
S u m m a r y . The peculiarit ies of active site s t ructure and second binding site 
s t ructure of thrombin is revealed. Alternative mechanisms of thrombin interaction with 
li ighmolecular or lowmolecular subst ra tes are supposed. Also it is shown, putat ive func-
tion of the addit ional center ot thrombin in productive enzyme-subs t ra te complex forma-
tion. 
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КОЛЛАГЕН ХРЯЩА ЦЫПЛЯТ ПРИ РАЗЛИЧНОЙ 
ОБЕСПЕЧЕННОСТИ Ca И ВИТАМИНОМ D3 

В экспериментах на цыплятах изучено влияние витамина D3 и избытка Ca в рационе 
на аминокислотный состав и содержание углеводного компонента коллагена хряща. 

Установленоf цто витамин D3 и Ca оказывают на данные показатели сходное дей-
ствие. Однако совместное введение витамина D3 и избытка Ca приводит к взаимному 
ослаблению их эффектов. 

Введение. Нарушение формирования скелета в растущем организме 
служит одним из классических проявлений недостатка витамина D. 
В эпифизах трубчатых костей при рахите происходит расширение хря-
щевой зоны, не подверженной кальцификации, ширина которой явля-
ется количественным критерием оценки степени развития' рахита [1]. 
Характер влияния Ca и витамина D3 на хрящ отличается определен-
ным своеобразием по сравнению с их эффектами на костную и другие 
типы соединительной ткани. В частности, для нормального течения 
процессов кальцификации хондроцитам ростовой пластинки необходи-
мо присутствие сразу двух метаболитов ви τ а ми D 3 —1 ,25- (OH) 2 D 3 и 
24,25-(OH)2D3 [2]. При гипокальциемическом рахите содержание мРНК 
коллагена в хондроцитах эпифизарного хряща снижается на 80 %, тог-
да как при нормокальциемическом — на 50 % [3]. 

Помимо непосредственного влияния на обмен коллагена в куль-
турах хондроцитов, витамин D3 Ή его метаболит 24,25-(OH)2D3 влия-
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ют in viiro и на синтез гликопептидоз хряща, способных оказывать ре-
гуляторное воздействие на процессы минерализации [4, 5]. 

Регуляция кальцием и витамином D3 синтеза коллагена в хряще-
воп ткани сложна и определяется не только дозой данных соедине-
ний, но также стадией развития и физиологическим состоянием хонд-
роцнтов, по-разному реагирующих на их воздействие в зависимости от 
зоны хряща и фенотипа клеток [1]. 

Цель наших исследований состояла в изучении влияния различных 
концентраций кальция и фосфора в рационе при рахите и нормальной 
обеспеченности витамином D3 на аминокислотный состав и содержа-
ние углеводного компонента коллагена II типа хряща цыплят. 

Материалы и методы. Эксперименты проводили на цыплятах по-
роды Хайсекс белый кросс в первый месяц их жизни. Цыплята 1-й 
группы получали рацион, лишенный витамина D3, но полноценный по 
содержанию других питательных веществ, содержащий Ca — 0,8 % и 
Ph — 0 ,6%; птицы 2-й группы — данный рацион плюс 10 ME витами-
на D3 в день каждая. Рацион 3-й группы не содержал витамина D3 и 
отличался повышенным количеством Ca (2,1 %) и Ph (1 ,05%). Цып-
лята 4-й группы с пищей, кроме избытка кальция и фосфора, получа-
ли по 10 ME витамина D3 в день. 

IIa 30-й день эксперимента птиц декапитировали и для исследова-
ний отбирали эпифизарные хрящи большой берцовой кости. Коллаген 
II типа получали по методу [6]. Чистоту фракций контролировали 
электрофоретически [7]. Аминокислотный состав определяли на ана-
лизаторе ААА-881, содержание углеводного компонента — антроновым 
методом [8]. 

Результаты и обсуждение. Результаты определения влияния избыт-
ка Ca и витамина D3 на аминокислотный состав коллагена II типа 
хряща цыплят представлены в таблице. Полученные данные свиде-
тельствуют о том, что при нормальном1 содержании витамина D3, Ca и 
PH В рационе синтезируется коллаген II типа, отличающийся от рахи-
тичного (с тем же количеством Ca и P h В рационе) меньшим содержа-
нием изолейцина. Это может привести к снижению жесткости спира-
ли коллагеновой молекулы в норме по сравнению с рахитом [9]. 

Увеличение содержания Ca и Ph в рационе рахитичных цыплят вы-
зывает заметно большее, чем в предыдущей группе, количество изме-
Влияние витамина D3 и избытка Ca на аминокислотный состав коллагена II типа 
хряща цыплят (остаток!1000 остатков, М±т, п = 5) 

Аминокислота Рахит (1) Витамин D3 (2) Рахит+Са (3) 
Витамин 

D 3 +Ca (4) 

Оксилизин 21,464-0,4 21 ,00+0,3 20,50+0,1* 20,424=0,3* 
Лизин 14,54=4=0,4 14,36+0,4 13,72+0,3 15,90+0,4*·** 
Гистидин 3,02+0,1 2 ,70+0,6 2 ,66+0,1* 3 ,08+0 ,3 
Аргинин 49,784-1.6 50,84+3,9 49 ,22± 1,8 48 ,76+0,9 
Оксипролин 113,184-0,1 111,56+1,8 114,80+1,0 115,10+1,9 
Аспарагиновая 42,34+0,8 43,0С+0,5 42,42+0,4 4 2 , 7 2 + O J 
кислота 
Треонин 25,42+0,3 26,00+0,1 25 ,82+0,3 25,76+0,1 
Серии 23,364-0,3 23,60+0,1 23,44+0,2 23 ,70+0,3 
Глутаминовая 104,704=0,3 104,42+1,2 105,00+0,4 103,464=,07 
кислота 
Пролин 108,884-0,5 106,26+1.9 108,78+1,6 108,10+1,8 
Глицин 310,764=2,3 315,344-2/) 312,60+0,7 309,90+1,8 
Алании 95 ,90+0,8 98,16+1,1 99,08+0,6* 96 ,80+0,9 
Валин 20 ,14+0,3 19,34+0,7 . 19,06+0,5 21,54+0,3*'** 
Метионин 8 ,10+0,1 7 ,76+0,2 8 ,20+0,2 8 ,34+0,2 
Изолейцин 9,78+0,1** 8,86+0.2* 9 ,26+0 ,3 9 ,64+0,1** 
Лейцин 28,80+0,1 28,14+0,8 29,224=0,7 28,48+0,2 
Тирозин 3 ,10+0,1 2 ,86+0,4 2 ,60+0,1* 3 ,10+0,2 
Фенилаланин 13,68+0,4 12,86+0,4 12,904-0,1 12.74+0,9 

* р < 0 , 0 5 по отношению к группе с рахитом; * * р < 0 , 0 5 по отношению к группе с 
введением витамина D3. 
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нений. Достоверно снижено количество оксилизина и гистидина, участ-
вующих в образовании сшивок как внутри, так и между молекулами 
коллагена, а также тирозина. Содержание аланина повышено. Такие 
изменения могут привести к образованию менее сшитого коллагена, 
однако с более жесткой спиралью самой молекулы белка [9]. До-
стоверные отличия по сравнению с коллагеном птиц, получавших нор-
мальное содержание в рационе Ca, P h И витамина D3, отсутствуют. Ин-
тересно, что характер изменений оксилизина, гистидина, аланина и ти-
розина аналогичен во 2-й и 3-й группах по сравнению с рахитом. 

Аминокислотный состав коллагена цыплят 4-й группы, получав-
ших физиологическую1 норму витамина D3 на фоне избытка Ca и Ph 
достоверно отличается от коллагенов 1-й и 2-й групп. При этом со-
держание лизина и валина повышено по сравнению· с обеими груп-
пами, а изолейцина — только со второй. В целом по характеру изме-
нений и составу коллаген данной группы птиц более напоминает кол-
лаген птиц при рахите и нормальном содержании Ca и Ph В рационе. 
Совместное действие витамина D3 и избытка Ca и Ph не приводит к 
простому суммированию их воздействий на аминокислотный состав 
коллагена хряща цыплят. Более того, есть основания предположить 
наличие взаимного подавления их эффектов (на содержание лизина, 
оксипролина, глутаминовой кислоты, глицина, аланина, валина, изо-
лейцина, тирозина). 

Результаты определения содержания углеводного компонента в 
коллагене хряща при действии витамина D3 и избытка Ca (в %, 
М=Ьш, п = 5) приведены ниже: 

(* рС0„05 по отношению' к группе с рахитом; ** ρ < 0 , 0 6 по отноше-
нию к группе с введением витамина D3). 

Полученные данные указывают на некоторое снижение содержа-
ния углеводного компонента в группах птиц 2—4 по сравнению с рахи-
том, что согласуется с ранее полученными результатами [10]. Так же, 
как и в случае аминокислотного состава коллагена II типа, совмест-
ное влияние витамина D3 и нагрузка рациона кальцием и фосфором 
приводит не к суммированию, а к некоторому ослаблению эффектов 
данных веществ, проявляемых ими по отдельности. 

Таким образом, в результате проведенных исследований установ-
лено, что Ca, как и витамин D3, 'способен непосредственно оказывать 
заметное влияние на аминокислотный состав и содержание углевод-
ного компонента коллагена II типа хряща цыплят. Характер оказы-
ваемых данными веществами эффектов сходен, однако совместное вве-
дение витамина D3 и избытка Ca приводит не к их суммированию, а к 
взаимному ослаблению, возможно, в результате конкуренции. 

S u m m а г у. Influence of vi tamin D3 and Ca load in diet on car t i lage col lagen 
aminoacid composition and hydrocarbon contents was studied. 

It was established tha t vi tamin D3 iand Ca influenced similary on these indices. But 
reciprocal weakening of their effects was a result of vitamin D3 and Ca load joint intro-
duction. 
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Рахит (1) 

4,39+0,04* 

Витамин D;, (2) Рахит-j Ca (3) 

4,00±0,03* 3,91 ± 0 , 1 

Витамин 
Di.,+С а (4) 

4,08±0.05* 
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ВЛИЯНИЕ 1 α-ОКСИВИТАМИНА D3 

И 24,25-ДИОКСИВИТАМИНА D3 НА КОЛЛАГЕНЫ КОСТИ, 
КОЖИ И ХРЯЩА ЦЫПЛЯТ 

В экспериментах на цыплятах изучено влияние Ia-OHD3 и 24,25-(OH)2D3 на амино-
кислотный состав коллагенов кости, кожи и хряща,, а также на содержание в них уг-
леводного компонента. 

Витамин Dz, Ia-OHD3 и 24. 25-(OIl)2D3 заметно изменяют данные показатели, а 
их эффекты сходны по своему характеру. Однако действие Ia-OHD3 и 24, 25-(OH)2D3 
на содержание ряда аминокислот и углеводного компонента (в коже) более напоми-
нает эффект рахита. 

Введение. Физиологическая значимость многих веществ D-витаминной 
природы до настоящего времени остается окончательно невыясненной. 
В первую очередь это относится к 24,25-(OH)2D3, естественному мета-
болиту витамина D3. Полагают, в частности, что этому производному 
витамина D3 может быть присуща специфическая роль в процессах 
развития костной ткани [1], эпифизарного хряща [2], а также синер-
гизм действия на минеральный обмен при совместном поступлении с 
1,25-(OH)2D3 [3]. Ια-оксивитамин D3 (синтетическое производное вита-
мина) также влияет на процессы формирования и минерализации ске-
лета, отличаясь высокой антирахитической активностью. Исследования 
биологической активности 24,25-(OH)2D3 и Ia-OHD3 в основном огра-
ничивались анализом их значения для минерального обмена и процес-
сов кальцификации. Поиск нетрадиционных проявлений их влияния на 
организм фактически не велся [3]. В то же время изучение биологи-
ческого действия витамина D3 (преобразующегося в организме до це-
лого ряда метаболитов, гидроксилированных по C-I, С-24, С-25) и его 
гормонально активной формы la, 25-(OH)2D3 свидетельствует о нали-
чии иммуномодулирующей, аитиопухолевой, антипсориазной, антиви-
русной активностей у веществ D-витаминной природы [3, 4]. Ранее на-
ми показана способность витамина D3, la,25-(ОН)2D3 и Зр-фторвита-
мина D3 вызывать различные изменения в аминокислотном составе и 
содержании углеводного компонента коллагенов кости, кожи и хряща 
цыплят [5, 6]. При этом эффект D-витаминных соединений на колла-
гены заметно отличался в зависимости от дозы и химической струк-
туры вещества. 

(Є) Л. В. Бондаренко, Р. И. Яхимович, В. К. Бауман, 1992 
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