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Цель исследования – изучение влияния направленного транспорта аскорбиновой кислоты в печень на 
ее антиоксидантную активность после кровопотери. Многочисленными исследованиями установлено, что 
кровопотеря сопровождается активацией процессов перекисного окисления липидов в печени. Направлен-
ность и интенсивность этих процессов зависят от состояния и степени мобилизации антиоксидантной за-
щиты. Антиоксидантный потенциал печени не ограничивается только гепатоцитами. Печень синтезирует 
белки плазмы крови. Эта антиоксидантная белковая буферная система оказывает защиту в первую очередь 
на уровне эритроцитов, предотвращая их гемолиз. Перспективным направлением в коррекции нарушений 
функционального состояния печени является использование направленного транспорта препаратов в орган. 
Одними из наиболее удобных носителей лекарств в силу безопасности, простоты получения и эффективно-
сти применения в клинической практике являются эритроциты. Стенка печеночных синусоидов не содержит 
перицитов и представлена на большом протяжении лишь эндотелием, который обладает способностью к фа-
гоцитированию эритроцитов. В качестве вещества, оптимизирующего антиоксидантную активность печени, 
нами была выбрана аскорбиновая кислота, которая является донором электронов и обладает способностью 
инактивировать различные свободные радикалы. Получение эритроцитарных контейнеров (ЭК) с аскорби-
новой кислотой (АК) производилось методом гипотонического лизиса. ЭК с АК вводили внутривенно в до-
зах 25мг/кг, 50мг/кг и 100мг/кг однократно через 10 мин после кровопотери. Антиоксидантный потенциал 
печени оценивали по активности каталазы в гепатоцитах, содержанию альбуминов в сыворотке крови. Пока-
зано, что использование аутологичных клеток крови для адресной доставки в печень аскорбиновой кислоты 
повышает пул эндогенной антиоксидантной защиты. 
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The aim of the research is to study the infl uence directed transport of ascorbic acid in the liver to its 
antioxidant activity after blood loss. Numerous studies have found that blood loss is accompanied by activation 
of lipid peroxidation in the liver. The direction and intensity of these processes depend on the state and degree of 
mobilization of antioxidant protection. The antioxidant capacity of the liver is not limited to hepatocytes. The liver 
synthesizes proteins of blood plasma. This antioxidant protein buffer system provides protection primarily at the 
level of red blood cells, preventing them from hemolysis. A promising direction in the correction of the functional 
status of the liver is to use direct transport of drugs in the organ. One of the most suitable carriers of medicines 
by virtue of security, ease of preparation and effi cacy in the clinical practice are erythrocytes. Wall of hepatic 
sinusoids does not contains pericytes and presented at a large distance for only endothelium which has the ability to 
phagocytosis of erythrocytes. As a matter of optimizing the antioxidant activity of the liver we was chosen ascorbic 
acid, which is an donor of electrons and has the ability to inactivate various free radicals. The erythrocytic containers 
with ascorbic acid were produced according to the method of hypotonic lysis. Erythrocyte containers with ascorbic 
acid were administered intravenously in doses of 25, 50 and 100 mg/kg once after 10 minutes after blood loss. The 
antioxidant capacity was evaluated by the liver catalase activity in hepatocytes, albumin content in serum. It has 
been shown that the use of autologous blood cells for targeted delivery of ascorbic acid to the liver increases the pool 
of endogenous antioxidant protection.
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Многочисленными исследованиями 
установлено, что кровопотеря сопровожда-
ется активацией процессов перекисного 
окисления липидов в печени. Направлен-
ность и интенсивность этих процессов за-
висят от состояния и степени мобилизации 
антиоксидантной защиты [3]. Усиление 
окислительных процессов при недостаточ-
ности системы антиоксидантной защиты 
(АОЗ) ведет к развитию «окислительного 

стресса», являющегося одним из основных 
механизмов повреждения биологических 
мембран [10, 5].

Антиоксидантный потенциал печени 
не ограничивается только гепатоцитами. 
Печень синтезирует белки плазмы крови, 
которые могут инактивировать активные 
формы кислорода, а также связывать ионы 
переменной валентности, инициирующие 
образование активных форм кислорода 
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[9]. Таким образом, нарушения антиокси-
дантной активности печени могут вызвать 
серьезные нарушения, в том числе на орга-
низменном уровне.

Перспективным направлением в кор-
рекции нарушений функционального со-
стояния печени является использование 
направленного транспорта препаратов в ор-
ган [8, 12]. Стенка печеночных синусоидов 
не содержит перицитов и представлена на 
большом протяжении лишь эндотелием, ко-
торый обладает способностью к фагоцити-
рованию эритроцитов [7]. 

В качестве вещества, оптимизирующе-
го антиоксидантную активность печени, 
нами была выбрана аскорбиновая кислота, 
которая является донором электронов и об-
ладает способностью инактивировать раз-
личные свободные радикалы [11].

Цель исследования – оценить влияние 
направленного транспорта аскорбиновой 
кислоты в печень на ее антиоксидантную 
активность после кровопотери.

Материалы и методы исследования
Работа выполнена на белых беспородных кры-

сах массой 240−280 г. Гипоксию вызывали крово-
пусканием через катетер [13]. Объем кровопотери 
составил 2 % от массы животного. Животные были 

разделены на следующие группы: 1-ая группа – ин-
тактные животные, 2-я группа – крысы с крово-
потерей (материал для исследования брали через 
6 и 24 ч после кровопотери), 3-я группа – интакт-
ные животные, получавшие эритроцитарные кон-
тейнеры с аскорбиновой кислотой (контрольная 
группа), 4-я группа – животные с кровопотерей, 
получавшие АК путем направленного транспорта. 
В каждой группе по 12 животных. Получение эри-
троцитарных контейнеров (ЭК) с АК производи-
лось методом гипотонического лизиса в модифика-
ции Т.П. Генинг [1]. ЭК с АК вводили внутривенно 
в дозах 25, 50 и 100 мг/кг однократно через 10 мин 
после кровопотери. 

Исследовали активность каталазы в печени крыс 
[4]. Процентное содержание альбумина в сыворотке 
крови определяли методом электрофореза на геле 
агарозы на аппарате Paragon фирмы Bechmen (США). 
Оценку электрофореграмм проводили с помощью 
денситометра. Статистическая обработка получен-
ных данных производилась по t-критерию Стью-
дента. Статистически значимыми считали различия 
с р < 0,05. Экспериментальные исследования прово-
дились с соблюдением биоэтических правил.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Активность каталазы в печени, как по-
казывают полученные данные (табл. 1), до-
стоверно возросла через 6 ч на 59,38 %, че-
рез 24 ч – на 87,5 %. 

Таблица 1
Влияние адресной доставки АК в печень в дозировках 25, 50, 100 мг/кг на активность 

каталазы в печени белых крыс (М ± m, n = 12)

№ 
п/п Условия эксперимента Активность каталазы в печени 

белых крыс (ммоль/с/г ткани)
1. Интактные животные 3,2 ± 1,07
2. 6 ч после кровопотери 5,1 ± 0,66*
3. 24 ч после кровопотери 6,0 ± 0,45*

Использованные дозы аскорбиновой кислоты 
для коррекции кровопотери  25 мг/кг 50 мг/кг 100 мг/кг

4. Контроль 6,1 ± 0,3* 6,2 ± 0,2* 6,1 ± 0,1*
5. Направленный транспорт (6 ч) 6,2 ± 0,1*^ 6,1 ± 0,1*^ 5,9 ± 0,1*^
6. Направленный транспорт (24 ч) 5,3 ± 0,2*^ 5,1 ± 0,2*^ 5,8 ± 0,2*

П р и м е ч а н и я .  * – достоверность различий по отношению к интактным животным, досто-
верны при р < 0,05; ^ – достоверность различий по отношению к животным с кровопотерей, досто-
верны при р < 0,05.

Во внеклеточной среде активность ан-
тиоксидантных защитных ферментов мала, 
но тем не менее плазма обладает мощным 
антиоксидантным потенциалом, который 
проявляют альбумин, иммуноглобулины, 
церулоплазмин, фракции α2- и β-глобулинов 
и, в меньшей степени, трансферрин, гап-
тоглобин и сывороточная супероксиддис-
мутаза [6]. Ключевое место среди белков 
плазмы принадлежит альбумину, который 
несет основную антиоксидантную функ-
цию в плазме крови [2].

Содержание альбуминов в сыворотке 
крови на обоих сроках исследования после 
кровопотери оставалось в пределах нормы 
(табл. 2).

Нами установлено, что при однократном 
введении АК в эритроцитарных носителях 
животным после кровопотери в дозе 25 мг/кг 
через 6 ч происходит достоверное повы-
шение активности каталазы по сравнению 
с животными с кровопотерей на 21,57 %, 
а по сравнению с интактными животными 
на 90,63 %. Через 24 ч после кровопотери 
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активность каталазы в печени крыс досто-
верно снизилась по сравнению с ее активно-
стью у животных с кровопотерей на 11,67 %, 
а по сравнению с активностью у интактных 
крыс осталась повышенной на 65,63 %.

При введении АК после кровопоте-
ри в эритроцитарных носителях в дозе 
50 мг/кг активность каталазы через 6 ч до-
стоверно повышается на 19,61 %, а через 
24 ч, наоборот, достоверно снижается на 
15 % по сравнению с уровнем активности 
каталазы у животных с кровопотерей. Отно-
сительно показателей интактных животных 
активность каталазы остается повышенной 
через 6 ч в 1,91 раза, а через 24 ч в 1,59 раз.

При введении АК в эритроцитарных 
контейнерах животным в дозе 100 мг/кг по-
сле кровопотери уровень активности ката-
лазы через 6 ч достоверно повышается на 
15,89 %, а через 24 ч остается таким же, как 
у животных с кровопотерей. По сравнению 
с ее активностью у интактных животных 
у экспериментальных животных ее актив-
ность достоверно повышается через 6 ч на 
84,38 %, а через 24 ч на 81,25 %.

Таким образом, однократное введение 
АК интактным животным в дозе 100 мг/кг 
и через 6 ч, и через 24 ч после кровопотери 
сохраняет повышенный уровень активно-
сти каталазы.

Таблица 2
Влияние адресной доставки АК в печень в дозировках 25, 50, 100 мг/кг на процентное 

содержание альбуминов (%) в сыворотке крови белых крыс (М ± m, n = 12)

№ 
п/п Условия эксперимента Содержание альбуминов в сыворотке 

крови белых крыс (%)
1. Интактные животные 47,53 ± 4,50
2. 6 ч после кровопотери 52,24 ± 6,71
3. 24 ч после кровопотери 49,96 ± 6,82

Использованные дозы аскорбиновой кислоты 
для коррекции кровопотери 25 мг/кг 50 мг/кг 100 мг/кг

4. Контроль 49,29 ± 2,02 47,79 ± 5,84 56,24 ± 1,95*
5. Направленный транспорт (6 ч) 49,30 ± 1,51 46,53 ± 3,24 59,83 ± 3,43*^
6. Направленный транспорт (24 ч) 49,34 ± 3,57 46,93 ± 1,04 56,81 ± 2,56*^

П р и м е ч а н и я .  * – достоверность различий по отношению к интактным животным, до-
стоверны при р < 0,05; ^ – достоверность различий по отношению к животным с кровопотерей, до-
стоверны при р < 0,05.

Исследование показало (табл. 2), что 
введение АК интактным животным в дозе 
25 мг/кг после включения в ЭК (кон-
троль) не вызывает достоверного измене-
ния процентного содержания альбуминов 
по сравнению с их уровнем в сыворотке 
интактных крыс. 

Процентное содержание альбуминов 
через 6 и 24 ч после кровопотери при вве-
дении АК не отличалось от их содержа-
ния у интактных животных. По сравнению 
с данными животных с кровопотерей со-
держание альбуминов и через 6 ч, и через 
24 ч осталось на том же уровне. 

Таким образом, однократное введе-
ние АК в дозе 25 мг/кг после кровопотери 
сохраняет процентное содержание аль-
буминов на уровне показателей интакт-
ных животных.

При введении АК интактным животным 
в дозе 50 мг/кг после предварительного 
включения ее в ЭК процентное содержание 
альбуминов не изменяется по сравнению 
с их содержанием у интактных животных.

Введение АК в дозе 50 мг/кг ни через 
6 ч, ни через 24 ч не вызывает достоверного 
изменения содержания альбуминов как по 
сравнению с интактными животными, так 
и по сравнению с данными животных с кро-
вопотерей. 

Введение АК интактным животным 
в дозе 100 мг/кг путем направленного 
транспорта в печень вызывает достоверное 
изменение содержания альбуминов в сы-
воротке крови крыс в сторону повышения 
с 47,53 ± 4,4 до 56,24 ± 1,95 %, что состав-
ляет 118,33 % по сравнению с группой ин-
тактных животных. 

При введении АК животным по-
сле кровопотери содержание альбуми-
нов через 6 ч достоверно повысилось на 
14,53 % (с 52,24 ± 6,71 до 59,83 ± 3,43 %), 
а через 24 ч на 13,71 % (с 49,96 ± 6,82 до 
56,81 ± 2,56 %) по сравнению с животными 
с кровопотерей. По сравнению с интакт-
ными животными содержание альбуминов 
тоже достоверно повысилось на 25,88 %, 
а через 24 ч на 19,52 %.
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Выводы
1. Однократное введение АК в эритро-

цитарных носителях в диапазоне всех из-
ученных доз и на всех изученных сроках 
сохраняет повышенный уровень активно-
сти каталазы в печени, установившийся при 
кровопотере.

2. Введение АК в эритроцитарных но-
сителях в дозах 25 и 50 мг/кг нормализует 
содержание альбуминов в сыворотке кро-
ви, а в высоких дозах (100 мг/кг) их содер-
жание значимо повышается, как по срав-
нению с группой интактных животных, 
так и по сравнению с группами животных 
с кровопотерей.

3. Таким образом, использование аутоло-
гичных эритроцитов для адресной доставки 
в печень аскорбиновой кислоты повышает 
пул эндогенной антиоксидантной защиты. 
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