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В ответ на острую кровопотерю в организме 

развивается комплекс ответных компенсаторно-
защитных реакций, имеющих универсальный ха-
рактер. При острой кровопотере наряду с изме-
нениями в основных интегрирующих системах ор-
ганизма (нервной, кровеносной, эндокринной) 
отмечаются также закономерные реакции им-
мунной системы, обусловленные в первую оче-
редь выбросом гормонов стресса. Проведенными 
исследованиями установлено, что цитомединам 
наряду со специфическим присуще и неспецифи-
ческое влияние. Эксперименты были проведены 
на 20 животных (бараны): опытные (10 баранов), 
которым за 5 дней до забоя извлекли 30% объе-
ма циркулирующей крови, и контрольные (10 ба-
ранов) без кровопускания. Пептиды были выделе-
ны методом уксусно-кислой экстракции с после-
дующим осаждением комплекса полипептидов 
ацетоном по методике В.Г. Морозова и В.Х. Ха-
винсона. Иммунологические свойства цитомеди-
нов, полученных из внутренних органов интактных 
и перенесших кровопотерю баран, исследовали 
на 24 образцах крови доноров и 30 образцах 
крови пациентов с вторичными иммунопатологи-
ческими состояниями (invitro). Установлено, что 
пептиды, полученные из печени и сердца опытных 
животных, перенесших кровопотерю, усиливают 
экспрессию CD3-, CD4-, CD8-маркеров и NK-
клеток в краткосрочной культуре. Цитомедины, 
полученные из тканей интактных животных, усили-
вали экспрессию CD рецепторов в меньшей сте-
пени. Таким образом, цитомедины, выделенные 
из внутренних органов (сердца и печени) экспе-
риментальных животных, усиливают экспрессию 
CD3-, CD4-, CD8-маркеров и NK-клеток на лим-
фоцитах, полученных от больных с вторичными 

иммунодефицитными состояниями и являются со-
ставными частями единой интегральной клеточно-
гуморальной системой защиты организма. 
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In response to acute blood loss, a complex of 

universal compensative-defense reactions develops 
in a body. After acute blood loss, along with chang-
es in main integrating systems (nervous, blood circu-
latory and endocrine systems), regular reactions of 
immune system are also noted due to stress hor-
mone release. It has been found that cytomedines 
have both specific and non-specific influence. The 
experiments were carried out in 20 rams: trial group 
(10 rams) — 30% of circulating blood was withdrawn 
5 days before slaughter. The control group (10 
rams) did not undergo blood-letting. Peptides were 
isolated by using acetic acid-based extraction meth-
od followed by acetone sedimentation of polypep-
tide complex according to V.G. Morozov and V.Kh. 
Khavinson. Immunological properties of cytomedines 
derived from inner organs of intact and experimental 
rams were studied in 24 samples of donors’ blood 
and 30 blood samples of the patients with secondary 
immunopathological conditions (in vitro). It has been 
found that peptides derived from the liver and heart 
of experimental animals undergoing blood loss stimu-
late expression of CD3-, CD4-, CD8-markers and 
NK-cells in short-term culture. Cytomedines derived 
from the tissues of intact animals stimulate expression 
of CD receptors in a lesser degree. Thus, cytomedi-
nes derived from the inner organs (heart and liver) 
of the experimental animals stimulate expression of 
CD3-, CD4-, CD8-markers and NK-cells on lympho-
cytes obtained from patients with secondary im-
munopathological conditions and constitute the uni-
versal cell-humoral system of body protection. 
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Кровопотеря представляет собой ком-
плекс компенсаторных и патологических 
реакций, возникающих в ответ на кровоте-
чение. К адаптивным механизмам компен-
сации кровопотери относят активацию 
свертывающей системы крови и процессы 
тромбообразования, реакции со стороны 
сердечно-сосудистой системы, восстанов-
ление белкового состава крови, устранение 
дефицита форменных элементов. В ответ 
на кровотечение возникает комплекс ком-
пенсаторных и патологических реакций [1]. 

Кровопотеря сопровождается активацией 
системы иммунитета, что проявляется в по-
явлении «активированных лимфоцитов», 
увеличением уровня антител, активацией 
реакции неспецифического иммунитета [2]. 
Основное место в регуляции системы им-
мунитета отводится медиаторам в том чис-
ле, щелочным полипептидам — цитомеди-
нам, которые являются пептидами межкле-
точной регуляции и обеспечивают гомео-
стаз организма. Они образуются в клетках 
различных органов в результате катепсино-
вого протеолиза, проникают в жидкие сре-
ды организма и способны специфическим 
образом через рецепторы воздействовать 
на иммунокомпетентные клетки [1, 3-5]. 

Роль иммунных механизмов в патогене-
зе критических состояний принципиально 
важна. Под влиянием экстремального по-
вреждающего воздействия клетки организ-
ма высвобождают огромное количество 
цитокинов — медиаторов (клеточных регу-
ляторов) продолжительности и силы реак-
ций иммунитета и воспаления. Для всех них 
характерно наличие таких общих свойств, 
как плейотропность и взаимозаменяемость 
биологического действия, отсутствие анти-
генной специфичности, взаимодействие со 
специфическими рецепторами, формиро-
вание цитокиновой сети [6]. В настоящее 
время известно более 200 клеточных меди-
аторов, и их список пополняется. При пато-
логии меняется количественный и каче-
ственный состав цитомединов и образован-
ные пептиды принимают участие в адаптив-
ных и саногенетических реакциях организ-
ма [7]. 

Целью исследования явилось изучение 
биологических свойств эндогенных пептидов 
(цитомединов), выделенных из печени и 
сердца животных, перенесших острую кро-
вопотерю. 

 
Материалы и методы исследования 

Эксперименты проведены на 20 живот-
ных (бараны). Все животные были разделе-
ны на 2 группы: опытные (10 баранов), ко-

торым пунктировали яремные вены и из-
влекали кровь в объеме, равном 30% ОЦК 
за 5 дней до забоя и контрольные без 
предварительного кровопускания (10 бара-
нов). Экспериментальную работу проводи-
ли в соответствии с «Правилами проведения 
работ с использованием эксперименталь-
ных животных» (Приложение 4 к Приказу 
МЗ СССР № 755 от 12.08.77), «Правилами, 
принятыми в Европейской конвенции по за-
щите позвоночных животных» (Страсбург, 
1986). 

Для получения цитомединов были взяты 
внутренние органы баранов — ткани печени 
и сердца. Выделение цитомединов прово-
дилось методом уксусно-кислой экстракции 
с последующим осаждением комплекса 
полипептидов ацетоном (Морозов В.Г., Ха-
винсон В.Х., 1999). 

Нами исследовалась биологическая ак-
тивность цитомединов на 24 образцах кро-
ви доноров (16 мужчин и 8 женщин) в воз-
расте от 31 до 55 лет (средний возраст 
39,6±1,7), не имеющих соматических, пси-
хических заболеваний, и 30 образцах крови 
пациентов с вторичными иммунопатологи-
ческими состояниями (20 мужчин и 
10 женщин) в возрасте от 19 до 59 лет 
(средний возраст 40,4±2,4). Группа боль-
ных представлена пациентами АУ РБ «Рес-
публиканский клинический госпиталь для ве-
теранов войн», ГАУЗ «Республиканская 
клиническая больница им. Н.А. Семашко» 
г. Улан-Удэ. У всех больных диагноз ХОБЛ 
(хроническая обструктивная болезнь лег-
ких) подтвержден данными анамнеза, кли-
ники, функциональных и рентгенологиче-
ских методов исследований в соответствии 
с Федеральной программой по ХОБЛ 
(Москва, 2004), рекомендациями Европей-
ского респираторного общества по ХОБЛ 
(Consensus Statementofthe European Respira-
tory Society, 2003), GOLD (Global Initia-
tivefor Obstructive Lung Disease, 2008). 
Наличие вторичного иммунодефицитного 
состояния выявлялось по результатам им-
мунологических исследований. 

Перед проведением исследования полу-
ченные пептиды растворяли в соотношении 
100 мкг в 1,0 мл физиологического рас-
твора. Лимфоциты выделялись на градиен-
те фиколл-урографин с плотностью  
1,077 г/см³, дважды отмывались средой 
199 или раствором Хенкса и инкубировали 
0,1 мл раствора пептидов в течение  
60 мин. при +37°С. Выявление поверхност-
ных маркеров лимфоцитов (CD3+, CD4+, 
CD8+, CD22+ и CD16+) проводили с по-
мощью моноклональных антител реакцией 
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иммунофлюоресценции (РИФ). Использо-
вали моноклональные антитела (ТОО 
«МедБиоСпектр», Москва). Оценку реак-
ции осуществляли по проценту светящихся 
клеток. В качестве контроля проводили 
аналогичные тесты с введением физиологи-
ческого раствора. 

Полученные данные были обработаны 
статистически общепринятыми методами с 
применением пакета прикладной програм-
мы «BIOSTAT» и программы статистическо-
го анализа Microsoft Excel, версия XP. Ис-
следуемые параметры приведены в виде 
средних величин со стандартным отклоне-
нием М±SD, где M — среднее значение, 
SD — среднее квадратичное отклонение. 
Показатель достоверности вычислялся с 
помощью рангового непараметрического 

критерия Манна-Уитни. Различия считали 
достоверными при р<0,05. 

 
Результаты и их обсуждения 

Известно, что введение цитомединов в 
организм существенным образом меняет 
иммунологический потенциал. Поэтому мы 
оценили биологические свойства пептидов, 
выделенных из печени и сердца как интакт-
ных, так и перенесших кровопотерю бара-
нов. Причем, лимфоциты — индикаторы 
выделяли из крови как доноров, так и 
больных с явлениями иммунодефицита.  

Полученные результаты представлены в 
таблице 1. 

Установлено, что пептиды, выделенные 
из печени, практически не оказывают эф-
фекта на экспрессию СD-маркеров лим-
фоцитов доноров. 

Таблица 1 
Влияние пептидов из печени животных, полученных до и после кровопотери  

на экспрессию CD-маркеров лимфоцитов доноров и больных (M±SD) 
 

Изучаемые показатели 
(×103 кл/мкл) 

Исследования 

1 2 3 

Лимфоциты доноров 

 Физиологический раствор 
(контроль) n=24 

Контрольные пептиды 
(опыт I) n=24 

Опытные пептиды 
(опыт II) n=24 

Т-лимфоциты СD3+ 0,61±0,09 0,58±0,10 0,53±0,12 

Т-хелперы CD4+ 0,48±0,04 0,47±0,11 0,5±0,10 

Т-лимфоциты СD8+ 0,33±0,07 0,35±0,06 0,31±0,05 

В-лимфоциты СD22+ 0,31±0,04 0,37±0,13 0,38±0,11 
NKCD16+ 

р1 
р2 
р3 

0,41±0,07 
0,27±0,10 

<0,05 
 

0,29±0,12 
 
 

<0,05 

Лимфоциты больных 

 
Физиологический раствор 

(контроль) n=30 
Контрольные пептиды 

(опыт I) n=30 
Опытные пептиды 

(опыт II) n=30 
Т-лимфоциты СD3+ 

р1 
р2 
р3 

0,63±0,21 
1,01±0,18 

<0,05 

 

1,06±0,12 
 
 

<0,05 
Т-хелперы CD4+ 

р1 
р2 
р3 

0,41±0,12 
0,72±0,20 

<0,05 

 

0,76±0,21 
 

 
<0,05 

Т-лимфоциты СD8+ 
р1 
р2 
р3 

0,24±0,06 
0,38±0,03 

<0,05 

 

0,37±0,08 
 

 

<0,05 
В-лимфоциты СD22+ 0,26±0,03 0,41±0,21 0,35±0,09 

NKCD16+ 
р1 
р2 
р3 

0,23±0,05 
0,51±0,08 

<0,05 

 

0,45±0,06 
 

 
<0,05 

Примечание. р1 — достоверность различий между контролем и опытом I; р2 — достоверность различий 
между опытом I и опытом II; р3 — достоверность различий между контролем и опытом II. 
 



ВЕТЕРИНАРНАЯ МЕДИЦИНА 
 

154 Вестник Алтайского государственного аграрного университета № 5 (151), 2017 
 

Несколько иная картина обнаруживается 
при анализе результатов исследования 
лимфоцитов, полученных больных ХОБЛ. 
Оказалось, что интактные цитомедины уси-
ливают экспрессию маркеров СD3+ 
(р1<0,05), СD4+ (р1<0,01), СD8+ 
(р1<0,02), СD16+ (р1<0,05). Вместе с тем 
подобный эффект выявлен и у опытных ци-
томединов. Так пептиды, выделенные из 
печени баранов, перенесших кровопотерю, 
усиливают по сравнению с исходными дан-
ными экспрессию маркеров CD3+ 
(р3<0,05), CD4+ (р3<0,05), СD8+ 
(р3<0,05), СD16+ (р3<0,05).  

Таким образом, полученные нами дан-
ные свидетельствуют о том, что пептиды 
печени интактных и опытных баранов спо-
собны менять экспрессию CD-маркеров в 
большей степени на лимфоцитах, выделен-
ных из крови пациентов. 

В таблице 2 представлены результаты 
экспериментов по изучению экспрессии 
СD-маркеров лимфоцитов, выделенных из 
крови доноров при стимуляции цитомеди-
нами, полученными из сердца интактных, а 
также перенесших кровопотерю баранов. 

 

 
Таблица 2 

Влияние пептидов из сердца животных, полученных до и после кровопотери 
на экспрессию CD-маркеров лимфоцитов доноров и больных (M±SD) 

 

Изучаемые показатели 
(×103 кл/мкл) 

Исследования 

1 2 3 

Лимфоциты доноров 

 
Физиологический раствор 

(контроль) n=24 
Контрольные пептиды 

(опыт I) n=24 
Опытные пептиды 

(опыт II) n=24 
Т-лимфоциты СD3+ 0,61±0,09 0,6±0,05 0,63±0,07 

Т-хелперы CD4+ 0,48±0,04 0,51±0,06 0,53±0,05
Т-лимфоциты СD8+ 

р1 
р2 
р3 

0,33±0,07 0,35±0,04 
 

0,42±0,08 
 
 

<0,05 
В-лимфоциты СD22+ 0,31±0,04 0,35±0,04 0,37±0,07 

NKCD16+ 
р1 
р2 
р3 

0,41±0,07 
0,23±0,04 

<0,001 
 

0,52±0,03 
 

<0,05 
<0,05 

Лимфоциты больных 

 
Физиологический раствор 

(контроль) n=30 
Контрольные пептиды 

(опыт I) n=30 
Опытные пептиды 

(опыт II) n=30 
Т-лимфоциты СD3+ 

р1 
р2 
р3 

0,63±0,21 
0,86±0,39 

<0,05 

0,92±0,15 
 

<0,05 
<0,05 

Т-хелперы CD4+ 
р1 
р2 
р3 

0,41±0,12 
0,54±0,21 

<0,05 

 

0,68±0,09 
 

<0,05 
<0,05

Т-лимфоциты СD8+ 
р1 
р2 
р3 

0,24±0,06 
0,39±0,08 

<0,05 

0,49±0,10 
 

<0,05 
<0,05 

В-лимфоциты СD22+ 
р1 
р2 
р3 

0,26±0,03 0,29±0,06 
 

0,34±0,11 
 
 

<0,05 
NKCD16+ 

р1 
р2 
р3 

0,23±0,05 
0,35±0,12 

<0,05 
 

0,49±0,06 
 

<0,05 

<0,05 
Примечание. Условные обозначения те же, что и в таблице 1. 
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Наши наблюдения показали, что выра-
женного сдвига общего количества Т- и В-
лимфоцитов, а также различных их популя-
ций не произошло. Однако зарегистриро-
ваны изменения при инкубации пептидов из 
сердца баранов до кровопотери с лимфо-
цитами доноров. Так, число клеток, несу-
щих маркеры CD16+, уменьшается 
(р1<0,001) и увеличивается при инкубации с 
пептидами из сердца баранов после крово-
потери CD16+ (р2<0,05; р3<0,05) и CD8+ 
(р3<0,05). 

Далее нами было показано, что инкуба-
ция пептидов из сердца баранов с лимфо-
цитами больных ХОБЛ приводит к выра-
женным сдвигам в экспрессии CD-
маркеров лимфоцитов (табл. 2). Это в 
полной мере относится к цитомединам, по-
лученным из сердца интактных баранов, 
которые после инкубации увеличивали мар-
керы CD3+, CD4+, CD8+, CD16+ 
(р1<0,05). Пептиды, полученные из сердца 
опытных животных, еще в большей степени 
увеличивали содержание маркеров CD3+, 
CD4+, CD8+ и CD16+ (р2<0,05; р3<0,05), 
а также CD22+ (р3<0,05). 

Таким образом, проведенное исследо-
вание показало, что биологическая актив-
ность цитомединов, полученных из печени и 
сердца животных, перенесших острую кро-
вопотерю, отлична от свойств регуляторных 
пептидов, полученных от интактных живот-
ных. 

Выводы 
1. Полученные данные свидетельствуют 

о том, что пептиды, выделенные из печени 
интактных животных, увеличивают содер-
жание маркеров CD4+ лимфоцитов доно-
ров и повышают количество клеток, несу-
щих маркеры CD3+, CD4+, СD8+ и 
СD16+, полученных от больных с вторич-
ными иммунодефицитами.  

2. Пептиды, выделенные из сердца жи-
вотных, перенесших кровопотерю, увели-
чивают число маркеров CD8+ и CD 16+ — 
лимфоцитов больных ХОБЛ.  
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