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ВЛИЯНИЕ КОМПЛЕКСА ВИТАМИНОВ-АНТИОКСИДАНТОВ (А, Е, С, Р) НА СВЁРТЫВАНИЕ 
КРОВИ И ФИБРИНОЛИЗ КРЫС
Гришко Ю.М.
Проведены исследования на 30 белых крысах — самцах линии Вистар, которые были разделены 
на 2 равные группы: интактную и опытную (получавшую комплекс витаминов антиокси
дантов А, Е, С, Р). Установлено, что комплекс витаминов -  антиоксидантов усиливает прокоа- 
гуляитные свойства эритроцитов и тканей головного мозга. Обсуждается возможность обога
щения крови прокоагулянт,ними и фибринолитическими компонентами из тканей мозга.

Нашими предыдущими исследованиями показано, 
что комплекс витаминов-антиоксидантов (А, Е, С, Р) 
вызывал увеличение агрегационных свойств тканей 
головного мозга крыс [3, 5]

Однако, агрегация тромбоцитов — это лишь часть 
системы гемостаза. Последняя включает различные 
звенья: тромбоцитарное, эритроцитарное, тканевое и 
другие. Вместе с тем, в ЦНС имеются все условия 
для протекания процесса перекисного окисления ли
пидов (ПОЛ) на одном из самых высших для организ
ма уровней, но антиоксидантная система в ЦНС, не
смотря на дефицит её некоторых компонентов, имеет 
достаточную активность, чтобы предотвратить увели
чение интенсивности процесса переокисления выше 
соответствующего уровня. Высокая степень окисли
тельного метаболизма и богатый уровень природных 
антиоксидантов, что отличает нервную систему, от
ражает её особую роль в развитии патологических 
реакций свободно-радикального окисления, которые 
бурно развиваются при гипоксии, ишемии, стрессе, 
травмах, инфекциях и интоксикациях.

Высокая чувствительность головного мозга к 
ишемии, активность в нём свободно-радикальных 
процессов, повреждающее действие индуцированно
го ПОЛ на структуру головного мозга, делают участие 
этих процессов в патогенезе его ишемических повре
ждений наиболее вероятными. Участие ПОЛ в ише
мических повреждениях головного мозга подтвер
ждается защитным эффектом антиоксидантов на мо
дели полной ишемии его у кроликов, гипоксии у крыс 
и других животных [1].

В физиологических условиях активность ПОЛ в 
нервной ткани определяет не только её гемокоагуля
ционные свойства, но влияет и на процесс свертыва
ния крови, фибринблиза, микроциркуляции в сосуди
стом русле. При патологии происходит активация 
ПОЛ, которая сопровождается гиперкоагуляцией, из
менениями в системе фибринолиза и нарушениями 
микроциркуляции в тканях головного мозга. Для их 
предотвращения в клинике прибегают к терапии с 
помощью витаминов антиоксидантного действия. Од
нако, при этом не исключена их передозировка, а от
сюда и возможное неблагоприятное действие на раз

личные звенья системы гемостаза (тромбоцитарное, 
эритроцитарное и тканевое).

Целью настоящего исследования явилось изуче
ние влияния комплекса витаминов-антиоксидантов 
(А, Е, С, Р) на прокоагулянтные и фибринолитические 
свойства эритроцитов, тромбоцитов и тканей голов
ного мозга крыс. При этом дозу витаминов, вводимых 
крысам, мы выбрали с целью создать у животных 
состояние гипервитаминоза. Это представлялось ин
тересным для нас с той точки зрения, что в данный 
момент, несмотря на очевидную перспективность 
антиоксидантной терапии при гипоксических и ише
мических состояниях и многочисленные положитель
ные результаты, полученные в модельных экспери
ментах, до сих пор сохраняется дефицит доступных 
для широкой клинической практики антиоксидантных 
средств, не отработаны схемы их применения, что 
может приводить к созданию явлений гипервитамино
за.

Материалы и методы исследования
Исследования проведены на 30 белых крысах ли

нии “Вистар”, массой 180-240г, самцах, содержащих
ся на стандартном рационе питания, в соответствии с 
санитарными правилами, утверждёнными для вива
рия. Все животные были разделены на 2 группы (по 
15 в каждой). Одна из них — интактная, вторая — в 
течение 14 дней получала с кормом комплекс антиок
сидантных витаминов А, Е, С, Р. Суточную дозу вита
минов рассчитывали, исходя из данных Дементьевой 
И.А. (1998) [2]: для витамина А — 0,18мг/100г, Е — 
0,15мг/100г, С — 45мг/100г и Р — 20мг/100г. На 15 
день, под гексеналовым наркозом (100мг/кг массы) у 
животных обеих групп забирали кровь (шприцем из 
полости сердца из расчёта 9:1 в 3,8% растворе цит
рата натрия). Из полученной крови готовили плазму, 
богатую тромбоцитами (путём центрифугирования 
при 1500 об/мин в течении 10 мин) и бедную тромбо
цитами (3000 об/мин в течении 30 минут). Плазма 
исследовалась для оценки её прокоагулянтных и 
фибринолитических свойств. Последние определяли 
также и в тканях головного мозга путём добавления 
их гомогенатов (в разведении 1:100 в 0,9% растворе
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хлорида натрия) к бестромбоцитной плазме этих же 
животных. Прокоагулянтные свойства тромбоцитар- 
ной плазмы и тканей мозга оценивали путём опреде
ления времени рекальцификации [6] тромбинового 
времени [4], а фибринолитические — изучая время 
лизиса эуглобулинов [7]. Так как в разных сериях ис
следований получаемая бестромбоцитная плазма в 
контроле (при добавлении в неё физиологического 
раствора хлорида натрия) и в опыте (при внесении в 
неё такого же объёма гомогената полушарий голов
ного мозга) давала разные абсолютные величины, 
которые не представлялось возможным сравнить 
между собой, поэтому мы производили их перерасчёт 
в относительных величинах, по отношению к контро
лю по формуле:

К - О
Е = —------х  100% где: К — контроль; О — опыт,

К
Е — разница в относительных величинах между кон
тролем и опытом.

Сравнивая их между собой мы и судили о прокоа- 
гулянтных и фибринолитических свойствах тканей 
мозга у интактных животных и у получавших комплекс 
витаминов. Полученные данные в абсолютных вели
чинах статистически обработаны с выявлением пока
зателя достоверности.

Результаты и их обсуждение
Как показали наши исследования, время рекаль

цификации в тромбоцитной плазме у опытной группы 
животных становилась больше (таблица 1). Разница 
между данными тромбоцитной и бестромбоцитной 
плазмы у интактных животных была более сущест
венной (88,6%), чем у опытных (30%). Это свидетель
ствует о том, что прокоагулянтные свойства тромбо
цитов под влиянием комплекса витаминов- 
антиоксидантов уменьшались. Подтверждением это
му являются и данные тромбинового времени, из ко
торых следует, что у интактных животных разница 
между тромбоцитной и бестромбоцитной плазмой 
составляла 13,8% (р<0,001), а у опытных всего 2,8% 
(р<0,05).

Фибринолитические свойства плазмы более вы
ражены у животных, получавших витаминный ком
плекс, (меньшее время лизиса сгустка), у них же бо
лее существенная разница между показателями 
тромбоцитной и бестромбоцитной плазмы (у интакт
ных животных — 13,2%, у животных, получавших ви
таминный комплекс 27,1%).

Таким образом, комплекс витаминов антиокси
дантного действия снижал прокоагулянтные и повы
шал фибринолитические свойства тромбоцитов.

Анализируя данные, полученные с эритроцитами 
(таблица 2) можно заключить, что прокоагулянтными 
свойствами обладают как эритроциты интактных, так

и опытных животных. Однако, под влиянием витами
нов их прокоагулянтные свойства усиливаются (вре
мя рекальцификации у интактных животных, по срав
нению с контролем на 23,7%, а в опыте на 30,1%). В 
пробах со смывом эритроцитов наблюдается укоро
чение времени рекальцификации по сравнению с та
ковым в плазме с физиологическим раствором и это 
свидетельствует о том, что он обладает прокоагу- 
лянтной активностью, но она меньше, чем в пробе с 
эритроцитами. У животных, получавших витаминный 
комплекс смыв не обладает прокоагулянтной актив
ностью (разница по времени рекальцификации с кон
тролем составила -1,4%). Тромбиновое время при 
добавлении эритроцитов удлинялось, что объясняет
ся наличием в них антитромбиновой активности.

Таким образом, комплекс витаминов- 
антиоксидантов увеличивал прокоагулянтную актив
ность эритроцитов.

Данные, приведённые в таблице 3 показывают, 
что ткань мозга обладает тромбопластической актив
ностью, которая более выражена у животных, полу
чавших комплекс антиоксидантных витаминов А, Е, С, 
Р (если у интактных животных разница между контро
лем и опытом составила 65,9%, то у витаминизиро
ванных— 70,5%).

Тромбиновое время под влиянием тканей мозга у 
интактных животных удлинилось, что, возможно, свя
зано с наличием в мозге антитромбинов. У витамини
зированных же животных — наоборот, стало короче, 
что свидетельствует о приобретении тканями мозга 
прокоагулянтных свойств.

Фибринолиз активировался под влиянием тканей 
мозга у интактных животных, у витаминизированных 
же, время лизиса сгустка удлинялось. Таким образом, 
ткани мозга витаминизированных животных приобре
тали повышенные прокоагулянтные и антифибрино- 
литические свойства. Можно полагать, что увеличе
ние прокоагулянтных свойств эритроцитов, а также 
возрастание фибринолитической активности их смы
ва у витаминизированных животных связано с тем, 
что кровь, проходя через мозг обогащается в нём как 
прокоагулянтными, так и фибринолитическими ком
понентами. Не случайно активность последних суще
ственно падает именно в тканях мозга.

Таким образом, комплекс витаминов- 
антиоксидантов в данной дозировке, усиливая про
коагулянтные свойства эритроцитов и тканей мозга, 
может изменить кровообращение в нём.

Полученные данные ещё раз свидетельствуют о 
сложных взаимодействиях между изучаемым ком
плексом антиоксидантных витаминов (А, Е, С, Р) и их 
влиянием на показатели гемостаза в крови и тканях 
головного мозга, что требует более тщательных ис
следований с подбором адекватной дозы витаминов в 
клинике.

Таблица 1
Влияние комплекса витаминов на прокоагулянтные и фибринолитические свойства тромбоцитной и бестромбоцитной

плазмы у крыс

И зуч а ем ы е  п о ка за тел и
И н та ктны е В и та м и н и зи ро в а нны е

тр ом б оц и тна я бестр о м б о ц и тна я тр ом б оц и тна я Б естр о м б о ц и тна я

В рем я р е ка л ьц и ф и ка ц и и  (с)
67,7+7,1 1 14 ,20  + 1 3 ,4 * 9 2 ,2 +  1,8 1 1 9 ,6 + 2 ,7 3 *

88 ,6% 30%

Т р о м б и н о в о е  вре м я  (с )
3 3 ,3 0±  1,8 3 8 ,0 ±  2 ,3 * 34 ,6+  1,24 3 5 ,6 + 1 ,2 8

13,8% 2,8%

Ф и б р и но л и з 143 ,30+  19,3 1 5 7 ,5 + 2 4 ,1 9 1 ,6 + 2 7 ,2 1 1 7 ,0 + 4 8 ,0

(м ин ) 13,2 27,1%

Примечание: Знак р<0,05

Том 2, Випуск 2
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Таблица 2
Влияние комплекса витаминов на прокоагупянтные и фибринолитические свойства эритроцитов у  крыс

И зучаем ы е  показатели
И н та ктны е В и та м и н ы

п л а зм а  + ф из. р- 
Р

п лазм а  + эр и тр о 
циты пл а зм а  + см ы в

контр , с  ф из. р- 
ром п л а зм а + эр и тр о ци ты см ы в  с  э р и тр о ц и 

то в

В рем я р екал ьц иф и-кац ии  
(с)

88 ,5 0+ 0
6 7 ,8 + 5 ,3 4 *

23 ,7%

*
7 6 ,4 ±4 ,2 6  *  

13 ,6%
95,0+0

6 6 ,4 + 3 ,1 8 *
30 ,1%

9 6 ,4 + 2 ,7 3 *  
-1 ,4 %

Т р о м б и но в о е  врем я (с)
2 5 ,0 ±0 27 ,1+ 1 ,45  

-1 6 ,0 %

*
3 6 ,4 + 1 ,6 3  *  

- 4 4 ,0 %

23,0+ 0 2 3 ,6 + 1 ,2

-4 ,3 %

*
3 1 ,4 + 1 ,36  *  

- 36 ,5%

Ф и б р и но л и з
(м ин )

102 ,50+0 5 6 ,1 + 4 ,39 *

47%

8 5 ,5 + 1 3 ,4 *

12,7%

255 ,0+ 0 1 39 ,0+ 8 ,8 6 *

4 5 ,4 %

*
194 ,0+ 6 ,9 6  *  

2 3 ,9%

Примечание: Знак вверху -  статистическая обработка, проведенная между контролем, субстратной плазмой, эритро
цитами и смывом из них; Знак " *  ”  внизу -  статистическая обработка проведенная между эритроцитами и смы
вом из них.

Таблица 3
Влияние комплекса витаминов на прокоагулянтные и фибринолитические свойства тканей мозга у  крыс

И зучаем ы е  показатели
И н та ктны е В и та м и н и зи ро в а нны е

тр ом б оц и тна я б естр о м б о ц и тна я кон тр о л ь  с  ф и зраствором п р ав о е  п о л уш а ри е

В р е м я  р екал ьц иф икац ии
33 ,6+1 ,42 3 0 ,4 0 + 1 ,5 *

65 ,9 0%

37,4+2 ,5 3 8 ,4 + 0 ,9 *

7 0 ,5 %

Т р о м б и но в о е  врем я (с)
26 ,5+3 ,0 2 5 ,2 + 4 ,2 6 * 

-1 8 ,7 5 %

11,6+0 ,8 *

4 9 ,6%

10,8+ 0 ,58

Ф и б р и но л и з
(м ин )

12 ,5+11 ,0 9 6 ,1 + 12 ,0 *

19,71%

53,0+6 ,4 8 5 ,0 + 10 ,4

-3 2 ,0 %

Примечание: см. таблицу 1
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С око л ен ко  В .М ., М іщ енко  В.П ., Гр и ш ко  Ю .М ., и др . В пл ив  в ітам і- 
н ів -ан ти окси д а нт ів  на тр ом б оц и то а кти в н і в л а сти во ст і т ка н и н  го 
л о в но го  м озку  при в икористанн і ін г іб іто р ів  а гр е га ц ії тр ом б оц и т ів  
/ /  П роблем и  е ко л о гії та  м ед и ц и н и .-1 9 9 9 .-№ 5 .-С .38-41 .

B e g e rh o f Н., R ola  L. E s tim a tion  o f p la sm a  re ca lc ifica tio n  tim e  / /  
Z scbe r. V itam in . H orm on  and  F e rm e n t.-1 9 54 .-№ 6 .-P .2 5 -3 9 . 

K ow a rzyk  K., B u luk K. T rom b ina , p ro te aze  a nd  p la sm in a  / /  A c ta . 
P hys io l. P o lon .-1954 .-V .5 ,-№ 1 .-P .35 -39 .

ВПЛИВ КОМПЛЕКСУ ВІТАМІНІВ-АНТИОКСИДАНТІВ (A, E, C, P) НА ЗГОРТАННЯ КРОВІ ТА ФІБРИНОЛІЗ У ЩУРІВ 
Гришко Ю. М.
П ровед ено  д о сл ід ж е н н я  на ЗО б іл и х  щ ура х-са м ц я х  л ін ії В істар, щ о були р о зд іл е н і на д в і р івн і групи : ін та ктну  та  д о с л ід н у  (до  ї ї  р ац іо ну  д о д а ва л и  
ком п л екс  в іта м ін ів  -  а н ти о кси д а н т ів  А, Е, С, Р). В становл ено , щ о ком п л екс  в іта м ін ів  -  а нти о кси д а нт ів  посилю є пр око агул я нтн і вл а сти во ст і е ри тр о 
ц и т ів  та  ткани н  го л ов но го  м озку . О б го во р ю єть ся  м о ж л и в ість  зб а га ч ен ня  кро в і проко агул янтн и м и  та  ф іб р и но л іти чни м и  ком п он ен там и  з  тка ни н  
м озку.

Sum m ary
INFLUENCE OF VITAMINS-ANTIOXIDANTS' COMPLEX (A, E,C,P) UPON BLOOD COAGULATING AND FIBRINOLYSIS OF RATS. 
Gryshko Yu.M.
T h e  re sea rches w e re  ca rr ie d  o u t on  30 w h ite  W is ta r  m a le  ra ts . T h e  ra ts  w ere  d iv id e d  in to  2  equ a l g roups: in tac t and te s te d , w h ich  had  b ee n  a dd e d  the  
v ita m in s -a n tiox id an ts ' co m p le x  (A , E, C , P).
It w a s  fo u n d  out, th a t the  c o m p le x  o f v ita m in s  -  an tio x id an ts  in the  g iven  d osa g e  e n h a n ce s  p roco a g u la n t p rop e rtie s  o f e ry th ro cy te s  a nd  b ra in  tis su e s . T he  
o p p o rtu n ity  o f b lood  e n rich m e n t w ith  p ro co a g u la n t and  fib rin o ly tic  co m po n e n ts  fro m  bra in  t is su e s  is d iscussed .
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