


6ИQГEРОНТoлorия

вора от концентрации клеток ПОЗВОЛИЛИ переii­

ТII ОТ полученной в эксперименте оптической

п.лО111ОСТII раствора К количеству клеток в сус­

пензии. Оптическую плотность определяли с

помощью прибора "Multiskan ех Рrimзry EIA У.

2.1-0" с програММНЫМ обеспечением "'Labs}'stems
Genesis vз.оз" в 96~луночных планшетах ("Co:star")
с плоским ДНОМ при л=б50 НМ. Статистическую

обработку Maтep~laJlOB ПРОВОДЮIН с иеПОЛЬЗО8а­

H~1eM параметр~lческоro t критерня Стыодеита (1).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛ~ОВАНИЯ

Анализ результатов во:щействия исследуемых пеп­

тидов на культуры меток сетчатки и пигменnю­

го эпителия показал статистичеСКI1 достоверную

зависимость МI1ТОгенной активности клеток от

концентрации ретиналамина и эпиталона. Уста­

новлено, что клетки пигментноro эпителия про­

лиферируют несколько активнее, чем клетки сет­

чатки. Резуль-щты, полученные после I-й неде­

ли культивирования, показали, что наибольшая

МIIТОl'eIfНЗЯ активнОС1Ъ наблюлается при воздейст­

вии ретнналамина в концентрацю! 200 нг/мл на

клc1l(и Се1Чатки 1{ пигмеlПНОro эпителия. Через

неделю культивирования при воздей.ствии эпи­

талона на культуры клеток Сe1'lатки максималь­

ная митогенная активность наблюдалась при

концентрациях 10 и 100 НГ/МЛ, а на кпеТК'А nкг­

меlfПfОro эшtтелия - при конuеff'Т'P3UИЯХ 10 и

20 иг/мл. МIПОгенная активность КJfeтoK Пиn.tент­

ного эпителия И ce1'tатки при во:шействии рети-
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нмамина 8 течеЮlе ЛОСЛe.цyJOШllХ З нед оказалась

максиммЫlОЙ при концеtrrpaцш[( 50 и 100 НГ/~tл.

Прн ВОЗll.еЙствии на клеточные культуры ЭПlf­

талоном 8 течение последуюwих 3 нед наибо­

лее активная пролифераuия клеток наблюдалась

при концентрauиях 2 и 10 нг/мл (табл. 1,2).
Полученные данные указывают на значи­

тельную способность ретиналамина и эпитало­

на 8 определенной концентрации тканеспеци-

фltчееки вызывать а .,.ивную пролиферацию кле-

ток культуры сетчаТ ( 11 П1lгментного эпителия.

Леппшные препараты могут контролировать

пролиферативную активность клеток соответст­

вующей ткани и запускать процесс дифферен­

Цировки В полипотентной ткани. Более того, за­

пускается не просто диффереНЦl1ровка, а каскад

взаимосвязанных диффереНЦИРО1l0К. например,

в тканях глаза [ЗJ. Возможно, пепти.дныЙ сиг­

нал изменяет функциональную aKTIfBHoCTh тено­

ма, индуцируя экспрессию генов, участвующих

в щ>оuессе дифференцщ>оВКИ тканей глаза. По­

видимому, хараАаер ВOЗllействня ПСПТJшнЬ1Х пре­

паратов зависит от функционального состоян~tя

11 степени диффереНШlРОВХИ Ю1еток, а значит и

от состояния их мембранно-реuепторноro комп­

лекса. При воздействии на днфференцирован­

ные клетки взрослоro организма в кpanco8peMeH­

ной культуре наблюдается пролиферативная ак­

Ti1BHOCТb клеток, однако Прll ЭТОМ поnдерживает­

ся 11 их тканевая спеuифi1ЧНОСТЬ. Необходимо

подчеркнуть, что процесс ПРОЛltфераuии не по­

даW1Яет процесс поддержзния тканеспеuифичес-

Таблица 1. Динамика роста К1IeToK сеТ'iатки е культуре ткани глаза крыс под воздейстоием nаnтидов

(М±.т,Х10S/мл)

Концентрация Сутки

nреnЗРЗ,8, нгjмл 7-. 14·е 21-е 28-е

КоliТРОnЬ

(фИЭИОЛОl'И'lеский раствор) о.зо:tO.01 2.80:t:O.11 4.60:t:0.23 9.40:tO.51

РетинаnвNИН 2 0.50%0.03 3.70:tO.ЗО 5.70f0.41 10.40±О.46

10 2.20±О.19· 3.69.10.24 11.2О±1.5Г 7.90:tO.84

20 O.60tO.04~ 5.90:tO.27· 10.90tO.7б* 10.10:tO.29

50 4.20:t0.27· 8.70±О.26· 16.ЗО±О.91· З4.20:tQ.9З·

100 5.90tO.3б· 8.4О:tО.2З' 17.80:t1.21' 4O.80:t1.02'

200 8.70%1.63' 1.70:10.11 10.40:t1.46· 5.7O:tо.вз'.
Эпитanoн

, 0.2O:tO.05 4.50:tO.36* ЗЗ.4O:t0.91· 40.20:1:0.88'

10 4.50%0.24· 5.40:tO.13· 33.40:1:0.27' 79.20:t1.43*

20 2.70.*.0.14* 4.20±О.20· 9.50tO.5З* 19.80±1.26'

50 0.70tO.09· 1.50tQ.22 4.90:1:0.32 l' .ЗО:tO.6В·

100 4.5O:t0.20' 6.70±0.31- 8.70±О.25· 7.20.10.61.
200 1.50.10.16· 4.90:t0.21- 6.70tO.21· 9.20%0.11

Прнмечание. Эд"СЬ и в табл. 2: *pq].05 no сравнениюс контролем.
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Таблица 2. Динамика роста ",,"eтolC пигмеНnЮГQ эпителия в кУЛЬтуре ткани глаза крыс под воздеЙСТ8ием

пептидов (М:m,Х10е/мл)

Концентрация СутКИ
--

препарата, НГ/I.1Л 7-е 14-6 21-в 28-е- ,
Контроль I
(физиопогмчесlCИИ раствор) О.ЗQ:tO.О1 3.ЭО±1.01 4.9011.52 I 14.20Ж1.64

Ретиналsмин 2 6.90±1.70· 8.90±О.5З· 10.4О±Q.ЗSО 13.6010.61

10 8.50±О.49* 9.5011.02* 1'.60жО.90· 13.1010.34

20 6.70:t:1.5З· 5.60tO.5ЭО 7.2010.98* 13.1010.56

50 7.70:tO.9б* 1З.90±О.2В* 23.20:1:3.30· ЗЗ.8<n:1.20·

100 8.50±0.41· 16.8011.02" ЗО.10r2.91* 48.60%3.55'

200 8.7010.22" 10.30±О.БЗ
О 12.60:11.25" 1б.40±1.58

ЭПI1ТЗЛOtt 2 3.50tO.19" 9.20:1:0.36" 25.60t1.60· 42.10±1.24*

10· 4.50±О.22* 9.40±О.24* 2В.ЗО:t1.0В* 81.2013.29"

20 4.510. l' 7.20tO.25· 17.80:tO,34· 33.40:t3.45·

50 1.00±0.12" 8.40:t1.47· 1б.30:tO.32· 16.60:tO.42

100 1.20±0.19" 4.50±0.70 7.70±0.45" I 12.10:tO.85

200 3.50.1:0.15· 6.30:t0.39· 8.70:t0.43· i
19.10:t.1.б3·I

КОЙ дифференцировки, т.е. два механизма рабо­

тают синхронно, И клетки в проuессе культиви­

рования не теряют ПРllЗНаков Дllфференuирован­

ной ткани.

Следует отметить, что ПР~I воздействии Dеп­

тидными npenapaтaМli на полипотентные клетки

в культуре, происходит воздействие на эмбрио­

нальные клетки, количество рецепторов на мемб­

ране которых ЯW1яется максимальным и специ­

фllЧНЫМ 18). это 11 определяет c80j:tcтвa ПОЛlt­

патентной ткани, клетки которой в этот момент

ждут сигнала не к началу аКПI8НОЙ пролифе­

рации, а запускаюwеro спеЩlфичеСКJlЙ каСКад

превращений клеток. ИТОГОМ которых являются

дифференцированные клетки организ.ма..

Итак. ретинала.мин и эпиталон являются

мноroфУНКЦИОНaJlЬНЫМИ препаратами. Пептид­

мые регуляторы способны воздействовать как на

АиффереНШtрованные клетки взрослого орraниэ­

ма, запуская пролнфер.ацию клеток и подцержи~

вая при этом тканевую специфичность, так и на

полипотентные эмбриональные клетки, ющуцlt­

руя тканеспеuифическую диффереиuировку (8J.
Активность пептидньrx препаратов является тка­

неспецифичеекой, но форма ее ПроЯWIения ­
пролифера.ция или дифференuировк.а Юlеток, за·

ВИСИТ от функционального СОСТОЯНИЯ биосисте­

мы, на которую оказывается воздействие.

Важным достижением проведенного экспе­

римента ямяется то, что его результаты в зна­

чительной степени раскрывают механизм высо-

кой терапевтической эффеКТИВНОСПI ретинала­

мина и эпита.лона у животных и человека при

раЗJШ'lНОЙ патолоrии сетчатки (12).
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