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Резюме

Цель исследования – изучение влияния нарушений светового режима на агрегационную активность тромбо-
цитов. Материал и методы. Исследование проведено в два этапа на 5 группах крыс-самцов: контрольной и 
четырех опытных. На первом этапе животные находились в условиях непрерывного искусственного освещения 
в течение 10 и 21 суток (режим 24L:0D), на втором этапе их возвращали в условия естественного освещения 
на 21 сутки для изучения обратимости изменений. Животных выводили из эксперимента введением внутримы-
шечно препаратов для наркоза (телазол, ксиланит). Забор крови производили пункцией правых отделов сердца. 
Функциональную активность тромбоцитов определяли не позднее трех часов с момента взятия крови. Резуль-
таты и их обсуждение. Результаты проведенного эксперимента свидетельствуют о непосредственном влия-
нии светового десинхроноза на увеличение агрегационной способности тромбоцитов, при этом отмечено, что 
степень повышения агрегационной активности и обратимость изменений напрямую зависят от длительности 
круглосуточного освещения. Так, 10-суточное пребывание крыс в условиях аномального освещения приводит 
к увеличению показателей агрегации, которые остаются на высоком уровне даже при возвращении животных в 
нормальные условия. Пребывание в условиях круглосуточного освещения в течение 21 суток сопровождается 
более выраженным повышением значений тромбоцитарной агрегации, чем в течение 10 суток. В связи с этим 
можно утверждать, что нарушения циркадианных ритмов провоцируют развитие нарушений микроциркулятор-
ного русла.
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Abstract

The aim of the research was to study the effect of photoperiodism disturbances on platelet aggregation activity. 
Material and methods. The experiment was conducted in two stages in 5 groups of male rats: the control group and 
four experimental groups. At the first stage, the animals were exposed to 24 h/day continuous light (24L:0D) for 10 
and 21 days. In the second stage, animals after 10 and 21 days of round-the-clock lighting were returned to natural 
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Введение

В работе всех органов и систем, а также в под-
держании гомеостаза значительную роль играют 
биоритмы, главная задача которых – адаптация 
внутреннего мира к постоянно меняющимся ус-
ловиям среды. В современных условиях организм 
подвержен воздействию физических, химиче-
ских, биологических и социальных раздражите-
лей, которое ведет к расстройству «внутренних 
часов» организма. Особенно распространен в 
повседневной жизни световой десинхроноз. Его 
развитие индуцируют колебания цикла «свет – 
темнота» под воздействием искусственного ос-
вещения, в частности, при работе в вечернее и 
ночное время, при частой смене времени наступ-
ления дня и ночи – при трансмеридианных пере-
летах, у работающих вахтовым методом в усло-
виях Севера и т.д. [1, 2]. Вышеперечисленные 
причины приводят к нарушению синхронности 
биологических ритмов и внешних циклических 
событий, что провоцирует возникновение стрес-
са и связанных с ним физиологических наруше-
ний в органах и тканях [1, 3].

Наиболее выражено влияние светового де-
синхроноза на системы органов, обладающие 
собственной биоритмикой, в частности сердеч-
но-сосудистую систему [4]. В настоящее время 
заболевания, связанные с работой сердечно-со-
судистой системы, являются одной из самых рас-
пространенных причин смертности как в России, 
так и в зарубежных странах. Важно отметить 
среди них патологии, связанные с нарушением 
микроциркуляции крови, в частности цереброва-
скулярные заболевания, инфаркт миокарда [4–6]. 

Особенно распространены данные болезни у лиц, 
работающих вахтовым методом в условиях Край-
него Севера, что обусловлено вынужденной пере-
стройкой суточной периодичности («синдром де-
синхроноза») [2, 7].

Одним из важнейших патогенетических фак-
торов заболеваний сердечно-сосудистой системы 
является повышенная функциональная актив-
ность тромбоцитов [5, 8]. Образование тромбо-
цитарных агрегатов в сосудах капиллярного типа 
ведет к гипоксии и последующему некрозу тка-
ней [5, 9]. В связи с этим выявление факторов, 
влияющих на агрегационную активность тром-
боцитов, позволит разработать комплекс мер, на-
правленных на предотвращение развития и про-
грессирования заболеваний сердечно-сосудистой 
системы.

Целью данного исследования послужило вы-
явление динамики изменений функциональной 
активности тромбоцитов в условиях нарушенно-
го светового режима и анализ степени обратимо-
сти этих изменений.

Материал и методы

Исследование проведено на базе научной ла-
боратории кафедры нормальной физиологии име-
ни И.А. Чуевского ФГБОУ ВО Саратовский ГМУ 
им. В.И. Разумовского Минздрава России. Экс-
перимент выполнен в два этапа на пяти группах 
беспородных крыс-самцов: контрольной группе, 
включающей интактных особей (находящихся в 
условиях естественного освещения) и четырех 
опытных. На первом этапе эксперимента живот-
ные находились в условиях непрерывного искус-
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lighting for a period of 21 days to study the reversibility of changes. Animals were withdrawn from the experiment by 
intramuscular injection based on body weight of drugs for anesthesia (telazol, xylanite). Blood sampling was performed 
by puncture of the right heart. The functional activity of platelets was determined no later than 3 hours after the collection 
of blood. Results and discussion. The results of the experiment indicate a direct effect of light desynchronosis on 
the increase in platelet aggregation ability, while it was noted that the degree of increase in aggregation activity and 
reversibility of changes directly depend on the duration of round-the-clock lighting. So, a 10-day stay of animals in 
conditions of abnormal lighting leads to an increase in aggregation indices, which remain at a high level even when 
animals return to normal conditions. In animals that were under round-the-clock illumination for 21 days, a more 
pronounced increase in platelet aggregation values relative to animals on day 10 was noted. In this regard, it can be 
argued that circadian rhythm disturbances provoke the development of microvasculature disorders.

Key words: platelets, circadian rhythms, desynchronosis, light mode disorder, platelet aggregation.
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ственного освещения в течение 10 и 21 суток (ин-
тенсивность освещения 300 лк в светлое и 500 лк 
в темное время суток) (режим 24L:0D), на втором 
этапе их возвращали в условия естественного ос-
вещения на 21-е сутки для изучения обратимости 
изменений показателей тромбоцитарной агрега-
ции. Животных выводили из эксперимента путем 
введения внутримышечно препаратов для нарко-
за в виде комбинации телазола (0,1 мг/кг массы 
тела) (Zoetis Inc, США) и ксиланита (0,1 мг/кг 
массы тела) (Нита-Фарм, Россия). Забор крови 
производили пункцией правых отделов сердца. 
В качестве антикоагулянта использовали рас-
твор гепарина натрия (РУП «Белмедпрепараты», 
Республика Беларусь) в дозе 40 ЕД/мл, так как 
в отличие от раствора цитрата натрия он не вы-
зывает избыточного связывания ионов кальция, а 
также позволяет достичь оптимального разведе-
ния плазмы, что обеспечивает корректную работу 
прибора [3, 10].

Функциональную активность тромбоцитов 
определяли не позднее трех часов с момента взя-
тия крови по методу В.А. Габбасова и соавт. [11] 
при помощи компьютеризированного двухка-
нального лазерного анализатора агрегации 230LA 
«Biola» (НФП «Биола», Россия). Для индукции 
агрегации тромбоцитов был использован раствор 
АДФ (НПО «РЕНАМ», Россия) в конечной кон-
центрации 2,5 ммоль/мл.

Все эксперименты выполнены в соответствии 
с Женевской конвенцией «International Guiding 
Principles for Biomedical Research Involving 
Animals» (1990), Хельсинкской декларацией Все-
мирной Медицинской Ассоциации о гуманном 
отношении к животным (редакция 2000 г.) и с 
одобрения этического комитета ФГБОУ ВО Сара-
товский ГМУ им. В.И. Разумовского Минздрава 
России (протокол № 4 от 06.12.2016).

Данные представлены в виде медианы и ниж-
него и верхнего квартилей (Ме (25 %;75 %)), для 
оценки различий использовали критерий Ман-
на – Уитни. Критический уровень значимости 
нулевой статистической гипотезы (р) принимали 
равным 0,05.

Результаты

После 10 суток круглосуточного освещения 
у подопытных животных наблюдался равно-
мерный рост большинства показателей кривой 
средневзвешенного радиуса тромбоцитарных 
агрегатов. Время достижения максимального раз-
мера образующихся тромбоцитарных агрегатов 
(ВМРТА) статистически значимо увеличивалось 
на 15 % по сравнению с контролем (табл. 1). Так-
же наблюдалось повышение показателей кривой 
светопропускания; максимальная скорость агре-
гации (МСКА), скорость достижения максималь-
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Таблица 1. Динамика изменения показателей кривой средневзвешенного радиуса у крыс 
при экспериментальном световом десинхронозе

Table 1. The dynamics of the ratios of the curve of the weighted average radius in rats 
under experimental light desynchronosis

Показатель
Группа животных

Контроль 10-е сутки 10-е сутки, 
обратимость 21-е сутки 21-е сутки, 

обратимость

МРТА, усл. ед. 6,18
(3,63; 7,76)

7,27
(5,93; 13,75)

p1 = 0,1

16,95
(12,83; 23,03)

p1 = 0,001
p2 = 0,024

16,25
(15,03; 17,02)

p1 = 0,0001
p2 = 0,0067

8,4
(7,2; 10,4)
p1 = 0,041
p3 = 0,003

МСКА, усл. ед. 11,1
(4,7; 12,4)

13,4
(10,19; 26,5)

p1 = 0,076

35,2
(24,95; 46,43)

p1 = 0,001
p2 = 0,024

29,7
(27,62; 32,02)

p1 = 0,0001
p2 = 0,0150

15,6
(11,6; 20,5)
p1 = 0,070
p3 = 0,004

ВМРТА, с 39
(39; 42)

45
(45; 45)

p1 = 0,021 

52,5
(51; 54)

p1 = 0,003
p2 = 0,050

42
(39; 42)

p1 = 0,438
p2 = 0,041

69
(63; 72)

p1 = 0,002
p3 = 0,004

ВМСКА, с 33
(33; 35)

36
(35; 39)

p1 = 0,062

39
(37; 41)

p1 = 0,014
p2 = 0,269

33
(33; 33)

p1 = 0,355
p2 = 0,045

48
(42; 48)

p1 = 0,001
p3 = 0,006

Примечание. Здесь и в табл. 2 приведены медиана, верхний и нижний квартили; p1, p2, p3 – по сравнению с контролем, 
10-и и 21-и сутками эксперимента соответственно.
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ной степени агрегации (СМСА) и время достиже-
ния максимальной скорости агрегации (ВМСКА) 
возросли соответственно на 40, 12 и 6 % относи-
тельно контрольных значений (табл. 2). При вос-
становлении естественного освещения после 
10 суток непрерывного освещения продолжался 
рост многих показателей кривой средневзвешен-
ного радиуса. Величина показателей максимально-
го размера образующихся тромбоцитарных агрега-
тов (МРТА), максимальной скорости образования 
наибольших тромбоцитарных агрегатов (МСОТА) 
и ВМРТА была достоверно больше по сравне-
нию не только с контролем, но и со значением на 
10-е сутки, ВМСКА статистически значимо пре-
вышало величину соответствующего показателя 
животных в естественных условиях (см. табл. 2).

После пребывания крыс в условиях свето-
вой депривации в течение 21 суток наблюдался 
статистически значимый рост ряда показателей 
средневзвешенного радиуса тромбоцитарных 
агрегатов, таких как МРТА и МСОТА, которые 
превышали аналогичные показатели 10 суток и 
достоверно увеличивались более чем в 2 раза по 
сравнению с контрольными значениями. ВМРТА 
было незначительно больше, чем у контрольных 
животных, и на 7 % ниже значений 10 суток. Вре-
мя достижения максимальной скорости образо-
вания наибольших тромбоцитарных агрегатов 
(ВМСОТА) достоверно не отличалось от данных 
группы контроля (см. табл. 1). Показатели кри-
вой светопропускания увеличивались по сравне-

нию с контрольными значениями: максимальная 
степень агрегации (МСА) – на 80 %, МСКА – на 
77 %, СМСА – на 15 %. ВМСКА оставалось неиз-
менным по сравнению с группой контроля и до-
стоверно увеличивалось на 6 % по сравнению с 
показателями 10 суток (см. табл. 2).

При возвращении животных после 21 суток 
воздействия круглосуточного освещения в есте-
ственные условия наблюдалось достоверное сни-
жение таких показателей кривой средневзвешен-
ного радиуса, как МРТА и МСОТА, на 48 % и 
статистически значимый рост ВМРТА более чем 
в 1,5 раза по сравнению с контролем и опытной 
группой на 21-е сутки. В условиях естественного 
освещения ВМСОТА существенно (более чем на 
50 %) увеличивалось по сравнению с контроль-
ными значениями (см. табл. 1). Отмечалось зна-
чительное уменьшение ряда показателей кривой 
светопропускания; так, МСА и МСКА снижались 
на 50 и 55 % по сравнению с группой на 21-е сут-
ки, СМСА – на 45 % относительно как контроль-
ных значений, так и величины показателя на 
21-е сутки эксперимента. ВМСКА впоследствии 
достоверно возрастало (на 13 %) относительно 
данных контроля и группы на 21-е сутки.

Обсуждение 

Результаты проведенного исследования сви-
детельствуют о негативном влиянии светово-
го десинхроноза на агрегационную активность 

Таблица 2. Динамика изменения показателей кривой светопропускания у крыс 
при экспериментальном световом десинхронозе

Table 2. The dynamics of the ratios of the light transmission curve in rats 
with experimental light desynchronosis

Показатель
Группа животных

Контроль 10-е сутки 10-е сутки, 
обратимость 21-е сутки 21-е сутки, 

обратимость

МСА, % 41,5
(32,4; 47,5)

55,8
(38,9; 71,8)
p1 = 0,122

42,15
(35,18; 47,7)

p1 = 0,725
p2 = 0,291

75,05
(48,90; 82,75)

p1 = 0,005
p2 = 0,105

31,2
(30,9; 32,0)
p1 = 0,174
p3 = 0,004

МСКА, % мин 55,4
(48,5; 66,6)

78,6
(64,6; 99,6)
p1 = 0,036

60,65
(52,18; 66,73)

p1 = 0,546
p2 = 0,175

98,25
(75,4; 103,5)

p1 = 0,003 
p2 = 0,418

43,9
(43,4; 45,8)
p1 = 0,070
p3 = 0,003

СМСА, с 267
(210; 284)

300
(271,5; 313,5)

p1 = 0,032 

237
(199,5; 276,8)

p1 = 0,801
p2 = 0,145

307,5
(295,5; 330,0)

p1 = 0,011
p2 = 0,481

165
(123; 192)
p1 = 0,0127 
p3 = 0,003

ВМСКА, с 48
(48; 48)

51
(51; 51)

p1 = 0,027

51
(48,75; 53,25)

p1 = 0,049
p2 = 0,920

48
(45; 48)

p1 = 0,342
p2 = 0,024

54
(54; 57)

p1 = 0,002 
p3 = 0,014
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тромбоцитов. Нарушение естественного свето-
вого режима способствует развитию стресса у 
подопытных животных и связанных с ним необ-
ратимых физиологических изменений организма 
[3, 5, 11]. 

Обнаруженные изменения функциональной 
активности тромбоцитов обусловлены влиянием 
индольного гормона мелатонина, который син-
тезируется в эпифизе и играет ключевую роль в 
регуляции циркадианных ритмов [12]. Не менее 
значим он как сосудорасширяющий гормон, уча-
ствующий также в регуляции тромбоцитарного 
гемостаза [13]. Синтез мелатонина напрямую за-
висит от уровня освещенности и регулируется 
защитным пигментом меланопсином, содержа-
щимся в сетчатке глаза. Воздействие во время сна 
светом интенсивностью в 500 лк тормозит синтез 
мелатонина. В то же время яркий свет в течение 
дня, наоборот, повышает ночную секрецию гор-
мона. При круглосуточном освещении синтез 
мелатонина нарушается, что ведет к снижению 
концентрации гормона в органах и тканях. Это 
в значительной степени коррелирует с увеличе-
нием функциональной активности тромбоцитов 
[12, 14, 15].

В свою очередь степень увеличения агрега-
ционной активности тромбоцитов и обратимость 
изменений напрямую зависят от длительности 
круглосуточного освещения. Так, 10-суточное 
пребывание животных в условиях аномального 
освещения приводит к увеличению показателей 
агрегации, которые остаются на высоком уров-
не даже при возвращении животных в нормаль-
ные условия. Это свидетельствует о развитии у 
животных гиперагрегационного синдрома, свя-
занного с развитием окислительного стресса и 
выбросом катехоламинов [16]. У животных, на-
ходившихся под круглосуточным освещением 
21 сутки, наблюдается еще более выраженное 
повышение значений тромбоцитарной агрегации. 
В условиях естественного освещения большин-
ство показателей уменьшается по сравнению с 
опытной группой, что может свидетельствовать о 
развитии тромбоцитопении потребления [17], но 
значения остаются высокими относительно кон-
трольных значений.

Заключение

Исходя из полученных результатов экспери-
мента по содержанию крыс в условиях нарушен-
ного светового режима можно утверждать, что 
световой десинхроноз является мощным стрес-
совым фактором, воздействие которого прово-
цирует необратимое увеличение агрегационной 
активности тромбоцитов и развитие значитель-

ных изменений в микроциркуляции крови. Все 
это способствует развитию и прогрессированию 
заболеваний сердечно-сосудистой системы, что 
необходимо учитывать для своевременной про-
филактики и снижения стрессорных световых 
нагрузок.
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