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Ïðè ïîðàæåíèè ïå÷åíè òåòðàõëîðìåòàíîì ó êðûñ ðàçâèâàåòñÿ ñèíäðîì ïîâûøåí-

íîé âÿçêîñòè êðîâè. Êóðñîâîå âíóòðèæåëóäî÷íîå ââåäåíèå òèîôàíà ïîñëå îòðàâëåíèÿ

òåòðàõëîðìåòàíîì ñíèæàåò âÿçêîñòü êðîâè, îêàçûâàÿ íîðìàëèçèðóþùåå äåéñòâèå íà

êëåòî÷íûå ôàêòîðû (äåôîðìèðóåìîñòü è àãðåãàöèþ ýðèòðîöèòîâ), ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ

âîçðàñòàíèåì äîñòóïíîñòè êèñëîðîäà äëÿ òêàíåé.
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ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Ïîðàæåíèå ïå÷åíè ãàëîãåíèðîâàííûìè óãëåâîäîðî-

äàìè (ãàëîòàí, áðîìáåíçîë, CCl4) ïðèâîäèò ê âîçíèê-

íîâåíèþ îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà, êîòîðûé ðàçâèâàåòñÿ

ïðè ó÷àñòèè àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà, îáðàçóþùèõñÿ

â ìèòîõîíäðèÿõ è ýíäîïëàçìàòè÷åñêîì ðåòèêóëóìå ñ

ïîìîùüþ ñåìåéñòâà öèòîõðîìîâ Ð-450 [5]. Â ñâÿçè ñ

ýòèì â ïîñëåäíèå ãîäû ïðîÿâëÿåòñÿ âîçðàñòàþùèé èí-

òåðåñ ê ïåðñïåêòèâíûì àíòèîêñèäàíòàì, ñïîñîáíûì

ïðåäîòâðàùàòü ïîñëåäñòâèÿ òîêñè÷åñêèõ ïîðàæåíèé

ïå÷åíè [4, 9, 13].

Òèîôàí — áèñ[3(3, 5-äè-òðåò-4-îêñèôåíèë)ïðîïèë]-

ñóëüôèä — ÿâëÿåòñÿ ïîëèôóíêöèîíàëüíûì ñèíòåòè÷å-

ñêèì àíòèîêñèäàíòîì, ñî÷åòàþùèì äîñòîèíñòâà ôåíî-

ëüíûõ è ñåðîñîäåðæàùèõ èíãèáèòîðîâ ÏÎË [2, 10,

11]. Â ýêñïåðèìåíòàëüíûõ è êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâà-

íèÿõ ïîêàçàíî, ÷òî òèîôàí îáëàäàåò âûðàæåííûì ãå-

ïàòîïðîòåêòîðíûì ñâîéñòâîì [3, 12].

Öåëüþ íàñòîÿùåé ðàáîòû ÿâèëîñü èññëåäîâàíèå ðå-

îëîãè÷åñêîãî ñòàòóñà ïðè òîêñè÷åñêîì ïîðàæåíèè ïå-

÷åíè ó êðûñ, âûçâàííîì òåòðàõëîðìåòàíîì (ÑÑl4), è

îöåíêà ãåìîðåîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè òèîôàíà.

ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß

Èññëåäîâàíèÿ ïðîâåäåíû íà 15 êðûñàõ-ñàìöàõ Âèñ-

òàð ìàññîé 280 – 340 ã, êîòîðûõ ñîäåðæàëè íà ñòàíäàð-

òíîé äèåòå. Êðûñû áûëè ðàçäåëåíû íà 3 ãðóïïû: èí-

òàêòíûå (n = 5), êîíòðîëü (n = 5) è îïûò (n = 5). Ó 10

æèâîòíûõ îïûòíîé è êîíòðîëüíîé ãðóïï ìîäåëèðîâà-

ëè îñòðûé òîêñè÷åñêèé ãåïàòèò ïîäêîæíûì ââåäåíèåì

0,4 ìë 50 % ìàñëÿíîãî ðàñòâîðà CCl4 íà 100 ã ìàññû

êðûñ â òå÷åíèå 4-õ ñóòîê [8]. Êðûñàì êîíòðîëüíîé è

èíòàêòíîé ãðóïï ââîäèëè 1 ìë 1 % êðàõìàëüíîé ñëèçè

åæåäíåâíî âíóòðèæåëóäî÷íî â òå÷åíèå 7 äíåé, íà÷àâ

÷åðåç ñóòêè ïîñëå ïîñëåäíåé èíúåêöèè CCl4. Êðûñàì

îïûòíîé ãðóïïû âíóòðèæåëóäî÷íî ââîäèëè òèîôàí

(100 ìã�êã) â âèäå ñóñïåíçèè â 1 % êðàõìàëüíîé ñëèçè

ïî òîé æå ñõåìå. ×åðåç 1 ÷ ïîñëå ïîñëåäíåãî ââåäåíèÿ

ïðîâîäèëè çàáîð êðîâè èç îáùåé ñîííîé àðòåðèè ïîä

ýôèðíûì íàðêîçîì. Â êà÷åñòâå ñòàáèëèçàòîðà èñïîëü-

çîâàëè 3,8 % ðàñòâîð öèòðàòà íàòðèÿ â ñîîòíîøåíèè ñ

êðîâüþ 1:9. Â ïðîáàõ êðîâè îöåíèâàëè âÿçêîñòü öåëü-

íîé êðîâè, ãåìàòîêðèò, ñîäåðæàíèå ôèáðèíîãåíà â

ïëàçìå, âÿçêîñòü ïëàçìû, ñïîñîáíîñòü ýðèòðîöèòîâ ê

ñïîíòàííîé àãðåãàöèè, äåôîðìèðóåìîñòü ýðèòðîöè-

òîâ. Âÿçêîñòü öåëüíîé êðîâè è ïëàçìû ðåãèñòðèðîâàëè

ïðè ñêîðîñòÿõ ñäâèãà 3 – 300 ñ – 1 è 300 ñ – 1 ñîîòâåòñò-

âåííî ñ ïðèìåíåíèåì ðîòàöèîííîãî âèñêîçèìåòðà

ÀÊÐ-2. Ãåìàòîêðèò îïðåäåëÿëè ìåòîäîì öåíòðèôóãè-

ðîâàíèÿ â ñòåêëÿííûõ êàïèëëÿðàõ íà öåíòðèôóãå

ÌÃÖ-8 è âûðàæàëè â ïðîöåíòàõ. Ñîäåðæàíèå ôèáðè-

íîãåíà â ïëàçìå èçìåðÿëè ñ ïîìîùüþ íàáîðà Òåõ-Ôèá-

ðèíîãåí-òåñò. Ñïîíòàííóþ àãðåãàöèþ ýðèòðîöèòîâ èñ-

ñëåäîâàëè ìåòîäîì ñèëëåêòîìåòðèè [1] â íàøåé ìîäè-

ôèêàöèè [6]. Êðèòåðèåì àãðåãàöèîííîé àêòèâíîñòè

ýðèòðîöèòîâ ñëóæèë ïîëóïåðèîä àãðåãàöèè ýðèòðîöè-

òîâ — Ò1�2. Èññëåäîâàíèå äåôîðìèðóåìîñòè ýðèòðîöè-

òîâ ïðîâîäèëè ýêòàöèòîìåòðè÷åñêè, èíäåêñ äåôîðìè-

ðóåìîñòè ýðèòðîöèòîâ îïðåäåëÿëè íà ñêîðîñòÿõ ñäâè-

ãà 90, 180, 360 è 890 ñ – 1 [14]. Äîñòóïíîñòü êèñëîðîäà

äëÿ òêàíåé ðàññ÷èòûâàëè ïî ñîîòíîøåíèþ ãåìàòî-

êðèò�âÿçêîñòü êðîâè íà âûñîêèõ ñêîðîñòÿõ ñäâèãà

(50 – 300 ñ – 1) [16].

Æèâîòíûõ óìåðùâëÿëè ïîñðåäñòâîì ïåðåäîçèðîâ-

êè ýôèðà.

Äëÿ ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè äàííûõ èñïîëüçîâà-

ëè ïàêåò ïðîãðàììíîãî îáåñïå÷åíèÿ Statistica 6.0. Â

òàáëèöå ïðåäñòàâëåíû ñðåäíèå çíà÷åíèÿ ïîêàçàòåëåé è

ñòàíäàðòíûå îøèáêè ñðåäíåãî çíà÷åíèÿ. Äîñòîâåð-

íîñòü ðàçëè÷èé ( p < 0,05) ìåæäó ñåðèÿìè îïðåäåëÿëè

ñ ïîìîùüþ t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà. Âçàèìîñâÿçè èññëå-

äóåìûõ ïîêàçàòåëåé îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ êîýôôèöè-

åíòà êîððåëÿöèè Ñïèðìàíà.
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ìåíåíèÿ ãåìàòîêðèòà ïî ñðàâíåíèþ ñ èíòàêòíûìè æè-

âîòíûìè, à âÿçêîñòü ïëàçìû äîñòîâåðíî ñíèæàëàñü (íà

6 %), ÷òî áûëî îáóñëîâëåíî ãèïîôèáðèíîãåíåìèåé

(r = 0,97; p = 0,045). Íåñìîòðÿ íà ïîäîáíûå ñäâèãè

ìàêðîðåîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé, íàáëþäàëîñü ïîâû-

øåíèå âÿçêîñòè êðîâè âî âñåì äèàïàçîíå ñêîðîñòåé

ñäâèãà. Âÿçêîñòü êðîâè ïðè íèçêèõ ñêîðîñòÿõ ñäâèãà

(îò 3 äî 10 ñ – 1) âîçðàñòàëà íà 24 – 26 %, à ïðè ñêîðî-

ñòÿõ ñäâèãà 50 – 300 ñ – 1 — íà 10 – 15 % ïî ñðàâíåíèþ

ñ ãðóïïîé èíòàêòíûõ æèâîòíûõ (ðèñóíîê). Ôîðìèðî-

âàíèå ñèíäðîìà ïîâûøåííîé âÿçêîñòè êðîâè â óñëîâè-

ÿõ ìîäåëè îñòðîãî òîêñè÷åñêîãî ãåïàòèòà áûëî îáó-

ñëîâëåíî èçìåíåíèÿìè ìèêðîðåîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåò-

ðîâ, ÷òî ïîäòâåðäèëîñü âûñîêèìè çíà÷åíèÿìè

êîððåëÿöèè ñîîòâåòñòâóþùèõ ïîêàçàòåëåé. Òàê, ïîâû-

øåíèå àãðåãàöèîííîé àêòèâíîñòè ýðèòðîöèòîâ âûðà-

çèëîñü â ñîêðàùåíèè ïîëóïåðèîäà àãðåãàöèè íà 31 %

ïî ñðàâíåíèþ ñ èíòàêòíûìè æèâîòíûìè; çíà÷åíèÿ êî-

ýôôèöèåíòà êîððåëÿöèè Ò1�2 è âÿçêîñòè êðîâè ïðè íèç-

êèõ ñêîðîñòÿõ ñäâèãà (3 – 10 ñ – 1) íàõîäÿòñÿ â ïðåäåëàõ

îò – 0,89 äî – 0,92; p < 0,05. Èíäåêñ äåôîðìèðóåìîñòè

ýðèòðîöèòîâ â ãðóïïå êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ âî âñåì

èññëåäóåìîì äèàïàçîíå ñêîðîñòåé ñäâèãà áûë íà

14 – 40 % íèæå ïîêàçàòåëÿ ãðóïïû èíòàêòíûõ æèâîò-

íûõ (òàáëèöà). Çíà÷åíèÿ êîýôôèöèåíòà êîððåëÿöèè

èíäåêñà äåôîðìèðóåìîñòè ýðèòðîöèòîâ è âÿçêîñòè

êðîâè ïðè âûñîêèõ ñêîðîñòÿõ ñäâèãà (100 – 300 ñ – 1)

ñîñòàâèëè 0,87 – 0,91; p < 0,05. Ðåçóëüòàòû íàøèõ èñ-

ñëåäîâàíèé, ñâèäåòåëüñòâóþùèå î íàðóøåíèè ðåîëî-

ãè÷åñêèõ ñâîéñòâ êðîâè â óñëîâèÿ ìîäåëè îñòðîãî òîê-

ñè÷åñêîãî ãåïàòèòà ó êðûñ, ñîãëàñóåòñÿ ñ äàííûìè, ïî-

ëó÷åííûìè ó áîëüíûõ ñ ðàçíûìè ôîðìàìè ãåïàòèòà

[15, 17, 18].

Ó êðûñ ñ îñòðûì òîêñè÷åñêèì ãåïàòèòîì çíà÷åíèÿ

ïîêàçàòåëÿ, õàðàêòåðèçóþùåãî äîñòóïíîñòü êèñëîðîäà

äëÿ òêàíåé, áûëè äîñòîâåðíî íèæå ïî ñðàâíåíèþ ñ èí-

òàêòíûìè æèâîòíûìè (íà 12 – 13 %), ðèñóíîê.

Êóðñîâîå ââåäåíèå òèîôàíà êðûñàì ñ òîêñè÷åñêèì

ãåïàòèòîì óëó÷øàëî ðåîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà êðîâè.

Ïðîèñõîäèëî âîññòàíîâëåíèå êîíöåíòðàöèè ôèáðèíî-

ãåíà â ïëàçìå è ñâÿçàííîå ñ ýòèì (r = 0,93; p = 0,007)

ïîâûøåíèå âÿçêîñòè ïëàçìû äî çíà÷åíèé, áëèçêèõ ê

òàêîâûì ó èíòàêòíûõ êðûñ (òàáëèöà). Íåñìîòðÿ íà ïî-

äîáíûå èçìåíåíèÿ ìàêðîðåîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé,
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Ãðóïïà
æèâîòíûõ

ÂÏ, ìÏà � ñ ÔÃ, ã�ìë Ht, % Ò1�2, ñ
Èíäåêñ äåôîðìèðóåìîñòè ýðèòðîöèòîâ, îòí. åä.

90 ñ – 1 180 ñ – 1 360 ñ – 1 890 ñ – 1

Èíòàêòíûå 1,34 � 0,02 2,58 � 0,07 47 � 1 18,50 � 0,83 0,155 � 0,009 0,222 � 0,013 0,272 � 0,007 0,326 � 0,010

Êîíòðîëü 1,26 � 0,02* 2,26 � 0,08* 46 � 1 12,75 � 0,44* 0,093 � 0,003* 0,159 � 0,012* 0,219 � 0,004* 0,279 � 0,002*

Òèîôàí 1,38 � 0,03+ 2,56 � 0,10 46 � 1 15,33 � 0,83* 0,124 � 0,013+ 0,202 � 0,002+ 0,261 � 0,003+ 0,309 � 0,007+

Ïðèìå÷àíèå. * — p < 0,05 ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè ó ëîæíîîïåðèðîâàííûõ æèâîòíûõ; + — p < 0,05 ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.



âÿçêîñòü êðîâè âî âñåì èññëåäóåìîì äèàïàçîíå ñêîðî-

ñòåé ñäâèãà ó æèâîòíûõ îïûòíîé ãðóïïû áûëà íà

4 – 15 % ìåíüøå çíà÷åíèé êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ

( p < 0,05; ðèñóíîê). Îñëàáëåíèå âûðàæåííîñòè ñèíä-

ðîìà ïîâûøåííîé âÿçêîñòè êðîâè ó æèâîòíûõ îïûò-

íîé ãðóïïû îáóñëîâëåíî âëèÿíèåì ïðåïàðàòà íà ìèê-

ðîðåîëîãè÷åñêèå ïîêàçàòåëè. Ïîä äåéñòâèåì òèîôàíà

óëó÷øàëèñü àãðåãàöèîííûå è äåôîðìàöèîííûå ñâîé-

ñòâà ýðèòðîöèòîâ: ïîëóïåðèîä àãðåãàöèè ýðèòðîöèòîâ

âîçðàñòàë íà 19 %, à èíäåêñ äåôîðìèðóåìîñòè ýðèòðî-

öèòîâ — íà 11 – 33 % ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (òàá-

ëèöà).

Âûÿâëåííàÿ â íàøåì èññëåäîâàíèè ãåìîðåîëîãè÷å-

ñêàÿ àêòèâíîñòü òèîôàíà ïðè êóðñîâîì ïðèìåíåíèè â

óñëîâèÿõ îñòðîãî òîêñè÷åñêîãî ãåïàòèòà ó êðûñ îáó-

ñëîâëåíà ïðåèìóùåñòâåííî âëèÿíèåì ñîåäèíåíèÿ íà

êëåòî÷íûå ôàêòîðû (äåôîðìèðóåìîñòü è àãðåãàöèþ

ýðèòðîöèòîâ), ÷òî, ïî-âèäèìîìó, ñâÿçàíî ñ âûðàæåí-

íûìè àíòèîêñèäàíòíûìè ñâîéñòâàìè òèîôàíà

[2, 10, 11] è, êàê ñëåäñòâèå, âîçìîæíûì åãî ìåìáðàíî-

ñòàáèëèçèðóþùèì äåéñòâèåì íà ýðèòðîöèòû. Óëó÷øå-

íèå ðåîëîãè÷åñêèõ ñâîéñòâ êðîâè ó æèâîòíûõ, ïîëó-

÷àâøèõ òèîôàí, îòðàçèëîñü â óâåëè÷åíèè çíà÷åíèé

ïîêàçàòåëÿ äîñòóïíîñòè êèñëîðîäà äëÿ òêàíåé íà

8 – 9 % â ñðàâíåíèè ñ æèâîòíûìè êîíòðîëüíîé ãðóï-

ïû (ðèñóíîê), ÷òî ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü îñëàáëåíèþ

ãèïîêñèè òêàíåé.

ÂÛÂÎÄÛ

1. Ó êðûñ ïðè ïîðàæåíèè ïå÷åíè òåòðàõëîðìåòàíîì

ðàçâèâàåòñÿ ñèíäðîì ïîâûøåííîé âÿçêîñòè êðîâè íà

ôîíå ãèïîôèáðèíîãåíåìèè è ñíèæåíèÿ âÿçêîñòè ïëàç-

ìû.

2. Êóðñîâîå âíóòðèæåëóäî÷íîå ââåäåíèå òèîôàíà

ïîñëå îòðàâëåíèÿ òåòðàõëîðìåòàíîì ïðèâîäèò ê ñíè-

æåíèþ âûðàæåííîñòè ñèíäðîìà ïîâûøåííîé âÿçêîñòè

êðîâè çà ñ÷åò óëó÷øåíèÿ äåôîðìèðóåìîñòè è îñëàáëå-

íèÿ àãðåãàöèè ýðèòðîöèòîâ, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ ïîâûøå-

íèåì äîñòóïíîñòè êèñëîðîäà äëÿ òêàíåé.
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HEMORHEOLOGICAL EFFECTS OF THIOPHANE
ON TETRACHLOROMETHANE INDUCED HEPATIC DAMAGE

V. I. Smolyakova1, M. B. Plotnikov1, G. A. Chernyshova1, I. S. Ivanov1,
A. E. Prosenko2, and N. V. Kandalintseva2
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ul. Lenina 3, Tomsk, 634028, Russia;
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Carbon tetrachloride-induced hepatitis in rats is accompanied by blood hyperviscosity syndrome development. A course intragastric administration of thiopha-
ne under these conditions prevents the increase in whole blood viscosity by normalizing the microrheological indices (deformability and aggregation of eryth-
rocytes), which is manifested by increasing oxygen availability for tissues.

Key words: Thiophane, rheology, CH4 toxic hepatitis
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