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Для измерения соответствующих параметров рекомендуется использовать стоматологический зонд со 
стоппером, который прикладывается к линейке (грубые измерения) или штангенциркулю (точные измерения). 
Снятие параметров может проводиться как непосредственно во рту пациента, так и с предварительно отлитой 
модели. К измерению предлагаются следующие параметры: верхний радиус культи — r2, образующая конуса 
(культи) — l. 

Заключение. Составлена методика идентификации поверхности и предложены практические рекомен-
дации по выбору фиксирующего материала в зависимости от площади соприкосновения зуба и протеза. Зная 
основные геометрические характеристики культи зуба и свойства материала, можно подобрать эффективный 
фиксирующий материал по приемлемой цене для клинической ситуации

При достаточной площади соприкосновения системы «культя–фиксирующий материал–протез» допуска-
ется использование более дешевых материалов, не опасаясь при этом расфиксации конструкции.

Таким образом, практическая польза от предлагаемой методики заключается в уменьшении себестоимо-
сти стоматологической процедуры вследствие уменьшения стоимости фиксирующего материала. Существовав-
шая ранее линейная модель зависимости стоимости протезирования от его качества заменена на суммарную за-
висимость, положенную в основу критерия оптимальности.

В данный момент мы ведем работу по созданию специальной матрицы для удобного вычисления пло-
щади культи зуба в условиях клиники, чтобы уменьшить время, затрачиваемое на осуществление каждого шага 
предлагаемой методики.
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Реферат. Общеизвестна значимость свободных аминокислот в процессах жизнедеятельности в норме и 
при патологии. В то же время данные о роли валина плазмы крови в процессах теплообмена и детоксикации при 
эндотоксиновой лихорадке отсутствуют, хотя его участие в этих процессах вполне закономерно, поскольку ва-
лин является ингибитором аргиназы, активность которой сказывается на уровне монооксида азота, играющего 
важную роль в механизмах регуляции температуры тела и детоксикации.

В экспериментах на крысах и кроликах установлено, что при действии в организме бактериального эндо-
токсина имеет место снижение уровня валина в плазме крови, сопровождающееся повышением активности ар-
гиназы печени, изменениями тиреоидного статуса, процессов детоксикации и теплообмена. Развитие эндоток-
синовой лихорадки у крыс в условиях действия в организме L-валина (100 мг/кг внутрибрюшинно за 30 мин 
до инъекции бактериального эндотоксина) сопровождается снижением детоксикационной функции печени, со-
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держания трийодтиронина, повышением уровня NO3¯/NO2¯ в плазме крови и не столь значительным подъемом 
температуры тела. 

Ключевые слова: эндотоксиновая лихорадка, температура тела, детоксикация, валин плазмы крови, ти-
реоидный статус организма, L-аргинин-NO система.

Введение. В последнее время в нашей стране и за рубежом наблюдается повышение интереса к физиоло-
гии и вопросам клинического применения аминокислот и их производных. 

Ранее нами было показано, что введение в организм аминокислоты L-аргинина, как и L-валина, оказыва-
ет выраженный антипиретический эффект [1, 2] и что повышение функциональной активности аргиназы печени 
имеет важное значение в патогенезе эндотоксиновой лихорадки [2]. Учитывая, что содержание валина в крови, 
который является ингибитором аргиназы печени [3], будет сказываться на активности L-аргинин-NO-системы, 
системы определяющей уровень монооксида азота (NO) [7] и имеющей важное значение в процессах детоксика-
ции, теплообмена и формирования тиреоидного статуса организма [2, 4], были основания полагать, что уровень 
валина в плазме крови может иметь значение в процессах детоксикации и механизме антипиретического дей-
ствия L-валина в условиях эндотоксиновой лихорадки.

Цель работы — выяснение значимости валина плазмы крови в процессах детоксикации, формирования 
тиреоидного статуса и регуляции температуры тела при эндотоксиновой лихорадке.

Материалы и методы. Опыты выполнены на взрослых ненаркотизированных белых крысах-самцах мас-
сой 160–220 г и кроликах обоего пола массой 2,5–3,0 кг. Все наблюдения производили в термонейтральных 
условиях (20–22ºС). Для создания общепринятой модели эндотоксиновой лихорадки использовали бактериаль-
ный липополисахарид (ЛПС) — эндотоксин E. Coli (серотип 0111:В4 Sigma, США), который вводили одно-
кратно: крысам — внутрибрюшинно в дозе 5 мкг/кг, кроликам — в краевую вену уха в дозе 0,5 мкг/кг. Для вы-
яснения значимости валина плазмы крови в процессах детоксикации и регуляции температуры тела использо-
вали L-валин (Carl Roth GmbH+Co.KG, Германия) и неселективный блокатор NO-синтазы — метиловый эфир 
NG-нитро-L-аргинина (L-NAME) фирмы ACROS ORGANICS (США). L-валин в дозе 100 мг/кг вводили крысам 
внутрибрюшинно за 30 мин до начала опыта. L-NAME в дозе 25 мг/кг вводили однократно: кроликам — внутри-
венно, крысам — внутрибрюшинно. 

Взятие для исследований крови у животных проводилось сразу после декапитации. Содержание свобод-
ных аминокислот в плазме крови крыс определяли методом жидкостной хроматографии на аналитической ко-
лонке Zorbax Eclipse XDB-C8. Активность аргиназы в печени определяли спектрофотометрически [5]. Продук-
цию NO оценивали по суммарному уровню нитрат/нитритов (NO3¯/NO2¯) в плазме крови [6]. 

О детоксикационной функции печени, степени эндогенной интоксикации судили по продолжительно-
сти наркотического сна  (ПНС), степени токсичности крови (СТК) и содержанию в плазме крови «средних мо-
лекул» (СМ). ПНС (гексенал 100 мг/кг, внутрибрюшинно) оценивали по времени нахождения животных на боку 
(Парк Д.В., 1973). Определение содержания в крови СМ проводили методом, разработанным В.М. Моиным с 
соавт. (1987), СТК — способом, предложенным О.А. Радьковой и соавт. (1985). Уровень в плазме крови трий-
одтиронина (Т3) и тетрайодтиронина (Т4) определяли радиоиммунным методом с помощью тест-наборов ХОП 
ИБОХ НАН Беларуси. У крыс и кроликов ректальную температуру (в прямой кишке на глубине 3,0 и 5,0 см со-
ответственно) измеряли с помощью электротермометра ТПЭМ-1. В ряде опытов регистрацию глубокой темпе-
ратуры тела у бодрствующих крыс осуществляли при помощи телеметрической установки Mini Mitter (модель 
4000, США). 

Полученные данные обработаны статистически с использованием пакетов прикладного программного 
обеспечения «Statsoft (USA) Statistica 8.0», «Microsoft Office Excell 2000», «Graph Pad Prism4», «Rv.2.15.1». Ана-
лиз различий между двумя независимыми группами по количественным показателям, распределение которых 
статистически значимо не отличалось от нормального, проводили с использованием t-критерия Стьюдента в мо-
дификации Уэлча (Welch's test). Данные для количественных показателей представлены в виде среднего ариф-
метического и стандартной ошибки среднего , для качественных показателей — в виде процентов. Раз-
личия между экспериментальными группами считались достоверными при р<0,05.

Все эксперименты выполнены с учетом принципов биоэтики и положений, которые предусмотрены «Ев-
ропейской конвенцией по защите экспериментальных животных» (Страсбург, 1986).

Результаты и их обсуждение. В опытах установлено, что внутрибрюшинное введение крысам (n = 12) 
бактериального эндотоксина (ЛПС) в дозе 5,0 мкг/кг приводит к медленному повышению температуры тела и 
слабо выраженной гипертермии. Температура тела повышалась на 1,3; 1,2; 1,8; 1,2 и 0,7ºС (р<0,001) через 120; 
180; 240; 300 и 330 мин после инъекции эндотоксина и составляла 38,9±0,11; 38,8±0,12; 39,4±0,10; 38,8±0,13  
и 38,3±0,12ºС соответственно. Введение в кровоток ЛПС (0,5 мкг/кг) кроликам (n = 9) приводило к быстрому 
и значительному повышению ректальной температуры. Температура тела у животных через 30; 60; 120 и 180 
мин после введения ЛПС возрастала на 0,6; 1,3;  1,6 и 1,2ºС (р<0,001) и составляла соответственно 39,2±0,12; 
39,9±0,10; 40,2±0,11 и 39,8±0,12ºС.

Действие ЛПС у крыс (n = 8) через 120; 180; 240; 300 и 330 мин после введения экзопирогена приводило к 
повышению активности аргиназы печени на 53,1; 39,2; 31,3; 27,8 и 23,3% (р<0,05) соответственно по сравнению 
с контролем. Активность аргиназы печени у крыс контрольной группы через 120; 180; 240; 300 и 330 мин по-
сле внутрибрюшинного введения физраствора составляла 5,63±0,27 (n = 8), 5,04±0,22 (n = 7), 5,26±0,31 (n = 7), 
5,47±0,33 (n = 7) и 5,38±0,29 (n = 7) мкМоль мочевины/г ткани•ч. 
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Выявлено, что на высоте эндотоксиновой лихорадки в плазме крови у крыс (n = 7) через 180; 240; 300 и 
330 мин после инъекции ЛПС уровень СМ повышается на 17,0; 23,1; 20,5 и 19,8% (р<0,05). Токсичность плазмы 
при этом достоверно не изменялась. ПНС у крыс (через 120; 180; 240 и 330 мин после внутрибрюшинного введе-
ния ЛПС) уменьшалась (по сравнению с животными контрольной группы — внутрибрюшинное введение физ-
раствора) на 23,0; 25,2; 28,7 и 20,8% (р<0,05) и составляла соответственно 22,0±3,4; 21,1±3,0; 20,0±3,2 и 22,5±3,5 
мин. Содержание СМ в плазме крови, СТК и ПНС у животных в контроле (через 180 мин после  внутрибрюшин-
ного введения физраствора, n = 7) составили соответственно 0,70±0,012 г/л, 1,3±0,11 ед. и 27,9±3,12 мин. 

Обнаружено, что в условиях эндотоксиновой лихорадки через 120; 180; 240 и 330 мин после инъекции 
ЛПС в плазме крови крыс (n = 7) снижается уровень Т3 на 28,2; 31,2; 35,3 и 26,6% (р<0,05) и повышается со-
держание Т4 на 23,8; 25,2; 31,3 и 22,1% (р<0,05). Концентрация Т3 и Т4 в плазме крови у животных контроль-
ной группы (n = 7) через 120; 180; 240 и 330 мин после внутрибрюшинного введения физраствора составляла 
1,4±0,15 и 56,7±3,22; 1,3±0,14 и 54,3±3,11; 1,5±0,11 и 55,1±3,25; 1,4±0,12 и 51,8±2,98 нМоль/л соответственно. 

При эндотоксиновой лихорадке (через 120 мин после инъекции ЛПС) снижалось в плазме крови у крыс 
(n = 7) содержание глутамина (на 12,7%, p<0,05), аргинина (на 32,4%, p<0,02), тирозина (на 26,4%, p<0,01) и ва-
лина (на 21,1%, p<0,001). 

Действие ЛПС у крыс (n = 7), через 120 и 180 мин после введения экзопирогена приводило к повыше-
нию уровня NO3¯/NO2¯ в плазме крови животных на 29,6 (р<0,05) и 60,7% (р<0,05) и составляло соответствен-
но 7,0±0,40 и 9,8±1,30 мкМоль/л.

В опытах на крысах установлено, что через 20 дней после ежедневного интрагастрального введения 
на 1%-м крахмальном растворе синтетического гормона трийодтиронина гидрохлорида (Lyothyronine «Berlin-
Chemie», Германия), в дозе 30 мкг/кг концентрация в плазме крови Т3 у животных увеличивалась с 1,3±0,15 до 
2,0±0,27 нМоль/л (на 53,8%; р<0,05; n = 7), а Т4 снижалась с 52,4±4,11 до 40,8±3,51 нМоль/л (на 12,2%; р<0,05; 
n = 7). У гипертиреоидных крыс (n = 7) повышалась температура тела (на 0,7ºС; р<0,05) и детоксикационная 
функция печени. Так, ПНС снижалась на 26,4% (р<0,05; n = 7) и составляла 20,6±2,4 мин. Содержание СМ в 
плазме крови снижалось на 22,8% (р<0,05; n = 7), а СТК уменьшалась на 19,8% (р<0,05; n = 7). При этом актив-
ность аргиназы печени повышалась на 41,3% (р<0,05; n = 7) и составляла 7,4±0,33 мкМоль мочевины/г ткани•ч. 

У гипотиреоидных крыс наблюдалось снижение температуры тела, концентрации йодсодержащих гормо-
нов щитовидной железы в плазме крови, активности аргиназы и детоксикационной функции печени. Так, до на-
чала введения на 1%-м растворе крахмала тиреостатика мерказолила (НПО «Укрмедпрепараты», Украина) в дозе 
25 мг/кг ректальная температура у крыс опытной группы составляла 37,6±0,11°С (n = 8), а через 20 дней его при-
менения снижалась на 0,8°С (р<0,05). У животных контрольной группы, получавших интрагастрально 1% рас-
твор крахмала, ректальная температура была равной 37,5±0,12°С (n = 7). Понижение температуры тела у живот-
ных с экспериментальным гипотиреозом сопровождалось снижением активности детоксикационной функции 
печени. Так, ПНС у крыс увеличивалась на 28,1% (р<0,05; n = 7) и составляла 31,6±2,85 мин. Содержание в плаз-
ме крови СМ возрастало на 19,1% (р<0,05; n = 6), а СТК в этих условиях увеличивалась на 17,4% (р<0,05; n = 7). 
Наряду со снижением температуры тела у гипотиреоидных крыс имело место снижение активности аргиназы 
печени на 26,6% (р<0,05; n = 7). У крыс (n = 7) контрольной группы (через 20 дней ежедневного интрагастраль-
ного введения 1% раствора крахмала) она составляла 3,9±0,31 мкМоль мочевины/г ткани•ч.

Учитывая данные литературы [7] о том, что активность аргиназы печени сказывается на процессах обра-
зования монооксида азота (NO), а действие в организме ЛПС вызывает экспрессию индуцибельной NO-синтазы 
и приводит к образованию больших количеств NO, представляло интерес выяснить, как будет изменяться деток-
сикационная функция печени, тиреоидный статус и температура тела животных при действии ЛПС в условиях 
предварительного введения в их организм веществ, угнетающих активность L-аргинин-NO-системы. 

Установлено, что лихорадочная реакция, вызываемая ЛПС, ослабляется предварительным введением в 
организм животных L-NAME (25 мг/кг), ингибитора NO-синтетазы, не влияющего в указанной дозе на темпера-
туру тела в норме. Так, ректальная температура у крыс (n = 12), получивших только ЛПС, повышалась на 1,2 и 
1,1ºС через 120 и 180 мин после инъекции, в то время как у животных (n = 12), которые получили ЛПС в усло-
виях действия L-NAME, наблюдалось повышение температуры тела в указанные промежутки времени после 
введения эндотоксина на 0,8 и 0,6ºС. В опытах на кроликах (n = 8) показано, что через 120 мин после инъекции 
ЛПС в условиях предварительного (за 30 мин до инъекции эндотоксина) введения в кровоток L-NAME ректаль-
ная температура повышалась с 38,8±0,12 до 39,9±0,13ºС (р<0,05), в то время как у животных контрольной груп-
пы (n = 7) с 38,7±0,10 до 40,3±0,20ºС. 

Предварительное введение в организм животных L-NAME не только ослабляло лихорадочную реакцию 
на действие ЛПС, но и препятствовало активации детоксикационной функции печени и системы «гипофиз–щи-
товидная железа» в этих условиях. Так, ПНС через 120 мин после внутрибрюшинного введения ЛПС у крыс, 
предварительно получивших L-NAME за 30 мин перед введением эндотоксина, по сравнению с животными кон-
трольной группы (действие только ЛПС) увеличивалась на 22,5% (р<0,05; n = 7) и составляла 27,7±2,45 мин. 
Концентрация СМ в плазме крови в этих условиях повышалась на 18,6% (р<0,05; n = 7), а показатель токсич-
ности крови был выше у опытных крыс по сравнению с таковыми в контроле (действие только ЛПС) на 13,9% 
(р<0,05; n = 7) через 120 мин после инъекции бактериального эндотоксина. Обнаружено, что действие ЛПС че-
рез 120 мин после инъекции в условиях угнетения активности NO-синтетазы сопровождается более выражен-
ным снижением уровня Т3 (на 20,1%; р<0,05) и снижением, а не повышением, как при действии ЛПС, уровня 
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Т4 в плазме крови на 35,3% (р<0,05) соответственно по сравнению с действием ЛПС. Выявлено, что в условиях 
предварительного (за 30 мин до инъекции эндотоксина) введения в организм L-NAME (25 мг/кг) действие ЛПС 
у крыс (n = 7) через 120 мин после инъекции сопровождается снижением в плазме крови уровня NO3¯/NO2¯ на 
48,7% (p<0,05).

Однократная внутрибрюшинная инъекция крысам ингибитора аргиназы L-валина в дозе 100 мг/кг стати-
стически значимо не сказывалась на ректальной температуре тела и приводила к снижению активности аргиназы 
печени на 83,5% (р<0,05; n = 8). У животных контрольной группы (n = 7), получавших ежедневно внутрибрюшин-
но физраствор в течение недели, активность аргиназы печени составляла 5,7±0,51 мкМоль мочевины/г ткани•ч.

Выявлено, что в условиях депрессии аргиназы печени L-валином (100 мг/кг за 30 мин до инъекции эн-
дотоксина) действие ЛПС не сопровождается активацией детоксикационной функции печени и развитием ли-
хорадки. Температура тела у крыс (n = 7) под влиянием ЛПС (5,0 мкг/кг) через 120 и 180 мин от начала инъек-
ции эндотоксина повышалась на 1,2±0,14 (р<0,01) и 1,1±0,11ºС (р<0,01) соответственно, а в условиях действия 
L-валина через 2 и 3 ч после введения ЛПС — на  0,5±0,06  и  0,4±0,02ºС  (n = 8). В условиях действия в орга-
низме L-валина лихорадочная реакция на ЛПС не развивалась даже если экзопироген вводили в дозе 50,0 мкг/кг 
(рисунок).

Стрелка — момент введения ЛПС (50,0 мкг/кг); n — количество животных в группе;
1 — физраствора (n =–8); 2 — ЛПС (50,0 мкг/кг; n = 8); 3 — L-валина (100,0 мг/кг; n = 6); 

4 — ЛПС (50,0 мкг/кг) в условиях действия L-валина (100,0 мг/кг; n = 7)

Рисунок — Изменения ректальной температуры у крыс после внутрибрюшинного введения  

Обнаружено, что действие ЛПС у крыс (n = 7) через 120 мин после инъекции экзопирогена в услови-
ях угнетения активности аргиназы печени L-валином (100,0 мг/кг) сопровождается повышением уровня Т4 (на 
18,2%; р<0,05) в плазме крови. Концентрация Т3 в плазме крови в этих условиях (по отношению к животным в 
контроле) снижалась на 45,5% (р<0,05), а содержание NO3¯/NO2¯ повышалось на 55,7% (р<0,01).

В опытах на крысах (n = 7) установлено, что действие ЛПС через 120 мин после инъекции экзопирогена 
в условиях предварительного угнетения активности аргиназы печени L-валином сопровождается более значи-
тельным возрастанием (по сравнению с животными в контрольной группе) СТК, концентрации СМ и Т4 в плазме 
крови. Содержание Т3 в плазме крови в этих условиях (по отношению к животным в контроле, получавшим физ-
раствор и ЛПС) значительно снижалось (на 43,8%; р<0,05; n = 7), а ПНС повышалась на 24,5% (р<0,05; n = 8). 
Установлено, что через 120 и 180 мин после инъекции ЛПС в условиях действия в организме животных L-валина 
содержание NO3¯/NO2¯ в плазме крови повышается по сравнению с контролем (действие только одного эндо-
токсина) на 57,4 (р<0,05; n = 7) и 91,2% (р<0,05; n = 6) соответственно.

Заключение:
1.	Активность детоксикационной функции печени, формирование тиреоидного статуса и терморегулятор-

ных реакций при действии бактериальных эндотоксинов у крыс и кроликов зависят от уровня валина в плазме 
крови, определяющего активность аргиназы печени и состояние L-аргинин-NO-системы. 

2.	Развитие лихорадки у крыс в условиях действия в организме L-валина сопровождается менее выражен-
ными изменениями в процессах детоксикации, уровня Т3 в плазме крови и не столь значительным подъемом 
температуры тела. 

3.	Валин плазмы крови, аргиназу печени и NO можно рассматривать как важнейшие взаимосвязанные 
факторы, участвующие в регуляции процессов теплообмена, детоксикации и формирования тиреоидного стату-
са при эндотоксиновой лихорадке.
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TO THE PARTICIPATION OF BLOOD PLASMA VALINE IN DETOXICATION PROCESSES, 
THYROID STATUS GENERATION AND BODY TEMPERATURE REGULATION 

DURING ENDOTOXINE FEVER
Lobanova V.V.,  Vismont A.F., Vismont F.I.

Educational Establishment “The Belarusian State Medical University”, Minsk, Republic of Belarus

In experiments on rats and rabbits it has been found that plasma valine level, determining liver arginase and 
L-arginine-NO-system activity has important significance for detoxication processes, thyroid status generation and 
thermoregulation reactions of organism after bacterial endotoxine introduction. In conditions of liver arginase depression 
by L-valine (100 mg/kg, i.p., 30 min before endotoxine injection) development of endotoxine fever in rats is accompanies 
by less pronounced changes in detoxication, concentration of three iodothyronine in blood and less significant rise in 
body temperature.

Keywords: endotoxine fever, body temperature, detoxication, plasma valine, thyroid status, L-arginine-NO-
system.

Поступила 28.07.2016

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ОБОСНОВАНИЕ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ПЛАЗМЫ, 
ОБОГАЩЕННОЙ РАСТВОРИМЫМИ ФАКТОРАМИ ТРОМБОЦИТОВ (ПОРФТ) 

ДЛЯ ЗАЖИВЛЕНИЯ РАН КОЖИ У ЛАБОРАТОРНЫХ ЖИВОТНЫХ 
И ПЕРВЫЙ ОПЫТ МЕДИЦИНСКОГО ПРИМЕНЕНИЯ ПОРФТ 
У ПАЦИЕНТОВ С СИНДРОМОМ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ СТОПЫ

Потапнев М.П.1, Троянов А.А.1, Кондратенко Г.Г.1, Арабей А.А.1, Ибрагимова Ж.А.1, Колесникова Т.С.1, 
Ходосовская Е.В.1, Бутько Л.В.1, Левандовская О.В.2, Кривенко С.И.2

1Учреждение образование «Белорусский государственный медицинский университет», Минск, Республика Беларусь;
2Учреждение здравоохранения «9-я городская клиническая больница», Минск, Республика Беларусь

Реферат. В статье представлены результаты экспериментальных исследований на здоровых животных 
и крысах с экспериментальным диабетом, а также результаты клинических исследований на пациентах с син-
дромом диабетической стопы, указывающие на способность плазмы, обогащенной растворимыми факторами 
тромбоцитов крови человека, стимулировать заживление кожных ран. На это указывают сокращение времени 
заживления кожных ран у здоровых крыс, размеров кожных ран на этапах заживления у крыс с стрептозотоцин-
индуцированной гипергликемий, тенденцией к более высокой частоте заживления диабетических язв через 1 и 
3 мес. после местной терапии с использованием плазмы, обогащенной растворимыми факторами тромбоцитов.

Ключевые слов: плазма, обогащенная растворимыми факторами тромбоцитов человека, крысы, диабет, 
кожные раны, пациенты с диабетическими язвами, заживление.

Введение.  Биологические препараты, содержащие растворимые факторы тромбоцитов (РФТ) все шире 
используются в медицинской практике. Наибольший интерес привлекает их использование для наружного при-
менения с целью стимуляции регенерации длительно незаживающих кожных ран [1–4]. При этом как техноло-
гия применения препаратов РФТ, так и способ их нанесения на рану различаются [3]. Нами были проведены экс-
периментальные исследования по отработке способа получения плазмы, обогащенной растворимыми фактора-
ми тромбоцитов (ПОРФТ), и метода ее нанесения на кожную рану у экспериментальных животных (крыс). За-
тем были проведены клинические испытания аутологичной ПОРФТ у пациентов с синдромом диабетической 
стопы (СДС).   


