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Резюме 

Актуальность: Исследовано кардиотропное действие синтетического пептида с анксиолити-

ческим действием тафтцина-Pro-Gly-Pro (тафтцин-ПГП) в условиях стресса.  Ранее влияние 

данного пептида на состояние сердечно-сосудистой системы, играющей важную роль в адап-

тивных реакциях организма, не было изучено. Цель исследования: Изучить влияние регуля-

торного пептида тафтцин-Pro-Gly-Pro на показатели вариабельности ритма сердца (ВРС) крыс 

в условиях различной физической активности. Материалы и методы: Исследование выпол-

нено на 48 крысах Вистар. Показатели ВРС регистрировали при помощи комплекса «Физио-

белт 2.5.1» (Нейроботикс, Россия) и анализировали по статистическим, геометрическим и 

спектральным показателям. Тафтцин-ПГП вводили внутрибрюшинно в дозах 80, 250 и 750 

мкг/кг однократно в объеме 1 мкг/кг. Исследование выполнено в 4 этапа: 1 – после адаптации 

к устройству (до введения пептида), 2 – через 15 минут после введения пептида, 3 – после 

физической нагрузки (2-минутный бег на тредмиле), 4 – после 15-минутного отдыха. Резуль-

таты: В дозе 80 мкг/кг тафтцин-ПГП оказывал выраженный адаптогенный эффект в виде под-

держания исходного уровня функционирования регуляторных механизмов как при физиче-

ской нагрузке, так и в период восстановления. В дозе 250 мкг/кг тафтцин-ПГП приводил к 

дезорганизации вегетативной регуляции на уровне автономного и центрального контуров ре-

гуляции сердечного ритма. Введение пептида в дозе 750 мкг/кг стабилизировало механизмы 

регуляции сердечного ритма при повышенной физической активности, однако вызывало дис-
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баланс регуляции сердечного ритма в период восстановления. Заключение: Внутрибрюшин-

ное введение тафтцина-ПГП крысам Вистар оказывало дозозависимое действие на регуляцию 

сердечного ритма на всех этапах эксперимента: в покое (через 15 мин после введения), после 

физической нагрузки и в период восстановления. 

Ключевые слова: вариабельность сердечного ритма; тафтцин-ПГП; физическая нагрузка; 

тредмил 
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Abstract  

Background: The cardiotropic effects of a synthetic peptide with the anxiolytic activity of taftsin-

Pro-Gly-Pro (taftsin-PGP) under stress was investigated.  Previously, the effect of this peptide on the 

state of the cardiovascular system, which plays an important role in the adaptive reactions of the body 

under stress, has not been studied. The aim of the study: To study the effect of the regulatory peptide 

taftsin-Pro-Gly-Pro on the heart rate variability (HRV) indices of rats under conditions of various 

motor activity. Materials and methods: The study was performed on 48 Wistar rats. HRV indices 

were recorded using the Physiobelt 2.5.1 complex (Neurobotics, Russia) and analyzed by statistical, 

geometric and spectral indicators. Taftsin-PGP was administered intraperitoneally at doses of 80, 250 

and 750 μg/kg once in a volume of 1 μg/kg. The study was performed in 4 stages: 1 – after adaptation 

to the device (before the introduction of the peptide), 2 – 15 minutes after the introduction of the 

peptide, 3 – after physical exertion (2-minute treadmill run), 4 – after a 15-minute rest. Results: At a 

dose of 80 μg/kg, taftsin-PGP had a pronounced adaptogenic effect in the form of maintaining the 

initial level of functioning of regulatory mechanisms both during physical exertion and during recov-

ery. At a dose of 250 μg/kg, taftcin-PGP led to disorganization of autonomic regulation at the level 

of the autonomous and central circuits of heart rate regulation. The introduction of the peptide at a 

dose of 750 μg/kg stabilized the mechanisms of regulation of heart rate with increased physical ac-

tivity, but caused an imbalance in the regulation of heart rate during recovery. Conclusion: Intraper-

itoneal administration of taftsin-PGP to Wistar rats had a dose-dependent and multidirectional effect 

on the regulation of heart rate at all stages of the experiment: at rest (15 minutes after administration), 

after physical exertion and during recovery. 
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Введение. Регуляторные пептиды яв-

ляются эндогенными соединениями с поли-

функциональной биологической активно-

стью, которые в организме формируют еди-

ный континуум [1]. Данные их свойства 

обуславливают их важную роль в поддер-

жании гомеостаза при различных состоя-

ниях, в том числе в условиях стресса [2]. 

К числу регуляторных пептидов в 

полной мере можно отнести тафтцин (Thr-

Lys-Pro-Arg) и его защищенный с С-конца 

глипролином Pro-Gly-Pro (ПГП) аналог 

тафтцин-ПГП, который является действую-

щим веществом лекарственного препарата 

Селанк® (АО ПЕПТОГЕН Инновационный 

научно-производственный центр, Россия). 

Тафтцин-ПГП оказывает анксиолитическое 

действие, улучшает когнитивные процессы 

у лабораторных животных, повышает адап-

тационные возможности при физической 

нагрузке [3-6]. Показано, что тафтцин-ПГП 

обладает иммуномодулирующим, антикоа-

гулянтным, антиульцерогенным и гепато-

протекторным действием в условиях 

стресса [7, 8, 9]. Таким образом, тафтцин-

ПГП оказывает комплексное стресс-лими-

тирующее действие. 

Морфофункциональные изменения в 

миокарде при стрессорном воздействии 

обуславливают актуальность изучения кар-

диопротективных эффектов регуляторных 

пептидов [10]. В частности, пептид АКТГ4-

7-ПГП («Семакс») обладает кардиопротек-

тивным действием за счет устранения гипе-

рактивации симпатического отдела вегета-

тивной нервной системы в условиях острой 

ишемии миокарда и ишемии-реперфузии 

[11]. При этом исследования эффектов 

тафтцина-ПГП на состояние сердечно-со-

судистой системы ранее не проводились. 

Одним из информативных методов 

исследования нейрогуморальной регуля-

ции является изучение вариабельности 

ритма сердца (ВРС) [12]. Оценка ВРС поз-

воляет оценить состояние центральных и 

периферических отделов симпатической и 

парасимпатической нервной системы, а 

также их изменения в различных условиях 

и состояниях. C учетом выраженного 

нейротропного действия тафтцина-ПГП, 

представляется актуальным изучение его 

влияния на состояние вегетативной регуля-

ции у лабораторных животных с использо-

ванием оценки ВРС, в том числе для поиска 

информативных критериев оценки адап-

тивных реакций организма. 

Цель исследования. Изучить влия-

ние регуляторного пептида тафтцин-ПГП 

на показатели вариабельности ритма 

сердца крыс в условиях различной физиче-

ской активности. 

Материалы и методы исследова-

ния. Исследуемые животные: 48 крыс Ви-

стар (24 самца и 24 самки) массой 250-300 г 

в возрасте 5-6 месяцев. Крысы были полу-

чены из SPF-вивария Института цитологии 

и генетики СО РАН. Условия содержания: 

пластиковые клетки, температура воздуха 

22±2°С, световой режим 12 часов – свет, 12 

часов – темнота, свободный доступ к грану-

лированному корму и воде. В каждой 

клетке было по 4-5 однополых особей. Ра-

бота с животными выполнялась в соответ-

ствии с Приказом Минздрава РФ от 

01.04.2016 г. № 199н «Об утверждении пра-

вил надлежащей лабораторной практики», 

Национальным стандартом РФ ГОСТ Р-

53434-2009 «Принципы надлежащей лабо-

раторной практики». Научное исследова-

ние было одобрено Региональным этиче-

ским комитетом при Курском государ-

ственном медицинском университете про-

токол № 1 от 17.02.2022 г. 

Показатели вариабельности ритма 

сердца регистрировали при помощи про-

граммно-аппаратного комплекса «Физио-

белт 2.5.1» (Нейроботикс, Россия) в усло-

виях свободного перемещения крысы. Для 

адаптации животного к условиям экспери-

мента до его начала крысам проводили 
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пробные записи длительностью 5 минут 

3 раза в неделю. Анализ вариабельности 

ритма сердца проводили с использованием 

статистических, геометрических, и спек-

тральных показателей [12]. Статистические 

показатели: ЧСС, RRNN, SDNN, RMSSD, 

рNN3, рNN5, рNN10, CV. Геометрические 

показатели: Мо, АМо, ВР, ИВР, ПАПР. 

Спектральные показатели: ТР, HF (мс2), LF 

(мс2), VLF (мс2), HF (%), LF (%), VLF (%), 

LF/HF, IC [13, 14]. 

В работе использовали тафтцин-ПГП, 
синтезированный в Институте молекуляр-
ной генетики НИЦ «Курчатовский инсти-
тут», который хранили в виде порошка при 
-20°C. Пептид растворяли в физиологиче-
ском растворе и вводили внутрибрюшинно 
в дозах 80, 250 и 750 мкг/кг [15, 16] одно-
кратно в объеме 1 мл/кг массы тела живот-
ного. Использованные дозы пептида вы-
браны с учетом литературных данных об 
установленных эффективных дозах препа-
рата. Животным контрольной группы вво-
дили физиологический раствор в эквива-
лентном объеме. Каждая группа включала 
12 животных (6 самцов и 6 самок). 

Эксперименты выполняли в дневное 
время с 10 до 14 часов. Первая запись (за-
пись 1) кардиосигнала начиналась после 15 
минутной адаптации крысы к устройству 
Физиобелт в условиях чистой пустой пла-
стиковой клетки аналогичной той, в кото-
рой исходно содержались животные. Сле-
дующим этапом исследования было внут-
рибрюшинное введение животному тафт-
цина-ПГП или физиологического раствора 
с последующей записью кардиосигнала че-
рез 15 минут после инъекции (запись 2). Да-
лее крыса выполняла физическую нагрузку: 
двухминутный бег на тредмиле (Treadmill 
LE8710, Panlab, Испания) со скоростью 15 
м/мин при угле наклона беговой дорожки 
15°. Непосредственно после завершения 
бега проводили регистрацию кардиосиг-
нала животного (запись 3). По окончании 
записи 3 животное возвращали в его клетку 
для восстановления и через 15 минут вы-
полняли четвертую запись кардиосигнала 
(запись 4).  

Статистическую обработку результа-
тов проводили с использованием Statistica 

13 (TIBCO Software Inc., США) и R v.4.1.0 
в интегрированной среде разработки 
RStudio Desktop v. 1.4.1717 (RStudio, PBC; 
США). Полученные данные представлены 
в виде среднего значения и стандартного 
отклонения (M±SD). Достоверность разли-
чий определяли с помощью критерия Крас-
кела-Уоллиса с апостериорным тестом 
Данна (для непарных выборок) (функция 
функция dunn.test) из пакета dunn.test) и 
критерием Фридмана с апостериорными 
сравнениями с апостериорным тестом Ко-
новера (для парных выборок) (функция 
posthoc.friedman.conover.test) из пакета 
PMCMR). Различия считали статистически 
достоверными при p <0,05. 

Результаты и их обсуждение. Ана-
лиз исходных значений изучаемых показа-
телей ВРС позволил установить отсутствие 
достоверных различий между группами, 
что подтверждает однородность сформиро-
ванных групп (Табл.1). Процентное распре-
деление спектральных показателей ВРС во 
всех группах имело следующую градацию 
VLF (более 50%) > LF (25-30%) > HF (17-
19%), что свидетельствует о преобладании 
автономной нейрогуморальной регуляции 
на синусовый ритм. Во время записи жи-
вотные находились в покое или спокойно 
передвигались по клетке, что позволяет го-
ворить об отсутствии стрессоров. В работах 
Е.В. Курьяновой с соавторами было уста-
новлено, что у беспородных крыс в состоя-
нии покоя обычно преобладают HF-волны, 
составляющие большую часть спектра и 
свидетельствующие о высокой сопряжен-
ности сердечного ритма с дыхательными 
движениями, что обеспечивается парасим-
патической регуляцией [17, 18, 19]. Данный 
факт может объясняться различными вы-
борками экспериментальных животных, 
методиками записи кардиосигнала и после-
дующего его преобразования, что подтвер-
ждает необходимость разработки стандар-
тизированных подходов к изучению ВРС. В 
ранее опубликованной нами работе пред-
ставлены результаты оценки ВРС у самок 
крыс Вистар в условиях различной физиче-
ской активности, которые свидетельствует, 
что градация спектральных показателей 
VLF > LF > HF характерна для состояния 
покоя подопытных животных [20]. 
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Таблица 1 

Исходные значения показателей вариабельности ритма сердца у крыс Вистар 

 в покое (M±SD) 

Table 1 

Baseline values of HRV indices in Wistar rats at rest 

Показатели 

Группы 

Контроль 

(n = 12) 

1 2 3 

80 мкг/кг 

(n = 12) 

250 мкг/кг 

(n = 12) 

750 мкг/кг 

(n = 12) 

Статистические показатели 

ЧСС, уд/мин 455,5±28,7 422,9±34,9 450,87±26,4 446,3±24,2 

RRNN, мс 132,2±8,6 142,7±11,6 133,52±8,3 134,8±7,4 

SDNN, мс 109,7±66,0 107,8±90,9 59,00±67,0 83,5±61,3 

RMSSD, мс 10,0±3,1 9,6±4,2 6,62±4,1 8,4±3,8 

рNN3, % 66,1±21,7 73,6±23,9 56,08±28,8 61,5±25,9 

рNN5, % 54,8±24,6 63,1±25,6 40,25±27,3 45,0±25,4 

рNN10, % 33,8±23,2 42,5±20,6 22,42±22,3 26,5±21,9 

CV,% 82,1±46,1 73,8±59,2 44,39±51,6 61,2±43,6 

Геометрические показатели 

Мо, мс 132,3±11,9 142,7±11,2 133,67±8,0 135,3±8,6 

АМо, мс 33,4±9,7 48,7±11,0 43,83±9,8 41,1±13,1 

ВР, мс 47,2±17,8 46,6±17,8 33,42±21,8 39,7±19,8 

ИВР, отн.ед. 0,8±0,3 1,2±0,5 1,87±1,1 1,7±2,1 

ПАПР, отн.ед. 0,3±0,1 0,3±0,1 0,33±0,1 0,3±0,1 

Спектральные (частотные) показатели 

TP, мс2 177674,0±160660,5 98782,4±150161,1 43942,50±41958,9 111530,5±98936,3 

HF, мс2 8898,6±6172,3 12153,4±11476,7 7140,46±8933,1 10539,2±9727,6 

LF, мс2 63948,0±79040,6 19009,7±27989,6 14561,68±20617,3 38348,0±60676,6 

VLF, мс2 104827,4±88448,1 67619,2±111621,2 22240,36±20728,0 62643,4±62924,2 

HF, % 17,3±21,7 16,8±18,2 18,93±13,2 12,1±10,0 

LF, % 30,1±16,1 28,0±7,4 25,76±15,1 26,8±18,9 

VLF, % 52,7±27,8 55,2±23,2 55,31±24,6 61,1±23,7 

LF/HF 6,7±6,8 1,4±0,7 2,08±1,7 3,6±3,7 

IC 33,3±39,6 6,0±4,3 16,37±29,4 22,8±42,1 
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Значения показателей ВРС после вве-

дение исследуемым животным пептида тафт-

цин-ПГП представлены в таблице 2. Полу-

ченные результаты позволили установить 

особенности изменения показателей ВРС по-

сле внутрибрюшинной инъекции и достовер-

ные межгрупповые различия. 

В группе крыс, получавших дозу пеп-

тида 80 мкг/кг, регистрируется ряд досто-

верных различий с группой контроля, 

наиболее значимые – в отношении вели-

чины АМо и спектральных характеристик 

HF и VLF (%), LF/HF и IC. Указанные изме-

нения позволяют установить выраженную 

сбалансированность активности симпати-

ческого и парасимпатического отделов ве-

гетативной системы и автономность регу-

ляции сердечного ритма в группе животных 

после введения пептида по сравнению с 

группой контроля [18, 19]. Данный факт 

позволяет предположить наличие адаптив-

ного эффекта тафтцина-ПГП 80 мкг/кг на 

нейрогуморальные механизмы регуляции 

сердечного ритма. 

Достоверные различия в значениях 

показателей рNN3, рNN5, рNN10, Амо, 

ПАПР, LF (%), VLF (%) и IC установлены 

между группами животных, получавших 

дозу пептида 80 и 250 мкг/кг. Данный факт 

свидетельствует в пользу сделанного выше 

предположения об адаптивном действии 

пептида в дозе 80 мкг/кг, стабилизирующем 

функциональное состояние организма. При 

этом введение пептида в дозе 250 мкг/кг 

вызывает увеличение активности сегмен-

тарных влияний с дисбалансом в механиз-

мах централизации управления сердечным 

ритмом [17]. 

Различия между группами животных, 

получавших тафтцин-ПГП в дозах 80 и 750 

мкг/кг, были установлены по ряду следую-

щих показателей: SDNN, RMSSD, рNN3, 

рNN5, рNN10, ВР, LF. Данный факт свиде-

тельствует, что функциональное состояние 

животных, получавших пептид в дозе 80 

мкг/кг, было оптимальным и проявлялось 

умеренной активностью симпатического 

отделе вегетативной нервной системы на 

фоне катехоламинергической регуляции и 

доминирования автономного контура на 

ритм сердца. При этом пептид в дозе 750 

мкг/кг вызвал разобщение механизмов цен-

тральной и автономной регуляции с дисба-

лансом симпатического и парасимпатиче-

ского отделов вегетативной нервной си-

стемы [18]. 
Сравнение величины показателей 

ВРС группы животных, получавших пеп-
тид в дозе 250 мкг/кг, с группой контроля 
показало достоверное различие лишь в зна-
чениях показателя LF (мс2), который отра-
жает активность симпатического отдела ве-
гетативной нервной системы [21]. Однако, 
отсутствие различий в статистических и 
геометрических показателях ВРС, также 
отражающих эффекты симпатической регу-
ляции – SDNN, CV, Мо, ИВР, и одинаковое 
соотношение относительных спектральных 
характеристик VLF > LF > HF между ука-
занными группами позволяет считать уста-
новленное различие статистической по-
грешностью. 

Анализ показателей АМо, ПАПР, ТР 
и VLF в группах животных, получавших 
тафтцин-ПГП в дозах 250 и 750 мкг/кг, поз-
волил установить, что при более высокой 
дозе наблюдается нарушение централиза-
ции управления сердечным ритмом и 
уменьшается роль гуморальной регуляции 
на фоне преобладания парасимпатических 
влияний. 

Сравнительный анализ величины по-
казателей ВРС у животных, получавших 
пептид в дозе 750 мкг/кг, с группой кон-
троля позволил установить достоверные 
различия по большинству статистических, 
геометрических и спектральных парамет-
ров. Полученные результаты свидетель-
ствуют о повышении активности симпати-
ческого отдела вегетативной нервной си-
стемы (SDNN, RMSSD) и высоком уровне 
мобилизации системы кровообращения 
(АМо) в группе животных, получавших 
тафтцин-ПГП в дозе 750 мкг/кг. Однако, 
низкий уровень общей мощности спектра 
(ТР) и индекса вагосимпатического взаимо-
действия (LF/HF) свидетельствует о недо-
статочных адаптационных возможностях и 
относительном вегетативном балансе 
между симпатическим и парасимпатиче-
ским отделом вегетативной нервной си-
стемы.  
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Таблица 2 

Показатели вариабельности ритма сердца у крыс Вистар после введения  

тафтцина-ПГП (M±SD) 

Table 2 

HRV indices of Wistar rats after taftsin-PGP administration (M±SD) 

Показатели 

Группы 

Контроль 
(n = 12) 

1 2 3 

80 мкг/кг 
(n = 12) 

250 мкг/кг 
(n = 12) 

750 мкг/кг 
(n = 12) 

Статистические показатели 

ЧСС, уд/мин 423,5±27,23 435,2±27,4 432,17±31,1 455,0±31,6* 

RRNN, мс 142,2±9,33 138,4±8,8 139,55±10,8 132,5±9,8* 

SDNN, мс 132,3±107,73 92,5±45,23 62,77±75,6 49,8±53,0*, 1 

RMSSD, мс 10,4±5,03 9,3±2,63 7,09±3,7 6,2±3,6*, 1 

рNN3, % 65,7±26,2 80,2±9,52, 3 53,17±28,01 56,8±27,81 

рNN5, % 55,2±30,7 68,8±13,92, 3 39,42±28,91 42,9±28,71 

рNN10, % 36,0±29,6 46,9±16,62, 3 21,08±22,31 22,5±22,11 

CV ,% 91,5±72,63 66,4±32,6 43,27±45,8 37,2±37,8* 

Геометрические показатели 

Мо, мс 142,3±9,53 137,3±8,6 139,83±12,9 132,1±8,4* 

АМо, мс 34,8±7,61,3 52,8±9,2*, 2 38,33±13,43 53,9±16,9*, 2 

ВР, мс 52,2±27,33 41,6±11,33 32,42±19,1 29,1±17,5*, 1 

ИВР, отн.ед. 0,9±0,61, 3 1,4±0,5* 1,42±0,7 3,0±3,2* 

ПАПР, 
отн.ед. 

0,2±0,11, 3 0,4±0,1*, 2 0,28±0,11, 3 0,4±0,1*, 2 

Спектральные (частотные) показатели 

TP, мс2 176376,2±175876,83 74315,5±92159,4 73794,90±53649,83 35166,9±28039,1*, 2 

HF, мс2 9875,1±8566,9 9719,6±4427,1 6218,76±7813,3 5539,8±6295,2 

LF, мс2 29379,2±26441,52, 3 15361,0±16820,63 9820,51±11842,5* 4799,6±4801,2*, 1 

VLF, мс2 137122,0±152541,73 49234,9±76925,7 57755,62±41291,7 24827,5±20524,9* 

HF, % 7,8±7,61 12,1±16,1* 11,48±11,7 16,9±14,9 

LF, % 17,8±11,8 20,7±10,12, 3 13,07±8,31 14,2±6,71 

VLF, % 74,3±17,81 67,2±23,2*, 2 75,45±17,81, 3 68,9±20,72 

LF/HF 3,8±2,41, 3 1,5±1,2* 2,31±2,0 1,2±0,6* 

IC 36,6±39,01 6,7±8,2*, 2 33,60±43,01 13,9±15,5 

Примечание: p<0,05: * – по сравнению с группой контроля, 1 – по сравнению с группой 80 мкг/кг, 2 – по сравне-

нию с группой 250 мкг/кг, 3 – по сравнению с группой 750 мкг/кг 

Note: p<0.05 compared to: * –control group, 1 – group 80 μg/kg, 2 – group 250 μg/kg, 3 – group 750 μg/kg 
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Также при этом обращает внимание 
нехарактерное для других групп процент-
ное распределение частотных характери-
стик VLF > HF > LF. Таким образом, после 
введения пептида в дозе 750 мкг/кг полу-
чены достаточно противоречивые данные, 
которые могут объясняться метаболиче-
ским и адаптогенным эффектом регулятор-
ного пептида, усиливающим автономную 
регуляцию на уровне системы кровообра-
щения без доминирующей роли высших от-
делов нервной регуляции [20, 22]. 

Таким образом, однократное введе-
ние регуляторного пептида тафтцин-ПГП в 
дозе 80 мкг/кг оказывало выраженное адап-
тогенное действие на нейрогуморальные 
механизмы регуляции ВРС, в дозе 
250 мкг/кг не оказывало существенного 
влияния, а в дозе 750 мкг/кг вызвало разоб-
щение механизмов централизации управле-
ния сердечным ритмом и дисбаланс симпа-
тического и парасимпатического отделов 
вегетативной нервной системы.  

В таблице 3 представлены результаты 
показателей ВРС, полученные непосред-
ственно после двухминутного бега на тред-
миле. Выбранная физическая нагрузка не 
сопровождалась электростимуляцией. 

Как видно из таблицы, в контрольной 
группе наблюдалось повышение общей 
мощности спектра (ТР) и низкочастотного 
компонента (LF), коэффициента вариации 
(CV), свидетельствующее о напряженности 
регуляторных механизмов и активности 
симпатического отдела вегетативной нерв-
ной системы [17]. У животных, получавших 
тафтцин-ПГП 80 мкг/кг, в сравнении с кон-
трольной группой установлены достовер-
ные различия по величине показателей 
ЧСС, RRNN, АМо и ПАПР. Данный факт 
свидетельствует о сохраняющемся адапто-
генном эффекте пептида в виде стабильно-
сти величины показателей ВРС на фоне по-
вышенной физической активности. 

Также отмечалось различие в вели-
чине показателей RMSSD, рNN3, рNN5, 
рNN10, ВР, HF (мс2) и IC между группами 
животных с дозировкой пептида тафтцин-
ПГП 80 мкг/кг и 250 мкг/кг, что может яв-
ляться проявлением вегетативного дисба-
ланса, который увеличивается с увеличе-
нием дозы пептида, и различного уровня 

механизмов централизации управления 
сердечным ритмом. При этом значимые 
различия между величинами показателей 
ВРС при дозах пептида 80 и 750 мкг/кг от-
сутствовали. 

По всем статистическим показателям 
ВРС, а также Мо, ВР, ИВР и HF (мс2) после 
введения пептида в дозе 250 мкг/кг уста-
новлены значимые различия в сравнении с 
контрольной группой, которые могут сви-
детельствовать о повышении влияния веге-
тативной нервной системы на функцию си-
нусового узла с превалированием парасим-
патических эффектов на фоне действия ре-
гуляторного пептида. При этом высокое 
значение IC в группе 250 мкг/кг в сочетании 
с сохранением исходного соотношения 
спектральных характеристик VLF > LF > 
HF может свидетельствовать о вовлечении 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечнико-
вой оси в регуляцию функции синусового 
узла и мобилизации метаболических резер-
вов организма [19]. 

Сравнение полученных данных у жи-
вотных с дозами тафтцина-ПГП 250 и 
750 мкг/кг показало достоверные различия 
между параметрами ЧСС, RRNN, LF/HF и 
IC. Данный факт свидетельствует о том, что 
более высокая доза регуляторного пептида 
на фоне повышенной физической активно-
сти позволяет быстро мобилизовать ре-
зервы организма посредством централиза-
ции управления сердечным ритмом без пе-
ренапряжения автономной регуляции.  

Введение пептида в дозе 750 мкг/кг 
также вызывало достоверно значимые в срав-
нении с контрольной группой различия по 
показателям АМо, ИВР, LF (мс2), LF/HF. Од-
нако полученные результаты имеют доста-
точно неоднозначный характер, т.к. геомет-
рические параметры ВРС свидетельствуют о 
превалировании роли симпатической нерв-
ной системы в группе контроля, тогда как ча-
стотные показатели отражают повышение 
активности симпатической нервной системы 
у получавших пептид крыс [23]. При этом 
комплексный анализ ВРС после введения 
пептида свидетельствует о стабильности 
функционального состояния животных по-
сле повышенной физической активности, 
поддерживаемой балансом вегетативной ре-
гуляции и повышением сегментарных влия-
ний на сердечный ритм. 
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Таблица 3 
Показатели вариабельности ритма сердца у крыс Вистар  

после физической нагрузки (M±SD) 
Table 3 

HRV indices of Wistar rats after physical activity (M±SD)  

Показатели 

Группы 

Контроль 
(n = 12) 

1 2 3 

80 мкг/кг 
(n = 12) 

250 мкг/кг 
(n = 12) 

750 мкг/кг 
(n = 12) 

Статистические показатели 

ЧСС, уд/мин 464,1±23,11, 2 442,3±22,9*, 3 439,15±25,4*, 3 462,5±24,51,2 

RRNN, мс 129,6±6,81, 2 136,0±6,9* 137,05±8,0*, 3 130,1±7,22 

SDNN, мс 154,1±122,82 119,7±75,8 61,33±74,3* 93,5±98,9 

RMSSD, мс 11,7±4,42 10,3±3,92 6,67±4,3*, 1 8,2±5,3 

рNN3, % 72,3±18,12 74,3±21,22 42,50±29,8*,1 59,8±26,1 

рNN5, % 61,8±22,12 62,8±23,82 28,58±26,4*,1 47,8±27,0 

рNN10, % 42,1±22,42 44,1±21,52 15,67±21,0*,1 29,8±24,7 

CV ,% 116,5±84,22 87,3±54,4 44,89±55,2* 72,9±78,2 

Геометрические показатели 

Мо, мс 127,7±12,52 134,6±6,1 137,25±9,4* 132,0±5,5 

АМо, мс 34,3±8,21, 3 48,6±10,0* 42,33±11,0 43,4±9,3* 

ВР, мс 59,2±20,82 55,1±22,82 31,00±17,0*,1 40,2±25,4 

ИВР, отн.ед. 0,7±0,32, 3 1,2±1,0 1,87±1,3* 1,7±1,3* 

ПАПР, 
отн.ед. 

0,3±0,11 0,4±0,1* 0,31±0,1 0,3±0,1 

Спектральные (частотные) показатели 

TP, мс2 203460,0±269461,7 111187,2±120410,3 92910,71±160784,5 76516,9±128901,4 

HF, мс2 21057,1±15244,02 16010,5±12076,22 6225,23±9964,7*,1 11193,9±18988,7 

LF, мс2 62836,2±62773,73 34188,0±31448,8 23682,23±53127,8 15578,6±31659,1* 

VLF, мс2 119566,7±210197,9 60988,7±85398,1 63003,26±144713,6 49744,4±94881,7 

HF, % 14,8±9,4 22,0±13,7 13,69±13,7 22,0±15,0 

LF, % 35,3±20,6 31,1±10,7 26,35±19,3 24,6±12,7 

VLF, % 49,9±29,0 46,9±19,1 59,96±27,2 53,4±26,2 

LF/HF 2,5±1,23 2,6±2,7 2,57±1,83 1,2±0,5*, 2 

IC 17,1±29,3 7,8±9,72 73,52±27,11, 3 7,7±10,72 

Примечание: p<0,05: * – по сравнению с группой контроля, 1 – по сравнению с группой 80 мкг/кг, 2 – по сравне-
нию с группой 250 мкг/кг, 3 – по сравнению с группой 750 мкг/кг 
Note: p<0.05 compared to: * –control group, 1 – group 80 μg/kg, 2 – group 250 μg/kg, 3 – group 750 μg/kg 
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Таким образом, повышенная физиче-
ская активность на фоне однократного вве-
дения тафтцина-ПГП в дозе 80 мкг/кг не со-
провождается значимыми отклонениями в 
функционировании регуляторных механиз-
мов управления сердечным ритмом, в дозе 
250 мкг/кг вызывает дисбаланс вегетатив-
ного равновесия с активацией гипоталамо-
гипофизарно-надпочечниковой оси и цен-
трализацией управления кардиоритмом, в 
дозе 750 мкг/кг – эффекты, близкие к тако-
вым после введения пептида в дозе 
80 мкг/кг. 

Значения параметров ВРС исследуе-
мых групп после 15-минутного периода 
восстановления представлены в таблице 4. 

Сравнение показателей ВРС в период 
восстановления после введения пептида в 
дозе 80 мкг/кг с контрольными значениями 
позволил установить различия в уровне ак-
тивности симпатического отдела вегетатив-
ной нервной системы (LF (мс2), LF/HF). 
Так, на фоне применения пептида наблюда-
ется баланс всех уровней управления сер-
дечным ритмом и функциональное состоя-
ние соответствует исходному уровню. Доза 
пептида 80 мкг/кг обеспечивает стабиль-
ность нейрогуморальной регуляции в усло-
виях различной физической активности, 
что позволяет предположить, повышение 
устойчивости исследуемых животных к 
действию стрессоров. 

Между группами животных, получав-
шими пептид в дозах 80 и 250 мкг/кг, зна-
чения показателей ВРС имели различия по 
большинству исследуемых параметров, 
указывающие на различия в механизмах ре-
гуляции сердечного ритма и степени их ак-
тивности у подопытных животных. Сниже-
ние абсолютных значений частотных пока-
зателей в группе животных с дозировкой 
пептида 250 мкг/кг свидетельствует об ис-
тощении регуляторных механизмов и нару-
шении взаимосвязи между активностью 
сегментарного и надсегментарного конту-
ров регуляции сердечного ритма [14]. 

Различия между группами животных, 
получавшими пептид в дозировке 80 и 750 
мкг/кг, установлены по величине показате-
лей ЧСС, RRNN, Мо, ТР и свидетельствуют 
о функционировании организма в условиях 

баланса регуляторных механизмов при 
меньшей дозе. Напротив, при высокой дозе 
пептида система вегетативной регуляции 
находится в состоянии напряжения. 

Комплексный анализ показателей 
ВРС животных после введения пептида в 
дозе 250 мкг/кг в сравнении с группой кон-
троля позволил установить различия по 
большинству исследуемых параметров. 
Так, в восстановительном периоде у живот-
ных, получавших пептид, повышена актив-
ность симпатических влияний на синусо-
вый узел (SDNN, RMSSD, Мо), однако вы-
раженное снижение мощности спектраль-
ных (ТР, HF (мс2), LF (мс2), VLF (мс2)) ха-
рактеристик свидетельствует об истощении 
резервов и снижении активности всех меха-
низмов гипоталамо-гипофизарно-надпо-
чечниковой оси. 

При этом различий в показателях ВРС 
между группами животных, получавшими 
пептид в дозах 250 и 750 мкг/кг, не установ-
лено. 

После введения тафтцина-ПГП в дозе 
750 мкг/кг в сравнении с контрольными 
значениями существенные изменения уста-
новлены по следующим параметрам ВРС: 
ЧСС, RRNN, SDNN, RMSSD, CV, Мо, ВР, 
ТР, HF (мс2), LF (мс2), VLF (мс2). Данные 
изменения в восстановительном периоде 
отражают напряжение симпатического от-
дела вегетативной нервной системы в соче-
тании с парасимпатическими влияниями, а 
также активацию механизмов централиза-
ции управления сердечным ритмом посред-
ством высших центров вегетативной регу-
ляции на фоне применения пептида [24]. 

Таким образом, анализ результатов 
ВРС после период восстановления в иссле-
дуемых группах животных позволил уста-
новить, что в группе животных, получав-
ших тафтцин-ПГП в дозе 80 мкг/кг, поддер-
живается стабильное функциональное со-
стояния и сбалансированность работы регу-
ляторных механизмов организма. У живот-
ных, получавших пептид в дозах 250 и 750 
мкг/кг, установлены однотипные измене-
ния в виде истощения резервов адаптации, 
напряжения регуляторных механизмов как 
центрального, так и автономного контура 
регуляции сердечного ритма. 
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Таблица 4 

Показатели вариабельности ритма сердца у крыс Вистар после периода восстановления (M±SD) 

Table 4 

HRV indices of Wistar rats after recovery (M±SD) 

Показатели 

Группы 

Контроль 

(n = 12) 

1 2 3 

80 мкг/кг 

(n = 12) 

250 мкг/кг 

(n = 12) 

750 мкг/кг 

(n = 12) 

Статистические показатели 

ЧСС, уд/мин 410,7±36,32, 3 421,8±36,32, 3 454,89±21,2*, 1 467,7±28,6*, 1 

RRNN, мс 147,2±13,42, 3 143,3±12,82, 3 132,17±6,3*, 1 128,8±8,4*, 1 

SDNN, мс 148,3±79,62, 3 96,5±56,52 43,56±38,1*, 1 68,2±53,1* 

RMSSD, мс 11,6±3,92, 3 9,4±3,12 6,08±2,7*, 1 7,6±3,4* 

рNN3, % 72,9±24,2 74,0±16,3 57,42±29,7 64,5±22,8 

рNN5, % 64,8±29,02 63,3±20,42 40,92±25,7*, 1 53,2±27,6 

рNN10, % 46,1±27,02 41,2±19,52 21,50±18,1*, 1 31,4±22,9 

CV ,% 103,1±59,42, 3 65,5±35,32 32,72±27,4*, 1 53,9±43,3* 

Геометрические показатели 

Мо, мс 148,1±14,12, 3 142,2±14,52, 3 131,75±6,1*, 1 129,8±8,7*, 1 

АМо, мс 41,5±10,4 48,6±7,7 47,25±12,8 44,1±8,2 

ВР, мс 57,1±17,71, 2, 3 43,1±13,5*, 2 29,17±11,9*, 1 37,4±17,5* 

ИВР, отн.ед. 0,9±0,72 1,2±0,42 1,86±0,9*, 1 1,5±1,0 

ПАПР, 

отн.ед. 
0,3±0,11 0,4±0,1* 0,31±0,1 0,3±0,1 

Спектральные (частотные) показатели 

TP, мс2 
154368,4±107592,2

2, 3 
90437,9±80948,12, 3 31034,20±17772,4*,1 35645,9±37519,9*, 1 

HF, мс2 15770,7±10912,52, 3 10485,4±5650,62 4669,63±4747,9*, 1 6713,0±4875,6* 

LF, мс2 31322,6±24389,31, 2, 3 11205,5±7646,4* 7015,39±7755,9* 6656,1±5645,0* 

VLF, мс2 107275,1±88786,72, 3 68747,0±72660,62 19349,18±11384,9*, 1 22276,8±32937,5* 

HF, % 15,7±16,2 17,8±15,9 16,52±13,8 27,6±19,3 

LF, % 21,6±11,4 19,8±9,6 19,80±12,6 21,1±5,7 

VLF, % 62,7±24,1 62,4±24,1 63,68±23,4 51,3±21,9 

LF/HF 3,0±2,81 1,1±0,4*,2 1,78±1,01 2,0±3,8 

IC 20,2±26,0 8,4±7,8 15,58±18,6 11,0±25,6 

Примечание: p<0,05: * – по сравнению с группой контроля, 1 – по сравнению с группой 80 мкг/кг, 2 – по сравне-

нию с группой 250 мкг/кг, 3 – по сравнению с группой 750 мкг/кг 

Note: p<0.05 compared to: * –control group, 1 – group 80 μg/kg, 2 – group 250 μg/kg, 3 – group 750 μg/kg 
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В основе установленных в нашей ра-

боте эффектов тафтцина-ПГП могут нахо-

диться следующие механизмы. Известно, 

что тафтцин-ПГП ингибирует ферменты, 

катаболизирующие деградацию эндоген-

ных опиоидов и таким образом увеличивает 

время их полураспада [25]. Также тафтцин-

ПГП изменяет метаболизм катехоламинов 

и серотонина в структурах лимбической си-

стемы и оказывает влияние на активность 

тирозин- и триптофангидроксилазы [26]. 

Кроме того, для тафтцина-ПГП отмечена 

аллостерическая регуляция ГАМК-рецеп-

торов и дофаминовых рецепторов [27]. 

Данные механизмы лежат в основе его 

анксиолитического, антидепрессантного, 

антиастенического и других эффектов [4]. 

Поэтому можно полагать, что вышеуказан-

ные механизмы могут находиться в основе 

установленных в работе эффектов пептида.  

Также следует отметить, что характер 

эффектов пептида в различных использо-

ванных дозах в данном исследовании явля-

ется характерным для целого ряда регуляр-

ных пептидов и в литературе описывается 

как U-эффект.  В частности, U-образная 

кривая эффектов была установлена при ис-

пользовании АКТГ4-7-ПГП и АКТГ6-9-ПГП, 

когда их выраженность была наибольшей в 

низких и высоких в дозах, а в средних дозах 

нивелировались или меняли свою направ-

ленность. Предполагается, что в основе 

данного эффекта может лежать активация 

разных рецепторов и/или систем внутри-

клеточной сигнализации, которая зависит 

от количества введенного лиганда [28, 29]. 

Поэтому представляется актуальным в 

дальнейшем проведение исследований по 

вовлеченности рецепторного аппарата 

клетки и систем вторичных мессенджеров в 

реализацию эффектов тафтцина и глипро-

линов. 

Заключение. Регуляторный пептид 

тафтцин-ПГП при однократном введении в 

условиях физической активности оказы-

вает выраженное дозозависимое влияние на 

показатели ВРС крыс. В дозе 80 мкг/кг пеп-

тид обладает выраженным адаптогенным 

эффектом в виде поддержания исходного 

уровня функционирования регуляторных 

механизмов как при физической нагрузке, 

так и в период восстановления. В дозе 250 

мкг/кг пептид вызвал дезорганизацию веге-

тативной регуляции на уровне автономного 

и центрального контуров сердечного ритма. 

Введение пептида в дозе 750 мкг/кг стаби-

лизировало механизмы регуляции сердеч-

ного ритма при повышенной физической 

активности, однако вызывало дисбаланс ре-

гуляции сердечного ритма в период восста-

новления. Таким образом, представляется 

перспективным дальнейшее изучение меха-

низмов действия пептида тафтцин-ПГП в 

дозе 80 мкг/мл на нейрогуморальную регу-

ляцию и особенности изменения ВРС в 

условиях стресса. 
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