упречны в грех отношениях. Во-первых, мы располагали только отно
сительно нормальным контролем, так как щитовидные железы экстир- 
пировались у людей!, погибших не только от несчастных случаев, но и 
от разных заболеваний (инфаркт, асфиксия, алкоголизм). Во-вторых, в 
группе больных, которых не лечили бромом, нс исключена была воз
можность приема бромидов по собственной инициативе больного. 
В-третьих, вариабильность форм тиреотоксикоза у наших больных в 
отношении давности заболевания, его тяжести, величины струмы и ее 
характера и т. д. не позволяла говорить об однородности изучаемого 
материала.

7. Влияние экспериментального гипертиреоза 
на обмен брома в организме морских свинок

Для уточнения вопроса о влиянии гиперфункции щитовидной же
лезы на ее бромный обмен мы поставили ряд опытов (Верховская и 
Дофина, 1958) для изучения влияния экспериментального гипертиреоза 
на содержание радиоактивного брома в щитовидно!! железе и других 
тканях животных, а также на распределение его между белковой и 
безбелковой фракциями, выделенными из ткани щитовидной железы. 
Методика постановки опытов была следующей. Экспериментальный 
гипертиреоз вызывали у морских свинок подкожным введением им в 
течение 5—7 дней тиреотропного гормона1, растворенного в физиоло
гическом растворе (по 5—К) .и? гормона ежедневно; всего в количе-

Влияние экспериментального гипертиреоза на распределение бромидов 
(меченных Вг82) в некоторых органах и тканях морских свинок

Средние данные для 4-х опытов

Таблица 10В

Условия содержания 
животных контроль ОПЫТ •'Miff ± "'cliff

•'Miff
"Miff

Число животных 12 1 15

средний вес животных, г 
М±т 294.5 ±6.4 305,0+ 10.2 10,5т; 12.0 0,88

Средний вес щитовидной 
железы, мг : М'±т' 35.6il.6l 73.8/2,22 38,2+2,7'1 13.9

11 ределы колебаний веса 
желез, в мг 

в % к контролю
22--42

10(1
61—85

195—218
- -

Орган или ткань Относительная активность

Кровь .....................
Щитовидная железа 
(в % к контролю) 
1'ипофиз ................
Нервы ................
большие полушария 
Средний мозг . . . 
Мозжечок .... 
Продолговатый мозг 
Спинной мозг . . . 
Надпочечники . . .

1
1.32+0,08 

(ЮО)
0,68±0,06
0,66+0,03
0,25+0,01
0,29±0,01
0,29+0,01
0,33±0,01
0,38±0,04
0,34 ±0,01

1
1.80+0,15 
(136 %)

0,68+0,08
0,67±0,04
0,27±0,02
О.31±0,01
0,31+0,01
0,34 ±0,01
0,36 ±0,02
О.41±0,05

0
О,48±О,17

0,00±0,10
0,01 ±0,05
0,02 ±0,02
0,02+0,014
0,02±0,014
0,01 ±0,04
0,02 ±0,014
0,07±0,05

2,82

0
0,2
1,0
1,4
1,4
1,4
1,4
1,4

эгеп > Л°льзУемся случаем выразить глубокую благодарность сотруднику 'Института 
пп, сРимрнтальной эндокринологии Н. М. Руденко за изготовление для нас тиреотроп- 
,,ою гормона.
10 И. II. Верховская 225





стве 22,5—72,5 мг). Последнюю порцию гормона вводили одновремен
но с раствором бромида натрия, меченного Вг82. за 16—18 час. до убоя 
(декапитацией) как опытных, так и контрольных животных (последним 
вводили только бромид натрия).

Активность препарата ХаВг82, вводимого животным в разных опы
тах. в зависимости от намеченных исследований, варьировала в преде
лах 10—30 мккюри/кг.

Рис. 48. Влияние экспериментального i....
жание брома (ВгК2) в некоторых органах и тканях морских 

свинок. Данные -l-v nm.™..

48. Влияние экспериментального гипертиреоза на содер- 
._ ----- в lieKOTOpbIX органах и тканях морских

свинок. Данные 4-х опытов
/ — контроль; // — гипертиреоз.

/ — кровь; 2 щитовидная железа; 3 — гипофиз; 4 — нервы; 5 — большие 
полушария; б—средний мозг; 8—мозжечок; 9 — продолговатый мозг; 
/0 — спинной мозг; /5 — надпочечники (по Верховской и Цофиной. 1958)

Всего было поставлено 4 опыта на 27 животных весом от 260 
340 г; 1о животных были подопытными, 12 - контрольными Подбор 
контрольных животных равных по весу подопытным, приходилось Де
лать в самый последний момент - перед введением NaBr»° Это было 
связано с тем, что подопытные животные в результате пазвивяюшего- 
ся гипертиреоза теряли от 6 до 12% своего веса, контрольные 
вотные за эти же 5—7 дней прибавляли в весе па 5—1По/

Данные всех опытов приведены в табл. 106 и на рис 48
Из таол. 106 видно, что у морских свинок при экспеоимептальном 

гипертиреозе вес щитовидной железы увеличиваете^ п Р , лп-
мы (195-218%). В опыте № 38а в хппе Я вдвое пр0ТИВ 1 ’г
тиреотропным гормоном получали’ NaBr та--гР°10 5ВИ11КИ наРядУ 
тельное увеличение веса щитовидной железы ?в\п У
всех ПОДОПЫТНЫХ ЖИВОТНЫХ щитовидная топо В сРеднем до 188 /о)- 
ным цветом и большим тургором ' еза отличалась более те.

Относительная активность ткани nmmn,, 
реозе в среднем была выше, чем в контроле ялТп^г ПрИ ГИПеРпю 
е 1.32-0,08, лазая достоверную разшшу г’ "° СРаВНС
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Влияние одного тиреотропного гормона или в сочетании с NaBr на интенси

Опыг IX

Гипертиреоз (3<вин 
получившие п<> 10 .и.Контроль (3 свинки со средним весом 337 9.3 . )Условия 

опыта

Орган 
или 

ткань

Скорость 
счета 100 мг 1 

ткани.
Активность

100 мг ткани.
Содержание Удельная актив

ность.
Скорость 

счета 101» мг 
ткани.

Активность
брома
10О мг

мг

в у на 
ткани.
°<>
сред

нее

нп> 
1>ас 

а1

И.’ ТК.1 
ш, 
1/МИЧ 
1 отио- 

еите.ть
1 |1ая _

раса/

а

мин

относи 
тельная

ПЛС/1 лшн

Сред- 1
няя

а 
и

при
нято 

за 
Юо %

ими Л1//Н

сред
няя

Кровь 1,53'
857 821 3732 (1,00) 1,53 773 ]791 J 1,39 1.44 2591 100 680 | 811 3686 (1,00)

980 J

1,41
Мозг 0.35)

(весь) 0,35 246 )
227 ) 246 246 1118 (0.30)
- 22G 1027 (0,28) _ и,35 2934 100 - 1

225 1 0.40
0.29, 1

38а, являющемся частьюВ ОПЫГе № ---- „--- . „ и,; VOJ, VinUtniCJlbllCDl о1'
тивиость ткани щитовидной железы морских свинок, получавших тире
отропный гормон + NaBr, была выше, чем в норме, ио ниже, чем при 
даче одного тиреотропного гормона, что связано с меньшим поглоще
нием щитовидной железой бромировапных животных вновь вводимого 
Вг82. В других исследованных нами тканях (гипофиз, нервы, большие 
полушария, средний мозг и надпочечники) никаких изменений отно
сительной активности орома при гипертиреозе по сравнению с нормой 
не наблюдалось. 1

Увеличение относительной активности щитовидной железы у подо
пытных животных связано с большим содержанием в них радиоактив- 
кого брома, что, как показали наши данные о параллелизме между 
содержанием обычного орома и поступлением радиоактивного брома 
(см. гл. IX) указывает па наличие в щитовидной железе подопыт
ных свинок большего количества обычного брома. Таким образом опы
ты с экспериментальным гипертиреозом, проведенные на морских свин
ках, подтвердили наши клинические наблюдения о повышенном содер
жании брома в щитовидной железе людей, больных тиреотоксикозом

Чтобы судить об интенсивности обмена брома в крови, больших по
лушариях, мозжечке и продолговатом мозге в норме и при гиперти- 
sss 

удельной активности брома. Все относящиеся сют it Я "ИХ значе11,1\ 
в опыте № 30, представлены в табл. 107 СЮДа Данные’ полученные

Из табл. 107 видно, что значения упепьипй 
ных тканей крови, больших полушарий ' мозжечкаВИОСТП исследови1’п 
мозга как в опыте, так и в контроле колеблютсяС " пРодш1говатО1 
почти одинаковых пределах. Следовательно пни 
гипертиреозе интенсивность бромного обмена 
няется.

Иные значения удельной активности были
228

олита № 38, относительная ан

в малых и притом 
экспериментальном 

в этих тканях не ме-

получены у морских сви-



Таблица 108
вность бромного обмена (удельную активность) в крови и мозге морских свинок

Опыт 3Sa

. ... - Гипертиреоз (3 свинки, со средним весом
кн. со средним весом .М3—1.,/ г, 339^13,0 г, получившие по 47, 3 мг/кг
тиреотропного гормона) NaBr и по 40 .иг тиреотропного гормона)

нок, получавших наряд}' с тиреотропным гормоном бромид натрия. 
Данные опытов № 38 и 38а приведены в табл. 108, из которой видно, 
что удельная активность брома в крови контрольных и подопытных 
животных в опыте № 38 в пределах ошибки измерений одинакова. 
Удельная активность брома в ткани мозга в данном опыте (№ 38) 
была при гипертиреозе на 31,4% выше контроля. Однако к этой раз
нице приходится отнестись с большой осторожностью. В самом деле, у 
опытных свинок наблюдается некоторое увеличение активности по 
сравнению с контролем (1118 вместо 1027) или, если говорить об от
носительной активности (приведена в скобках), — 0,30 вместо 0,28,— 
н незначительное уменьшение содержания брома (с 0,35 лг% ДО 
0,29 Л1г%). Следовательно, колебания активности и содержания брома, 
которые не выходят за пределы допустимых индивидуальных разли
чий, в совокупности дают довольно значительный эффект (числитель 
увеличился, а знаменатель уменьшился). Однако в данном случае 
нельзя говорить об изменении интенсивности бромного обмена в моз
говой ткани при гипертиреозе. Еще более ясным это становится при 
рассмотрении данных опыта № 38а, в ходе которого подопытные свин
ки, наряду с тиреотропным гормоном, получали бромид натрия (все
го в количестве 47,3 мг!кг). Это привело к увеличению содержания 
обычного брома в исследованных тканях в 5 раз. В соответствии с 
этим во столько же раз (до 20% от контроля) уменьшилось значение 
удельной активности. К сожалению, из-за малого количества материа
ла мы не смогли определить удельную активность ткани щитовидной 
железы.

Интересно было выяснить, как влияет гипертиреоз, вызванный У 
морских свинок введением тиреотропного гормона, на поступление Вг82 
н белковую фракцию их щитовидной железы. С этой целью оставлен
ные для анализа части ткани щитовидной железы подвергались фрак
ционированию. Исследуемая ткань растиралась в ступке, и белки осаок- 
Дались 10%-й трихлоруксусной кислотой па холоду. Затем осажденные
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Содержание BrS2 в белковой и безбелковой фракциях ткани щитовидной 
железы морских свинок в норме и при гипертиреозе через 16 час. 30 мин. 

после введения радиоактивного брома

№ 
опыта

Введено 
радио
брома. 

мккюри кг

В веде- 1 
но 

брома. 
мг/кг

Материал (щитовидные 
железы)

Л К ГН вноси.
Суммарная 
активность

100 ли ткано

белковой |
фракции. 1

раса 'мин, (

безбелковон 
фракции, 

расп/мин.
раса / 
л ин.

38 16.36
I

2/1 1 Контроль (железы от 332
.-„Н I

528() 91,1 5612
2 свинок) 316 6.4 5020 93,6 5366 (1011)

С р е д и е е: 6. 15 93,8 5190

Гипертиреоз (вводил- 500 7.4 6840 92,6 7340ся тиреотропный гор- 5. 1 6650 94,!) 7005мои) (железы от сви
нок)

С ре д и е е:
312 5.7 5730 91,3 6088 (121)

6,07 93,9 6811

38а » » Гипертиреоз(вводил- 255 4,0 6180 96,0 6135
ся тиреотропный гор
мон ± NaBr) (железы

145 2,5 5640 97,5 5785

от 2 свинок) 1 3.25 96.7 6110 (III)

I
Среднее:

37 12,2 1.86 Контроль (суммарно 
, железы от 3 свинок) . 532 19,9 2132 80,1 2664 (100)

1 Гипертиреоз (вводил-
' ся тиреотропный гор- 
! мои) (суммарно, желе- 
' зы от 3 свинок) 382 12,3 2713 87,7 3095 (116)

промывалисьбелки
неактивного бромида натрия, после 
щелочи.

Растворы, с

4 тРихлоРУксУсной кислотой с добавлением
чего они растворялись в слабой

Растворы, содержавшие белковую и безбелковую фракции наноси
лись на диски, выпаривались и в них определялась активность Пор
ченные данные, пересчитанные на 100 л,г сырой ткани железы пред- 
ставлены в табл. 109.

Из табл. 109 видно, что общее содержание брома в щитовидной 
железе морских свинок при гипертиреозе возрастает по сравнению с 
нормой в опыте № 38 на 24%, в опыте № 37 на 16%. Предвар тель
ное бромирование несколько уменьшает этот эффект (опыт № 88а)

При гипертиреозе несколько уменьшается количество радиоактив
ного орома, входящего в белковую фракцию ткани щитовидкой железы. 
Предварительное бромирование, как и следовало ожидать значитель
но уменьшает включение радиоактивного брома в белковую Фракцию 
ткани щитовидной железы, по сравнению с нормой (3 25 против 6157

На основании полученных данных (см. табл. 106) можно сделать 
следующие заключения и выводы. Пни чк(>прпп».о 1 можно сделан’ 
гипертиреозе у морских свинок наблюдается ВЬ13ванн0?'1
как веса их щитовидной железы (195—218°/ I ° •ительное увеличение 
активности брома до 1,80±0,15 (норма 1 39 -±пп«кК и 0Т110снте’пьн011 
ставляет 136% по сравие.... о с нормой, принятой innV С.Р?Д"еМ ±
нах и тканях-никаких изменений нс набипппл Зс ДРУГИХ °Рга
ний относительной активности лс выхоюси/ СЬ’ ВСе коле^ания значе- 

к ВЬ1Х°ДИли за пределы ошибки опыта.



Количество белковосвязанного радиоактивного брома (в % к об
щему содержанию его в щитовидной железе) при гипертиреозе очень 
незначительно уменьшается, предварительное же бромирование резко 
снижает поступление радиоактивного брома в белковую фракцию тка
ни железы

8. Влияние метилтиоурацила па обмен брома 
в щитовидной железе белых крыс

Особый интерес представляло изучение влияния метилтиоурацила 
на поступление в щитовидную железу вновь вводимого брома (мечен
ного BrS2) и на распределение его между белковой и безбелковой фрак
циями, выделенными из ткани щитовидной железы. С этой целью 
мы (Верховская и Дофина, 1958) поставили 6 опытов (М? 1а1, Па 67 ..2 
85 и 87) на 74 крысах-самцах. Методика проведения опытов была сле
дующей. Подопытным крысам в течение К)—20 дней вместе с iiumeii 
давали метилтиоурацил, общее количество которого в расчете па одно 
животное в разных опытах составляло 30, 300 и 600 .иг. Контрольные 
животные получали тот же рацион, по без добавления метилтиоураци
ла. В дальнейшем как подопытным, так и контрольным животным вво
дили подкожно раствор бромида натрия, меченного Вг82, после чего 
через 15—20 час. животных убивали декапитацией. В крови и ткани 
щитовидной железы определяли активность. Приняв активность 100 .и? 
крови равной 1.0, вычисляли относительную активность 100 л/г ткани 
щитовидной железы. Полученные данные приведены в табл, i 10.

Из табл. 110 видно, что введение метилтиоурацпла вызывает силь
ное увеличение веса щитовидной железы — до 268- 400% по сравнению 
с ее средним весом у контрольных животных.

Относительная активность ткани щитовидной железы у подопытных 
животных была во всех случаях выше, чем у контрольных животных, 
причем в 5 опытах из 6 это превышение было статистически достовер
ным. Следовательно, в ткани щитовидной железы, гипертрофированной 
и гиперплазированной под влиянием метилтиоурацпла, происходит ак
кумуляция Вг82. Наибольший сдвиг относительной активности ткани 
Щитовидной железы по сравнению с контролем (г = 7,3) наблюдался в 
опыте № 87, т. е. при наибольшем суммарном количестве введенного 
per os метилтиоурацпла.

Хотя действие метилтиоурацпла на йодный обмен в щитовидной же
лезе исследовалось многократно (Бауман, Метцгер и Мэринэ, 1944; 
Закс, 1947; Кабак и Фридман, 1946; Кабак, 1949 и др.), мы решили 
повторить опыты с йодом с тем, чтобы сравнить действие метилтиоура- 
цила на поступление брома (меченного Вг82) и йода (J131) в щитовид
ную железу в однотипных условиях. Данные этого опыта (№ 76), при
веденные в последнем столбце табл. 110, показывают, что введение ме- 
гилтиоурацила вызывает очень значительное снижение содержания ра
диоактивного йода в щитовидной железе — до 5.9% по сравнению с 
нормой, принятой за 100%. Этот опыт вновь подтвердил общеизвестный 
факт, что метилтиоурацил тормозит поступление йода в щитовидную 
железу.

Для наглядности, данные, приведенные в табл. 110, графически изо
бражены на рис. 49, где в части А представлены значения относитель
ной активности Вг82 в щитовидной железе крыс, получивших в разных 
опытах одну и ту же дозу метилтиоурацила (30. 300 и 600 мг). В части 
б представлены (в %) значения активности J131 в щитовидной железе 
крыс в норме и при кормлении их метилтиоурацилом.

В проведении опытов № 1а и .№.> 11а принимали участие проф. II А. Эскин 
-• I’ Павлова.

и



го СдЗ го : Таблица 110
Влияние кормления крыс метилтиоурацилом на поступление в их щитовидную железу вновь введенных Вг82 и J131

Введенный радиоизотоп

Ле опыта и дата

Условия содержания животных Контроль Опыт Контроль Опыт

Число’ животных............................
Суточная доза метилтиоурацила, л/г....................
Длительность опыта (в днях)................................
Общее количество введенного .метплтпоурацп- 

ла, л/г....................................................
Средний вес животных г

в начале опыта ........................................
в конце опыта ................................................

Вес щитовидной железы, пределы колебаний, .иг 
Средний вес железы (М±ш), .иг 

..........................................................’

^di/'f
md,ff............................................................

В 9(1 к контролю....................................................
В каждое животное введено Вг82, мккюри/кг 

Г Введено обычного брома, мг/кг
Длительность пребывания Вг82 в животном.
Относительная активность

.И' + щ'............................

часы
щитовидной железы

г

В %

Md.ff ±

= Md,ff

mdiff
к контролю .

Введенный радиоизотоп

№ опыта и дата

Условия содержания животных

Число животных........................................................
Суточная доза метилтиоурацила, л/г....................
Длительность опыта (в днях)................................
Общее количество введенного метилтиоурацила, 

л/г ....................................................................................
Средний вес животных, г

в начале опыта .....................................................
в конце опыта.........................................................

Вес щитовидной железы, пределы колебаний, л/г 
Средний вес железы

± '”</,,7 
Mdiff 

г~
В % к контролю .
В каждое животное введено Вг82 (мккюри/кг) 
Введено обычного брома, мг/кг............................
Длительность пребывания Вг82 в животном, часы 
Относительная активность щитовидной железы 
Д+ + .. ...............................................................................

(М+щ) мг

10
о

О

83,5+3,17
97,5±3,89

11—24
16.644,40

10
30
10

300

44,7+3,8

359

1,75+0.19

2,57

10

О
о

30
Ю

О 300

1,51+0,10.' 1,62+0,16
0,11+0,19

100 ! 1И7

Mdlff ± Щщ7/ 

г _ Mdiff

В % к контролю

№ С71,2- 11-2-3 VI 1955 г.

Контроль Oni.iT Опыт

5 5 6
0 3 30

— 10 Ю

0 30 300

58,0±2,31 53,8 ДО, 80 56,4 + 1,7<>
105,8+3,53 ЮЗ, 4 ±3,83 Ю3,4±3,83

10—18 29-57 31—70
13,8+1,36 39,4 ±4,76 48,4 ±7,65

~5,6±5,О 31,6±7,7

0,54+0,12 0,45±0,1 ‘.)

5,1 *, 5

101) 278
16,36
0,54

1 Ал Ч

343

2+0,12 1.66+0,03 1,57+0. 15

100 ) 148 | 14(1

Таблица 110 (окончание)

j->■»Вт53

№ 85, 24.Х11—2.1 1956 г.
1

А) 87 ,10.1- 1.11 1956 г.

Контроль Опыт Контроль Опыт

6 6 6 5
0 30 0 30

- 10 - 20

0 зоо () 600

89,8+1,45 96,6±2,47 106,0 + 2,91 109,8+ 1,43
133,0X3,46 109,1 ±5,07 149,1 ±3,82 139,03 2,41

18—29 54—69 18—27 87-112

21.8 1-1.58 1 59.3 + 2,35 24,5+1,54 98.2 + 4.62
37,О±2,8 73,7 + 4.8

1 С2 I5.4

|О<) 268 100 | 392
19,6 30,0
3,о 6.15

1 7 17

0,88+0,05 1,26 ±0,06 0.86 ±0,04 1 .95+0.15

0.3S + 0,08 1,09±0,15

4,8 7,3

100 1 143 1(10 1 ~7

Л« 76, 17.1X-27.IX 1955 г.

Контроль Опыт

•> 
и

о

(|

74

6,8

3
30
10

300

100 j 400
<1,1 мккюри Л,31/кг

О (без носителя)
16

Активность 100 мг ткани 
щитовидной железы (рася/ли/н.) 

6926О±8730 4130± 420
65130±8740

7,5

|0<)
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железе возрастает: в опыте № <35 с 3154 то 4733 расп/мин, а в опыте 
№ 87 — с 3704 до 11940 распиши. Одновременно с этим процентное 
содержание радиоактивного брома в белковой фракции ткани щитовид
ных желез, и без того невысокое, уменьшается еше больше (1,8П4, вме
сто 7,6% и 0,6% вместо 1,2%).

Из табл. 111 также видно, что у подопытных крыс, кормленных ме
тилтиоурацилом. общее содержание радиоактивного йода в ткани щи
товидной железы резко уменьшается (3216 расп/мин вместо 
23965 расп/мин). Что касается процентного содержания радиойода в 
белковой фракции ткани щитовидных желез подопытных животных.то 
оно также немного уменьшается (82,6% вместо 93,1%).

Можно видеть, что поведение бромидов (меченных Вг82) и йодидов 
(J131) в щитовидной железе крыс, кормленных метилтиоурацилом, 
различно. Содержание Вг82 у подопытных крыс возрастает (до 137 - 
322%), а содержание J131 уменьшается (до 13,4%) по сравнению с 
нормой, принятой за 100%. Эта разница в действии метилтиоурацила 
на поступление брома и йода в щитовидную железу может быть понято 
следующим образом: увеличение общего количества Вг82, поступающе
го в щитовидную железу крыс, получивших метилтиоурацил, происхо
дит за счет сокращения поступления иодидов. вводимых с обычной пи
щей (без специальной йодной нагрузки). Любопытно отметить, что ре
зультаты этого опыта были предсказаны нами заранее, что свидетель- 
ствует о правильности общих представлений.

9. Влияние бромирования животных на поступление 
йодидов (Jlbl) в их щитовидную железу

Для выяснения механизма действия брома на щитовидную железу 
представлялось интересным проследить, как влияет бром на одну из 

Опыт я но основных сторон деятель- 
,—*—„ пости щитовидной желе

зы— ее йодный обмен. С 
этой целью была прове
дена серия опытов, в ко
торых изучалось влияние 
и р е д в а р и тел ьно го б р о м и - 
роваиия животных на по
ступление радиоактивного 
йода в их щитовидную 
железу. Опыты проводи
лись на белых крысах п 
различались как длитель
ностью бромирования, так 
и общим количеством вве
денного брома. Во всех 
опытах по окончании бро
мирования опытным и 
контрольным животным 
вводили подкожно рас
твор радиоактивного йода 
о активностью 0,06 мккю
ри! кг (без носителя). Че
рез 16—19 час. после инъ- 

измеряли активность их тка-

t̂
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I
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Опыт Л105
<---------------- Л----------------- ч
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|/ 0^
Рис. 50. Влияние предварительного бромирования 
крыс на поступление .иодидов (NaJ131) в их 

щитовидную железу
/—бромная нагрузка; // — содержание J’” в ткани 

железы (в раса,/мин.)

екии.и животных убивали декапитацией 
ней. Исследовались следующие ткани: и
физ, нервы, большие полушария срёчнш?щитовидная железа> 1И110е 
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мош. Эффективность <чета p-излучения .J131 на нашей установке состав
ляла 25%.

Активность, свидетельствующая о присутствии радиоактивного йода, 
была обнаружена только в щитовидной железе. Во всех остальных тка
нях активность, была равна 0. что указывало на отсутствие в них J131. 
Данные о влиянии предварительного бромирования животных на по
ступление радиоактивного йода в их щитовидную железу, полученные 
во всех опытах, представлены в табл. 112 и частично — на рис. 50.

Из табл. 112 видно, что бромирование животных вызывает у них 
некоторое увеличение веса щитовидной железы. Поступление йодидов 
(J131) в железу по мере увеличения бромной нагрузки постепенно 
уменьшается. Вначале это уменьшение выявляется в виде тенденции, а 
затем, с увеличением количества вводимого брома, становится стати
стически достоверным.

Начиная эту серию опытов, мы. исходя из наших предыдущих экс
периментальных данных и теоретических предпосылок, ожидали имен
но такого эффекта. Однако в первых опытах этой серии его выявлению 
мешал очень большой индивидуальный разброс данных, и только в 
опыте № 110. проведенном на однолинейных животных (крысах), были 
получены статистически вполне достоверные данные. В этом опыте бы
ли применены очень большие бромные нагрузки: по 560—800 ata NaBr 
за 9 дней на крысу весом в 200 г. При этом наблюдалось уменьшение 
поступления J131 в щитовидную железу соответственно до 6*9,6 и 62,2% 
от нормы, принятой за 100%. Так как степень достоверности (г) при 
этом была равна 6,5 и 7,5, стало ясно, что вполне достоверная разница 
могла бы быть получена и при значительно меньших дозах NaBr. Дан
ные опыта № 105 при нагрузке в 200 .ча NaBr подтверждают это по
ложение (табл. 112).

Приведенные факты свидетельствуют о том, что введение бромидов 
животным препятствует поступлению J131 (а следовательно, и обычного 
йода) в их щитовидную железу. Причем степень этого воздействия мо
жет быть дозирована, так как она зависит от бромной нагрузки. Со
вершенно естественно, что введение бромидов, ограничивающее поступ
ление йодидов в щитовидную железу, влечет за собой ряд изменении 
в функциональном состоянии железы и, в частности, в количестве выде
ляемого ею гормона, что, как известно, имеет непосредственное отноше
ние к интенсивности обмена в животном организме.

10. Влияние бромирования животных на поступление бромидов 
(мечепных Вг82 ) в их щитовидную железу

При изучении влияния бромного фона на распределение Brs2 в ор
ганизме животных было найдено, что как при одноразовой даче бро
мидов, так и при длительном бромировании поступление радиоактив
ного брома в щитовидную железу уменьшается. Так, в опыте № 12 трем 
половозрелым крысам были предварительно введены разные дозы 
NaBr, двум контрольным животным бромид не вводили. Через 4 часа 
подопытным и контрольным животным было введено по 1 мл раствора 
радиоактивного брома с активностью 4,87 мккюри и с содержанием 
(согласно паспорту) 0,92 мг NaBr. Через 18 час. 30 мин. крысы были 
убиты декапитацией, после чего определялась активность их щитовид
ной железы и крови. Полученные данные представлены в табл. ИЗ и 
па рис. 51.

Из табл. 113 и рис. 51 видно, что у взрослых крыс весом 180—190 г 
по мерс увеличения бромной нагрузки вес щитовидной железы возрас
тает с 18—20 мг до 30--34 мг, т. е. на 68%. Относительная активность

•) П



щитовидной железы с повышением бромной нагрузки закономерно 
уменьшается — с 2,55 до 1,73, т. е. на 32,2%- Следовательно, предвари
тельное бромирование тормозит поступление в щитовидную железу 
вновь вводимых бромидов. В других органах и тканях (см. главу IX,

Т а б л и ц а 113

■№ Животного
Рис. 51. Влияние бромной нагрузки •(/> на ш.(-
половозрелых белых крыс и на количество noSS жслезы 

гивного брома (///) 1 1 ого ею радиоак-
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лабл. 65) этого пег. Однако столь ярко выраженный и ••
бромирования на поступление бромидов тЛ Ь эффект действия 
наблюдается не всегда. Так, в опыте Ко и В ЩитовиДнУю железу 
крысам-самцам весом в 120—135 ? пп " 1етырем неполовозрелым 
5 дней, двум контрольным крысам бром № »„ 5 мг NaBr в течен1,С
подопытным (с последней порцией брома) и°^'НЛ-И’.3а 17 час‘Д° Убоя 
был веден раствор NaBr82 с актиппп^/
240

) и контрольным животным с активностью 16 мккюри./кг, содержавший



0,23 мг кг обычного брома. Полученные данные представлены в 
табл. 111.

Влияние предвари дельного бромирования неполовозрелых самцов белых крыс 
на вес щитовидной железы и поступление в нее радиоброма

Табл н ц a 1J 4

№
Крысы

\ словня содержания
ЖИВОТНО! О

Вес
животного.

Бромная 
нагрузка Вес щитовид- Относительная 

активность ткани 
щитовидной 

жслезы
введено жи

вотному NaBr. 
мг

нон железы, 
мг

9 Контроль 135 0 14 1 ■’> ”1 0,58 • 0,6310 :> 120 0 13 1 О I и 0,69
1 ! Бромирование 120 5x5=25 13 0,51
9

1
»
»

120
130

5x5=25
5x5=25

14
13 13,7 0,72

0,62 • 0,61

1 1 » 125 5X5=25 15 0,60

Из табл. 114 видно, что у неполовозрелых подопытных крыс не про
изошло никаких изменений ни в весе, ни в относительной активности 
Щитовидной железы. Указанная дозировка (по 5 мг NaBr в день в те
чение 5 дней на крысу весом в 125 г) в данном опыте оказалась неэф
фективной.

Гиперплазия щитовидной железы, наблюдаемая, как правило, у бе
лых крыс в ответ на введение им бромидов не является стандартной 
реакцией; она может и отсутствовать. По-видимому, это связано с раз
личным функциональным состоянием щитовидной железы, а также и 
Других эндокринных желез, в частности, половых. Что касается коли
чества поглощенных йодидов (J131) или бромидов (меченных Вг82) на 
единицу веса железы, то в гиперплазированных железах она, как пра
вило, уменьшается.

Полученные данные представляют исключительно большой теоре
тический и практический интерес для обоснования бромной терапии. 
Конечно, они нуждаются в уточнении на клиническом материале. Од
нако, уже и сейчас можно сказать, что разница в отношении к брому 
отдельных индивидуумов обусловливается в основном неодинаковой 
реакцией их щитовидной железы на введение бромидов. Что касается 
количественной стороны то, как указывалось выше, величина бромной 
нагрузки очень влияет на количество йодидов, поступающих в щитовид
ную железу. Возможно, что именно в той или иной степени подавления 
поступления йодидов в щитовидную железу, а следовательно и в выде
лении ею гормона, имеющего непосредственное отношение к интенсив
ности обмена, кроется основа строго индивидуального количественного 
подхода к дозировке брома, имеющей, согласно И. П. Павлову, М. К. 
Петровой и другим, важнейшее значение для успеха бромной терапии.

1 I. Влияние йодирования животных па поступление бромидов 
(меченных Вг82) в их щитовидную железу

Для уточнения вопроса об обмене брома в животном организме бы
ла поставлена серия опытов, в которой изучалось влияние предвари
тельного йодирования животных на поступление бромидов (радиоактив
ного брома) в щитовидную железу. Методика постановки опытов была 
еледующей: подопытным белым крысам в течение нескольких дней под
кожно вводили раствор NaJ. Дозировки NaJ в разных опытах были 
неодинаковы: 0,17, 10,0, 16,0 и 33,9 мг/кг. Контрольным животным йодид 
не вводили. Затем, за 16—17 час. до убоя, всем животным подкожно
16 И. II. Верховская 241
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вводили раствор радиоактивного брома. В дальнейшем измерялась ак
тивность их тканей. Все условия опытов (71, 72, 69 и 786), расположен
ных в порядке увеличения йодной нагрузки, а также полученные дан
ные о весе и относительной активности щитовидной железы, представ
лены в табл. 115. Данные об относительной активности желез с указа
нием пределов индивидуальных колебаний изображены на рис. 52.

бромидов (меченных Вг82) в щитовидную железу 
белых крыс. (Данные 4-х опытов).

/ — нагрузка NaJ (в .иг); //—контроль, /// — опыт 
(предварительное йодирование)
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Полученные в этих опытах данные об относительной активности ги
пофиза, больших полушарий, среднего мозга, мозжечка и продолгова
того мозга не приведены, так как в опыте и контроле они были совер
шенно одинаковы.

Из табл. 115 и рис. 52 видно, что предварительное йодирование жи
вотных тормозит поступление брома (BrS2) в их щитовидную железу, 
так как относительная активность щитовидной железы уменьшается при 
малых нагрузках — до 85—89%, при больших (дозы в 1 мг NaJ в день 
на крысу, опыты № 69 и 786) — до 54—61,7% по сравнению с нормой. 
В последних случаях уменьшение вполне реально и статистически до
стоверно, так как г>3.

При изучении воздействия йодирования животных на обмен брома 
в щитовидной железе особый интерес -представляло выяснение влияния 
вводимого йода на внедрение Вг82 в белковую фракцию ткани щитовид
ной железы. Для решения этого вопроса было проведено фракциониро
вание ткани щитовидных желез 4-х контрольных и 5-тп подопытных 
крыс из опыта № 72 по методу, описанному 
данные, рассчитанные

контрольных И 5-ТИ
в главе XI. Полученные 

на 100 жг ткани, представлены в табл. 116.

Таблица 116 

йодирования крыс на содержание Вг32 
неорганической фракции из ткани их щитовид- 
16 час. после введения радиоактивного брома

Влияние 
в органической и 

ных желез через

Щитовидные железы 
крыс

Активность

белковой фракции неорганической фракции

расп/мин % расп/мин %

Контрольных .... 182 1О,9о/о 1490 89,1
Иодированных . . . 95 5 ,5 1640 94,5
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Из табл. 116 видно, что Иоди
рование животных значительно сни
жает поступление Вг82 в органиче
скую фракцию ткани щитовидной 
железы: содержание Вг82 в белко
вой фракции у йодированных жи
вотных было вдвое ниже, чем У 
контрольных (5,5% вместо 10,9%).

12. Влияние йодирования животных 
па поступление йодидов

(jisi) в их щитовидную железу

Для завершения изучения взаи
модействия бромидов и йодидов в 
щитовидной железе было необходи
мо исследовать влияние предвари
тельного йодирования животных на 
поступление йодидов (J131) в щито
видную железу.

При проведении опыта № 70 
пяти подопытным белым крысам 
было введено .по 3,0 мг. NaJ (по 
1 мг в течение 3 дней). Трем кон
трольным животным NaJ не вводи
ли. За 18 час. до убоя подопытным 
и контрольным крысам был введен 
J131 с активностью 0,069 мккюри1кг 
(без носителя). Крысы были уби
ты декапитацией и у них были взя
ты щитовидные железы для опре
деления активности. Эффектив
ность счета была 26%. Полученные 
данные представлены в табл. 117- 

Из табл. 117 видно, что предва
рительное йодирование животных, 
как и следовало ожидать, вед.ет к 
очень значительному снижению по
ступления J131 в щитовидную желе
зу — Д° 3,96% по сравнению с кон
тролем, принятым за 100%. Данные 
о скорости счета щитовидных л<е- 
лсз контрольных И ПОДОПЫТНЫХ ЖИ
ВОТНЫХ изображены на рис. 53- 
В этом опыте, как и в ранее описан
ных (№ 69, 71, 72 и 786, см. табл- 
115), при применявшихся дознр°в' 
ках NaJ, не наблюдалось статисти
чески достоверных сдвигов в весе 
щитовидной железы.

В дополнение к изложенному» 
приведем данные одного из наших 
ранних опытов (№ 7 от 14.Х 
1953 г.), в котором 5 крысам был 
введен препарат бромистого нат
рия, меченный Вг82, содержавший 



как выяснилось при анализе кривой распада, следы J131. Полученные в 
этом опыте данные об относительной активности некоторых тканей изо
бражены на рис.. 54. Из рис. 54 видно, что относительная активность 
щитовидной железы была очень высокой — 19,6 по сравнению с ак
тивностью крови, принятой равной 1,0. Измерения активности препара
тов щитовидной железы в течение 
нескольких дней позволили по пе
риоду полураспада с достоверно
стью установить наличие изотопа 
йода (J131). В препарате, введенном 
животным, примесь J131 была нич
тожно мала, однако в щитовидной 
железе этот йод аккумулировался и 
обнаружить его было чрезвычайно 
легко. Особого внимания заслужи
вает факт довольно высокой отно
сительной активности гипофиза

Рис. 54. Избирательное поглощение 
йода —JJS1 тканыо щитовидной же

лезы и гипофиза белых крыс:

Рис 53. Влияние иодирования 
животных (белых крыс) на по
ступление иодидов (NaJ131) в 

их щитовидную железу
I — контроль; II — предварительное 

йодирование

1 — кровь; 2 — щитовидная железа; 3 — ги
пофиз; 5 — большие полушария; 6 — сред
ний мозг; 8 — мозжечок; 9 — продолгова

тый МОЗГ; 17 — МЫШЦЫ

(1,19), что также было обусловлено наличием следов J131 во введенном 
препарате радиоактивного брома. В других исследованных тканях — 
больших полушариях, среднем мозге, мозжечке, продолговатом мозге 
и в мышцах—были обнаружены значения относительной активности, 
обычные для распределения в них Вг82, следы радиоактивного йода в 
этих тканях отсутствовали. Данные этого опыта показывают, что при 
некоторых условиях (J131) может избирательно накапливаться и в гипо
физе.

13. Центральная нервная система и 'обмен брома 
в щитовидной железе

Изучение влияния центральной нервной системы на деятельность 
-’Ндокринных желез и, в частности, на деятельность щитовидной желе
зы, представляет значительный интерес и ему посвящена довольно боль-
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шая литература. Существенное значение имеет вопрос о том, зависит 
ли обмен брома в щитовидной железе от нейтральной нервной системы 
и. в частности, от деятельности больших полушарий.

В настоящее время представляется несомненным, что в ряде случа
ев бромиды оказывают прямое действие на отдельные органы и ткани, 
без посредства больших полушарий. Таков, например, эффект действия 
брома на спинномозговой рефлекс обезглавленных лягушек в опытах 
г:о Тюрку (см. главу VII). Таково же действие брома на возбудимость 
сетчатки изолированного глаза лягушки при замене хлоридов на броми
ды в растворе Рингера (Цофина, 1960). О том же свидетельствуют и 
опыты Бернулли (1913) по влиянию брома на набухание тканей. Как 
показывают наши исследования, динамика поступления, характер рас
пределения и степень накопления бромидов в щитовидной железе гово
рят о непосредственном, прямом действии бромидов (а также и других 
галоидов) на щитовидную железу. Галоиды входят в щитовидную же
лезу («фильтруются из крови», как говорят Бауман и его соавторы) 
и оказывают на нее, вернее, на ее иодный обмен, специфическое дей
ствие.

Бром, как показано выше, прямо поступает в щитовидную железу 
наряду с йодом, вследствие сходства в свойствах этих элементов. 
В дальнейшем бром частично вытесняет йод из его соединений в щи
товидной железе, а также препятствует поступлению в нее вновь вво
димого в организм неорганического йода.

Специально поставленные нами исследования, имевшие целью вы
явить связь между функциональным состоянием центральной нервной 
системы и какой-либо стороной бромного обмена, убедительно показа
ли, что такая связь отсутствует. При самых разнообразных функцио
нальных состояниях центральной нервной системы, вызванных различ
ными физиологическими состояниями организма (физическое утомле
ние, длительная бессонница, наркотическое возбуждение и сон, болевое 
раздражение, тонические или клонические судороги и запредельно-- 
торможение), обмен брома не претерпевал никаких изменений: не ме
нялось ни содержание присутствующего, ни распределение вновь вводи
мого брома, не происходило перераспределения пли изменения интен
сивности его обмена.

14. В ы в о д ы

1. Содержание брома в щитовидной железе обычно бывает выше, 
чем в других тканях. В связи с более интенсивным, чем у друГИХ тканей 
поглощением брома щитовидной железой содержание его в железе 
обычно выше, чем в крови. При этом, как правило, наблюдается п.пер- 
плазия железы.

2. В щитовидной железе часть брома (по нашим .. 1 5до 23,6%) находится в белковосвязанной сЬопмр п * данным, от 1л 
тканей, где весь бром находится в ионной фопме’ °ТЛИЧИе °Т ДРУГ



кок введением тиреотропного гормона, у них наблюдается значительное 
увеличение как веса щитовидной железы (до 195—218% по сравнению 
с нормой, принятой за 100%), так и относительной активности в ней 
брома (от 1.11 до 2,78 по сравнению с нормой, принятой за 1,00).

5. Содержание брома в щитовидной железе у людей при различных 
формах тиреотоксикоза значительно выше (в 2.2 раза), чем в норме. 
При лечении тиреотоксикоза бромидами наблюдается значительная ак
кумуляция брома в щитовидной железе.

6. Количество белковосвязанного брома (меченного Вг82), выражен
ное в процентах к его общему количеству в щитовидной железе, нс 
остается постоянным — при гипертиреозе оно очень незначительно 
уменьшается, тогда как предварительное бромирование резко снижает 
поступление брома (Вг52) в белковую фракцию ткани железы.

7. У крыс, кормленных метилтиоурацилом, наблюдается резкое уве
личение веса щитовидной жслезы — до 268—400% по сравнению с нор
мой. принятой за 100%. При этом степень гиперплазии щитовидной же
лезы зависит от дозы введенного метилтноурацила. Общее количество 
йода (J131), поступающее в щитовидную железу крыс, кормленных ме
тилтиоурацилом, резко уменьшается (до 5,9% по сравнению с нормой, 
принятой за 100). Наряду с этим несколько уменьшается и процентное 
содержание радиоактивного йода в белковой фракции ткани щитовид
ной железы (с 93,1 до 82,6%). Общее количество брома (Вг82), посту
пающее в щитовидную железу крыс, кормленных метилтиоурацилом, 
значительно увеличивается ио сравнению с нормой (до 143—227%). 
Это увеличение происходит за счет задержки поступления обычного 
йода в щитовидную железу, блокированную метилтиоурацилом. Про
центное содержание брома (Вг82) в белковой фракции ткани щитовид
ных желез крыс, кормленных метплтпоурацнлом. уменьшается (с 7.6 
до 1,8%, с 1,2 до 0,6%).

8. Введение бромидов в организм животных тормозит поступление 
йодидов в их щитовидную железу. В связи с этим в железе ощущается 
йодная недостаточность, степень которой зависит от величины бромной 
нагрузки.

9. Предварительное бромирование животных тормозит поступление 
в щитовидную железу вновь вводимых бромидов (меченных Вг82). Ве
личина эффекта зависит от бромной нагрузки.

10. Введение йодидов в организм животных тормозит поступление 
бромидов (меченных Вг82) в их щитовидную железу. Этот эффект воз
растает по мере увеличения йодной нагрузки. Существенно, что пред
варительное йодирование животных тормозит поступление радиоактив
ного брома в белковую фракцию ткани щитовидной железы.

11. Предварительное йодирование животных резко тормозит по
сту пленке вновь вводимых йодидов (J131) в щитовидную железу. Этот 
эффект в очень большой степени зависит от величины йодной на
грузки.

12. При введении значительных количеств J131 в организм живот
ных, его избирательное поглощение наблюдается не только в щито
видной железе, но и в гипофизе.
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Глава XIII 

ВЫВОДЫ и ОБОБЩЕНИЯ

При подведении итогов настоящей работы це. 
свести воедино выводы, приведенные в различных главах, 
обоищая, извлечь из них важнейшее.

На основании изучения и сопоставления некоторых физических, 
химических и физико-химических свойств элементов VII группы перио
дической системы было отмечено, что свойства хлористых бромистых 
и иодистых соединений, как неорганических, так и органических из
меняются однотипно. Все различия в свойствах указанных соединений 

■носят чисто количественный характер; качественные различия отсут
ствуют. Бром занимает промежуточное место между хлором и йодом, 
при этом по одним свойствам он ближе к хлору, а по другим - к йоду. 
Данные, касающиеся поведения бромидов в биологических системах, 
говорят о том, что и в этом случае указанное положение остается в СИЛС.

Данные, приводимые в главе по биогеохимии брома позволяют 
отметить следующие моменты, существенные для понимания роли‘бро
ма в животном организме. Бром, принадлежащий к rpvnneP рассеян
ных элементов, содержится в морской и пресной воде в животных и 
растительных организмах, а также в почвах, илах тоосЬчх пт / В 
качестве микроэлемента бром присутствует повсеместно во всех суб
стратах живои и неживой природы. J

Содержание брома, так же как и хлора, которому он сопутствует, 
в водах различного происхождения (морская -из океанов и изоли: 
рованных морских бассейнов, озерная, речная, колодезная з эко
сферных осадков и т. д.) колеолется в очень широких пределах В во- 
дах мирового океана содержание бпомя nfi.,,,., "Уделах, о ви 
6,66-Ю-3%, а значение Cl/Вг коэффициента — к 2qo пр”ближается * 
морях содержание брома колеблется в пределах от 1°4Я ?л 
скоеморе) до 1,83-10-2% (залив КараТэогаз гЛ (А '
варьирует в них и значение Cl/Вг коэффициента В ппеги°КПХ Гра1П1Ц^'ь 
ма значительно меньше. Так, в исследовашптх- к прсТИЬ1х водах оро- 
за содержание брома колеблется от 83« 10—во/ р ка'х Советского Сою- 
pax-от 1,27-107% до 1,0! • 10’«% В атмос*™,^.1’40/ 10'5%’ В 036' 
ние брома колеблется от 8,8- 10~8% д0 19 lQ-бо/ Х осадках содержа-

В воздухе содержание брома колеблется от ш-70, , 
тальных областях) до 3-Ю-% (в приморских об1аСтях/В К°НТИНе"'

В связи с неодинаковым значением Cl/Rr ,. ^частях), 
воде различного происхождения пячиим к,, коэффициента в морской 
в поваренной соли. Так. в галите 'Мпги ВЯет И с°ДеРжание брома

Гс (NaCl), полученном при выпарива- 248 

нии морской воды океанов и открытых морей (где Cl/Вг коэффици- 
сит = 293), на каждые 100 г хлора приходится 0,31 г брома. В зави
симости от генезиса каменной соли содержание в ней брома также бы
вает различным.

Содержание брома в организмах обычно колеблется в пре юлах от 
Ю_3 до 10~5 весовых процентов, что свидетельствует о концентрирова
нии брома в биологических системах. Некоторые виды морских и прес
новодных водорослей избирательно поглощаю! бромиды из окружаю
щей водной среды, накопляя их иногда в очень значительной степени. 
Очень интересна в этом отношении пресноводная водоросль Cladopho- 
га sauteri Kiitz, в которой брома содержится в 80 тыс раз больше, 
чем в окружающей ее воде. Среди наземных растений также есть та
кие, которые содержат большие количества брома. Особенно много 
брома содержится в дынях и ’омагах (соответственно—• 9,11 ла н 
4,15 мг брома на 10 г сухого вещества). Вообще следует отметить, 
что содержание брома в различных нищевых продуктах варьирует в 
весьма широких пределах.

Среди животных также есть виды, избирательно концентрирующие 
бром. Таковы представители многих видов из отряда Anthozoa. В от
ношении концентрирования брома организмами, как и по ряду других 
свойств, этот элемент занимает промежуточное место между йодом, ко
торый накопляется некоторыми организмами в весьма значительной сте
пени, и хлором, для которого это свойство едва выражено.

Имеющиеся биогеохимические данные показывают, что при оцен
ке содержания брома в животном организме, прежде всего должно 
быть определено количество брома в потребляемых нм продуктах пи
тания п в воде. Для людей еще большее значение имеет количество 
потребляемой поваренной соли, так как в норме именно она являет
ся главным источником брома в организме.

Весь присутствующий в организме бром имеет алиментарное про
исхождение— никакого депо брома в организме пет. Следовательно, 
содержание брома в организме определяется количеством брома, 
вводимым извне <с пищей, питьем и воздухом, и количеством брома, 
выводимом из организма с различными экскретами — мочой, потом, 
калом, молоком. При упадке питания или при усилении диуреза 
наблюдается уменьшение содержания брома в организме.

Закономерности, лежащие в основе распределения бром-попов меж
ду растворами и кристаллами, наряду с законами, управляющими диф
фузией, должны быть приняты во внимание при глубоком анализе 
процессов, происходящих в биологических системах. Сведения о свой
ствах галоидов и их соединений, приведенные нами в сравнительном 
аспекте, позволяют с новой точки зрения подойти к рассмотрению 
вопросов, касающихся содержания и обмена брома в организме, усло
вий сосуществования брома с хлором и йодом, и, в частности, факто
ров, влияющих на величину Cl/Вг коэффициента в крови и других 
Жидкостях организма.

Работами школы И. П. Павлова было установлено, что бром, при
мененный в соответствующей дозировке, снимает гипнотическое со
стояние, содействует выработке дифференцировочиого торможения, 
излечивает у животных «срывы» высшей нервной деятельности, содей
ствует восстановлению -нормальных соотношений в нервной системе, 
пострадавшей в результате перенапряжения тормозного процесса. На 
основании полученных фактов И. П. Павлов пришел к выводу, что 
ором имеет специфическое отношение к тормозному процессу/Кроме 
101 было найдено что, чем слабее тип нервной системы животного, 
тем меньшие дозы брома следует применять.
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а
общего состояния животного, 
что условнорефлекторная дея- 
рядом внутренних и внешних 
усл о в и о р ефл е кто р и ой де я тел ь - 
сдвигах в эндокринной систе- 

I резким изменением ха- 
, и именно в сторону ее ослабления.

нерв- 
желе-

Наряду с этим И. П. Павлов неоднократно отмечал прямую связь, 
существующую между действием бромидов и восстановительным и 
ассимиляционными процессами, происходящими в организме, а также 
зависимость течения этих процессов от

В ряде исследований было показано, 
тельность животного обусловливается 
факторов. Особенно резкие нарушения 
ности наблюдаются при патологических 
ме. Так, кастрация животных сопровождается 
рактера их нервной деятельности, 
Аналогичные изменения нервной деятельности наблюдаются также 
при старении животного, связанном с ослаблением или прекращением 
функционирования половых желез. Наоборот, перевязка семенного кана
тика оказывает на нервную систему дряхлеющего животного (собака 
АА. К. Петровой «Бек») временное тонизирующее, восстанавливающее 
действие. Течка, беременность, лактация, климактерический период так* 
же вызывают сдвиги в условнорефлекторной деятельности животных. 
Тиреоидектомия обусловливает резкое нарушение условнорсфлекторнои 
деятельности животных. Общеизвестны 'нарушения высшей 
ной деятельности при гипер- или гипофункции щитовидной 
зы. в сторону усиления раздражительных процессов — при тиреоток- 
сикозе или в сторону чрезвычайной заторможенности нервной деятель
ности при микседеме. Наряду с этим известно, что гипертиреоз со
провождается повышением, а микседема — понижением интенсивно' 
сти обмена, чго в первую очередь отражается на величине основного 
обмена.

При изучении влияния бромидов на некоторые физиологические 
процессы были получены следующие данные. На холоднокровных жи
вотных оыло показано, что галоиды, введенные в организм лягушки» 
оказывают задерживающее действие на проявление судорожного эф* 
фекта, вызванного отравлением стрихнином. Наименьший эффект 
наблюдается при применении хлоридов, наибольший — при нримене- 
нии йодидов. Бромиды занимают промежуточное положение Таким 
образом, по силе проявления эффекта, задерживающего судороги га
лоиды располагаются в ряд CKBr<J. 1

Галоиды, будучи введены в организм спинальной лягушки ока
зывают тормозящее влияние па спинномозговые рефлексы Латентный 
период сгибательного рефлекса лапки лягушки при'погружении ее в 
кислоту значительно удлиняется. Бромиды вызывают затормаживание 
спинномозгового рефлекса в значительно большей степени чем хлори
ды, но эта разница носиг чисто количественный характеп’

Возбудимость ганглиозных клеток сетчатки изолированного глаза 
лягушки значительно возрастает (а не тормозится!) прп замене NaCI 
в растворе Рингера на NaBr и в еще большей степени при его заме
не на NaJ или на : а. О3. По своему влиянию на процесс возбуждения 
сетчатки анионы располагаются в следующем порядке• Cl<Br<rJ NOs-

Галоиды, примененные в соответствующих конпентпапиях вызы
вают значительное набухание ткани мозга в опытах in vrt?oБромиды 
вызывают большее набухание, чем хлориды. Характер Хюнов так- 
же имеет значение — в растворах капиммту рлпО- 1 ? -ше, чем в растворах натриевых солей Ткани набУхают б0ЛЬ

Изучение содержания брома в животном опганизме i 
что бром присутствует в организме ппнпам организме -
диапазон его колебаний, а также хаоактеп ^ропень содержания кро 
нам и тканям очень сходны у различных ---° {')аспРеделе,1Ия п0 °Р,fV 
Так, например, у собак, согласно данным

оргаиизме показывает,

нам и тканям очень сходны у различных млекопитающих животных, 
ряда авторов, содержание



брома в крови колеблется в пределах от 0,17 до 1,71 .чг% (см. табл 
50), а у здоровых людей, согласно многочисленным данным, — в пре
делах от 0,11 до 2,00 ,иг% (см. табл. 31). Содержание брома в крови 
не зависит от возраста. Низкие и высокие значения встречаются как у 
молодых, так и у пожилых людей. Наблюдающиеся иногда различия 
в содержании брома в крови у детенышей и у взрослых животных (со
баки, обезьяны) обусловлены разным характером питания (материнское 
молоко или смешанное питание), а не каким-п-то специфическими 
возрастными особенностями. Содержание брома в крови, а также и 
в других органах не зависит от пола. Наблюдающиеся иногда 
небольшие различия несущественны, так как статистически недосто
верны.

По содержанию брома, определенного при помощи микрохимическо
го метода Лейперта — Вацлавека, органы и ткани всех исследованных 
нами животных (крыс, морских свинок, кроликов, собак и коров) и чело
века располагаются в определенном порядке. Наиболее высокое содер
жание брома, как правило, наблюдается в щитовидной железе, где оно 
бывает выше, чем в крови. Высокое (иногда даже более высокое, чем в 
щитовидной железе), но изменчивое содержание брома наблюдается в 
слизистой желудка, а также в мозговом слое почек. Средние количества 
брома (40—65% содержания брома в крови) обнаруживаются в пече
ни, селезенке, надпочечниках, корковом слое ночек, периферических 
нервах и гипофизе. Малые количества брома (20—30% содержания бро
ма в крови) характерны для различных отделов центральной нервной 
системы. Меньше всего брома в скелетных мышцах. Существенно, что 
содержание брома в гипофизе ниже, чем в крови, но выше, чем в дру
гих отделах мозга.

Согласно нашим данным, содержание брома в щитовидной железе у 
женщин и мужчин одинаково и в среднем равно 0,77±0,06 мг°/0. Не
большое различие в средних цифрах (для лиц мужского пола 0,81 ± 
±0,05 Л1г%, для женщин 0,71 ±0,03 Л1г%) 'несущественно, так как стати
стически недостоверно (г=1,67). Важно то, что у человека среднее со
держание брома в щитовидной железе (0,77±0,06 Л!а%) почти в 3 ра
за выше среднего содержания брома в крови (0,2/±0,04 л;а%).

При бромных нагрузках содержание брома резко увеличивается как в 
кров.п, так и во всех остальных тканях и органах животного и притом — 
пропорционально содержанию в них брома до бромной нагрузки. Ника
кого избирательного поглощения вновь вводимого брома в каком-либо 
органе или ткани не наблюдается. Предварительное введение брома 
животным вызывает уменьшение количества радиоактивного брома, по
ступающего в щитовидную железу, что указывает на наличие опреде
ленной емкости железы но отношению к брому. В других тканях подоб
ный эффект отсутствует.

При введении бромидов с терапевтическими целями содержание бро
ма в крови людей (так же, как и в других тканях и органах) повышает
ся. и может достигать чрезвычайно больших величин. При длитель
ном введении бромидов, или при разовом приеме больших доз бром
ных препаратов наступает бромное отравление — бромизм, характе 
ризующееся целым комплексом симптомов, появляющихся в опреде 
ленной последовательности. Очень сильное бромное отравление вызыва
ет коматозное состояние и смерть.

Содержание брома в крови при бромном отравлении бывает очень 
высоким, обычно более 200 мг%. Однако, иногда даже при чрезвычай
но высоком содержании брома в крови (до 400 мг°/0), бромное отрав
ление не имеет места. Это зависит от общего состояния организма, ин
тенсивности диуреза и от количества одновременно вводимых хлори
дов. Высокое содержание хлоридор препятствует развитию бромного 
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отравления. Если же отравление уже имеет место, го введение х.1(’*ШДО1 
является наиболее действенным средством бротив оромизма. о( 
пая во все ткани и органы, хлор вытесняет из них бром, как бы ^от
мывая» от него весь организм. Введение хлоридов повышает диурез, в 
связи с чем происходит интенсивное выведение бромидов. Существен- 
но, что при излечении бромного отравления хлоридами болезненные 
симптомы исчезают в порядке, обратном тому, который наблюдается 
при развитии заболевания.

Изучение с помощью метода меченых атомов распределения вшшь 
вводимых бромидов в организме животных позволило обнаружить сле
дующие закономерности.

Введенные бромиды быстро распределяются в организме животных 
(у крыс равновесие устанавливается через 1,5—2 час.), а затем надол
го задерживаются в крови, что свидетельствует о сравнительно медлен
ном выделении брома, а также о том, что он почти не включается в 
межуточный обмен органов и тканей. Способ введения бромидов влия
ет на уровень содержания брома в крови. Так, у крыс в перифериче
ской крови (ее брали из хвоста) уровень брома был наивысшим при 
внутрисердечном и внутривенном введении, несколько ниже—при 
подкожном и ниже всего — при введении бромидов per os. С первых же 
минут после введения брома (меченного Вг82) в организм животного1 
он распределяется между различными органами и тканями в опреде
ленном соотношении. Распределение радиоактивного брома пропорцио
нально содержанию обычного брома в исследуемых тканях. На про
тяжении небольшого отрезка времени (у белых крыс — в течение 
1,5—2 час.) содержание брома (Вг82) в тканях постепенно нарастает в 
связи с продолжающимся его проникновением, затем в течение длитель
ного времени оно остается неизменным, а потом, по мере выведения 
брома из организма — понижается.

Распределение вновь вводимого брома (Вг82) в органах и тканях 
животного вполне закономерно и однотипно у всех исследованных нами 
животных (крысы, морские свинки, кролики, собаки). Обычно, если со
держание Вг82 в крови принять за 100%, то большие величины наблю
даются в щитовидной железе, мозговом слое почек, иногда _  в сли
зистой желудка. Средние количества Вг82, составляющие 45—65% от 
содержания его в крови, наблюдаются в гипофизе, периферических 
нервах, печени, селезенке и других внутренних органах Малые коли
чества Вг82, измеряемые величинами порядка 20—30% от содержания 
его в крови, — обнаруживаются в различных отделах мозга Меньше 
всего Вг82 находят в скелетных мышцах.

Содержание брома в форменных элементах крови составляет 70— 
80% от сто уровня в плазме. Содержание брома в спинномозговой жид
кости составляет 80—90% от количества его в плазме

В желудочном соке в норме значение CI/Вг коэффициента несколь
ко выше, чем в плазме крови. Хлористоводородная и бромистоводород
ная кислоты образуются в нем в количествах, пропорциональных нали
чию галоидов. При недостаточном введении хлоридов и избыточном вве
дении бромидов в желудочном соке могут содержаться очень значи
тельные количества НВг. При поступлении хлоридов в нормальном ко
личестве или при прекращении бромирования очень быстро восстанав
ливаются нормальные соотношения. Ни о каком вытеснении хлора бро
мом в желудочном соке не может быть и речи. Бромиды не вытесняют 
хлор из желудочного сока, а лишь занимают место отсутствующего

Выделение брома из организма осуществляртг 
почками и лишь в очень - ляетс
молоком.
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При введении различных количеств бромидов (меченных Вг82), ха
рактер распределения брома в организме животных не меняется — 
при больших нагрузках отмечаются пропорционально большие актив
ности. Избирательного накопления вновь вводимого брома в каком-ли
бо органе пли ткани не происходит. Наблюдающийся параллелизм меж
ду содержанием обычного и радиоактивного брома обусловливает 
сходство значении удельных активностей разных тканей. Все это, а 
также постоянство активности крови, и отсутствие перераспределения 
брома в тканях во времени, свидетельствует об отсутствии глубокого 
тканевого обмена брома в животном организме. Эти же факты косвен
но указывают на то, что бром в организме животных находится в ион
ной форме.

Постоянство значений относительной активности брома в различ
ных органах и тканях животного служит основой для количественного 
подхода к изучаемым явлениям. Определив активность Вг82 в крови, 
можно на основании наших данных о распределении радиоактивного 
брома и, соответственно брома — носителя, рассчитать, какое количе
ство вновь введенного брома поступит в тот или иной орган или ткань. 
Это обстоятельство позволяет предусмотреть и даже количественно 
учесть величину могущих иметь место физико-химических изменений, 
обусловленных присутствием брома. С другой стороны, наличие парал
лелизма в распределении обычного и радиоактивного брома позволяет 
заменить трудоемкий, а в ряде случаев и невыполнимый из-за малой 
величины объектов, микрохимический анализ точным радиометрическим 
методом. Эта замена особенно целесообразна при изучении обмена бро
ма в таких малых объектах как гипофиз или щитовидная железа мел
ких животных.

При изучении форм химического существования брома в животном 
организме было установлено следующее. В крови животных бром на
ходится в ионной форме. Иногда (у нас в двух опытах из пяти) в крови 
можно обнаружить следы белковосвязанного брома: 0,4—1,5% от об
щего количества брома, присутствующего в крови, измеряемого соглас
но нашим данным величинами .порядка 0,17—0,43 л/г%.

В щитовидной железе у всех исследованных нами животных (кры
сы, морские свинки, кролики, собаки) большая часть брома присут
ствует в ионной форме. Однако, наряду с этим в щитовидной железе 
всегда имеется и белковосвязанный бром, количество которого очень 
варьирует у отдельных животных.

В гипофизе бром находится в ионной форме. Прямыми опытами мы 
установили, что в гипофизе отсутствует как белковосвязанный бром, 
так и другие органические, недиализуемые соединения этого элемента. 
Относительно низкое содержание брома в гипофизе (50—65% от со
держания его в крови) и притом в ионной форме, а также малые раз
меры железы не позволяют рассматривать гипофиз как депо брома з 
организме и как железу, регулирующую бромный обмен. В связи с 
этим гипотеза Цондека и Вира об особой роли гипофиза в бромном об
мене животного организма должна быть признана несостоятельной.

Пользуясь при проведении опытов препаратами радиоброма, обла
дающими средней удельной активностью, мы обнаружили, что в боль
ших полушариях весь бром находится только в ионной форме. Не- 
Диализуемого брома в ткани больших полушарий мы не нашли. Одна
ко не исключена возможность, что при проведении опытов с препара
тами радиоброма, обладающими очень высокой удельной активностью 
(в пределе—без носителя), в ткани мозга удастся обнаружить неко
торое число больших молекул (белков или липидов), меченных Вг82.

В периферических нервах бром находится в ионной форме. Однако 
при наличии небольшого количества белковосвязанного брома в крови



эта форма брома в виде следов может быть обнаружена также и в тка
ни периферических нервов.

В слизистой желудка весь бром находится в ионной форме.
Особенно интересные данные были получены в результате деталь

ного изучения обмена брома в щитовидной железе. Оказалось, что со
держание обычного брома в железе (и поступление радиоактивного бро
ма) обычно бывает выше, чем в других тканях, и. что особенно суще
ственно — выше чем в крови. Как уже указывалось, часть брома в же
лезе (по нашим данным, от 1,5 до 23,6%) находится в белковосвязан
ной форме, в отличие от других тканей, гд.е весь бром находится в ион
ной форме. Следует отмстить, что щитовидная железа избирательно от
носится ко всем элементам седьмой группы периодической системы, 
включая подгруппу марганца. Фтор, хлор, бром, йод, астатин, марга
нец, технеций и рений аккумулируются в железе в количествах, в де
сятки и сотни раз превосходящих их содержание в крови. При этом 
галоиды — фтор, хлор, бром, астатин, — а также CNS-ион вызывают 
уменьшение содержания йода в железе, в результате чего развивается 
ее гиперплазия. Элементы подгруппы марганца — марганец, технеций 
и рений, — хотя и аккумулируются в щитовидной железе в довольно 
большой степени, но затем быстро экскретируются, а потому и не ока
зывают влияния ни на размеры щитовидной железы, ни на ее йодный 
обмен.

При экспериментальном гипертиреозе, вызванном у морских сви
нок введением тиреотропного гормона, наблюдается значительное уве
личение веса щитовидной железы (до 195—218% по сравнению с нор
мой, принятой за 100 /о) и относительной активности брома (от 1 11 W 
2,78 по сравнению с нормой, принятой за 1,00).

Содержание брома в щитовидной железе у людей при различных 
формах тиреотоксикоза, нелеченных бромом в предоперационный не- 
риод, значительно выше (но нашим данным в 2,2 раза: 1,70+0,3 .чг% 
против 0,77±0,06 .иг%), чем в норме. При лечении тиреотоксикоза бро
мидами наблюдается значительная аккумуляция брома в щитовидной 
железе (в наших исследованиях — до 50 ,чг%)

Количество белковосвязанного брома' (Вг82), выраженное в про
центах к общему количеству брома, присутствующему в щитовидной 
железе, не остается постоянным - при гипертиреозе оно ^значитель
но уменьшается; предварительное бромирование резко снижает по
ступление Вг82 в белковую фракцию ткани железы

У крыс, кормленных метилтиоурацилом, наблюдается резкое увеличение веса щитовидной железы — от 268 до 400% пл Д резкое увели ■•• шло/ п /о по сравнению с нормой.
принятой за 100%. При этом степень гиперплазии щитовидной железы 
зависит от дозы введенного метилтиоурацила. Общее количество flow (J131), поступающее в щитовидную железу кпыг wXJc “оли шетво иоде 
урацилом, резко уменьшается (до 5,9% от нормы принятоТза^т)- 
Одновременно с этим процентное содержании пп ’ Ш1ЯТ0и за ltnj/о/ 
белковой фракции ткани щитовидной железы такжеоактивиого 11ода 13 
ся (с 93,1 до 82,6%). ЛеЗЫ такЖе несколько снижает-

Общее количество брома (Вг82) поступают.^крыс, кормленных метилтиоурацилом значит'6 В щитовиднУю железу 
сравнению с нормой (от 143 до 227%) в этиуЛ^Н° увеличивается п° 
ный Вг82) занимает место йода, поступление кптпппЛ°ВИЯХ бром (мечеН‘ 
тиоурацилом. Существенно отметить, однако что Т0РМ031ИТСЯ мет'ил' 
ние Вг82 в белковой фракции ткани щитовппптЛ пР°Центное содержа
нье метнлтиоурацилом, уменьшается (с76до iVo^3 К^С’ К°п^Т 

Введение бромидов в организм животных и с ’2 Д° 0,6 ^° ‘
йодидов в их щитовидную железу В спячи ' аДерживает поступление 
йодная недостаточность, степень котоппы тС ЭТИМ в железе ощущается 
,?г, 10 зависит от величины бромной 



нагрузки. В одном из наших опытов количество радиоактивного йода, 
поступившее в железу бромированных животных, уменьшилось до 
62,2% ио сравнению с нормой, принятой за 100%.

Полная недостаточность шитовидной железы проявляется некото
рыми гистологическими и цитологическими изменениями, характерными 
для железы, находящейся в состоянии гипофункции. Согласно Емелья
новой, гипертрофия железы обусловлена увеличением размеров кле
ток фолликулярного эпителия, сплошь заполненных уплотненным кол
лоидом, выведение которого в кровь у бромированных животных за
держивается. а ее гиперплазия обусловлена интенсивным размножени
ем ее клеток — в железе у бромированных животных обнаруживается 
5—7 митозов в ноле зрения, вместо 1—2 — в нормальных условиях.

При длительном бромировании животных в результате уменьшения 
интенсивности йодного обмена наблюдается понижение основного об
мена, что в некоторых случаях способствует восстановительным процес
сам в организме. В этом плане, высказывание И. II. Павлова о том, 
что бром имеет отношение к ассимиляционным, восстановительным 
процессам, находит полное объяснение.

Предварительное бромирование животных, как и следовало ожи
дать, тормозит поступление вновь вводимых бромидов (меченных Вг82) 
в их щитовидную железу. Этот эффект зависит от величины бромной на
грузки. (В одном из наших опытов наблюдалось уменьшение до 67,8% 
по сравнению с нормой, принятой за 100%).

Введение йодидов в организм животных тормозит поступление бро
мидов (меченных Вг82) в их щитовидную железу. (В одном из наших 
опытов .наблюдалось уменьшение до 54% по сравнению с нормой, при
нятой за 100%).

Предварительное йодирование животных, как и следовало ожидать, 
резко тормозит поступление вновь вводимых йодидов (J131) в их щи
товидную железу. (В одном из наших опытов количество радиоактив
ного йода, поступившее в железу, уменьшилось до 3,9% по сравнению 
с нормой, принятой за 100%)

Все эти наблюдения с несомненностью показывают, что бром ока
зывает специфическое влияние на щитовидную железу и па ее йодный 
обмен.

При изучении характера влияния функционального состояния цент 
ральной нервной системы на обмен бромидов в организме животных 
исследовалось воздействие ряда факторов: физического утомления, 
бессонницы в течение 17 час., а также бессонницы в течение 61 и 72 час. 
с дополнительным раздражением животного электротоком, наркотиче
ского состояния, вызванного эфиром, наркотического сна, вызванного 
медииалом, медикаментозного возбуждения, вызванного фенамином, 
болевого раздражения, чрезвычайного возбуждения, сопровождающего
ся тоническими и клоническими судорогами, вызванного пропусканием 
электрического тока через голову животного, и последующего запре
дельного торможения. Оказалось, что при очень различных физиологи
ческих состояниях животных, а следовательно, и при очень разных 
функциональных состояниях их центральной нервной системы, не про
исходит никаких сдвигов в распределении бромидов в разных отделах 
мозга (большие полушария, средний мозг, мозжечок, продолговатый 
мозг, спинной мозг и гипофиз) и в других исследованных тканях. Лишь 
в некоторых опытах наблюдались сдвиги в содержании (Вг82) в щито
видной железе. Неизменной оставалась и интенсивность бромного обме
на в больших полушариях, так как удельная активность брома в них 
не менялась.

Бромный обмен в мозгу оставался неизменным и при эксперимен
тальном гипертиреозе или блокировании функции щитовидной железы 



метилтиоурацилом, а также при бромировании и йодировании живот
ных.

Критический анализ данных наших прежних опытов, касающихся 
изучения влияния болевого раздражения на содержание бромидов в 
спинномозговой жидкости, а также статистический анализ данных Да
нилова, показал, что при болевом раздражении в спинномозговой жид
кости не происходит статистически достоверных сдвигов в содержа
нии брома.

Отсутствие сдвигов в бромном обмене при различных функциональ
ных состояниях центральной нервной системы подтверждается данны
ми, полученными при изучении некоторых сторон бромного обмена у 
здоровых и психически больных людей. Оказалось, что у психически 
больных людей, несмотря на чрезвычайное расстройство их высшей 
нервной деятельности, никаких изменений в бромном обмене не проис
ходит. И это несмотря на то, что при некоторых душевных заболева
ниях имеет место резкое нарушение баланса между процессами возбуж* 
дения и торможения, а в ряде случаев — предельное ослабление тор
мозных процессов. У психически больных людей характер поступления 
и экскреции брома остается таким же, как v нормальных людей. Со
держание брома в крови психически больных людей, как правило, ле
жит в пределах, встречающихся и у здоровых людей (0,11—2,00 мг%)- 
Наблюдающийся иногда очень низкий уровень содержания брома в 
крови (порядка 0,050 мг /о) отнюдь не связан со спецификой заболе
вания, а ооусловлсн недостаточным поступлением брома в организм в 
связи с ухудшением питания.

Критический анализ данных Al. Ф. Васильева показывает что со
держание брома в крови собак не зависит от типа нервной деятельно
сти животного.

Больше того, согласно И. П. Павлову, и отравляющий эффект бро
мидов никак не связан с типом высшей нервной деятельности. В на
стоящее время можно считать установленным, что этот эффект зависит 
брХ°Т Общег° состояния организма и от соотношения в нем хлора и

Следует особо отметить, что в настоящее время мы не располагаем 
достаточными данными относительно процессов, происходящих на кле
точном уровне. Между тем изучение поведения брома на границе двух 
сред представляет исключительно оольшой интерес. Для осуществления 
подобных работ требуется очень тонкая методика, п,в частости воз
можность использования препаратов Вг® с высокой удельной активно- 
стыо, т. е. почти или полностью без носителя

Переходя к вопросу о клиническом применении бромидов можно сказать следующее: увлечение бромом как панацеей от в^х заболева
нии следует считать, как и всякое чрезмерное увлечение ошибочным 
стиРнаДтеченне° 'любоготёёбХТЛш "не" подлежит"1^ нсрвно’й Деятельн°а 
и благодетельная роль сна, при котором происходит""восстаХление 
сил организма и прежде всего его нервной систры Jr I восстановлен 
нение бромидов как агента, имеющего, согласно Й. П Павлову "пени- 
альное отношение к тормозному nnoiiecrv » Павлову, сне
можению, может считаться обоснованным. ,астиости’ к “НИ0МУ т0'’' 

Нельзя, однако, согласиться с некотлпихт» ,,что в основе каждого заболевания лежит ninvin4eHbIMH’ полагающиМИ’ 
процессами возбуждения и торможения в кппп гНИ6 Равновесия М(-жд- 
зя также согласиться с авторами котопир Л оловного мозга- Нель- 
стве терапевтического агента при чоцр пш’ Рименяя бромиды в каче- 
что они действуют благотворно на патологиадскиГпХёёс посоадстом 
регулирования деятельности коры больших полушариГсо^йст^ 



мализации в них процессов возбуждения и торможения. Применение 
комплексной терапии обычно не позволяет выделить лечебный эффект 
бромидов, а уж тем более выявить механизм их действия. Для по
нимания наблюдаемых явлений в целом очень важно, что в ряде слу
чаев бромиды могут быть с успехом заменены хлоридами.

На основании наших и литературных данных можно высказать 
следующие основные положения об обмене брома в животном организ
ме и механизме его действия.

Распределение брома в животном организме и механизм его дейст
вия обусловливаются чем. что этот элемент принадлежит к седьмой 
группе менделеевской системы и обладает свойствами, промежуточными 
между хлором и йодом. В одних случаях бром следует хлору, в дру
гих— йоду. Так же как и хлор, бром присутствует во всех органах и 
тканях животного организма и иритом в ионной форме. Исключение со
ставляет щитовидная железа, в которой часть брома находится в бел
ковосвязанной форме. В этом отношении бром подобен йоду и резко 
отличается от хлора, для которого такие соединения неизвестны.

Распределение брома в организме и выделение его происходит точ
но так же, как распределение и выделение хлора. Бром всегда и вез
де сопутствует хлору. Для брома, так же как и для хлора, характерно 
отсутствие в организме специального депо, а также особого органа, ре
гулирующего бромный обмен. В этом отношении бромиды, так же как 
и хлориды, отличаются от йодидов, для которых щитовидная железа 
служит и депо и органом, регулирующим йодный обмен в организме.

В соответствии с законами физической химии введение бромидов 
вызывает повышение осмотического давления крови и тканевых жидко
стей, повышение их электропроводности в степени, пропорциональной 
концентрации введенных бром-ионов, и, что очень существенно, — по
вышение их электроотрицательности. При оценке влияния этих вели
чин, конечно, должна учитываться специфика распределения бромидов 
в органах и тканях, остающаяся неизменной при различных бромных 
нагрузках. Содержание брома в организме определяется балансом меж
ду его количеством, вводимым с пищей и питьем, и количеством, выво
димым главным образом с мочой. Величина же диуреза, как известно, 
в значительной мере обусловливается интенсивностью водного обмена 
организма.

Некоторое увеличение Cl/Вг коэффициента в ряде тканевых жидко
стей и экскретов (спинномозговая жидкость, желудочный сок, слюна, 
моча и т. д.), а также в форменных элементах крови, по сравнению с 
величиной этого коэффициента и плазме крови, обусловлено уменьше
нием знаменателя, которое зависит от меньшего, по сравнению с хло
ром, проникновения брома через тканевые и клеточные мембраны.

Прямое действие бромидов на различные органы и ткани живот
ного (в частности на мозг), выражающееся в повышении осмотическо
го давления, увеличении электропроводности и степени набухания тка
ней, так ярко проявляющееся в опытах in \ ilro проявляется, вероят
но, и в организме, т. е. in vivo. Однако для выявления этого эффекта 
необходимо применение относительно больших доз. Ведь при количест
венной оценке возможного эффекта следует учитывать, во-первых, ха
рактер распределения бромидов в организме (в мозг, например, по
ступает */5 количества бромидов, попадающих в кровь, а, во-вторых, 
регуляционные механизмы целостного организма (прежде всего — ре
гуляцию водного обмена организма и связаннмю с ним интенсивность 
Диуреза).
17 И. Н. Верховская



Изучение поведения брома в щитовидной железе позволило устано
вить ряд закономерностей, указывающих на тесную связь ее йодного и 
бромного обмена, а также выдвинуть гипотезу о механизме действия 
бромидов на организм, преимущественно через щитовидную железу пу
тем влияния на ее йодный обмен. Прежде всего следует отметить. чт«- 
поведение брома в щитовидной железе специфично. Оно очень отли
чается от поведения брома в других органах и тканях. Вследствие 
сходства химических свойств с йодом, бром попадает наряду с ним i 
щитовидную железу и там задерживается. В железе бромиды вступают 
с йод,ом в конкурентные отношения они частично вытесняют иод и 
влияют тем самым на йодный обмен жслезы. Можно думать, что на
личие белковосвязанной формы позволяет брому глубоко вмешивать 
с я в йодный обмен железы.

При однократном введении бромиды, попав в щитовидную железу, 
вызывают уплотнение коллоида в фолликулах железы, что обусловли
вает задержку выделения коллоида из железы в кровь. В связи с этим 
задерживается поступление в кровь и тироксина. Этот эффект, завися
щий в очень большой степени от дозы введения брома, может паблю 
даться через 25—40 мин. после введения препарата и обычно нс бы
вает длительным. В этот период, если бром был применен в достаточ
ной дозе, наблюдается ряд явлений, характеризующихся снижением 
возбудимости — повышением заторможенности организма.

При длительном применении оромидов проявляется другое, более 
глубокое влияние их на йодный обмен в щитовидной железе Бромиды 
препятствуют поступлению йодидов в щитовидную железу. В связи с 
этим в железе обнаруживается иодная недостаточность, которая вле
чет за собой гиперплазию жслезы. При этом наблюдается своего роди 
I ипотиреодизм, который, в свою очередь, влечет за собой снижение 
основного обмена.

Вследствие недостаточного количества тироксина, поступающего и 
кровь при оромировании животных, происходит активация тиреотроп
ной функции гипофиза, что. в свою очередь, влияет на теятельность 
щитовидной железы.

Всестороннее изучение вопросов, касающихся влияния бромидов па 
иодный обмен в щитовидной железе, показало, что все происходящие 
процессы обратимы. События развиваются очень «мягко» и могут быть 
регулируемы применением соответствующих доз бромидов В случае 
же «перебромирования», организм можно освободить от избытка бро
мидов водой, или же воспользоваться для этого хлоридами которые 

СтетуетУосШобо no^ZXT "P°™B бр°МН0Г0 отравления.
Следует особо под юркнуть чрезвычайно тесную связь обмена раз

личных галоидов (хлора,брома и йода) в животном организме Пр" 
Z , о азДывают Таю,тГНеИШеС * вод" ому обмену «Р' 3'
низма, оказываю! значительное влияние на обмен бппмичпк БроМП' 

нот oomphя чяпмеит пт интенсивность некоторых сторон
кого обмена зависит от количества вводимых бромитов В этой связи 
становятся .понятными все данные капю1т.,,,.„ , ' ' ■- точной дозировки бромидов. ’ с важности тонкой и

Все изложенное позволяет нам пыекячат. механизм действия бромидов на животный^рган Zb Ъ^о^м 
Э^’на “й обмен в щитовидной жЛеЗС 
сгга ги а,сс ественно, нуждается в проверке и мтоииотш особенно на клиническом материале олнпип ч.о».1 1 е н Уточнении’ осоис
роятной. Очень существенно по ?.’■ °На приставляется очень в<- 
!.ом орг,-.... зме под вл^яююм боомпзо ВЛЙ",Я- наблюдаемые в живот
при многократном их ввещнии Zi fi как ,"РИ однократном, так 

и, мог л оыть объяснены с единой то**14
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фения. Приняв э'1\ гннотез\, можно не только «все случающееся объ
яснить», но и, как было показано, многое «предсказать». Тем самым 
соблюдается основное гребоваиие И. П. Павлова, предъявляемое к ис
следователям:

«Мы требуем, чтобы каждый объясняющий должен был все объяс
нить, что фактически случается. Нужно объяснить все факты, стоя на 
одной и той же точке зрения. Это одно требование, а другое, еще более 
обязательное, это, чтобы с данным объяснением в руках можно было 
предсказать объясняемые явления. Тот, кто предскажет, тот прав срав
нительно с тем, кто ничего не может предсказать. Это уже будет обо
значать банкротство последнего» (П. Павлов. Поли. собр. трудов, т. III 
стр. 264, 1949).

Не менее существенно, что эта гипотеза не вступает ни с качесг 
венной, ни с количественной стороны в противоречия с законами, уста
новленными для галоидов в физической и неорганической химии.

Резюмируя изложенное, мы должны снова повторить, что не отри
цаем возможность н важность прямого действия бромидов на различ
ные органы и ткани, в том числе и на мозг. Однако нам кажется, что в 
эффекте, вызываемом бромидами в животном организме, их действие 
через щитовидную железу имеет значительно больший удельный вес.

В связи с этим для рационального использования бромидов в каче
стве терапевтического агента следует учитывать указанные стороны 
поведения бромидов в организме их действие в качестве бром-ионов, 
которые оказывают прямое действие па тс ткани, в которые они посту
пают (в том числе, и на мозг), а главное, действие брома, как приво
да, регулирующего деятельность щитовидной железы путем влияния на. 
ее йодный обмен.

В заключение нам хотелось бы сказать, что мы надеемся, что наши 
исследования, содействовавшие вскрытию основного механизма дейст
вия бромидов на животный организм, помогут клиницистам в еще луч
шей степени использовать бром в качестве лечебного агента, о котором 
И. П. Павлов сказал: «Человечество должно быть счастливо тем, что 
располагает таким драгоценным для нервной системы препаратом, 
как бром» («Среда» 26 октября 1932 г.; «Павловские среды» 1, стр. 236, 
1949).

17*
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