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ДЗЕЯННЕ ДВУХВАЛЕНТНЫХ КАТЫЁНАУ 
НА 1НЩЫ1РАВАНЫ СТРЭПТАК1НАЗАЙ ЛІЗІС 

Ф1БРЫНАВЫХ ГЕЛЯУ

Адным з важных фактарау рзгуляцьіі звенняу гемастазу з’яуляюцца 
іоньї метала^. Паказана, што парушзнні абмену магнію абумоуліваюць 
развіцце трамбозу [1]. Змяненне у арганізме балансу рада металау на- 
зіраецца пры канцэрагенезе [2], які нярэдка суправаджаецца павышэн- 
нем згусання крьіві і тромбаутварэннем [3]. Аднак роля іонау металау 
у рэгуляцьй гемастазіялагічньїх звенняу, асабліва рэакцый фібрьшолізу, 
застаецца вывучанай вельмі недастаткова. У той жа час патрэбнасць 
карэкцьй фібринолізу пры паталагічньїх станах, пошук шляхоу рэгу­
ляцьй тэрапеутычнага эфекту тромбалітьїкау абумоуліваюць неабход- 
насць вывучэння дзеяння двухвалентных катыёнау на рэакцьй фібрино­
лізу. Сярод механізмау, якія індуцьіруюць фібриноліз, асаблівую 
цікавасць уяуляе активация стрзптакіназай, механізм каталітьічнага 
дзеяння якой застаецца недастаткова вывучаным.

Зыходзячы з вышэйсказанага, а таксама прымаючы над увагу даныя 
літаратурьі аб упльїве Zn2+, Са2+, Mg2+ на згусанне крьіві [4, 5] і зна- 
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чэнне Со2+, Zn2+ для пратзалітнчнага каталізу, намі вывучаны уплыу 
двухвалентных катыёнау Zn, Си, Со, Mg, Са на лізіс фібрьінавьіх геляу, 
які ініцьйруецца стрзптакіназай (СК).

Матэрыялы і метады. Даследаванні праведзены на сістзме фібрьі- 
наген — трамбін ■— плазмінаген — стрзптакіназа. Кінетьїку утварэння 
і лізісу фібрьінавьіх геляу улічвалі турбідьіметрьічна [6, 7] пры 
^=360 нм і пастаяннай тэмпературы 37+0,2 °С. Інкубацьійная сумесь 
змяшчала 0,8 мл раствору бычынага фібрьінагену (2,5 мг/мл), 0,2 мл 
раствору бычынага трамбіну (20 адз/мл), 0,2 мл раствору СК 
(160 МАдз), 0,2 мл раствору адпаведнай солі, 1,0 мл раствору плазмі- 

нагену чалавека (0,25 мг/мл). Усе бялкі, 
за выключэннем СК, растваралі у 0,08 М 
баратным буферы pH 7,4. Катыёны уно- 
сілі у канечнай канцэнтрацьй 10~7— 
10~3 М у выглядзе солей: ZnSO4, CuSO4, 
CoSO4, MgCI2, СаС12. Малярныя суадно-

Рыс. 1. Уплыу іонау Zn (/), Си (2) і Со (3) на велічьшю часу паураспаду (й/а) фіб- 
рынавых геляу пры лізісе, які ініцьііраваньї стрзптакіназай

Рыс. 2. Змяненні максімальнай мутнасці фібрьшавьіх геляу у сістзме фібрьінаген — 
трамбін — плазмінаген — стрзптакіназа у прьісутнасці іонау Zn (/), Си (2) і Со (3)

сіньї плазмінагену і СК, разлічаньїя зыходзячы з малекулярных мас 
плазмінагену (85 000) і СК (54 000), складі 50 : 1.

У эксперыментах вьїкарьістоувалі бычыны фібрьінаген і трамбін 
Літоускага НД1ЭМГ (серьіі, якія не змяшчаюць плазмінаген). Узоры СК 
атрыманы з дапамогай метаду іонаабменнай храматаграфіі [8]. Удзель- 
ная актыунасць СК ва узорах адпавядала 100 000 МАдз/мг бялку. 
Узоры плазмінагену атрыманы з багатай |3-глабулінамі фракцьй крьіві 
метадам кіслотнай экстракций [9]. Выкарыстаны хімічна чыстыя солі 
металау, дадаткова ачышчаныя перакрьішталізацьіяй. Актыунасць СК і 
колькасць бялку вьізначалі па метадах, якія апісаньї раней [6].

Па поуных кінетьічньїх крывых мутнасці разлічвалі час паураспаду 
фібрьінавьіх геляу (Л/2). Усе даследаванні выкананы не менш чым ча- 
тнрохразова. Вьшікі эксперыментау апрацаваны статыстычна [10].

Вьінікі і абмеркаванне. Даследаванні паказалі розную ступень 
уздзеяння катыёнау на ініцьйраваньї СК лізіс фібрьінавьіх геляу 
(рыс. 1). Па сіле інгібіруючага уздзеяння іонау на фібрьшоліз, якое 
найбольш выразна было выяулена пры канцэнтрацьй 10“5—10~3 М, яны 
змяшчаюцца у наступным парадку: Zn>Cu>Co>Mg, Са. 1оны магнію 
і кальцыю аказалі нязначнае дзеянне. Тэта істотна адрозніваецца ад 
дзеяння катыёнау на актыунасць тканкавага актыватару плазмінагену, 
які актывуецца Cu2+, але поунасцю падауляецца Zn2+ і Mg2+ [4].
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Катыёны могуць уздзейнічаць на названы правде, прьінамсі, двума 
шляхамі: перабудоуваючы структуру фібрьшу і змяняючы каталітьічння 
уласцівасці плазміну або скорасць яго утварэння. Першая магчымасць 
была прааналізавана на падставе уліку мутнасці фібрьінавьіх геляу, 
якія утвараюцца у прьісутнасці вывучаемых катыёнау.

У адпаведнасці з уздзеяннем на мутнасць фібрьінавага геля, які 
утвараецца, катыёны можна падзяліць на дзве трупы. Zn2+ і Cu2+, асаб- 
ліва пры вьісокіх канцэнтрацыях, абумоуліваюць грубыя перабудовы 
структуры геляу (рыс. 2). Змяненні фібрьінавьіх геляу у прьісутнасці 
Co2*, Mg2+, Са2+ менш значныя: ваганні мутнасці геляу у параунанні з 
кантролем не перавышаюць 12%; за выключэннем Со24- у канцзнтрацьіі 
10~3 М. Катыён Mg у канцзнтрацьіі 10~6—10~5М нават некалькі памен- 
шыу мутнасць геляу. Гзта поунасцю узгадняецца з наяуньїмі звесткамі 
аб моцным агрзгіруючьім дзеянні Zn2+ і Си2+ на фібрьінаген [11]. Mg2+ 
і Са2+ названых уласцівасцей пазбаулены.

Аднак уплыу іонау на працзс закранае не толькі структуру фібрьі- 
навага геля. Супастауленне канцэнтрацыйнай залежнасці адносных змя- 
ненняу скорасці лізісу фібрьінавьіх геляу (па і їх структуры (па 
мутнасці) дазваляе зауважыць, што гэтыя паказчьікі змяняюцца не 
заусёды паралельна. Так, пры канцзнтрацьіі 10~3М Zn2+ і Си2+ абумоу­
ліваюць аднолькавае павелічзнне мутнасці фібрьінавага згустка, але у 
адрозненне ад медзі іоньї цынку поунасцю блакіруюць фібрьшоліз. 
З памяншзннем канцзнтрацьіі гэтых іонау інгібіруючьі афект Си2+ на 
фібриноліз выступав больш выразна. Некаторую перавагу уплыву на 
працзс лізісу геляу над уздзеяннем на структуру фібрьшавага геля 
можна зауважыць і у адносінах іонау кобальту.

У нашых эксперыментах выкарыстаны солі металау у выглядзе суль- 
фатау і хларыдау. Іоньї SO2- і С1~ таксама аказваюць уплыу на фар- 
міраванне геляу і актывацыю плазмінагену СК, прычым дзеянне гэтых 
анійнау рознае [12, 13]. Аднак гэтыя эфекты праяуляюцца толькі пры 
канцэнтрацыях ашёнау на 2 парадкі больш вьісокіх, чым максімальная 
з узятых у нашых доследах. Больш таго, ні у адным випадку при за- 
дадзеных умовах па тэсту мутнасці не назіралася падауленне утварэння 
фібрннавьіх геляу або запавольванне гэтага працэсу. Тэта дає падставу 
лічьіць, што выяуленыя у доследах зрухі абумоулены уздзеяннем мена- 
віта катыёнау.

Такім чынам, упершыню вызначана, што іоньї Zn, Си, Со аказваюць 
рознай ступені інгібіруючи эфект на ініциіраваньї СК лізіс фібрьшавьіх 
геляу. Тэты эфект абумоулены не толькі уздзеяннем на структуру фіб- 
рынавага геля, а таксама на каталітьічньїя якасці плазміну і, магчьша, 
на актывацыю плазмінагену СК. Атрыманыя даныя раскрываюць, пры- 
намсі, два моманты, якія тлумачаць вядомую тромбагеннасць Си [14]: 
змяненне структуры фібрьінавьіх згусткау і падауленне пратзалітичнай 
атакі з боку плазміну. Можна меркаваць, што значнай тромбагеннасцю 
адрозніваецца і Zn. Іоньї цынку, медзі, кобальту аказвалі уплыу на фіб- 
рьіноліз у канцэнтрацыях, якія, як правіла, перавышаюць фізіялагічньї іх 
узровень у крыватоку. Тым не менш, пры асобных паталагічньїх станах 
канцэнтрацыя гэтых металау у арганізме рэзка узрастае [2, 15]. Можна 
меркаваць, што у пэуных умовах ваганні узроуню двухвалентных катыё­
нау у крыватоку здольны змяніць характар тромбалітьічнага дзеян- 
ня СК.

Summary

Zinc, copper, cobalt ions inhibit streptokinase-induced lysis of fibrinous gels at 
different rates. This effect is caused by the changes of not only the structure of fibri­
nous gels but also of, the character of proteolytic attack. The changes of the lysis in the 
presence of copper and zinc can considerably explain the thrombogenic effect of these 
ions.
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