
А. К. Мартусевич, Л. К. Ковалева, А. Г. Соловьева. 
Кристаллогенные свойства сыворотки крови крыс при моделировании термической травмы

Кубанский научный медицинский вестник / Kuban Scientific Medical Bulletin
2019 | Toм 26 | № 3 | 71–80

Кубанский научный медицинский вестник / Kuban Scientific Medical Bulletin
2019 | Toм 26 | № 3 | 81–89 83

https://doi.org/10.25207/1608-6228-2019-26-3-81-89

Кристаллогенные свойства сыворотки крови крыс 
при моделировании термической травмы
А. К. Мартусевич1,*, Л. К. Ковалева2, А. Г. Соловьева1

1Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение  
высшего образования «Приволжский медицинский исследовательский университет»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации, 
пл. Минина, д. 10/1, г. Нижний Новгород, 603000, Россия
2Федеральное государственное бюджетное образовательное учреждение  
высшего образования «Кубанский государственный медицинский университет»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации, 
ул. им. Митрофана Седина, д. 4, г. Краснодар, 350063, Россия

Аннотация
Цель: изучение кристаллогенного и инициаторного потенциала биосред крыс в норме 
и при моделировании контактного термического воздействия.

Материалы и методы. Для достижения поставленной цели была применена собствен-
ная модель воспроизведения контактного термического ожога, включающая воздей-
ствие раскаленной пластиной на спину животного, при этом площадь поражения со-
ставляла 20% поверхности тела (глубина ожога — IIIАБ). Данная модель термической 
травмы воспроизведена у 30 крыс линии Вистар. Через 24 часа после моделирования 
ожога у животных производился забор крови, в отношении которого осуществлялась 
оценка кристаллогенных и инициирующих свойств. Спектр примененных в тезиграфи-
ческом тесте веществ был стандартным: 0,45; 0,9 и 3% растворы хлорида натрия и 0,1 Н 
растворы соляной кислоты и гидроксида натрия. Оценку результата собственной и ини-
циированной кристаллизации биологической жидкости производили с использованием 
собственной системы полуколичественных показателей.

Результаты. Выявлено, что в микропрепаратах высушенной сыворотки крови крыс 
с термической травмой имеет место существенное угнетение собственной и иницииро-
ванной различными базисными веществами кристаллизации по сравнению с интактны-
ми животными. Это проявляется в значительном снижении индекса структурности фа-
ций (в кристаллоскопическом тесте), также основного тезиграфического коэффициента 
и коэффициента поясности. Патологический характер наблюдаемых сдвигов кристал-
логенных свойств биологической жидкости подчеркивает резкое нарастание степени 
деструкции кристаллических элементов образцов крыс основной группы.

Вывод. Проведенные исследования позволили установить, что модельная терми-
ческая травма у крыс сопровождается существенными сдвигами кристаллостаза ор-
ганизма животного, проявляющимися в существенном изменении кристаллогенных 
и инициирующих свойств сыворотки крови.

Ключевые слова: термическая травма, сыворотка крови, кристаллизация биокристал-
ломика

Конфликт интересов: авторы заявили об отсутствии конфликта интересов.

Для цитирования: Мартусевич А.К., Ковалева Л.К., Соловьева А.Г. Кристаллогенные свой-
ства сыворотки крови крыс при моделировании термической травмы. Кубанский научный 
медицинский вестник. 2019; 26(3): 81–89. https://doi.org/10.25207/1608-6228-2019-26-3-81-89
Поступила 02.04.2019 
Принята после доработки 26.04.2019  
Опубликована 26.06.2019



Кубанский научный медицинский вестник / Kuban Scientific Medical Bulletin
2019 | Toм 26 | № 3 | 81–89

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ / ORIGINAL ARTICLES

84

Crystallogenic properties of the blood serum of rats 
under modeling a thermal injury
Andrey K. Martusevich1,*, Lida K. Kovaleva2, Anna G. Solovyeva1

1Privolzhsky Research Medical University,  
Mininа sq., 10/1, Nizhny Novgorod, 603000, Russia
2Kuban State Medical University, Ministry of Healthcare of the Russian Federation, 
Mitrofanа Sedinа str., 4, Krasnodar, 350063, Russia

Abstract
Aim. To study the crystallogenic and initiating potential of biological fluids in rats under normal 
conditions and when modeling a contact thermal injury.

Material and methods. To this end, we used our own model of contact thermal burn. This 
experiment involved the impact of a hot plate on the back of the animal, with the lesion area 
amounting to 20% of the body surface (3rd degree burn). This model of thermal injury was 
reproduced in 30 Wistar rats. 24 hours after the burn experiment, the animals were subjected 
to blood tests. Subsequently, an evaluation of the blood crystallogenic and initiating properties 
was performed. The range of basic substances used in teziographic tests was rather conven-
tional and included 0.45, 0.9 and 3% sodium chloride solutions, as well as 0.1 N hydrochloric 
acid and sodium hydroxide solutions. The results of own and initiated crystallization of biologi-
cal fluids were evaluated using the authors’ system of semi-quantitative indicators.

Results. It is found that, in comparison with intact animals, micro-preparations of dried blood se-
rum from rats after thermal trauma demonstrate a significant inhibition of both own crystallization 
and that initiated by various basic substances. This phenomenon is manifested in a significant 
decrease in the index of structural facies (in a crystalloscopic test), the main teziographic coeffi-
cient and the belt coefficient. The pathological nature of the observed shifts in the crystallogenic 
properties of biological fluids emphasizes a sharp increase in the degree of destruction demon-
strated by the crystalline elements of the blood samples of rats in the main group. 

Conclusion. The conducted research shows that a model thermal injury in rats is accompa-
nied by significant shifts in the crystallostasis of an animal organism, which are manifested in a 
significant change in the crystallogenic and initiating properties of the blood serum.
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Введение
Современная комбустиология требует наличия 

четких представлений о патогенетических, сано-
генетических и адаптивных механизмах организ-
ма, активирующихся при значимом термическом 
воздействии [1, 2]. Их исследование, в свою оче-
редь, невозможно без создания максимально 
адекватных экспериментальных моделей ожого-
вой и холодовой травмы [1–3]. Важным аспектом 
рассматриваемой проблемы является поиск но-

вых диагностических подходов, позволяющих ин-
тегрально оценивать состояние биообъекта, в том 
числе животного, подвергшегося термической 
травме [1, 3], однако подобные тесты диагности-
ки состояния метаболизма немногочисленны и ба-
зируются преимущественно на оценке состояния 
про- и антиоксидантной систем [4]. Поскольку диаг-
ностическое значение данных методов существен-
но ограничено, представляется целесообразным 
исследование информативности других методов.
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Также в настоящее время широкое распро-
странение получают биокристаллоскопические 
исследования, относительно которых показана 
ценность в диагностике патологических состоя-
ний у человека [5–9], тогда как у животных дан-
ные работы единичны [10, 11]. С другой стороны, 
сейчас практически отсутствуют четкие количе-
ственные сведения о характере кристаллогене-
за биосред здоровых лабораторных животных, 
в частности, крыс. Поэтому целью данного ис-
следования явилось изучение кристаллогенно-
го и инициаторного потенциала биосред крыс 
в норме и при моделировании контактного тер-
мического воздействия.

Материалы и методы исследования
Эксперимент выполнен на 50 крысах линии Ви-

стар, разделенных на контрольную группу (n=20; 
без манипуляций) и основную (n=30), животным 
которой под комбинированным наркозом моде-
лировали контактный термический ожог спины 
по собственной методике (площадь поражения 
составляла 20% поверхности тела (глубина ожо-
га — IIIАБ) [12]. Через 24 часа после моделирова-
ния ожога у животных производился забор крови, 
в отношении которого осуществлялась оцен-
ка кристаллогенных и инициирующих свойств. 
Спектр примененных в тезиграфическом тесте 
веществ был стандартным: 0,45; 0,9 и 3% рас-
творы хлорида натрия и 0,1 Н растворы соляной 
кислоты и гидроксида натрия. Оценку результата 
собственной и инициированной кристаллизации 
биологической жидкости производили с исполь-
зованием собственной системы полуколичест-
венных показателей, основными среди которых 
являлись [3, 12]:

1) для кристаллоскопического теста — кри-
сталлизуемость (Кр), индекс структурности (ИС), 
степень деструкции фации (СДФ) и выражен-
ность краевой зоны образца (Кз);

2) для тезиграфического теста — основной те-
зиграфический коэффициент (Q), коэффициент 
поясности (Р), параметры СДФ и Кз.

Содержание и уход за животными осуществ-
лялся в соответствии со статьей 11-й Хель-
синкской декларации Всемирной медицинской 
ассоциации «Международные рекомендации 
по проведению биомедицинских исследований 
с использованием животных», приказом Мини-
стерства здравоохранения и социального раз-
вития РФ от 23 августа 2010 г. № 708 н «Об ут-
верждении Правил лабораторной практики» 
и соблюдении норм «Европейской конвенции 
по защите позвоночных животных», которые ис-
пользуются в экспериментальных и других науч-
ных целях.

Полученные данные были обработаны стати-
стически в программном пакете Statistica 10.0. 
Нормальность распределения значений пара-
метров оценивали с использованием критерия 
Шапиро — Уилка. Для дальнейших расчетов ис-
пользовали методы непараметрической стати-
стики: критерий Краскела — Уоллеса с поправкой 
на множественность методом Бенджамини — 
Кригера — Иекутиели (BKY) с ожидаемой долей 
ложных отклонений до 5%. Критический уровень 
значимости (p-value) при проверке статистиче-
ских гипотез принимали равным 0,05.

Результаты и обсуждение
Первичное докритериальное визуальное ис-

следование характера свободного и иницииро-
ванного кристаллообразования биосубстратов 
позволило установить, что термическое воздей-
ствие существенно трансформирует кристалло-
генез биожидкостей, а следовательно, их состав 
и особенности кристаллопротеома.

Пример кристаллограммы и тезиграмм сыво-
ротки крови крыс по истечении первых суток по-
сттермического периода представлен на рисун-
ке 1. Очевидно, что морфологические сдвиги 
касаются всех фаций биосубстрата (рис. 1).

Более подробная оценка сдвигов собственного 
и инициированного кристаллогенеза биосубстра-
тов возможна при критериальном визуаметриче-
ском анализе микропрепаратов. Показано, что 
острый посттермический период характеризует-
ся существенным преобразованием кристалло-
генного и инициаторного потенциала сыворотки 
крови крыс.

Так, анализ свободного кристаллогенеза изуча-
емого биоматериала позволил установить, что 
через сутки с момента воздействия в кристалло-
граммах биосреды отмечается появление зна-
чимого количества одиночно-кристаллических 
элементов (рис. 2), что, в свою очередь, нахо-
дит отражение в снижении индекса структурно-
сти и пропорциональном нарастании кристал-
лизуемости образца по сравнению с уровнем 
показателей, характерным для здоровых особей 
(p<0,05). Подобные изменения кристаллогенных 
свойств сыворотки крови животных, в соответст-
вии с нашей концепцией, обусловлены выражен-
ным смещением кристаллопротеома в сторону 
менее структурированных компонентов (преи-
мущественно белков и нанокристаллов), что, 
в свою очередь, может быть следствием ожого-
вой интоксикации, наступающей у животных бы-
стрее, чем у человека.

В то же время в образцах дегидратирован-
ной крови крыс опытной группы обнаруживается 
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Собственная кристаллизация 
Own crystallization

Тезиграфия с 0,45% NaCl 
Teziography with 0.45% NaCl

Тезиграфия с 0,9% NaCl 
Teziography with 0.9% NaCl

Тезиграфия с 3% NaCl 
Teziography with 3% NaCl

Тезиграфия с 0,1 Н НCl 
Teziography with 0.1 Н НCl

Тезиграфия с 0,1 Н NaOH 
Teziography with 0.1 Н NaOH

Рис. 1. Тезиокристаллоскопия сыворотки крови крыс с контактным ожогом (через 24 часа с момента 
нанесения ожога; ув. ×56).
Fig. 1. Teziocrystalloscopy of blood serum in rats having experienced contact burn (24 h after the burn; magn. x56).
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крайне высокий уровень деструкции структурных 
элементов при неизменной ширине краевой бел-
ковой зоны, что косвенно свидетельствует о со-
хранности протеинового компонента биожидкости 
на фоне общей перестройки ее органоминераль-
ного состава, а также о патологическом характере 
преобразования кристаллопротеома сыворотки 
крови в условиях серьезной термической травмы.

Путем критериального анализа результа-
та кристаллоскопии сыворотки крови здоро-
вых и обожженных крыс установлено, что на-
несение модельного повреждения приводит 
к существенному снижению индекса структур-
ности (в 1,83 раза; p<0,05), ассоциированному 
с выраженным ростом кристаллизуемости би-
осреды (в 3,19 раза; p<0,05), что свидетельст-
вует о модулирующем влиянии ожоговой токсе-
мии на кристаллогенные свойства биосубстрата, 
проявляющемся в ингибировании дендритно-
го роста биокристаллов. Это, с одной стороны, 
косвенно указывает на неорганическую приро-
ду выделяемых токсинов (в дополнительно про-
веденных нами исследованиях были показаны 
особенности модуляции кристаллогенеза биома-
териала в зависимости от химической структуры 
вводимой токсической субстанции), а с другой 
стороны, верифицирует факт частичного смеще-
ния кристаллопротеома в сторону деполимери-
зации (преобладающими являются нанокристал-
лы и кристалломицеллы).

В отношении инициаторного потенциала сы-
воротки крови животных при контактном ожоге 
необходимо отметить, что при термическом по-

ражении данный показатель также претерпевает 
значительные трансформации (рис. 3). Так, уме-
ренное активирующее влияние на кристаллиза-
цию изотонического раствора хлорида натрия, 
наблюдающееся относительно сыворотки крови 
здоровых крыс, при контактном ожоге нивелиру-
ется, о чем свидетельствует практически полное 
сближение уровней плотности кристаллических 
структур в контрольном и опытном образцах те-
зиграфического теста. Данная тенденция имеет 
непосредственную статистическую значимость 
(p<0,05), а также сонаправлена с регрессив-
ной вариацией, отмеченной для коэффициен-
та поясности, косвенно указывающей на прео-
бразование состава биоматериала от исходного 
преобладания органических компонентов к пере-
насыщению биосистемы неорганическими веще-
ствами, в качестве которых в данном случае вы-
ступают токсины.

Аналогичная динамика зарегистрирована 
и для кристалличности тезиграфического образ-
ца изучаемого биосубстрата (рис. 3). Этот пара-
метр, являющийся тезиграфическим аналогом 
кристаллоскопического индекса структурности, 
демонстрирует степень негэнтропии дегидрати-
рованной биосистемы на основании полуколиче-
ственной оценки сложности построения элемен-
тов фации. Поэтому снижение уровня данного 
показателя у обожженных животных в 2,58 раза 
(p<0,05) по сравнению со значениями, харак-
терными для здоровых животных, в совокупно-
сти с предельным нарастанием степени деструк-
ции элементов образца, свидетельствующим 

Рис. 2. Особенности собственного кристаллообразования сыворотки крови крыс в норме и при кон-
тактном ожоге.
Примечание: 1-е сутки наблюдения; * — уровень статистической значимости различий p<0,05.
Fig. 2. Features of own crystallization of the blood serum under normal conditions and after contact burn
Note: first day after trauma; * — the level of statistical significance of differences p<0,05.
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о крайне выраженном нарушении «правиль-
ности» кристаллогенеза сыворотки крови, до-
полнительно подтверждает отмеченную выше 
тенденцию к ингибированию дендритной кри-
сталлизации.

Возникающая при термическом поражении 
гипопротеинемия способствует незначитель-
ному уменьшению ширины краевой белковой 
зоны образца сыворотки крови животных опыт-
ной группы по сравнению со здоровыми крыса-
ми, но данная тенденция не достигает уровня 
статистической значимости (p>0,05) вследствие 
высокой вариабельности концентрации белка 
в субстрате в норме и особенно в постожоговом 
периоде. Последний аспект также способствует 
отсутствию значимых различий по большинству 
дополнительных параметров, за исключением 
степени равномерности распределения кристал-
лических и аморфных элементов по текстуре ми-
кропрепарата и четкости формирования границы 
фации (p>0,05).

Соотношение наиболее информативных кри-
териев тезиграфии изучаемой биосреды в норме 
и при модельном ожоге представлено на рисунке 3.

Анализ тезиграфической картины сыво-
ротки крови крыс в условиях физиологиче-
ского (по параметрам рН и осмолярности) 
макроокружения позволил подчеркнуть аре-
активность биоматериала, визуализируемую 
на основании сближения основного тезигра-
фического коэффициента с единицей (отсут-
ствие значимого влияния на кристаллизацию 

базисного соединения), а также выраженную 
тенденцию к хаотизации фации (увеличение 
степени ее деструкции) сыворотки крови крыс 
опытной группы по сравнению с контрольной 
(в 3,51 раза; p<0,05).

Изучение инициаторного профиля биосуб-
страта позволило установить (рис. 4, табл. 1), 
что при нанесении контактного термического 
воздействия модулирующая активность сыво-
ротки крови крыс, оцениваемая, в частности, 
по уровню основного тезиграфического коэф-
фициента, в условиях произвольной модуляции 
макроокружения биокристаллогенеза по пара-
метрам осмолярности и рН существенно и ста-
тистически значимо изменяется (p<0,05). В част-
ности, при направленных сдвигах осмолярности 
исследуемой биосреды крыс с модельной тер-
мической травмой происходит дестабилизация 
ее инициаторного потенциала, а при отклоне-
нии уровня рН от нейтрального наблюдается ги-
перреактивность биосистемы, проявляющаяся 
в нарастании инициирующих свойств послед-
ней относительно уровня здоровых животных 
(p<0,05).

В целом, кристаллогенные и инициирующие 
свойства сыворотки крови крыс при модельной 
ожоговой травме существенно трансформиру-
ются, что указывает на четко выраженную тен-
денцию к деполимеризации компонентов кри-
сталлопротеома. Подобные сдвиги могут быть 
объяснены химической природой формирую-
щихся фаций с одной стороны и патофизиологи-
ческими механизмами ожоговой болезни с дру-

Рис. 3. Инициированный кристаллогенез сыворотки крови здоровых крыс и животных с контактным 
ожогом.
Примечание: базисное вещество — 0,9% раствор хлорида натрия; * — уровень статистической зна-
чимости различий p<0,05.
Fig. 3. Initiated crystallization of the blood serum in healthy rats and in those after thermal injury.
Note: basic substance — 0.9% sodium chloride solution; * — the level of statistical significance of differences 
p<0,05.
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гой. Известно, что одними из основных звеньев 
патогенеза ожоговой болезни являются выброс 
в кровь больших количеств токсических субстан-
ций, в большинстве своем относящихся к белкам 
и полипептидам, а также сопряженная с этим 
диспротеинемия [1, 3]. Это обстоятельство непо-
средственно влияет на состояние органической 
компоненты биологической жидкости, выступа-
ющей в качестве специфической матрицы для 
образующихся в процессе дегидратации органо-
минеральных агрегатов [3, 6, 9, 11]. Нарушение 
естественной структуры последних, ассоцииро-
ванное с диспротеинемией, и может рассматри-
ваться как потенциальный механизм преобра-
зования кристаллостаза сыворотки крови при 
экспериментальной термической травме. Дан-
ные явления находят максимальное отражение 

в уменьшении линейных размеров формирую-
щихся кристаллических элементов, динамике 
степени деструкции фаций и выраженности кра-
евой зоны в них.

Заключение
Таким образом, модельная термическая 

травма у крыс сопровождается существенны-
ми сдвигами кристаллостаза организма жи-
вотного, проявляющимися в существенном из-
менении кристаллогенных и инициирующих 
свойств сыворотки крови. Патологический ха-
рактер наблюдаемых сдвигов кристаллоген-
ных свойств биологической жидкости подчер-
кивает резкое нарастание степени деструкции 
кристаллических элементов образцов крыс ос-
новной группы.

Рис. 4. Инициаторный профиль сыворотки крови здоровых крыс и животных с контактным ожогом от-
носительно 5 базисных веществ.
Примечание: * — уровень статистической значимости различий p<0,05.
Fig. 4. Initiation profile of the blood serum in terms of basic substances for healthy rats and those having experienced 
thermal injury.
Note: * — the level of statistical significance of differences p<0,05.

Таблица 1. Инициаторный профиль сыворотки крови здоровых крыс и животных с контактным ожогом 
относительно 5 базисных веществ
Table 1. Initiation profile of the blood serum in terms of 5 basic substances for healthy rats and those having 
experienced thermal injury

Базисное вещество
Уровень основного тезиграфического коэффициента (M±m)

здоровые крысы — контрольная 
группа

крысы с ожогом — основная 
группа

0,45% раствор хлорида натрия 1,54±0,12 2,20±0,16*
0,9% раствор хлорида натрия 1,28±0,10 0,95±0,11*
3% раствор хлорида натрия 0,97±0,09 2,23±0,20*
0,1 Н раствор соляной кислоты 0,48±0,11 0,81±0,10*
0,1 Н раствор гидроксида натрия 1,19±0,12 1,82±0,15*

Примечание: * — уровень статистической значимости различий p<0,05.
Note: * — the level of statistical significance of differences p<0,05.
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