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В опытах на морских свинках выявлено коррегирующее действие пептидного 
экстракта печени на процессы свертывания крови, фибринолиза и тромбоцито
активные свойства печени в условиях хронической фтористой интоксикации.
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Актуальной проблемой со
временности является пробле
ма сохранения и повышения 
адаптационного потенциала на
селения, проживающего в эко
логически неблагоприятных 
регионах и (или) занятого в 
промышленной сфере, где кон
такт. с вредными для организма 
соединениями обусловлен про
изводственной необходимос
тью. Решение этойпроблемы 
может быть достигнуто путем 
разработки и подбора правиль
ной тактики адаптации или же, 
например, путем создания пре
паратов-биорегуляторов [1-3].

Одной из важнейших сис
тем, обеспечивающих жизнеде
ятельность организм а, его 
целостность, формирование и 
осуществление приспособитель
ных процессов в постоянно ме
няющихся условиях внешней 
среды является система гемос
таза. Вполне понятно, что в 
условиях воздействия на орга
низм неблагоприятных факто
ров «срыв» даже одного из 
звеньев этой системы создает 
предпосылки для развития про
цесса дезадаптации, который 
может усугубляться нарушени
ями в других системных струк

турах, влияющих на гомеостаз 
организма.

Исследования последних лет 
показали, что пептиды, выде
ленные из клеток, тканей и ор
ганов различного происхожде
ния, оказывают значительный 
биорегулирующий эффект на 
составные звенья системы гоме
остаза [4-8]. В ряде работ пока
зан биорегулирующий эффект 
пептидов, выделенных из тка
ней печени, на функциональное 
состояние одноименного органа 
при интоксикации лаборатор
ных животных гепатотропны- 
ми химическими соединени
ями, в том числе и фторидами 
[11-13].

Принимая во внимание вы
ш еизлож енное мы провели 
исследование по изучению вли
яния органного пептида, выде
ленного из тканей печени, на 
гемостатические показатели 
лабораторных животных в ус
ловиях хронической фтористой 
интоксикации. Пептидный эк
стракт печени (ПЭП) получен 
оригинальным методом, разра
ботанным в ЦНИЛ Украинской 
медицинской стоматологичес
кой академии (УМСА)(а.с. от 
29.06.93 N 93080807).
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Выбор указанного пептидно
го вещества как возможного би
орегулятора функционального 
состояния системы гемостаза 
основан на сочетанности орга- 
носпецифического действия 
органных пецтидов с их поли- 
функциональностью и широ
ким спектром биологической 
активности [5,7-10].

Методика

Исследования проведены на 
30 половозрелых морских свин- 
ках-самцах массой 350-400 г, 
которых распределили на три 
группы: первая—интактные, 
вторая—контрольны е, тре
тья—опытные животные. Вос
произведение хронической 
фтористой интоксикации осу
ществляли по общепринятой 
методике [14]; животным вто
рой и третьей группы в течение 
100 дней вводили раствор фто
рида натрия из расчета 10- 
12 мл на 1 кг массы тела. Морс
ким свинкам опытной группы 
ежедневно в течение 10 дней 
вводили ПЭП в дозе 0.1 мг/кг, а 
контрольной группы—эквива
лентный объем физиологичес
кого раствора.

Функциональное состояние 
системы гемостаза у экспе
рим ентальны х ж ивотны х 
оценивали по следующим 
показателям: время рекальци
ф икации , тромбиновое и 
протромбиновое время, содер
жание фибриногена и фибрино
гена В, наличие продуктов 
паракоагуляции (этаноловый 
тест), деградации фибриногена 
и фибрина (ПДФ), время фиб- 
ринолиза эуглобулинов; их оп
ределение производили по 
общепринятым лабораторным 
методам [15]. Изучали также 
тромбоцитоактивные свойства 
тканей печени [16]. В качестве 
индуктора агрегации тромбоци
тов применяли физиологичес
кий раствор АДФ в концентра
ции 0.5 мкМ.

Лабораторные животные со
держались в условиях вивария 
на стандартном рационе пита
ния в соответствии с «Санитар
ными правилами по устрой

ству/оборудованию и содержа
нию экспериментально-биоло
гических клиник (вивариев)», 
а при работе с ними соблюда
лись «П равила проведения 
работ с использованием экспе
риментальных животных». Ма
териал для исследований 
забирали от животных в усло
виях гексеналового наркоза.

Результаты и их обсуждение

Выявлено, что у экспери
ментальных животных в усло

виях хронической фтористой 
интоксикации произошли су
щественные изменения в про
цессах свертывания крови и 
фибринолиза—неотъемлемых 
составных системы гемостаза 
(табл.1). По сравнению с интак- 
тными, у животных контроль
ной группы сократилось время 
рекальцификации (на 26.15%), 
тромбиновое (на 29.91%) и про
тромбиновое (на 8.86%) время, 
увеличилось содержание фиб
риногена (на 63.41%) и фибри-

Таблица 1

Показатели системы гемостаза морских свинок 
при хронической фтористой интоксикации и их коррекция 

пептидным экстрактом печени

Изучаемые
показатели

Кд.
изм.

Статис
тичес

кие
показа

тели

Интакт
ные

живот
ные

Фтористая
интоксикация

Контроль Опыт
(пептид)

Время рекальци с М 68.92 50.90 68.90
фикации плазмы ±м 0.76 0.61 0.61

Р <0.001 <0.5
Pi <0.001

Тромбиновое с М 30.22 21.18 30.56
время ±м 0.68 0.51 0.43

Р <0.001 <0.5
Pi <0.001

Протромбиновое с М 15.34 14.02 21.80
время ±м 0.28 0.27 0.30

Р <0.02 <0.01
Pi <0.001

Фибриноген г/л М 2.76 4.51 2.52
±м 0.14 0.10 0.06
Р <0.01 <0.01
Pi <0.01

Фибриноген В уел. М 2.30 3.80 2.10
ед. ±м 0.21 0.22 0.18

Р <0.01 <0.5
Pi <0.01

Этаноловый тест уел. М 0 2.10 0
ед. ±М 0.17

Р <0.001 <0.5
Pi <0.001

Фибринолиз мин М 140.20 590.10 90.40
эуглобулина ±м 4.24 8.32 3.91

Р <0.001 <0.01
Pi <0.001

ПДФ мг/л М 1.81 8.08 3.16
±м 0.18 0.68 0.04
Р <0.01 <0.01
Pi <0.01

Примечание. В табл.1 и 2 число животных в каждой группе—10; 
р—статистическая обработка произведена между интактными живот
ными и животными, которые подвергались фтористой интоксикации; 
Pj—статистическая обработка произведена между животными кон
трольной и опытной групп.
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Таблица 2

Тромбоцитоактивные свойства тканей печени 
у морских свинок при хронической фтористой интоксикации и 

их коррекция пептидным экстрактом печени

Изучаемые
показатели

Ед.
изм.

Статис
тичес

кие
показа

тели

Интакт-
ные

живот
ные

Фтористая
интоксикация

Контроль Опыт
(пептид)

Скорость агрега угол, М 53.71 63.52 54.79
ции тромбоцитов град. ±м 1.79 0.51 0.64

P <0.01 <0.5
Pi <0.01

Время агрегации мин М 16.72 10.81 15.92
тромбоцитов ±м 0.81 0.48 0.69

Р <0.01 <0.5
Pi <0.01

Суммирующий % М 77.08 84.10 75.22
индекс агрегации ±м 2.55 1.81 2.07
тромбоцитов р <0.05 <0.5

Pi <0.01

ногена В (на 65.22%), уровень 
содержания продуктов деграда
ции фибриногена и фибрина 
увеличился в 4.6 раза, время 
лизиса эутлобулинов возросло в 
4.2 раза, в кровотоке появились 
продукты паракоагуляции (по
лож ительны й этаноловы й 
тест), т.е. длительное избыточ
ное поступление фтора в 
организм морских свинок обус
ловило развитие гиперкоагуля
ции и гипофибринолиза, что 
согласуется с литературными 
данными [14,17-18].

Как известно, развертыва
ние адаптационны х м ех а
низмов при возрастающем дей
ствии хим ических веществ 
предполагает участие первич
ных и вторичных по значи
мости морфофункциональных 
структур. К числу последних 
относится реактивность микро- 
циркуляторного звена системы 
гемостаза, особенно в тех орга
нах, которые «задействованы» 
в детоксикационных процес
сах. В связи с этим мы изучили 
тромбоцитоактивные свойства 
тканей печени. Установлено, 
что в условиях хронической 
фтористой интоксикации у 
морских свинок возросла про- 
агрегационная активность 
тканей этого органа, о чем сви
детельствует увеличение, по 
сравнению с интактными жи
вотными, скорости агрегации 
(на 18.25%), сокращение вре
мени агрегации (на 35.33%), 
увеличение суммирующего ин
декса агрегации тромбоцитов 
(СИАТ) на 9.22% (табл.2).

Введение ПЭП опытной 
группе морских свинок оказало 
коррегирующее действие на 
изучаемые показатели системы 
гемостаза (табл.1). Так, по 
сравнению с контролем, время 
рекальцификации увеличилось 
на 35.36%, тромбиновое и про- 
тромбиновое время—на 44.29% 
и 55.49%, содержание фибри
ногена и фибриногена В умень
шилось на 44.12% и 44.74%, 
уровень продуктов деградации 
фибриногена и фибрина сни
зился на 60.89%, время лизиса 
эуглобулинов сократилось на 
84.66%, в кровотоке исчезли

продукты паракоагуляции (от
рицательный этаноловый тест). 
Полученные результаты свиде
тельствуют о ликвидации у эк
спериментальных животных 
признаков гиперкоагуляции и 
гипофибринолиза и восста
новлении функционального 
состояния изучаемых звеньев 
системы гемостаза до уровня 
интактных животных.

После введения ПЭП наблю
далось (по сравнению с контро
лем) снижение проагрегацион- 
ной активности тканей печени: 
скорость агрегации тромбоци
тов снизилась на 13.80%, вре
мя агрегации увеличилось на 
47.22%, СИАТ уменьшился на 
10.56%, что даже несколько 
меньш е, чем у интактны х 
животных (табл.2), т.е. приме
нение ПЭП повлекло нормали
зацию тромбоцитоактивных 
свойств печени исследуемых 
животных.

Таким образом, в условиях 
хронической фтористой инток
сикации ПЭП оказал биоре
гулирую щ ее действие на 
процессы свертывания крови, 
фибринолиз и тромбоцитоак
тивные свойства печени, что, 
несомненно, повысило адапта
ционные возможности живот
ных в экстремальной для них 
ситуации.

Это реально подтверждает 
наличие выраженной корреля
ционной зависимости процес
сов гемостазирования от таких 
регуляторных систем, как пе- 
рекисное окисление липидов и 
антиоксидантная защита [19- 
20], которые, согласно со
временным представлениям, 
участвуют в возникновении и 
формировании структурного 
«следа» адаптации [2]. В час
тности, работами И.П. Кайда- 
ш ева, A .B. К атруш ова и 
других сотрудников ЦНИЛ 
УМСА (1989-95 гг.) показано 
модулирующее действие орган
ных пептидов на процессы 
пероксидации и состояние 
антиоксидантной системы за
щиты в различных экспери
ментальных моделях.

Следовательно, ПЭП, оказы
вая коррегирующее действие 
на функциональное состояние 
системы гемостаза, повышает 
биологическую надежность ор
ганизма животных в условиях 
хронической фтористой инток
сикации.
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