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На базе ТИНРО'Центра г. Владивостока созданы
биологически активные добавки «Тингол'1» и «Тин'
гол'2», содержащие в своем составе тритерпеновые
гликозиды (ТГ) из кукумарии (Cucumariajaponica). ТГ
голотурий проявляют широкий спектр биологической
активности [1, 3, 4, 8]. Доказаны иммуномодулирую'
щие и противоопухолевые свойства этих соединений,
гемолитический, нейротоксический и антигрибко'
вый эффекты. ТГ влияют на транспорт веществ через
биологические мембраны, усиливают репаративные
процессы [4, 9'11]. Некоторые из ТГ проявляют кон'
трацептивную активность [5]. Настоящая работа про'
ведена с целью изучения влияния этих соединений на
морфофункциональное состояние яичников крыс.

Исследование проводили на 30 беспородных белых
крысах, возраст которых к началу опыта составлял
3 мес., масса — 180'200 г. Животные 1 'й группы (10 крыс)
получали обычный рацион (контроль). 2'й группе
(10 крыс) ежедневно дополнительно скармливали по
3 мл/кг массы тела «Тингол'1» (гидролизат мышеч'
ной ткани кукумарии, содержащий в своем составе
250 мкг/мл ТГ). 3'й группе (10 крыс) ежедневно добав'
ляли в пищу по 0,03 мл/кг «Тингол'2» (спиртовый эк'
стракт из внутренностей кукумарии, содержащий
650 мкг/мл ТГ). Функциональное состояние яичников
оценивали путем исследования эстрального цикла, изу'
чая вагинальные мазки. Крыс, находившихся на разных
стадиях эстрального цикла, под легким эфирным нар'
козом забивали декапитацией через 8 недель от начала
введения биологически активных добавок. Извлекали
оба яичника, фиксировали в 10%'ном формалине, го'
товили тотальные парафиновые срезы толщиной 10 мкм
[12], которые окрашивали гематоксилином и эозином.

На срезах подсчитывали количество примордиальных
фолликулов, фолликулов с двумя и более слоями кле'
ток гранулезы, количество зрелых фолликулов (граафо'
вы пузырьки), атретических фолликулов, желтых тел
и общее число генеративных элементов [2]. При коли'
чественной оценке микроструктуры яичника считали
только те фолликулы, яйцеклетка в которых содержала
ядро и ядрышко. Все цифровые данные обрабатывали
статистически с использованием критерия Стьюдента.

Было установлено, что у контрольных самок про'
должительность эстрального цикла составляет
115,00±1,55 часов: диэструс — 60,00±1,20 часов, про'
эструс — 17,00±1,35 часов, эструс — 28,00±1,00 часов
и метаэструс — 10,00±0,35 часов. У крыс во 2'й и 3'й
группах продолжительность эстрального цикла не
изменилась.

Морфологический анализ показал, что количество
примордиальных фолликулов в яичниках в эструсе
было незначительно выше во 2'й группе по сравне'
нию с контролем. В стадию диэструса отмечено сни'
жение количества примордиальных фолликулов в о'
беих экспериментальных группах по сравнению
с контролем, но эти различия оказались недостовер'
ны. Выявлено, что число растущих фолликулов (с дву'
мя и более слоями клеток гранулезы) практически
одинаково у экспериментальных и контрольных жи'
вотных в эструсе, но снижено в диэструсе в обеих
опытных группах (табл. 1).

Наиболее достоверные изменения наблюдались
у экспериментальных животных в отношении фоллику'
лов, подвергшихся атрезии. Так, у крыс во 2'й и 3'й
группах выявлено снижение количества атретических
фолликулов (практически в 2 раза) как в эструсе, так
и в диэструсе по сравнению с контролем (табл. 1). Ат'
резия происходила чаще в антральных и поздних пре'
антральных фолликулах яичников крыс контрольной
и опытных групп в фазе метаэструса. По мнению раз'
ных авторов, атрезия антральных фолликулов происхо'
дит путем апоптоза [6, 7]. Атретичные фолликулы име'
ли меньшее количество клеток теки'гранулезы по срав'
нению с растущими фолликулами аналогичного разме'
ра. Известно, что свойственная апоптозу фрагментация
ДНК в клетках гранулезы осуществляется с помощью
Ca2+/Mg2+'зависимой эндонуклеазы, которая активиру'
ется возрастающим уровнем этих ионов [6, 7]. В связи
с тем, что ТГ голотурий влияют на транспорт Ca2+ через

Таблица 1
Количество генеративных элементов в яичниках крыс после введения «Тинголq1» и «Тинголq2»

Элементы

Примордиальные фолликулы
Растущие фолликулы
Граафовы пузырьки
Желтые тела
Атретические фолликулы

Всего:

контроль

2930±227
228,0±48,2

4,6±0,5
7,4±0,5

539,0±11,8
3709±231

Эструс

1'я группа

3006±235
212,0±22,7

4,4±0,5
6,4±0,2

317,0±16,2*
3546±240

2'я группа

2790±157
185,0±13,3

4,6±0,5
6,0±0,4

283,0±20,7*
3268±229

контроль

3502+242
284,0±19,8

6,2±0,8
6,8±0,4

580,0±17,8
4379±275

Диэструс

1'я группа

3092
7185,0±13,328

4,6±0,5
6,0±0,3

3 , 0 ± 2 0 , 7 *
3643±248

2'я группа

3222+179
233,0±13,7

6,0±0,4
6,0±0,3

284,0±20,7*
3751±256

' Различие статистически достоверно по сравнению с контролем.
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мембраны [11, 13], уменьшение количества атретичес'
ких фолликулов в яичниках экспериментальныхживот'
ных, вероятно, связано с недостаточной активностью
фермента, усиливающего апоптоз (атрезию). Согласно
литературным данным, процесс атрезии может начи'
наться и с овоцита, который фрагментируется, вслед'
ствие чего нарушается физиологический баланс между
гранулезой и овоцитом, а также гранулезой и внутрен'
ней тека'тканью [2].

Количество зрелых фолликулов, желтых тел у э к '
спериментальных животных коррелировало по стади'
ям с контролем. Подсчет общего числа генеративных
форм показал, что в опыте оно было несколько ниже,
чем в контроле (и в эструсе, и в диэструсе), очевид'
но, вследствие уменьшения количества двух' и мно'
гослойных фолликулов, а также атретических фолли'
кулов, но эти различия оказались недостоверны.

Таким образом, при введении крысам'самкам био'
логически активных добавок «Тингол'1» и «Тин'
гол'2», содержащих в своем составе ТГ, отмечено, что
продолжительность эстрального цикла и его стадий'
ность не нарушались. Морфологический анализ п о '
казал, что биодобавки вызывали достоверное умень'
шение количества атретических фолликулов (замед'
ление процесса апоптоза) в яичниках крыс, при этом
общее количество генеративных элементов не изме'
нялось.
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ACTION OF FOOD ADDITIVES «TINGOL'1»
AND «TINGOL'2» UPON OVARIES OF RATS
V.S. Karedina, V.G. Zenkina
Vladivostok State Medical University
Summary — As is shown in the paper, while introducing the bio'
logically active additives «Tingol'1» and «Tingol'2» composed
of triterpene glycosides to the she'rats, the duration of estral cycle
and its vicissitude have not been disturbed. According to the mor'
phological analysis, the biological additives make for reducing
the quantity of atretic follicles inside the ovaries of rats.
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Несмотря на то, что псевдотуберкулез у детей
в большинстве случаев заканчивается благоприятно,
в 13,6'43,5% случаев заболевание приобретает реци'
дивирующее течение [2, 3, 9]. Более того, в литерату'
ре последних лет обсуждается возможность хрониза'
ции псевдотуберкулеза. Считается, что у 2,5'7,2%
больных псевдотуберкулез принимает хроническое
течение [1, 8, 11]. Доказана триггерная роль возбуди'
теля псевдотуберкулеза в формировании таких состо'

яний, как реактивный артрит, гломерулонефрит, па '
тология щитовидной железы, синдром Рейтера и дру'
гих хронических системных заболеваний соедини'
тельной ткани [10, 13]. Но большинство клинических
описаний хронических форм инфекции выполнены
при наблюдении взрослых больных, тогда как описа'
ния случаев неблагоприятных исходов иерсиниозов
в детском возрасте немногочисленны [6, 12].

В данной работе приведены итоги клинико'лабора'
торных исследований 520 детей в возрасте от 10 меся'
цев до 16 лет с верифицированным диагнозом «псевдо'
туберкулез», госпитализированных в клинику кафедры
детских инфекционных болезней ВГМУ: детские и н '
фекционные отделения № 1 и 2 Городской клиничес'
кой больницы № 2 Владивостока в 1992'2002 гг. Иссле'
дования проводились в динамике, в том числе в процес'
се диспансерного наблюдения через 1,2, 3, 6и 12меся'
цев после начала заболевания.

Диагноз псевдотуберкулеза выставлялся на основа'
нии клинико'эпидемиологических данных, выделения


