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Актуальность: Одной из ведущих проблем экспериментальной физиологии и патофизиологии является определе-
ние нормы в оценке гомеостаза. Среди наиболее значимых маркёров оценки состояния здоровья лабораторных жи-
вотных можно выделить биохимические и гематологические исследования крови, исследование мочи и кала, а для 
крупных животных – ультразвуковую и рентгенологическую диагностику. Однако указанные методики не дают ин-
тегральной оценки состояния организма животных.
цель: установить возможности технологии «Литос-система» для определения состояния гомеостаза организ-
ма лабораторных животных (крыс), выявить частоту встречаемости в сыворотке крови системных маркёров, 
указывающих на уровень гомеостаза, что важно при решении вопроса о возможности использования животного 
в определённом эксперименте.
материалы и методы. Исследование выполнено на 73 половозрелых крысах, беспородных и Wistar, массой тела 300-390 г. 
Забор крови осуществляли из хвостовой вены в объёме 0,5 мл. Анализ сыворотки крови производили при помощи 
технологии «Литос-система».
Результаты. При различных патологических процессах в тканях организма клетки продуцируют специфически кон-
формированные молекулы белка, которые вбрасываются в общую циркуляцию. Технология «Литос-система», по-
средством стандартизованной дегидратации сыворотки крови позволяет создать условия для самоорганизации 
этих молекул. В результате в фации (сухая плёнка из капли сыворотки крови) формируются специфические обра-
зования – маркёры различных видов патологических процессов. Взятые на исследование лабораторные животные 
по показателям семи маркерных структур в основном имели физиологический статус. Однако у некоторых из них 
были выявлены определённые патологические отклонения.
заключение. При выборе лабораторных животных для экспериментальных исследований необходимо проверять 
состояние их организма. Оптимальным способом такой проверки может служить технология «Литос-система». 
Технология позволяет выявлять основные показатели метаболизма и определять интегральную оценку состоя-
ния организма животного. Помимо высокой диагностической значимости, технология имеет важные преимуще-
ства: широкая доступность (простота технических приёмов), использование малого объёма крови (особая цен-
ность при работе с мелкими животными) и высокая экономичность (метод не требует каких-либо реактивов и 
оборудования, кроме общелабораторного).
ключевые слова: экспериментальные животные; сыворотка крови; технология «Литос-система»; маркёры состояния 
организма; биомолекулярные пленки (фации).
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Relevance: One of the leading problems of experimental physiology and pathophysiology is the definition of the norm in the 
assessment of homeostasis. Among the most significant markers for assessing the health of laboratory animals, one can single 
out biochemical and hematological blood tests, urine and feces tests, and for large animals – ultrasound and X-ray diagnostics. 
However, these methods do not provide an integral assessment of the state of the animal’s body.
Aim: to establish the capabilities of the Lithos-system technology for determining the state of homeostasis in the body of 
laboratory animals (rats), to identify the frequency of occurrence in the blood serum of systemic markers indicating the level of 
homeostasis, which is important when deciding on the possibility of using an animal in a particular experiment.
Materials and methods: The study was performed on 73 mature rats – outbred or Wistar – weighing 300-390 g. Blood was 
collected from the tail vein in a volume of 0.5 ml. Blood serum analysis was performed using the Lithos-system technology.
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Results: During various pathological processes in body tissues, cells produce specifically conformed protein molecules that are 
released into the general circulation. The Lithos-system technology, through standardized dehydration of blood serum, allows 
creating conditions for the self-organization of these molecules. As a result, specific formations are formed in the facies (dry film 
from a drop of blood serum) – markers of various types of pathological processes. The laboratory animals taken for the study, 
according to the indicators of SEMI marker structures, mainly had a physiological status. However, some of them were found to 
have certain pathological deviations.
Conclusion: When selecting laboratory animals for experimental studies, it is necessary to check the state of their body. The 
Lithos-system technology can serve as an optimal method for such a check. In addition to its high diagnostic value, the technology 
has important advantages: wide availability (simplicity of technical methods), use of a small volume of blood (especially valuable 
when working with small animals) and high cost-effectiveness (the method does not require any reagents or equipment other 
than general laboratory equipment).
Key words: experimental animals; blood serum; «Lithos-system» technology; markers of the body’s condition; biomolecular films (facies).
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введение

В экспериментальной физиологии и патофизиоло-
гии проблема определения нормы в оценке гомеостаза 
организма лабораторных животных является основопо-
лагающей [1]. Роль лабораторных животных в биомеди-
цинских исследованиях трудно переоценить, т.к. многие 
физиологические системы лабораторных животных под 
воздействием физических и фармакологических агентов 
изменяются аналогично соответствующим показателям 
человека [2]. Эксперименты с участием лабораторных 
животных проводятся во многих сферах научных иссле-
дований: медицинских, военных, космических, фарма-
цевтических, косметических и др. Сторонники исполь-
зования животных в опытах считают, что практически 
все достижения в медицине XX века каким-либо обра-
зом зависели от опытов на животных [3]. Институт ис-
следований лабораторных животных Национальной 
академии наук США утверждает, что опыты на живот-
ных не могут быть заменены даже сложными компью-
терными моделями, которые не способны смоделиро-
вать чрезвычайно сложные взаимодействия молекул, 
клеток, органов, тканей, организмов и окружающей 
среды [4]. Даже концепция «органы-на-чипе», которая 
появилась уже более 10 лет назад, всё ещё не нашла ши-
рокого применения.

Необходимо учитывать, что на экспериментатора 
возлагается большая моральная и юридическая ответ-
ственность, поскольку результаты его работы экстра-
полируются на человека. В связи с введением в миро-
вую практику правил GLP («Good Laboratory Practice», 
или «Надлежащая лабораторная практика»), в биомеди-
цинских исследованиях стали предъявлять и более вы-
сокие требования к качеству тест-систем, т.к. состоя-
ние лабораторных животных во многом определяет ре-
зультат эксперимента [5]. Одновременно подвергаются 
ужесточению требования, предъявляемые к методоло-
гии исследований [6].

В профилирующих учреждениях на основе име-
ющихся стандартов разрабатываются внутренние ин-
струкции, регулирующие выполнение поставленных 
целей и задач в рамках организации. Кроме специфи-
ческих требований, относящихся к конкретному иссле-
дованию, инструкции определяют условия содержания 
лабораторных животных, сбалансированное кормле-
ние, санитарно-гигиенические нормы, качество ухода 
[7, 8]. Среди наиболее значимых маркёров оценки со-
стояния здоровья лабораторных животных следует от-
метить биохимические, гематологические исследования 
крови, исследование мочи и кала. Для крупных живот-
ных применяются ультразвуковые методы диагностики 
и томография, а также гистологическое и другие виды 
исследований [9]. Однако и эти способы не позволяют 
получить интегральную оценку состояния животных.

Алгоритм решения этой проблемы нами был опре-
делён в процессе разработки нового научного направ-
ления «Функциональная морфология неклеточных тка-
ней человека» и созданной на его основе практического 
компонента – диагностической технологии «Литос-си-
стема» [10].

Цель исследования: установить возможности тех-
нологии «Литос-система» для определения состояния 
гомеостаза организма лабораторных животных (крыс), 
выявить частоту встречаемости в сыворотке крови (СК) 
системных маркёров, указывающих на уровень гомеос-
таза, что важно при решении вопроса о возможности ис-
пользования животного в определённом эксперименте.

материалы и методы исследования

Для исследования были взяты 73 половозрелых кры-
сы (беспородные и Wistar) массой тела 300-390 г без внеш-
них признаков патологии. Животные содержались в вива-
рии в стандартных условиях при свободном доступе к пи-
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ще и воде. Опыты проведены с соблюдением принципов 
гуманности, изложенные в Международных правилах об-
ращения с экспериментальными животными [11].

Кровь в объёме 0,5 мл брали из хвостовой вены в су-
хую пробирку (без стабилизатора). После свёртывания 
крови сгусток отделяли стеклянной палочкой и пробир-
ку центрифугировали при 3000 об/мин в течение 5 мин. 
Для исследования брали надосадочную сыворотку кро-
ви (СК) в минимальном количестве (0,02 мл). Иссле-
дование проводили с помощью технологии «Литос-си-
стема» методом системной самоорганизации биологи-
ческих жидкостей [12]. Структуру биомолекулярных 
плёнок (фаций), полученных в результате дегидрата-
ции капель СК животных на тест-картах диагностиче-
ского набора «Литос-система» в специальных условиях 
(дегидратация в помещении при относительной влаж-
ности 55-60%, температуре 23-25°С и неподвижности 
окружающего воздуха) исследовали путём микроскопии 
в проходящем свете и в тёмном поле, при увеличении 
´ 12 и ´ 100 (стереомикроскоп MZ12 фирмы “Leica”).

При представлении данных использованы мето-
ды описательной статистики с применением програм-
мы Statistica 10.0.

Результаты исследования

При различных патологических процессах в тканях ор-
ганизма клетки начинают продуцировать специфические 
конформированные структуры молекул белка, которые 
вбрасываются в общую циркуляцию. Методом стандар-
тизованной дегидратации СК (технология «Литос-систе-
ма») создаются условия для самоорганизации этих моле-
кул. В результате в фации СК формируются специфиче-
ские образования – маркёры, доступные для визуального 
анализа. Наши многолетние наблюдения за развитием раз-

личных видов патологических процессов по морфологи-
ческой картине СК людей и экспериментальных живот-
ных позволили выявить ряд маркёров, специфичных для 
определённых патофизиологических состояний незави-
симо от биологического вида организма.

Для маркерных структур СК, определяющих состо-
яние гомеостаза организма экспериментальных живот-
ных, были отобраны семь показателей: гармоничность 
межмолекулярных связей; энергетическая активность 
белковых молекул; уровень аутоинтоксикации; воспа-
ление; стресс; стеатоз; фиброз.

Ранее эти маркерные показатели были выявлены 
нами в СК здоровых людей и пациентов с различными 
патологическими состояниями. Достоверность их со-
ответствия подтверждена клиническими и лаборатор-
ными данными [13].

Маркёрные показатели СК крыс в зависимости 
от их числа в фации были распределены по трём сте-
пеням выраженности: высокая, умеренная, низкая.  
В табл. 1 представлены данные распределения этих по-
казателей среди группы интактных крыс, отобранных 
для исследования путём случайной выборки.

Данные табл. 1 свидетельствуют о том, что лабо-
раторные животные, в основном, были представлены 
особями, имеющими физиологический статус. Однако 
некоторые из обследованных крыс имели маркерные 
структуры, указывающие на патологические отклоне-
ния. Конкретные данные по системным показателям, 
выявленным в фациях СК крыс, взятых на обследова-
ние, представлены на рис. 1-3.

Обсуждение

При анализе полученных результатов были учтены 
теоретические положения, принятые в современной 

Таблица 1.
Системные показатели структурной организации фаций сыворотки крови интактных крыс (число особей, % от выборки n = 73)

Показатель
Степень выраженности маркёра

Высокая Умеренная Низкая Маркёр отсутствует

Гармоничность взаимоотношений белковых молекул 31
42,5%

33
45,2%

9
12,3% —

Энергетическая активность белковых молекул 31
42,5%

20
27,4%

22
30,1% —

Интоксикация (наличие аутотоксинов) * 9
12,3%

17
23,3%

21
28,8%

26
35,6%

Воспаление (реакция антиген-антитело) 5
6,8%

10
13,7%

11
15,1%

47
64,4%

Стресс (наличие стресс-генерированных белков) 4
5,5%

13
17,8%

9
12,3%

47
64,4%

Фиброз (наличие коллагенов, фибронектинов) 0 1
1,4%

1
1,4%

71
97,3%

Стеатоз (наличие органических молекул, генерируемых 
клетками печени при жировой инфильтрации)

4
5,5%

7
9,6%

6
8,2%

56
76,7%

Примечание: * Возможно, показатель связан с недавним приёмом пищи.
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биологии и медицине. В настоящее время здесь господ-
ствует редукционизм – направление, которое полага-
ет, что все процессы в биологических системах можно 
свести к физико-химическим отношениям на уровне 
атомов и молекул. Накопленная информация показа-
ла невероятную, практически бесконечную сложность 
функциональных процессов, которые происходят в ка-

ждом элементе живого организма. В результате, разла-
гая организм на элементарные части, редукционизм 
тонет в бесконечной сложности получаемой информа-
ции [14, 15]. В то время как при образовании целого, 
его элементы теряют возможность независимого пове-
дения и начинают подчиняться некоторому порядку, 
который резко упрощает описание системы и позволя-

Рис. 2. Фрагменты фаций сыворотки крови крыс: А – сформированные конкреции (стрелки); Б – множественные языковые структуры 
в периферической зоне – маркёр воспаления (стрелки). Микроскопия в обычном свете, ´ 40.

Рис. 3. Фрагменты фаций сыворотки крови крыс: А – маркёр стресса в виде вихревой структуры (стрелка); Б – маркёр фиброза (структуры 
в виде листа, стрелки); В – маркёр стеатоза (структуры типа «лакун» по ходу трещин, стрелки). Микроскопия в обычном свете, ´ 50.

A Б

Рис. 1. Фации сыворотки крови крыс: А – гармоничное расположение трещин; Б – неполная гармония расположения трещин, раздвоение 
фации, множественные токсические бляшки и морщины по краю фации; В – выраженная дисгармония расположения трещин. Микроско-
пия, ´ 15: А, В – в обычном свете; Б – в частично тёмном поле.

A Б В

A Б В
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ет справляться с пониманием сложностей, состоящих 
из множества элементов.

Молекулярные процессы деятельности живой ма-
терии являются базой для всех последующих уровней 
функции организма. Жизнь, по определению Ф. Эн-
гельса – это способ существования белковых тел [16]. 
Безусловно, это определение не даёт полного понима-
ния жизни во всей её сложности и многообразии. Но по-
ка лучшего определения никто не предложил. Каждая 
ядерная клетка вырабатывает молекулы белка – это её 
главная функция. Одна часть созданных белковых мо-
лекул используется для внутриклеточных репаратив-
ных процессов, другая часть выводится в общую цир-
куляцию. Клетками млекопитающих экспрессируют-
ся десятки тысяч видов различных белков [17]. Белки 
вовлечены в каждый процесс жизнедеятельности ор-
ганизма, что обеспечивается посредством конформа-
ционных превращений (фо́лдинга) белковых молекул. 
Потенциальные возможности фолдинга, заложенные 
в белковых молекулах живых систем, открывают фак-
тически безграничные просторы для их структурных из-
менений [18]. Восприятие информации, её переработ-
ка, сохранение и дальнейшее использование организ-
мом осуществляются посредством конформационных 
превращений вторичной и третичной структуры моле-
кул белка [19, 20].

Учитывая представленные данные о принципах ор-
ганизации функциональной деятельности живой мате-
рии, проведенный анализ роли маркерных элементов, 
ответственных за состояние гомеостаза организма жи-
вотных, использованных в настоящей работе, показал 
следующее.

Гармоничность межмолекулярных взаимоотношений 
является базовым маркёром функциональной деятель-
ности организма. Степень гармонии оценивали по по-
казателю распределения радиальных трещин. В здоро-
вом организме напряжение в формирующейся фации 
распределяется равномерно по всей площади, что про-
является в структуре фаций разрывом образующейся 
биоплёнки в виде симметрично расположенных ради-
альных трещин (рис. 1, А). При нарушении гармонии 
межмолекулярных взаимоотношений в СК разрывы 
биоплёнки происходят с умеренным или значительным 
нарушением симметрии расположения радиальных тре-
щин (рис. 1, Б, В).

Энергетическую активность белковых молекул оце-
нивали по числу и степени завершённости конкре-
ций – круговых, или овальных гомогенных образова-
ний (рис. 3, В). В настоящее время активно развивает-
ся новое направление – биомолекулярная электроника. 
Мы полагаем, что одним из основных субстратов дан-
ного направления могут стать биомолекулярные плён-
ки, в частности плёнки, сформированные из раство-
ров белков, аминокислот и солей [10]. Механические 
волны при формировании биомолекулярных плёнок 
распространяются на относительно невысоких часто-
тах: волновые процессы видны невооруженным гла-

зом. Подобные низкочастотные колебания жидкой фа-
зы плёнок приводят к образованию мультифракталь-
ных структур, которые определяются физиологической 
или патологической конформацией белковых молекул 
[21]. С точки зрения химии и биологии эти структуры 
являются полноценно изученным материалом. Что же 
касается волновых процессов и колебаний в них, т.е. 
энергетических взаимодействий – вопрос остается от-
крытым [22, 23]. Процесс образования биомолекуляр-
ных плёнок при дегидратации капли СК позволяет за-
фиксировать волновые ритмические колебания, кото-
рые имеют место в жидкой среде. То есть происходит 
перевод кинетической энергии колебаний в потенци-
альную энергию межмолекулярных связей [24]. По на-
шим данным наиболее чётким энергетическим показа-
телем уровня энергетики молекулярного пула молекул 
СК являются конкреции – их число и степень завер-
шённости (сжатости).

Хроническая эндогенная интоксикация. Кроме си-
стемного признака хронической эндогенной инток-
сикации – «двойной» фации СК, этот маркёр оцени-
вали также по ширине базовой части фации, наличию 
в ней морщинистых структур и токсических бляшек 
(рис. 1, Б). Формирование двойной фации есть резуль-
тат независимой самоорганизации при переходе в твёр-
дую фазу белков и других органических молекул, рас-
творённых в СК, имеющих физиологическую и патоло-
гическую конформацию. Однако следует учитывать, что 
пептиды и аминокислоты, всосавшиеся в кровь непо-
средственно после приёма пищи, определённое время 
(1-2 часов) находятся в «свободном» состоянии и также 
участвуют в формировании «токсической» зоны фации. 
Поэтому, чтобы отличить истинную эндогенную инток-
сикацию от связанной с приёмом пищи («метаболиче-
ской интоксикации»), кровь для исследования нужно 
брать у животного натощак. В связи с этим показатели 
хронической эндогенной интоксикации эксперимен-
тальных животных, взятых в данной работе, мы счита-
ем условными. Однако де-факто их следует учитывать 
при оценке состояния гомеостаза животного.

Воспаление. Воспалительные процессы в гумораль-
ных средах протекают в виде реакции антиген-анти-
тело и в процессе дегидратации капли СК формируют 
в фации структуры в виде языков пламени (рис. 2, А). 
Структуры такого рода обязательно выявлялись в СК 
при острых и хронических неспецифических воспали-
тельных процессах внутренних органов, инфекцион-
ных заболеваниях, сепсисе и пр. Активность воспали-
тельного процесса оценивается по числу этих структур 
и занимаемой ими площади в фации СК: от широких 
разветвлённых языковых полей по всей площади фа-
ции до единичных. При этом, чем интенсивнее воспа-
лительный процесс, тем большая площадь фации заня-
та этими маркёрами.

Стресс (наличие стресс-генерированных белков) 
оценивали по числу маркерных вихревых структур в пе-
риферической зоне фации (рис. 3, А), которые свиде-
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тельствуют о высоком напряжении функциональных 
систем и защитных механизмов. Предположительно, 
причины формирования этих структур аналогичны тем, 
которые формируют атмосферные вихри.

Фиброз. Маркер формируется в основном молекула-
ми коллагена фибронектина с аномальной конформа-
цией и представлен листьевидными структурами в крае-
вой зоне фации (рис. 3, Б). Их формирование объясняет-
ся следующим: при развитии склеротических процессов 
значительно увеличивается содержание метаплазматиче-
ских белков (коллаген и др.). В отличие от цитоплазмати-
ческих белков, метаплазматические характеризуются более 
высокой гидратируемостью. В процессе системной деги-
дратации эти белки через трещины перемещаются в по-
верхностные слои фации СК, а затем, при освобождении 
от водной оболочки, свёртываются более плотно, чем ни-
жележащие цитоплазматические белки. В результате фор-
мируется зона усиленного стяжения, которая в структуре 
фации представлена разворотом в виде «листа».

Стеатоз. При жировой инфильтрации печени бел-
ки, экспрессируемые измененными клетками, форми-
руют в фации СК по ходу радиальных трещин удлинён-
ные «лакуны» (рис. 3, В). Число таких лакун пропорци-
онально выраженности стеатоза.

заключение

Лабораторные животные (крысы), взятые нами на 
исследование путём случайной выборки, в основном 
имели физиологический статус. Однако у некоторых 
из них были выявлены определённые патологические 
отклонения, которые необходимо учитывать при экс-
периментальных исследованиях, т.к. исходное состоя-
ние организма животного, безусловно, будет отражать-
ся определённым образом на результатах в зависимости 
от вида эксперимента.

При выборе лабораторных животных для экспери-
ментальных исследований необходимо проверять состо-
яние их организма. Оптимальным способом такой про-
верки может служить технология «Литос-система» (метод 
системной самоорганизации биологических жидкостей – 
составляющая часть технологии). Помимо высокой ди-
агностической значимости, метод имеет важные преи-
мущества: широкая доступность (простота технических 
приёмов), использование малого объема крови (особая 
ценность при работе с мелкими животными) и высокая 
экономичность (метод не требует каких-либо реактивов 
и оборудования, кроме общелабораторного).
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