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ВСТУП. Ц ровий діабет – захворювання,
я е с проводж ється омпле сом ендо рин-
них, обмінних, т анинних пор шень та енера-
лізованим раженням с дин (діабетична
ан іопатія). Значне розповсюдження, висо ий
рівень захворюваності та частий розвито
с динних с ладнень надають проблемі діабет
особливої а т альності й вима ають либо о о
вивчення.

Пор шенняф н ціон вання системи емо-
стаз хворих на ц ровий діабет хара тери-
з ються розвит ом іпер оа ляційних реа цій
системи з ортання рові з одночасним ін іб -
ванням а тивності фібриноліз [2, 12, 14, 15,
16]. На даний час залишається невирішеним
ряд питань: нас іль и пор шення в системі
емостаз є первинними, особливості ф н ціо-
н вання системи емостаз при ц ровом
діабеті І та ІІ типів, реа ція системи емостаз
на зміни метаболічних процесів динаміці
розвит даної хвороби. У зв’яз з цим,
необхідні більш детальні дослідження стан
системи емостаз при ц ровом діабеті,
зо рема, встановлення взаємозв’яз між
пор шеннями ф ціон вання системи емо-
стаз та реалізацією с ладнень, що розви-
ваються в рез льтаті цієї патоло ії. Для вирі-
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Дослідж вали плазм рові хворих на ц ровий діабет при наявності ан іопатій і діабетичної стопи.
Отримані дані дозволяють зробити висново , що для хара теристи и стан системи емостаз необхідно
визначити вміст фібрино ен і цито інів – по азни ів розвит запально о процес ; мар ерів ВЗК-
синдром – протеїн С (або АТ-ІІІ), розчинно о фібрин і протромбін . Для повної хара теристи и стан
системи емостаз і для онтролюзаефе тивністюлі вання потрібно визначати потенціалфібринолітичної
системи – час лізис е лоб лінів і співвідношення а тивності т анинно о а тиватора плазміно ена та
йо о ін ібітора РАІ-1.

По азано, що для аналіз стан системи емостаз при даній патоло ії необхідно ви ористов вати
певний омпле с висо оч тливих діа ностичних тестів.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: система емостаз , ц ровий діабет, ан іопатії, діабетична стопа.

шення поставлених питань потрібно ви он -
вати омпле сний аналіз стан системи
емостаз з ви ористанням специфічних та
інформативних діа ностичних тестів.

Метою роботи б ло розробити ал оритм
діа ности и пор шень стан системи емо-
стаз при ц ровом діабеті в динаміці роз-
вит захворювання для своєчасної оре ції
серцево-с динних с ладнень, я і є однією з
основних причин смертності хворих на
ц ровий діабет.

МЕТОДИДОСЛІДЖЕННЯ.Досліджено стан
системи емостаз в 139 хворих на ц ровий
діабет І та ІІ типів. Кров для дослідження брали
п н цією лі тьової вени і не айно зміш вали з
3,8 % розчином лимонно исло о натрію спів-
відношенні 9:1. Для одержання плазми ров
центриф вали при 1300 g (2,5 тис. об./хв) [5]

Для аналіз стан системи емостаз ви-
значали вмістфібрино ен , часре альцифі ації
плазми (АЧР), толерантність плазми до епа-
рин , тромбіновий час (ТЧ), протромбіновий
час (ПЧ), а тивований част овий тромбоплас-
тиновий час (АЧТЧ), а то оа ляційний тест
(АКТ), розчинний фібрин [5].

Визначення вміст протромбін та йо о
аномальних форм проводили з допомо ою
тест “е ам ліновий час (ЕЧ)”, я ий баз ється
на застос ванні ферментно о препарат е а-

© Т.М. Платонова, О.М. Савч , О.В. Горниць а,
Т.М. Чернишен о, О.І. Гарбарч , Г.Л. Вол ов, 2002.

ОРИГІНАЛЬНІ  ДОСЛІДЖЕННЯ
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м лін – а тиватора протромбін , отримано о
з отр ти Ефи ба атол с ової (Echis multisqua-
matus). Тест ви он ють для виявленняф н ціо-
нально неа тивних форм протромбін – про-
тромбін , я ий з’являється в ровотоці під дією
тромбін і є мар ером тромбінемії, та де арбо-
сильовано о протромбін , що з’являється при
лі ванні анти оа лянтами непрямої дії [10].

А тивність протеїн С (ПС) визначали за
допомо ою а тиватора протеїн С, я ий б в
видалений з отр тиЩитомордни а звичайно о
(Agkistrodon halys halys) [6].

Для хара теристи и стан фібринолітичної
системи визначали час за ально о лізис
е лоб лінів, а тивність т анинно о а тиватора
плазміно ена (t-PA) та а тивність ін ібітора
т анинно о а тиватора плазміно ена першо о
тип (PAI-1) [8].

Визначення вміст цито інів сироватці
рові хворих та здорових людей проводили
ім ноферментним методом за допомо ою
стандартних наборів реа тивів фірми
“BIOSOURCE EUROPE SA” (Бель ія). Оптичн
стин проб визначали на приладі “Stat fax-

303” (США).

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. У пред-
ставленій роботі досліджено параметри сис-
теми емостаз в плазмі рові хворих на
ц ровий діабет: вперше діа ностованих,
хворих з озна ами ан іопатій, з ан іопатіями
середньої важ ості та принаявності діабетичної
стопи.

Для хара теристи и стан системи емо-
стаз при ц ровом діабеті ви ористов вали
за альновідомі с ринін ові тести, та і, я
визначення АЧР, АКТ, ТЧ, ПЧ та толерантності
плазми до епарин . Поряд із цим, визначали
вміст фібрино ен , розчинно о фібрин ,
ін ібітора системи з ортання – протеїн С,
протромбін та йо о аномальних форм.

Фібрино ен – біло острої фази; при
запальних процесах рівень йо о в рові значно
підвищ ється, що створює за роз тромбо-
творення. При ц ровом діабеті збільшення
вміст фібрино ен може б ти про ностичним
фа тором пор шень ф н ціон вання системи
з ортання рові, том йо о вміст на всіх етапах
лі вання необхідно постійно онтролювати
[11]. При даній патоло ії підвищення вміст

фібрино ен має певн залежність від розвит
ан іопатій. Б ло по азано, що при ан іопатії
середньої важ ості вміст фібрино ен с ладав
(3,4±0,2) /л при ц ровом діабеті І тип і
(5,13±1,50) /л при діабеті ІІ тип , а при діа-
бетичній стопі вміст фібрино ен с ладав
відповідно (7,6±0,6) та (5,8±0,4) /л. Збіль-
шення вміст фібрино ен в динаміці розвит
ц рово о діабет може б ти наслід ом за-
пальнихпроцесів,щовини аютьприан іопатіях
різно о ст пеня важ ості. Відомо, що одними
з інд торів синтез чи елімінації в ров
фібрино ен вор анізмі є прозапальні цито іни,
та і я інтерлей ін-1, інтерлей ін-6 та п хлиний
не ротичний фа тор (ТНФ) [8]. Встановлено,
що при ц ровом діабеті I та II типів вміст
інтерлей ін -1 в сироватці рові с ладав
(3,10±0,02) п /мл та (4,6±0,3) п /мл відповідно
( онтрольна р падонорів– (0,050±0,001) п /мл)
(табл. 1) [3].

Цито іновий омпонент виявляється при
остром чи хронічном запаленні й тромбозі.
Інтерлей іни є важливою лан оюф н ціональ-
но о зв’яз між ім нною системою і фібрино-
лізом. Вони віді рають важлив роль пато-
енезі ба атьох хвороб і впливають на емо-
статичний баланс [9, 13].

Дослідження останніх ро ів по азали, що
інтерлей ін-1 має важливе значення в ім нній
ре ляції фібриноліз . Оброб а ендотеліальних
літин інтерлей іном-1призводитьдо зниження
е спресії т анинно о а тиватора плазміно ена
та підвищення а тивності йо о ін ібітора.Разом
із тим, підвищення синтез фа торів, щомають
про оа лянтн а тивність, з мовлює а ти-
вацію VII фа тора та творення тромбін [1].

Дослідження о ремих параметрів системи
фібриноліз по азало зниження за ально о
фібринолітично о потенціал в плазмі рові
вперше діа ностованих хворих ( р па А) та
хворих з озна амиан іопатій ( р паВ) (табл. 2).
А тивність т анинно оа тиватораплазміно ена
(t-PA) хворих р пи В середньом значно
менша (0,14 IU/мл), ніж хворих р пи А (0,74
IU/мл). Разом із тим, а тивність ін ібітора
т анинно о а тиватора плазміно ена (PAI-1) в
плазмі рові хворих др ої р пи в два рази
вища, ніж плазмі рові хворих першої р пи.
Значне зниженняфібринолітично о потенціал
з мовлене різ ою зміною співвідношення

Таблиця 1 – Вміст цито інів периферичній рові хворих на діабет з ан іопатіями

Цито іни периферичної рові, п /млГр пи Кіль ість
обстежених Інтерлей ін-1 ТНФ

Донори 5 0,050±0,001 0,05±0,01
Хворі на ЦД I тип 12 3,1±0,02 38,5±4,2
Хворі на ЦД ІІ тип 15 4,6±0,3 45,2±5,6
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а тивності т анинно оа тиватораплазміно ена
та йо о ін ібітора, що може б ти причиною
за рози вини нення тромботичних с ладнень.
Зниження а тивності t-PA може б ти пов’язане
я із синтезом а тиватора, та і з йо о
вивільненням в р сло рові під дією різних
фа торів, та их, напри лад, я інтерлей ін-1.
Дані тест “час за ально о лізис е лоб лінів”
добре ори ють з даними про а тивність
т анинно о а тиватора плазміно ена.

Представлені в статті дані підтвердж ють
с часні явлення про взаємозв’язо між
інтерлей інами та системами з ортання рові
й фібриноліз . Я видно з таблиць 1 та 2, існ є
чіт а ореляція між а тивністю т анинно о
а тиватора плазміно ена та вмістом інтерлей-
ін -1 і ТНФ. Зважаючи на те, що а тивність

PAI-1 переб ває в межах норми, ці дані
ори ють з даними літерат ри і свідчать про
зниження е спресії т анинно о а тиватора
плазміно ена, що призводить до зниження
потенціал фібринолітичної системи.

Відомо, що підвищення рівня цито інів
може з мовити а тивацію системи з ортання,
про що свідчить на опичення РФ та протром-
бін . Аналіз на розчинний фібрин (етаноловий
та β-нафтоловий тести) плазмі рові хворих
на діабет І та ІІ типів з ан іопатіями та діабе-
тичноюстопоюпо азав,щовдинаміці розвит
с динних ражень відносна іль ість хворих,
рові я их визначається розчинний фібрин,
збільш ється, щоможе свідчити про а тивацію
ло ально о вн трішньос динно о з ортання
рові. Та , хворих при діабеті з ан іопатіями

(І та ІІ типів) виявлено розчиннийфібрин 24 %
випад ів, а при діабетичній стопі – 74 %
випад ів, щосвідчить про підвищення а тивації
системи з ортання при розвит цих
с ладнень.

При ви ористанні та их пара оа ляційних
тестів я етаноловий та β-нафтоловий для
визначення вміст розчинно о фібрин

необхідно пам’ятати, що, залежно від вміст
фібрино ен одержані рез льтатимож ть б ти
я завищені, та і занижені. Це пов’язано з
осадженням розчинно о фібрин разом із
фібрино еном. Протамінс льфатний тест є
більш ч тливим, але точність йо о залежить від
я ості протамінс льфат [7].

З о ляд на малоспецифічність вищеза-
значених тестів, для визначення рівня роз-
чинно о фібрин в плазмі рові ви орис-
тов вали фосфатний метод. Цей е спрес-
метод із застос ванням фосфатних б ферів
виявивсянайбільшч тливим і дозволившвид о
та я існо провести іль існе визначення вміст
РФ плазмі рові [7].

Висо а ч тливість фосфатно о тест до-
зволяє визначати розчинний фібрин вперше
діа ностованих хворих, що д же с ттєво для
про ноз ванняможливих с ладнень та вибор
метод лі вання. Я видно з даних таблиці 3,
хворих, вперше діа ностованих ( р па А), не

виявлено аномальнихформпротромбін ; вміст
розчинно о фібрин в 2,5 раза нижчий, порів-
няно з р пою хворих з озна ами ан іопатій
( р па В). У процесі розвит захворювання в
рові хворих на опич ються мар ери вн т-
рішньос динно о мі роз ортання рові (ВЗК-
синдром ) – розчинний фібрин, аномальні
форми протромбін [17]. Наявність плазмі
рові хворих р пи В вели ної іль ості
аномальних форм протромбін та розчинно о
фібрин свідчить про а тивацію системи
з ортання рові, що підтвердж ється значним
зниженням рівня протеїн С 20 % хворих
р пи А та 40 % хворих р пи В.

Разом із тим, дані с ринін ових тестів –
АЧТЧ, ПЧ, АЧР та АКТ – не виявили а тивації
системи з ортання. При відс тності наявних
лінічних озна ан іопатій спостері ається
подовження час з ортанняплазми рові в тесті
АЧР (102,2 с при нормі 62,6 с). Цейфа т може
б ти пов’язаний з дефіцитом фа торів

Таблиця 2 – По азни и системи фібриноліз при діабеті
( р па А – почат ова стадія захворювання; р па В – хворі напередодні операції)

Гр пи t-PA, IU/мл PAI-1, IU t-PA/мл
Час за ально о лізис

е лоб лінів, хв
Донори 2,05±0,06 1-10 150-180
Гр па А 0,74±0,10 1,13±0,07 241±34
Гр па В 0,14±0,01 2,07±0,37 539±27

Таблиця 3 – По азни и системи емостаз при діабеті
( р па А – почат ова стадія захворювання; р па В – хворі напередодні операції).

Гр пи АЧТЧ, с РС, % РФ, /л Пре, м /л

Донори 450±0,4 100,1±1,3 0 0
Гр па А 40,3±1,2 84,6±9,7 0,017±0,004 0
Гр па В 45,8±2,3 85,6±12,3 0,044±0,007 2,8±0,24
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з ортання рові або на опиченням ін ібіторів
з ортання рові (пор шенням рівнова и між
фа торами з ортання рові та ін ібіторами).

При аналізі плазми рові хворих на діабет І
та ІІ типів з наявністю ан іопатій б ло за-
фі совано, що час з ортання плазми рові в
тесті АЧР не відрізняється від онтрольно о
(57,4-63,3 с, при нормі 62,6 с); в тесті АКТ час
дося нення ма симальної з ортальної а тив-
ності (норма – 10,0 хв) с ладає 9,6-11,8 хв.
Та им чином, дані, одержані при ви ористанні
вищезазначених тестів, не мож ть надати
повної інформації про наявність пор шень
стан системи з ортання рові та вміст мар-
ерів ВЗК-синдром , що особливо важливо
для своєчасної оре ції. Малоінформативним
виявився та ож тест ПЧ –ПІ випад ах діабет
І та ІІ типів, я з ан іопатіями, та і за їх від-
с тності, с ладав 92,0-96,3 % при нормі
100 %.
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ОСОБЕННОСТИ НАРУШЕНИЙ СОСТОЯНИЯ СИСТЕМЫ ГЕМОСТАЗА
ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ

Т.Н. Платонова, А.Н. Савч , О.В. Горниц ая,
Т.М. Чернышен о, О.И. Гарбарч , Г.Л. Вол ов

ИНСТИТУТ БИОХИМИИ ИМ. А.В. ПАЛЛАДИНА НАН УКРАИНЫ, КИЕВ

Резюме
Исследовали плазм рови больных сахарным диабетом при наличии ан иопатий и диабетичес ой

стопы. Пол ченные данные позволяют сделать вывод, что для хара теристи и состояния системы
емостаза необходимо определять содержание фибрино ена и цито инов – по азателей развития
воспалительно о процесса; мар еров ДВС-синдрома – протеина С (или АТ-ІІІ), растворимо о фибрина
и протромбина. Для полной хара теристи и состояния системы емостаза и для онтроля эффе тивности
лечения н жно определять потенциал фибринолитичес ой системы – время лизиса э лоб линов и
соотношение а тивности т анево о а тиватора плазмино ена и е о ин ибитора PAI-1.

По азано, что для анализа состояния системы емостаза при данной патоло ии необходимо
использовать определенный омпле с высо оч вствительных диа ностичес их тестов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:система емостаза, сахарный диабет, ан иопатии, диабетичес ая стопа.

PECULIARITIES OF THE HAEMOSTASIS SYSTEM STATE DISTURBANCES
AT DIABETES MELLITUS

T.N. Platonova, A.N. Savchuk, O.V. Gornitskaya,
T.M. Chernyshenko, O.I. Garbarchuk, G.L. Volkov

BIOCHEMISTRY INSTITUTE BY O.V. PALLADIN OF THE NATIONAL ACADEMY OF SCIENCES, KYIV

Summary
The blood plasma from diabetic patients with angiopathies and diabetic foot has been investigated.

Present data allow to make the conclusion about necessity of fibrinogen, cytokines, protein C (or AT-III),
soluble fibrin and prethrombin level determination to characterize the haemostasis system state. It is necessary
to estimate the fibrinolytic system potential, namely, euglobuline lysis time, t-PA and PAI-1 activity ratio for
total characterization of the haemostasis system state and for effective treatment control.

It has been shown the necessity of using of diagnostic tests complex for analysis of haemostasis
system state at diabetes mellitus.

KEY WORDS: haemostasis system, diabetes mellitus, angiopathies, diabetic foot.

Адреса для лист вання: Г.М. Платонова, пр. На и, 42/1, орп с 12, в. 23, Київ-28, 01028, У раїна.
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ВСТУП. Врахов ючи темпи зростання тех-
но енно о забр днення дов ілля, проблема
нітритної інто си ації і в наш час залишається
а т альною. Це з мовлено значним збільшен-
ням надходження цьо о сенобіоти а в ор а-
нізм людини і тварин та с ладним пато енезом
іпо сії емічно о та істото сично о типів, я а
вини ає за цих мов [1, 7].

У зв’яз з цим, д же важливими є пош
та розроб а препаратів, я і проявляють адап-
то енн , антио сидн , анти іпо сичн дію.

Похідна б рштинової ислоти я тон, син-
тезований на овцями Інстит т ор анічної хімії
НАНУ, є перспе тивною фарма оло ічном
відношенні спол ою з широ им спе тром дії.
Він має адапто енні, стреспроте торні власти-
вості, підвищ є стій ість до низь их темпера-
т р, тривало оопромінення в низь их дозах [8].

Метоюдослідження стало вивчення вплив
я тон напроо сидно-антио сидний омеостаз
т анинах щ рів за мов острої емічної
іпо сії, з мовленої введенням натрію нітрит .

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження
б ло проведено на щ рах лінії Вістар масою
тіла 200-220 , я их поділили на 3 р пи: 1 –
щ риза нормо сичних мов ( онтроль); 2 –щ -
ри за мов острої емічної іпо сії (введення

УДК 615.272:612.014.46

ВПЛИВ ЯКТОНУ НА ПРООКСИДНО-АНТИОКСИДНУ СИСТЕМУ
ОРГАНІЗМУ ЗА УМОВ ГОСТРОЇ ГЕМІЧНОЇ ГІПОКСІЇ

О.О. Гончар, М.М. Середен о1, С.А. Олійни 2,
В.В. Степанен о, М.О. Лозинсь ий, І.І. Синиць а

ІНСТИТУТ ФІЗІОЛОГІЇ ІМ. О.О. БОГОМОЛЬЦЯ НАН УКРАЇНИ, КИЇВ1

МЕДИЧНИЙ ІНСТИТУТ УКРАЇНСЬКОЇ АСОЦІАЦІЇ НАРОДНОЇМЕДИЦИНИ, КИЇВ2

ІНСТИТУТ ОРГАНІЧНОЇ ХІМІЇ НАН УКРАЇНИ, КИЇВ

Дослідж вали вплив похідної б рштинової ислоти я тон на процеси пере исно о о иснення ліпідів
(ПОЛ) та стан антио сидної системи в т анинах щ рів при острій емічній іпо сії, з мовленій введенням
натрію нітрит . Встановлено, що введення я тон за 30 хв до іпо сично о вплив значно зменш є вміст
вторинних прод тів ПОЛ, підвищ є с перо сиддисм тазн а тивність, а тивністьферментів л татіонової
системи ( л татіонред тази, л татіонперо сидази), вміст відновлено о л татіон при незначних змінах
а тивності аталази.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: я тон, емічна іпо сія, проо сидно-антио сидний омеостаз.

підш ір водно о розчин натрію нітрит в дозі
60 м / [7]); 3 – щ ри за мов острої емічної
іпо сії, я им за 30 хв до іпо сично о вплив
вн трішньочеревно вводили водний розчин
я тон в дозі 140 м / маси тіла [8]. Тварин
др ої та третьої р п де апіт вали через 50 хв
після введення натрію нітрит – на висоті
мет емо лобіно творення [7].

З т анин оловно омоз ,міо арда, ле ень
та печін и ви отовляли омо енати на 0,05 М
тріс-б фері (рН=7,4; 1:9). Усі маніп ляції з
т анинами проводили при температ рі 0-4 оС.

У т анинних омо енатах вивчали вміст
вторинних прод тів пере исно о о иснення
ліпідів (ПОЛ), я і реа ють з 2-тіобарбіт ровою
ислотою (ТБК-а тивні прод ти) [19]. Стан
антио сидної системи оцінювали за с пер-
о сиддисм тазною (СОД) [18] та аталазною
[13] а тивністю. У всіх дослідж ваних ор анах
щ рів визначали вміст відновлено о л татіон
[21], в постмітохондріальних фра ціях (отри-
маних за за альноприйнятими методами) –
а тивність ферментів л татіоново о ци л :
л татіонред тази [15] та л татіонперо си-
дази [20]. Вміст біл а визначали за методом
Ло рі [17].

РЕЗУЛЬТАТИ ЙОБГОВОРЕННЯ. Введення
натрію нітрит призводить до значних змін
проо сидно-антио сидном стат сі ор анізм
щ рів. Та , вміст ТБК-а тивних прод тів

© О.О. Гончар, М.М. Середен о – д.м.н., проф., С.А. Олій-
ни – .б.н., В.В. Степанен о, М.О. Лозинсь ий, І.І. Си-
ниць а, 2002.
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збільш ється в печінці в 1,5 раза, в ле енях і
міо арді – в 1,7 раза, в моз – в 2,3 раза, що
свідчить про а тивацію процесів ПОЛ (табл. 1).

З ідно із с часними явленнями, то сична
дія натрію нітрит пов’язана з розвит ом
мет емо лобінемії – пот жно о ради ало тво-
рюючо о процес . При цьом творюється ряд
ради альних метаболітів (NO2

•, O2
•, HO2

•, •OH),
я і є а тивними о иснювачами біоло ічних
с бстратів, ініціаторами ПОЛ, проявляють
виражен цитото сичн дію [12, 16].Певн роль
розвит цих процесів віді рає метаболізм

NO2- з творенням NO, а потім нітрозильних
омпле сів емово о і не емово о заліза рові
та т анинах. У прис тності с перо сид-
ради ала NO з вели ою швид істю
перетворюється висо оа тивний о сидант
перо синітрит [9].

Підсилення ліпоперо сидації й надмірно о
на опичення прод тів ПОЛ під час нітритної
інто си ації та асоційовано о з нею пор шення

иснево о забезпечення ор анізм пов’яз ють
зі змінами антио сидної системи захист ,
найважливішими ферментами я ої є с пер-
о сиддисм таза, я а аталіз є реа ції дисм -
тації O 2

• в Н2О2, і аталаза, що роз ладає
пере ис водню, а та ож л татіонзалежні пер-
о сидази,я і іна тив ютьор анічні пере иси [3].

За мов емічної іпо сії с перо сиддис-
м тазна а тивність зниж ється в печінці в 3,2
раза, в міо арді – в 1,7 раза, в ле енях – в 1,6
раза, вмоз – в 1,8 раза. Каталазна а тивність
в сіх дослідж ваних ор анах щ рів недосто-
вірно зменш ється відносно онтролю. Відмі-
чається зниження л татіонперо сидазної
а тивності в печінці на 29 %, в міо арді – на
21 %, в ле енях – на 38 %, в моз – на 63 %.

Кіль існ хара теристи ст пеня збалансо-
ваності антио сидних процесів дає співвідно-
шення а тивності ферментів СОД і аталази
(СОД/ ат.) (табл. 1). Зменшення оефіцієнта
СОД/ ат. при введенні натрію нітрит свідчить

Таблиця 1 – По азни и проо сидно-антио сидної системи щ рів
за мов емічної іпо сії та введення я тон

Приміт а. У таблицях 1 та 2: * р<0,05 відносно онтролю; ** – р<0,05 стосовно тварин з емічною іпо сією,
я им не вводили я тон.

По азни и
Контроль  

(нормо сія), n=8
Гемічна іпо сія,  

n=8
Гемічна іпо сія+я тон,

n=6
Печін а

17,05+1,16 25,02+1,45* 19,98+0,36*,**
Міо ард

19,47+0,76 31,98+1,81* 21,81+0,50*,**
Ле ені

24,31+1,30 40,59+1,23* 33,62+0,97*,**
Мозо

ТБК-а тивні прод ти,  
нмоль/м біл а

17,59+1,10 39,79+1,79* 28,32+0,62*,**
Печін а

2,99+0,28 0,93+0,04* 1,57+0,12*,**
Міо ард

2,24+0,09 1,33+0,06* 1,57+0,05*,**
Ле ені

2,80+0,03 1,76+0,10* 2,07+0,09*,**
Мозо

СОД, . о./1 м біл а

2,52+0,19 1,42+0,15* 2,17+0,08**
Печін а

4,3+0,34 3,70+0,26 4,00+0,18
Міо ард

3,40+0,20 3,10+0,31 3,30+0,18
Ле ені

3,60+0,26 3,20+0,30 3,70+0,17
Мозо

Каталазна а тивність,  
10-2 МО/1 м біл а

2,20+0,10 2,00+0,10 2,40+0,10**
Печін а

69,53 25,14 39,25
Міо ард

65,88 42,90 47,58
Ле ені

77,78 55,00 55,95
Мозо

СОД/ ат.

114,55 71,00 90,42
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про пор шення їх з одженості в роботі, зо ре-
ма про зменшення а тивності СОД, я а є “ ри-
тичним”ферментом [6],що іпризводитьдозни-
ження рівня антиради ально о захист т анин.

Значн роль балансі “проо сиданти-анти-
о сиданти” віді рає л татіон, основний анти-
о сидний ефе т я о о реаліз ється через
часть ф н ціон ванні ферментативних
антио сидантів, а та ож я ін ібітора а тивних
исневих метаболітів, стабілізатора біомемб-
ран тощо. Відношення відновлених та о исне-
нихформ л татіон є важливим ритерієм не-
специфічної резистентності ор анізм [3, 10].

Під час емічної іпо сії зменш ється вміст
відновлено о л татіон в печінці й міо арді на
34-35 %, ле енях – на 43 %, моз – на
29 %, л татіонред тазна а тивність печінці
таміо арді зменщ ється в 1,5 раза, в ле енях –
в 1,6 раза, в моз – в 2,2 раза.

Посилена витрата NADPH при відновленні
мет емо лобін та метаболізмі мет емо ло-
біно творювачів з частю мі росомальних
ферментів обмеж єф н ціон вання л татіон-
ред тази, що призводить до на опичення
о исненої форми л татіон та, я наслідо ,
зниження а тивності л татіонперо сидази та
на опичення ендо енно о пере ис [3].

Застос вання я тон нафоні острої еміч-
ної іпо сії з мовлює зниження вміст вторин-
них прод тів ПОЛ печінці на 20 %, в міо ар-

Таблиця 2 – По азни и л татіонової системи щ рів за мов емічної іпо сії
та введення я тон

ді – на 32 %, в ле енях – на 17 %, в моз – на
29 %. Відмічається зростання с перо сид-
дисм тазної а тивності в печінці в 1,7 раза, в
міо арді й ле енях – в 1,2 раза, в моз – в 1,5
раза. При цьом мають місце певні зміни
ферментативної антипере исної системи
захист . Та , л татіонперо сидазна а тив-
ність, при пра тично незмінній а тивності
аталази, зростає в печінці та міо арді на 16-

17 %, в ле енях – на 25 %, в моз – на 65 %
(табл. 2).

При введенні препарат співвідношення
а тивності СОД/ ат. має тенденцію до збіль-
шення відносно стан емічної іпо сії, але не
дося ає онтрольно о рівня, що свідчить про
зменшення дії о исно о стрес при збереженні
дисбаланс в системі “проо сиданти-анти-
о сиданти” (табл. 1).

Застос вання я тон призводить до знач-
но о по ращання стан л татіонової системи.
Вміст л татіон та а тивність л татіонре-
д тази т анинах зростають: печінці – на
29 і 30 %, в міо арді – на 18 і 31 %, в ле енях –
на 46 і 37 %, в моз – на 22 і 54 %. Слід
відмітити, щоф н ціон ванняферментативної
та неферментативної лано антио сидно о
захист залежить від літинно офонд донорів
водню. Том зрив роботи антио иснювальної
системи може б ти ви ли аний бло ванням
процесів, що постачають водень [5].

По азни и
Контроль  

(нормо сія), n=8
Гемічна іпо сія,  

n=8
Гемічна іпо сія+я тон,

n=6
Печін а

13,38+0,42 8,82+0,24* 12,42+0,42**
Міо ард

4,35+0,26 2,82+0,07* 3,44+0,17*,**
Ле ені

7,28+0,18 4,17+0,09* 7,76+0,15**
Мозо

Гл татіон,  
м моль/м біл а

9,84+0,16 6,98+0,07* 8,91+0,07*,**
Печін а

28,42+0,24 18,38+0,42* 26,37+0,31*,**
Міо ард

10,41+0,28 5,19+0,35* 7,50+0,23*,**
Ле ені

11,62+0,15 6,88+0,19* 10,94+0,18*,**
Мозо

Гл татіонред тазна  
а тивність, нмоль NADPH/
1 м біл а за 1 хв

12,33+0,75 4,58+0,11* 9,97+0,13*,**
Печін а

5,51+0,12 3,92+0,06* 4,65+0,12*,**
Міо ард

5,27+0,08 4,19+0,05* 5,05+0,08**
Ле ені

4,53+0,21 2,82+0,05* 3,78+0,17*,**
Мозо

Гл татіонперо сидазна  
а тивність,  
м моль л татіон /1 м
біл а за 1 хв

2,91+0,07 1,08+0,09* 3,05+0,04**
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При дії висо ої онцентрації натрію нітрит
спостері аються при нічення о исно-відновних
процесів мітохондріях, зниження а тивності
ряд де ідро еназ (с цинатде ідро енази,
NADH-де ідро енази тощо), пор шення о ис-
нення с бстратів. Відновлення NO2

– NO
відб вається внаслідо а цепт вання еле -
тронів з термінальної ділян и дихально о
ланцю а мітохондрій, при цьом ф н цію
донора еле тронів для NO2

– ви он є цитохро-
мо сидазамітохондрій [14]. Усе це призводить
до роз’єднання о исно офосфорилювання та,
я наслідо , до енер етично о дефіцит .

За та их мов введення в ор анізм похідних
б рштинової ислоти, що, я відомо, здатна
підсилювати енер опрод цію дихально о
ланцю а мітохондрій за допомо ою а тивації
омпенсаторних метаболічних пото ів, одним
з я их є с цинато сидазний шлях о иснення,
забезпеч є поповнення цитоплазматично о
фонд відновлених NAD, NADР, прис орення
творення АТР, стабілізацію мембранно о
потенціал мітохондрій та літинних мембран
тощо [4, 11]. Наявність шляхів обмін еле -
тронами між мі росомальними та мітохон-
дріальними о иснювальними системами [2]
дозволяє прип стити, що а тивація я тоном

мітохондріальних ф н цій призводить до
а тивації мі росомально о о иснення й
інтенсифі ації процесів дето си ації.

Імовірно, всі ці процеси сприяють опти-
мізації проо сидно-антио сидно о омеостаз
ор анізм , що і дозволяє ви ористов вати
я тон я оре тор метаболічних пор шень за
мов острої емічної іпо сії.

ВИСНОВКИ. 1. За мов емічної іпо сії
(підш ірне введення водно о розчин натрію
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ле енях та оловном моз щ рів спосте-
рі аються виразні пор шення проо сидно-
антио сидно о омеостаз , я і проявляються
підвищенням рівня ТБК-а тивних прод тів,
зниженням вміст відновлено о л татіон та
с перо сиддисм тазної, л татіонред тазної
і л татіонперо сидазної а тивності. Каталазна
а тивність при цьом достовірно не змі-
нюється.

2.Профіла тичне (за 30 хв до введення нат-
ріюнітрит )вн трішньочеревневведенняя тон
вдозі 140м / сприяє зменшеннюз мовлених
емічною іпо сією пор шень проо сидно-
антио сидно о омеостаз в печінці, міо арді,
ле енях та оловном моз тварин.
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ВЛИЯНИЕ ЯКТОНА НА ПРООКСИДАНТНО-АНТИОКСИДАНТНУЮ СИСТЕМУ
ОРГАНИЗМА ПРИ ОСТРОЙ ГЕМИЧЕСКОЙ ГИПОКСИИ

О.А. Гончар, М.М. Середен о1, С.А. Олейни 2,
В.В. Степанен о, М.О. Лозинс ий, И.И. Синиц ая

ИНСТИТУТ ФИЗИОЛОГИИ ИМ. А.А. БОГОМОЛЬЦА НАН УКРАИНЫ, КИЕВ1

МЕДИЦИНСКИЙ ИНСТИТУТ УКРАИНСКОЙ АССОЦИАЦИИ НАРОДНОЙМЕДИЦИНЫ, КИЕВ2

ИНСТИТУТ ОРГАНИЧЕСКОЙ ХИМИИ НАН УКРАИНЫ, КИЕВ

Резюме
Исследовали влияние производно о янтарной ислоты я тона на процессы пере исно о о исления

липидов (ПОЛ) и состояние антио сидной системы в т анях рыс при острой емичес ой ипо сии,
об словленной введениемнатрия нитрита. Установлено, что введение я тона за 30 миндо ипо сичес о о
влияния значительно меньшает содержание вторичных прод тов ПОЛ, повышает
с перо сиддисм тазн юа тивность, а тивностьферментов л татионовой системы ( л татионред тазы,
л татионперо сидазы), содержание восстановленно о л татиона при незначительных изменениях
а тивности аталазы.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: я тон, емичес ая ипо сия, проо сидно-антио сидный омеостаз.

INFLUENCE OF YAKTON ON PROOXIDANT-ANTIOXIDANT SYSTEM
OF ORGANISM AT ACUTE HEMATIC HYPOXY

O.A. Gonchar, M.M. Seredenko1, S.A. Oliynyk2,
V.V. Stepanenko, M.O. Losinsky, I.I. Sinitska

INSTITUTE OF PHYSIOLOGY BY O.O.BOHOMOLETS OF NAS OF UKRAINE, KYIV1

MEDICAL INSTITUTE OF THE UKRAINIAN ASSOCIATION OF FOLK MEDICINE, KYIV2

INSTITUTE OF ORGANIC CHEMISTRY OF NAS OF UKRAINE, KYIV

Summary
The influence of an amber acid derivative yakton on lipid peroxidation (LPO) processes and of antioxidant

system status in rat tissues at acute hematic hypoxia, caused by sodium nitrite injection is investigated. It is
established, that the yakton introduction for 30 min up to hypoxic influence considerably reduces the contents
of secondary LPO products, raises superoxide dismutase activity, activity of glutathione system enzymes
(glutathione reductase, glutathione peroxidase), contents of reduced glutathione, at insignificant changes of
catalase activity.

KEY WORDS: yakton, hematic hypoxia, prooxidative-antioxidative homeostasis.
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ВСТУП. Механізм епатото сичної дії соля-
но исло о ідразин , незважаючи на значн
іль ість досліджень, до інця не з'ясовано. За
данимиряд авторів [1, 7, 8],однимзможливих
механізмів йо о пош одж вально о вплив є
а тивація процесів ліпоперо сидації.Утворення
вільноради альнихметаболітів сенобіоти ів та
енерація а тивнихформ исню здійснюються
в основном в процесі їх біотрансформації за
частю цитохром Р-450-залежних моноо си-
еназ [1, 3]. Одна існ ють ві ові особливості
ф н ціон вання мі росомальної моноо си-
еназної системи [4, 5, 6], що може впливати
на а тивність ради ало творення.

Виходячи з вищенаведено о, мипоставили
собі за мет дослідити а тивність НАДФН- та
ас орбатзалежної систем ПОЛ мі росомах
тварин різних ві ових р п за мов їх ін бації
із соляно ислим ідразином – типовим епато-
тропним сенобіоти ом стеато енної дії [2, 8].

МЕТОДИДОСЛІДЖЕННЯ. Мі росоми з пе-
чін и тварин виділяли методом низь ошвид-
існо о центриф вання за методом [9] в
модифі ації В.В. Лемеш о [5]. Концентрацію
мі росомально обіл а визначали заЛо рі [10].

УДК 612.354-053-099:546.131]-092.9

ВПЛИВ СОЛЯНОКИСЛОГО ГІДРАЗИНУ НА АКТИВНІСТЬ
НАДФН- ТА АСКОРБАТЗАЛЕЖНОГО ПОЛ
У МІКРОСОМАХ ПЕЧІНКИ ЩУРІВ РІЗНОГО ВІКУ

І.М. Кліщ, Я.І. Гонсь ий, М.М. Корда
ТЕРНОПІЛЬСЬКАДЕРЖАВНАМЕДИЧНА АКАДЕМІЯ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

У модельних е спериментах in vitro досліджено а тивність НАДФН- та ас орбатзалежно о ПОЛ в
мовах ін бації мі росом епатоцитів щ рів різно о ві із соляно ислим ідразином. Встановлено, що
ін бація із соляно ислим ідразином с проводж ється при ніченням а тивності НАДФН-залежно оПОЛ,
щонайбільш виражено тварин 18-24-місячно о ві . Інтенсивність ас орбатзалежно оПОЛв анало ічних
мовах зростаєма симально щ рів 3-місячно о ві . Зроблено висново , щометаболічна трансформація
моноо си еназною цитохром Р-450-залежною системою ендоплазматично о рети л ма не є провідною
лан ою а тивації процесів ліпоперео иснення в епатоцитах за мови інто си ації соляно ислим
ідразином.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: то сичне раження печін и, соляно ислий ідразин, мі росоми, НАДФН-
залежне ПОЛ, ас орбатзалежне ПОЛ, ві ові особливості.

А тивність НАДФ- та ас орбатзалежно о ПОЛ
визначали за швид істю на ромадження ТБК-
а тивних прод тів [3]. С лад реа ційно о
середовища: 50 мМ тріс-НСІ (рН=7,4), 160 мМ
КСІ, 10 м /мл мі росомально о біл а, 1 м /мл
соляно исло о ідразин .Кінцевийоб'ємсере-
довища – 2 мл. За неферментативно о (ас ор-
батзалежно о) ПОЛ середовище додат ово
вводили 2 , 5 м М F e S O

4
• 7Н

2
О, 0 , 2 мМ

ас орбінової ислоти; за ферментативно о
(НАДФН-залежно о) – 1 мМ НАДФН, 20 мМ
ні отинамід , 4 мМАДФ і 2,5 м М FeSO

4
•7Н

2
О.

С міш ін б вали при 37 °С протя ом 30 хв за
постійно о стр ш вання. Рез льтати оброб-
ляли за альноприйнятими методами варіа-
ційної статисти и з ви ористанням t- ритерію
Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Рез ль-
тати дослідження представлено таблицях 1,
2 та на рис н 1. Аналіз ючи їх, можна ствер-
дж вати, що ін бація мі росом із соля-
но ислим ідразином с проводж ється при-
ніченням, порівняно з інта тними мі росо-
мами, інтенсивності творення ТБК-а тивних
прод тів в мовах а тивації о иснення
НАДФН. Через 10 хв ін бації молодих
тварин по азни на ромадження останніх б в

© І.М. Кліщ – .м.н., Я.І. Гонсь ий – д.м.н., проф.,
М.М. Корда – д.м.н., проф., 2002.
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на 24,6 %, дорослих – 24,2 %, а старих – 23,9
% нижчим, ніж анало ічні по азни и інта тних
мі росом.

Через 20 хв ін бації найбільшепри нічення
спостері алось мі росомах тварин 18-24-
місячно о ві . В них по азни на опичення
ТБК-а тивних прод тів становив 75,2 % від
анало ічно о по азни а інта тних мі росом,
тоді я дорослих – 76,6 %, молодих – 81,9 %.
Анало ічна тенденція збере лась і через 30 хв
ін бації. Та им чином, соляно ислий ідразин
при ніч єНАДФН-залежнийланцю транспорт
еле тронів ендоплазматично о рети л ма,
причом найбільш виражено щ рів 18-24-
місячно о ві . Ос іль и для ф н ціон вання
ферментативно о ланцю а ПОЛ мі росомах
необхідним омпонентом є цитохромР-450, то
причиною ін іб вання цьо о процес можеб ти
іна тивація емопротеїн соляно ислим
ідразином, ос іль и доведено, що останній
може творювати стій і омпле си внаслідо
овалентної взаємодії, ви ли аючи незворотн
іна тивацію цитохром Р-450. Можливий та ож
іншиймеханізм, пов'язаний з творенням азо-
і діазенових спол – прод тів розпад ідра-
зин , отрі та ож здатні взаємодіяти з емовою
ділян ою цитохромом Р-450. Розпад цих
омпле сів с проводж ється ал іл ванням
емів і, відповідно, іна тивацією мі росомаль-
них емопротеїнів.

Дослідження а тивності ас орбатзалеж-
но о ПОЛ по азало протилежний рез льтат.
Інтенсивність енерації ТБК-а тивних прод тів
мі росомами, ін бованими із соляно ислим
ідразином, зростала порівняно з інта тними

(табл. 2). Ймовірною причиною цьо о є
виражені відновлювальні властивості ідразин ,
що може б ти джерелом відновлювальних
е вівалентів для ініціаторів вільноради альних
процесів.

У відсот овом відношенні найбільш інтен-
сивне зростання відмічено тварин 3-місяч-
но о ві , тоді я старих воно б ло недосто-
вірним,щоможнапояснити зниженням онцен-
трації та здатності мембранних фосфоліпідів
до о иснення.

Та им чином, ініціація ферментними сис-
темами ендоплазматично о рети л ма про-
цесів ліпоперо сидації не є провідною лан ою
пато енезі то сично о раження соляно-
ислим ідразином. Одна система цитохром
Р-450 не є єдиним шляхом метаболізм ід-
разин та йо о похідних. В о иснювальном
метаболізмі ідразин , я по азано [1], мож ть
брати часть та ожмітохондріальнамоноаміно-
о сидаза, ФАД-вмісна моноо си еназа,
проста ландинсинтетаза, де я проміжний
метаболіт творюється с перо сидний аніон-
ради ал, що може спричиняти а тивацію
ліпоперео иснення.

Таблиця 1 – А тивність НАДФН-залежно о о иснення ліпідів мі росомах
печін и щ рів різних ві ових р п за прис тності в середовищі ін бації

соляно исло о ідразин (М±m; n=5)

Приміт а. * – різниця достовірна відносно вихідно о рівня тварин відповідної ві ової р пи;
** – різниця достовірна відносно по азни ів, отриманих при ін бації мі росом з НАДФН.

Таблиця 2 – А тивність ас орбатзалежно о пере исно о о иснення ліпідів
мі росомах печін и щ рів різних ві ових р п за прис тності в ін баційном

середовищі соляно исло о ідразин (М±m; n=5)

НАДФН-залежне ПОЛ,
ммоль ТБК-а тивних прод тів/ біл а

(інта тні мі росоми)

НАДФН-залежне ПОЛ,
ммоль ТБК-а тивних прод тів/ біл а
(ін бація із соляно ислим ідразином)

Тривалість ін бації, хв Тривалість ін бації, хв

Гр пи  
тварин

Вихідний
рівень

(без
НАДФН)

10 20 30 10 20 30
3-міс. 4,32±0,21 6,92±0,41* 8,58±0,58* 12,16±0,52* 5,22±0,53 7,03±0,76 8,96±0,63**
8-10-міс. 3,26±0,16 4,79±0,34* 6,21±0,32* 8,72±0,41* 3,68±0,28** 4,76±0,35** 5,96±0,43**
18-24-міс. 2,68±0,17 3,58±0,22 4,36±0,31* 6,14±0,29* 2,76±0,28 3,28±0,34** 4,12±0,28**

Ас орбатзалежне ПОЛ,
ммоль ТБК-а тивних прод тів/ біл а

(інта тні мі росоми)

Ас орбатзалежне ПОЛ,
ммоль ТБК-а тивних прод тів/ біл а
(ін бація із соляно ислим ідразином)

Тривалість ін бації, хв Тривалість ін бації, хв

Гр пи 
тварин

Вихідний
рівень

(без
ас орбат )

10 20 30 10 20 30
3-міс. 4,42±0,21 13,35±0,77* 18,38±0,94* 21,57±0,95* 15,89±0,68** 23,28±0,92** 26,21±0,98**
8-10-міс. 3,36±0,19 10,26±0,66* 14,88±0,73* 17,32±0,76* 12,67±0,81** 17,24±0,84** 19,11±0,91
18-24-міс. 2,72±0,13 7,58±0,52* 9,34±0,63* 11,38±0,64* 7,86±0,62 10,41±0,73 11,88±0,83
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Рис. 1. Динамі а на ромадження ТБК-а тивних прод тів мі росомами печін и щ рів різних ві ових р п за мови
ін бації з НАДФН (А) та ас орбатом (Б) прис тності в середовищі ін бації соляно исло о ідразин .
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ВЛИЯНИЕ СОЛЯНОКИСЛОГО ГИДРАЗИНА НА АКТИВНОСТЬ
НАДФН- И АСКОРБАТЗАВИСИМОГО ПОЛ В МИКРОСОМАХ ПЕЧЕНИ КРЫС
РАЗНОГО ВОЗРАСТА

И.Н. Клищ, Я.И. Гонс ий, М.М. Корда
ТЕРНОПОЛЬСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯ МЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
В модельных э спериментах in vitro исследована а тивность НАДФН- и ас орбатзависимо о ПОЛ в

словиях ин бации ми росом епатоцитов рыс разно о возраста с соляно ислым идразином.
Установлено, что ин бация с соляно ислым идразиномсопровождается нетениема тивностиНАДФН-
зависимо о ПОЛ, наиболее выраженным животных 18-24-месячно о возраста. Интенсивность
ас орбатзависимо оПОЛ в анало ичных словиях возрастает ма симально рыс 3-месячно о возраста.
Сделан вывод, что метаболичес ая трансформация моноо си еназной цитохром Р-450-зависимой
системой эндоплазматичес о о рети л ма не является вед щим звеном а тивации процессов
липоперео исления в епатоцитах при словии инто си ации соляно ислым идразином.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: то сичное поражение печени, соляно ислый идразин, ми росомы,
НАДФН-зависимое ПОЛ, ас орбатзависимое ПОЛ, возрастные особенности.

INFLUENCE OF HYDRAZINE HYDROCHLORIDE ON THE ACTIVITY
OF NADPH- AND ASCORBAT-DEPENDENT POL IN LIVER MICROSOMES OF
DIFFERENT-AGE RATS

I.M. Klishch, Ya.I. Honsky, M.M. Korda
TERNOPIL STATE MEDICAL ACADEMY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
At the model experiments in vitro the activity of NADPH- and ascorbat-dependent POL in circumstances of

an incubation of microsomes of hepatocytes at rats of different age with hydrazine hydrochloride was explored.
It was fixed, that the incubation with hydrazine hydrochloride is accompanied by an oppression of the activity
of NADPH-dependent POL, that is most expressed at rats of 18-24-monthly age. The intensity of ascorbat-
dependent POL in similar conditions grows maximum at rats of 3-monthly age. The conclusion that metabolic
transformation by monooxygenum cytochrome Р-450-dependent system of microsomas is not a conducting
part of activation of processes of lipoperoxidation in hepatocytes under condition of an intoxication by hydrazine
hydrochloride is made.

KEY WORDS: toxic defeat of liver, hydrazine hydrochloride, NADPH-dependent POL microsomes, ascorbat-
dependent POL, age features.

Адреса для лист вання: І.М. Кліщ, афедра фарма оло ії, Тернопільсь а державна медична а адемія ім. І.Я. Горбачевсь о о, м.
Волі, 1, Тернопіль, 46001, У раїна.

Отримано 03.06.2002 р.
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ВСТУП. Дослідження ліпопротеїнів (ЛП)
привертає пильн ва завдя и тим важливим
ф н ціям, я і вони ви он ють життєдіяльності
ор анізм [6]. Зо рема, здійснюють транспорт
холестерол (ХС) і три ліцеридів (ТГ), ме-
ханізми я о о передбачають ферментативні
перетворення ЛП та обмін ліпідними ом-
понентами в ожном з двох основних ласів
та поміж ними. Ін бація сироват и рові in vitro
дозволяє при аналізі ЛП ви лючити часть
т аниннихмеханізмів та з’яс вати процеси, що
притаманні лише відо ремленій сироватці [2].
Оп блі овано численні рез льтати досліджень,
я і свідчать про інтенсивні зміни вміст ЛП
наслідо вживання ал о олю чи хворих на
ал о олізм [1, 4, 7, 9].

Метою даної роботи б ло дослідити пере-
розподіл ЛП відо ремленої сироват и рові
хворих на ал о олізм на стадії інто си ації та
певні періоди припинення вживання ал о олю.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідж вали
сироват рові 41 хворо о на ал о олізм,
переважно чоловічої статі, ві ом від 25 до 52
ро ів. Контрольн р п с лали 17 здорових
донорів відповідно о ві і статі, сироват а рові
я их надана ре іональною станцією перели-
вання рові.

Хворих поділили на 3 майже рівнозначних
за іль існою озна ою р пи. Осіб 1-ї р пи
дослідж вали на тлі ал о ольної інто си ації

УДК 616.89-008.441.13:616.153.96

ЗМІНИ ЛІПОПРОТЕЇНІВ ВІДОКРЕМЛЕНОЇ СИРОВАТКИ КРОВІ
ХВОРИХ НА АЛКОГОЛІЗМ

Г.Х. Бож о, А.П. Артемч , В.С. Ч рсіна, О.А. Артемч
ІНСТИТУТ НЕВРОЛОГІЇ, ПСИХІАТРІЇ ТА НАРКОЛОГІЇ АМН УКРАЇНИ, ХАРКІВ

Дослідження перерозподіл 7 фра цій ліпопротеїнів, я ий спостері ається в рез льтаті добової
ін бації при температ рі 37 °С сироват и рові хворих на ал о олізм на стадії інто си ації (1-а р па),
ранній (2-а р па) та триваліший (3-я р па) періоди припинення вживання ал о олю, свідчить про повне
при нічення процесів перетворення ліпопротеїнів хворих 2-ї і 3-ї р п та незначне сповільнення їх в осіб
1-ї р пи.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ліпопротеїни, сироват а рові, ал о олізм

стані сп’яніння на 3-12 доб запою. Наст пн
2- р п с ладали хворі, я і знаходилися на
етапі виход із стан запою (1-3 день тве-
резості). Особи 3-ї р пи хара териз валися
тривалішим періодом тверезості, я ий пере-
вищ вав 2 тижні тримання від вживання
ал о олю.

Сироват отрим вали шляхом центриф -
вання рові протя ом 10 хвилин (3000 об/хв,

4 °С). Зраз и сироват и поділяли на дві поло-
вини, одн з я их поміщали в холодильн
амер (від 0 до +2 °С), тим часом інш ви-
трим вали доб в термостаті при 37 °С. Вжива-
ли заходів запобі ання ба теріальном за-
бр дненню зраз ів [2].

Гель-еле трофорез здійснювали за ме-
тодом, я ий описано в роботі [2]. Визначали
апоВ-вмісні ЛП: хіломі рони (ХМ), ліпопротеїни
д же низь ої щільності (ЛДНЩ), ліпопротеїни
проміжної щільності (ЛПЩ) та ліпопротеїни
низь ої щільності (ЛНЩ). До апоА-вмісних ЛП
належали с бфра ції ліпопротеїнів висо ої
щільності: ЛВЩ

2в
, ЛВЩ

2а
, ЛВЩ

3
. Одержані дані

опрацьов вали, орист ючись методомСтью-
дента-Фішера.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Дослі-
дж вали зміни вміст фра ційЛПвідо ремленої
сироват и рові при її добовій ін бації при
різній температ рі. Перерозподіл ЛП за цих
мовмоделює процеси, я і відб ваються саме
рові без часті т анинних механізмів,

відображаючи діюферментів перетворення ХС
© Г.Х. Бож о – .б.н., А.П. Артемч – .м.н., В.С. Ч рсіна,
О.А. Артемч , 2002.
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і ТГ с ладові біл ово-ліпідних омпле сів.Дані,
наведені в таблиці 1, являють собою відносні
величини вміст ожної фра ції ЛП сироватці
рові після її ін бації при температ рі 37 °С
протя ом 24 один. Аби з’яс вати зміни,
порівняно з величинами до ін бації, ці дані
зіставляли з рез льтатами ожної р пи хворих,
що спостері алися в інта тній рові (%).

У здорових осіб ( онтроль) за альна іль-
ість апоВ-вміснихЛПне змінювалася (табл. 1).
Відс тність змін с ми фра цій зазначено о
лас ЛП спостері алася та ож всіх до-
слідж ваних р пах хворих на ал о олізм. Те ж
саме стос ється апоА-вмісних ЛП, с марна
іль ість я их ані в онтролі, ані хворих на
ал о олізм достовірно не змінювалася. Отже,
зазначимо, що в подальшом об оворенні
йдеться лише про перерозподіл фра цій за
відс тності змін за альної іль ості ЛП.

Отримані рез льтати свідчать про те, що
за температ рної ін бації сироват и рові
здорових осіб іль ість ЛДНЩ зменш валася
на 21,2 %. Більшою мірою зниж вався рівень
ЛПЩ (на 39,6 %). На відмін від цих фра цій
ЛП, спостері алося зростання на 33,3 % вміст
ЛНЩ.

Поміж апоА-вмісних ЛП здорових осіб за
температ рної ін бації сироват и рові відб -
валося зменшення іль ості с бпоп ляцій
ЛВЩ

2в
і ЛВЩ

3
на 24,2 та 38,6 % відповідно.

Тим часом на 33,6 % збільш валася онцен-
трація фра ції ЛВЩ

2а
. Отже, за ін бації сиро-

ват и рові in vitro та ож спостері ається пере-
розподіл і апоА-вмісних фра цій, а не лише
апоВ-вмісних ЛП.

Рез льтати, наведені в таблиці 1, свідчать
про те, що хворих 1-ї р пи на тлі ал о ольної
інто си ації відб ваються я існо подібні до
онтролю зміни вміст апоВ-вмісних ЛП.
Спостері аються та само, я здорових осіб,
зниження вміст ЛПЩтавідповіднепідвищення
ЛНЩ. Тим часом іль існі відхилення –
на ромадження ЛНЩ і, натомість, зниження
вміст ЛПЩ – не та і виражені, я онтролі. З
цим з одж ються рез льтати визначення
вміст ЛДНЩ, іль ість я их зменш ється до
90,2 %, хоча ці зміни не дося ають величини
статистичної достовірності. На підставі
одержаних рез льтатів можна зробити
висново про те, що за мов ал о ольної
інто си ації відо ремленій сироватці рові
хворих на ал о олізм збері аються процеси
перетворення апоВ-вмісних ЛП, я і, порівняно
із здоровими особами, перебі ають з дещо
меншою інтенсивністю.

Отримані дані свідчать про те, що поміж
апоА-вміснихЛП наслідо температ рної ін -

бації не спостері аються статистично достовір-
ні зміни онцентрації с бпоп ляцій ЛВЩ2в і
ЛВЩ2а. Вміст ЛВЩ3 с ладав 80,1 %, порівняно
з величиною, я а хара териз є інта тн сиро-
ват , тобто зниж вався. Отже, стані ал о-
ольної інто си ації збері аються механізми
перетворення апоА-вмісних ЛП, алешвид ість
їх повільнена, порівняно з онтролем.

Рез льтати численних досліджень свідчать
про підвищення вміст за ально о ХС ЛВЩ
наслідо вживання ал о олю. Водночас неза-
перечнимє спостереження решти індивід аль-
них лінічних та біохімічних відмінностей хво-
рих на ал о олізм [1, 10]. Ці відомості є підста-
вою для відо ремлення від за альної р пи
хворих стані ал о ольної інто си ації під р пи
осіб, я і хара териз валисянайвищою іль істю
за альних апоА-вміснихЛП.З’яс валося,щоза
та ою озна ою до під р пи 1А можна віднести
половин хворих (7 осіб з 14).

Я свідчать дані, наведені в таблиці 1,
хворих дослідж ваної під р пи після темпе-
рат рної ін бації сироват и рові відб вається
зниження іль ості ЛВЩ3 на 37,3 %. Кіль ість
ЛП цієї с бфра ції in vitro хворих майже
дорівнювала значенню, я е спостері алося
здорових осіб (62,7 та 62,4 % відповідно).

На підставі отриманих рез льтатів можна
вважати, що, принаймні, в частини хворих на
ал о олізм стані ал о ольної інто си ації ін-
тенсивність перетворення ЛВЩ

3
не відрізня-

ється від норми.
Нама ання віднайти подібн сит аціющодо

перетворення ЛВЩ
3
поміж інших дослідж -

ваних р п хворих виявилися марними.
Важливо зазначити, що 2-й р пі дослідж -
ваних хворих, тобто під час орот отривало о
тримання від вживання ал о олю, лише 5 осіб
хара териз валися підвищеною, порівняно з
іншими хворими цієї ж р пи, онцентрацією
с миапоА-вміснихЛП та с бфра ції ЛВЩ

3
.Тим

часом них не спостері алася нормалізація
перетворення ЛВЩ

3
, тоді я наслідо

температ рної ін бації іль ість цієї фра ції ЛП
с ладала 82,4 %, себто не відрізнялася від
іль ості в за альній р пі – 82,2 % (табл. 1).
Що стос ється осіб 3-ї р пи, я і більш три-
валий період трим валися від вживання
ал о олю, то т т вза алі відс тні підстави для
поділ хворих на під р пи через те, що лише
одном з них властивий висо ий вміст ЛВЩ

3
.

Аналіз рез льтатів дослідження змін вміст
ЛП наслідо добової ін бації сироват и рові
in vitro хворих 2-ї і 3-ї р п дозволяє зробити
висново про незначні відмінності поміж апоА-
та апоВ-вмісними фра ціями. Статистично
достовірне відхилення спостері алося лише
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зазначених р п. Отже, одержані дані дають
підстав прип стити,що хворих на ал о олізм
на тлі синдром позбавлення ал о олю під час
ранньої та пізньої стадій перетворення ЛП
відо ремленій сироватці рові in vitro майже не
відб вається.

Опрацьованийнамиметоданаліз процесів
прямо о та зворотно о транспорт ХС і ТГ з
рах ванням міжт анинно о обмін та меха-
нізмів перетворенняфра цій ЛП відо ремленої
сироват и рові [2] раніше застосов вали в
серії досліджень обмін ліпідів при різно-
манітних невроло ічних, психіатричних та
соматичних захворюваннях [3, 4, 5]. На основі
аналіз змін перерозподіл фра цій ЛП рові
ожної зазначеної нед и можна зробити
висново про те, що винят ово либо е при-
нічення систем перетворення ЛП відо рем-
леної сироват и, я е хара териз є синдром
позбавлення ал о олю, відб вається лише
хворих на атерос лероз [4]. Це дає підстав
оворити про неможливість, принаймні на
основі дослідження ЛП, антиатеро енної
запобіжної дії ал о олю [1].

Зіставлення рез льтатів визначення вміст
ЛП відо ремленої сироват и рові хворих на
ал о олізм стані інто си ації, на стадії виход
із запою та в пор тривалішо о період
тверезості по аз є та е. У стані інто си ації
відб ваються процеси перетворення апоВ- та
апоА-вмісних ЛП, хоча з інтенсивністю дещо

зниженою, порівняно із здоровими особами.
На відмін від цьо о, при триманні від вжи-
вання ал о олюмає місце с цільна відс тність
перерозподіл фра цій ЛП. Це може свідчити
про незначн а тивність ферментів, я і
аталіз ють перетворення ЛП с динном
р слі.Данеприп щення з одж ється з даними
літерат ри [9, 10]. Зважаючи на те, що хворих
за мов ал о ольної інто си ації ф н ція
зазначених ферментів а тивіз ється, можна
вважати, що чинни ом їх стим ляції є етанол.
Це підтвердж ється даними літерат ри,
принаймні стосовно а тивності ліполітичних
ферментів [8, 11]. Отже, з’ясовані особливості
змін обмін ЛП можна роз лядати я один із
с то метаболічних омпонентів вини нення
залежності від ал о олю.

ВИСНОВКИ. 1. Перетворення апоВ- та
апоА-вмісних ліпопротеїнів відо ремленої
сироват и рові хворих на ал о олізм стані
інто си ації я існо не відрізняється від
перетворення здорових осіб, тим часом за
іль існими озна ами дещо повільнюється. У
половини хворих цієї р пи, я і відзначаються
вели ою іль істю с ми апоА-вмісних ліпо-
протеїнів, інтенсивність перетворення ЛВЩ

3

абсолютно не відрізняється від норми.
2. У хворих на ал о олізм на тлі синдром

позбавлення ал о олюпід часранньої та пізньої
стадіймайже не спостері ається перетворення
ліпопротеїнів in vitro.

Таблиця 1 – Перерозподіл фра цій ліпопротеїнів сироватці рові хворих на ал о олізм
після її ін бації протя ом доби при температ рі 37 °С

( % до значення інта тної сироват и рові до ін бації) (М±m)

Приміт а. * – зміни достовірні (р<0,05), порівняно із значенням в інта тній сироватці рові (до ін бації).

Хворі на ал о олізмФра ції  
ліпопротеїнів

Контроль 
n=17 1-а р па 

n=14
1-а А р па 

n=7 
2-а р па 

n=13 
3-я р па

n=14
ХМ 98,6±5,0 87,9±4,0 105,5±5,0 105,0±5,0 104,2±5,0

ЛДНЩ 78,8±3,0* 90,2±6,0 108,6±5,0 110,3±5,0 102,4±5,0
ЛПЩ 60,4±2,0* 74,8±4,0* 92,7±4,0 80,6±3,0* 93,3±4,0
ЛНЩ 133,3±7,0* 126,8±6,0* 120,3±6,0* 115,5±6,0 110,2±6,0
ΣапоВ 104,0±5,0 112,2±6,0 115,6±6,0 111,5±5,0 106,4±5,0
ЛВЩ2в 75,8±3,0* 104,2±5,0 106,8±5,0 94,4±5,0 102,0±5,0
ЛВЩ2а 133,6±7,0* 88,9±4,0 99,3±5,0 92,8±4,0 87,8±4,0
ЛВЩ3 62,4±3,0* 80,1±4,0* 64,0±2,0* 82,2±4,0* 81,8±4,0*
ΣапоА 93,5±5,0 90,1±5,0 99,3±5,0 90,0±5,0 89,5±5,0
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ИЗМЕНЕНИЯ ЛИПОПРОТЕИНОВ ИЗОЛИРОВАННОЙ СЫВОРОТКИ КРОВИ
БОЛЬНЫХ АЛКОГОЛИЗМОМ

Г.Х. Бож о, А.Ф. Артемч , В.С. Ч рсина, А.А. Артемч
ИНСТИТУТ НЕВРОЛОГИИ, ПСИХИАТРИИ И НАРКОЛОГИИ АМН УКРАИНЫ, ХАРЬКОВ

Резюме
Исследование перераспределения 7 фра ций липопротеинов, оторое наблюдается в рез льтате

ин бации в течение с то при температ ре 37 °С сыворот и рови больных ал о олизмом на стадии
инто си ации (1-я р ппа), в ранний (2-я р ппа) и более длительный (3-я р ппа) периоды пре ращения
приема ал о оля, свидетельств ет о пра тичес и полном нетении процессов превращения
липопротеинов больных 2-й и 3-й р пп и незначительном замедлении их больных 1 р ппы.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: липопротеины, сыворот а рови, ал о олизм.

CHANGES OF LIPOPROTEINS OF ISOLATED BLOOD SERUM IN PATIENTS
WITH ALCOHOLISM

G.Kh. Bozhko, A.F. Artemchuk, V.S. Chursina, A.A. Artemchuk
INSTITUTE OF NEUROLOGY, PSYCHIATRY AND NARCOLOGY OF THE AMS OF UKRAINE, KHARKIV

Summary
The investigation of redistribution of 7 lipoprotein fractions in the result of the blood serum incubation at

37 °C within 24 hours in patients with alcoholism in the intoxication stage (the 1st group), early (the 2nd group)
and continuous (the 3rd group) periods of alcohol abolition testifies to practically complete depression of
lipoprotein transformation processes in patients of the 2nd and 3rd groups and their insignificant retarding in
patients of the 1st group.

KEY WORDS: lipoproteins, blood serum, alcoholism.
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ВСТУП. Дослідженню ролі підвищення
інтенсивності ліпоперо сидації в механізмі
реалізації пато енних ефе тів стресорних
фа торів присвячено вели іль ість робіт.Але
вони, в основном , ви онані без рах вання
типоло ічних особливостей реа тивності
ор анізм .

Пош нових стреспроте торних засобів є
а т альною проблемою. Новий препарат л -
тапірон, синтезований Латвійсь ом інстит ті
ор анічно о синтез , являє собою динатрієв
сіль (2-2,6-диметил-3,5-дієто си арбоніл-1,4-
ди ідропіридил-4- арбо самід) л тарової
ислоти,містить стр т р 1,4-ди ідропіридин
і л тамінової ислоти, приєднаної ви ляді
натрієвої солі до ди ідропіридиново о ільця в
положенні 4. Гл тапірон притаманна анти-
аритмічна а тивність,протис домні властивості
[5], доведено йо о стреспроте торний ефе т і
антио иснювальні властивості [4].

Мета нашо о дослідження – з’яс вати
залежність процесів ПОЛ т анинах пародонта
і шл н а та вплив на них л тапірон від тип
реа вання тварин при остром емоційном
стресі.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Е сперименти
проведено на 125 щ рах-самцях лінії Вістар
масою тіла 150-200 , я і знаходились на
стандартній дієті. Гострий емоційно-больовий
стрес (ЕБС) моделювали за методом [13].
Індивід ально-типоло ічні особливості пове-
дін и тварин і про ностичн оцін їх стресо-

УДК 577.1:616.89-008.19

ЗАЛЕЖНІСТЬ АКТИВАЦІЇ ПОЛ І ЕФЕКТИВНОСТІ ЙОГО КОРЕКЦІЇ
ГЛУТАПІРОНОМ ПРИ ЕМОЦІЙНОМУ СТРЕСІ ВІД ТИПОЛОГІЧНИХ
ОСОБЛИВОСТЕЙ РЕАГУВАННЯ ОРГАНІЗМУ

К.С. Непорада, І.М. С рипни , Л.М. Тарасен о, В.Є. Кл ша1

УКРАЇНСЬКАМЕДИЧНАСТОМАТОЛОГІЧНА АКАДЕМІЯ, ПОЛТАВА
УНІВЕРСИТЕТ ЛАТВІЇ, РИГА1

На моделі остро о емоційно-больово о стрес в щ рів з різною стресостій істю об р нтовано
антио иснювальні властивості л тапірон , я і здійснюються за рах но альм вання стресорної а тивації
процесів ліпоперо сидації.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: стресостій ість, л тапірон, пере исне о иснення ліпідів.

стій ості визначали на підставі тест “від рите
поле” і фа торно-аналітично о метод [6]. Це
дало можливість на основі індивід альних
значень виділенихфа торів, що відображають
особливості поведін и і нервової ре ляції,
поділити тварин на два типи: стресостій их і
нестій их до стрес . Контролем до ожної
р пи б ли тварини відповідно о тип реа -
вання. Забій тварин проводили через 2 одини
після за інчення відтворення стрес під
е сеналовим нар озом (50 м / маси тіла
вн трішньочеревно). Об’є тами дослідження
б ли м’я і т анини пародонта і слизова обо-
лон а шл н а (СОШ). Процеси пере исно о
о иснення ліпідів оцінювали за вмістом
т анинах малоново о діальде ід (МДА) [8],
антио сидний захист – за а тивністю с пер-
о сиддисм тази (СОД) [2] і аталази [1].
Гл тапірон вводили вн трішньочеревно в дозі
1 м / маси тіла за 3 одини до відтворення
емоційно о стрес . Отримані рез льтати об-
робляли статистично, ви ористов ючи ри-
терій Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Гострий
ЕБС с проводж ється підвищенням онцен-
трації інцево опрод т ліпоперо сидаціїМДА
в т анинах пародонта і СОШ щ рів обох типів
реа вання (табл. 1). Ст пінь а тивації ПОЛ
СОШнестій их до стрес щ рів б в достовірно
вищим (р<0,05), порівняно із стресостій ими
тваринами. Одночасно в р пі нестій их до
стрес щ рів омо енаті т анин пародонта і
шл н а в середньом в два рази знизилась
а тивність антио сидно о фермент – СОД,
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тоді я стій их до стрес тварин а тивність
дано о фермент в дослідж ваних т анинах
майже не змінювалась, порівняно з онтролем
(табл. 1). А тивність аталази стій их і
нестій их до стрес тварин під дією
стресорно о фа тора не відрізнялась від он-
трольних величин. Отже, є підстави вважати,
що антио сидний захист т анин за мов
стресорної а тивації ПОЛ залежить від тип
реа вання щ рів.

Відомо,щоа тиваціяПОЛви ли аємодифі-
ацію біомембран, пор шення біл ово-ліпідних
взаємовідношень та змін а тивності мем-
бранозв’язаних ферментів, я і бер ть часть
метаболізмі та ре ляції ф н ції літин [4, 12,
14]. Об р нтовано мембранотропн та анти-
о иснювальн діюпохідних1,4-ди ідропіридин ,

я ареаліз єтьсяшляхом їхвзаємодії збіл овими
стр т рами мембран. Зв’яз ючи певні
ф н ціональні р пи біл ів, дані спол и попе-
реджають їх взаємодію з іонами заліза і тим
самим зниж ють іль ість центрів ради ало-
творення та ін іб ють реа ції ініціації ПОЛ [4].

З рах ванням фарма оло ічних власти-
востей похідних 1,4-ди ідропіридин ми до-
слідж вали вплив л тапірон на процеси ПОЛ
т анинах пародонта і шл н а при остром

стресі. А тивація вільноради альних процесів
є провідним механізмом стресорно о ш о-
дження т анин пародонта і шл н а [7, 9, 10 ].

Встановлено, що сам л тапірон не впли-
ває на по азни и ПОЛ в омо енаті дослі-
дж ваних т анин (табл. 1), але на йо о тлі чіт о
виражений стрес-проте торний ефе т, прощо

Таблиця 1 – По азни и вільноради ально о о иснення т анин пародонта і СОШ
щ рів з різною стресостій істю і під впливом л тапірон (М+m)

Типи№ Гр пи тварин 
По азни и Не стій і Стресостій і

1 Інта тні
Пародонт

- МДА, м моль/
- аталаза, м ат/
- СОД, м. од.

СОШ
- МДА, м моль/
- аталаза, м ат/
- СОД, м. од.

25,3+4,2 (8)
2,85+0,33 (8)

23,5+2,8 (7)

15,8+3,5 (8)
2,65+0,83 (8)

20,5+2,5 (7)

27,8+3,6 (8)
2,87+0,50 (7)

25,3+1,9 (8)

17,5+3,2 (8)
2,82+0,42 (7)

22,3+2,1 (8)
2 Гострий ЕБС

Пародонт
- МДА, м моль/
- аталаза, м ат/
- СОД, м. од.

СОШ
- МДА, м моль/
- аталаза, м ат/
- СОД, м. од.

80,5+2,9* (9)
2,24+0,53 (8)

10,8+2,5 * (8)

68,5 +2,6* (9)
2,54+0,48 (8)
11,9+2,6 * (8)

79,6+3,5 *(8)
2,63+0,34 (7)

20,8+1,8 (9)

59,5+2,8 *(8)
2,45+0,84 (7)

20,5+1,9 (9)
3 Гл тапірон ( онтроль)

Пародонт
- МДА, м моль/
- аталаза, м ат/
- СОД, м. од.

СОШ
- МДА, м моль/
- аталаза, м ат/
- СОД, м. од.

23,7+3,9 (9)
3,01+0,36 (8)

21,3+2,1 (7)

20,7+2,9 (9)
2,94+0,26 (8)

19,4+2,2 (7)

27,6+2,8 (9)
2,99+0,56 (7)

19,8+1,9 (8)

22,6+2,5 (9)
2,85+0,46 (7)

19,7+2,1 (8)
4 Гл тапірон+ острий ЕБС

Пародонт
- МДА, м моль/
- аталаза, м ат/
- СОД, м. од.

СОШ
- МДА, м моль/
- аталаза, м ат/
- СОД, м. од.

30,5+4,1** (9)
3,06+0,64 (8)

22,4+2,3** (8)

28,4+3,5** (9)
2,96+0,54 (8)

20,4+2,1** (8)

27,8+2,6** (9)
2,75+0,44 (8)

24,5+2,1 (8)

22,8+2,5** (9)
2,45+0,34 (8)

22,5+2,4 (8)

Приміт а. 1. У д ж ах зазначено іль ість тварин.
2. * – р1-2<0,05; ** – р2-4<0,05.
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на т анини пародонта і шл н а за рах но
альм вання стресорної а тивації процесів
ліпоперо сидації.
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ЗАВИСИМОСТЬ АКТИВАЦИИ ПОЛ И ЭФФЕКТИВНОСТИ ЕГО КОРРЕКЦИИ
ГЛУТАПИРОНОМ ПРИ ЭМОЦИОНАЛЬНОМ СТРЕССЕ ОТ ТИПОЛОГИЧЕСКИХ
ОСОБЕННОСТЕЙ РЕАГИРОВАНИЯ ОРГАНИЗМА

К.С.Непорада, И.Н.С рипни , Л.М.Тарасен о, В.Е. Кл ша1

УКРАИНСКАЯ МЕДИЦИНСКАЯ СТОМАТОЛОГИЧЕСКАЯ АКАДЕМИЯ, ПОЛТАВА
УНИВЕРСИТЕТ ЛАТВИИ, РИГА1

Резюме
На модели остро о эмоционально-болево о стресса рыс с различной стрессо стойчивостью

обоснованы антио ислительные свойства л тапирона, оторые ос ществляются за счет торможения
стрессорной а тивации процессов липоперо сидации.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: стрессо стойчивость, л тапирон, пере исное о исление липидов.

DEPENDENCE OF LIPID PEROXIDATION ACTIVATION AND GLUTAPIRONE
CORRECTION ON TYPOLOGICAL PECULIARITIES OF THE ORGANISM
REACTION AT EMOTIONAL STRESS

K.S. Neporada, I.M. Skrypnyk, L.M. Tarasenko, V.E. Klusha1

UKRAINIAN MEDICAL STOMATOLOGICAL ACADEMY, POLTAVA
UNIVERSITY OF LATVIA, RYGA1

Summary
Antioxydation features of Glutapirone have been substantiated on the model of acute emotional and

painful stress in rats with different stress resistance. They are realized due to inhibition of stress activation of
lipoperoxidation processes.

KEY WORDS: stress resistance, Glutapirone, lipid peroxidation.
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ВСТУП. Широ е застос вання нітратів
потя н ло за собоюріз е зростання їх іль ості
в нав олишньом середовищі, а в інцевом
рез льтаті – збільшення нітритно о наванта-
ження на людин [4].

Майже всі сенобіоти и піддаються в пе-
чінці перетворенням під дією мі росомальних
ферментів внаслідо о иснювальних, віднов-
лювальних і ідролітичних реа цій [7]. Одна
нерід о ці процеси призводять до творення
проміжних реа ційноздатних а тивнихметабо-
літів, прод тів неповно о відновлення исню,
я і хімічно модифі ють ма ромоле ли і
стим люютьреа ції пере исно оо иснення [3].
Вільноради альні прод ти метаболізм
сенобіоти ів пош одж ють, перш за все,
мембрани ендоплазматично о рети л ма, що
призводить до зменшення вміст цитохром
Р-450 [1].

У роботі наведено рез льтати вивчення
поєднанано о вплив ентеросорбент “Фіб-
рабет” та метало омпле с істидинат міді на
стан дето си ючої системи і перео иснення
ліпідів тварин, ражених нітритом натрію і
тетрахлорметаном.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Досліди про-
водили на білих безпороднихщ рах-самцях 3-

УДК 615.916/917-085.246.2:546.26/.547.784.2-034]-092.9-053

ВПЛИВ ПОЄДНАНОЇ ДІЇ ЕНТЕРОСОРБЕНТУ “ФІБРАБЕТ”
ТА МЕТАЛОКОМПЛЕКСУ ГІСТИДИНУ З МІДДЮ НА СТАН
ДЕТОКСИКУЮЧОЇ СИСТЕМИ У ТВАРИН РІЗНОГО ВІКУ З ХІМІЧНИМ
УРАЖЕННЯМ ПЕЧІНКИ

С.С. Гран івсь а
ТЕРНОПІЛЬСЬКАДЕРЖАВНАМЕДИЧНА АКАДЕМІЯ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

Ураження тварин 3- та 18-місячно о ві нітритом натрію і тетрахлорметаном призводило до зниження
а тивності моноо си еназної системи і підвищення вміст малоново о діальде ід в печінці. Встановлено,
що омбінована дія нітрит натрію та тетрахлорметан на ор анізм тварин молодо о і старшо о ві
з мовлювала більші зміни, порівняно з тіль и нітритним раженням. Введення ентеросорбент “Фібрабет”
та метало омпле с істидинат міді ви ли ало поліпшення цих по азни ів печінці отр єних тварин.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: хімічне раження печін и, дето си юча система, малоновий діальде ід,
ентеросорбент “Фібрабет”, істидинат міді, ві .

(статевонезрілі) та 18-місячно о ві (старі),
я их трим вали на стандартном раціоні
віварію. Iнто си ацiю тварин нітритом натрію
ви ли али шляхом дворазово о вн трішньо-
шл н ово о введення нітрит натрію в дозі
70 м / маси тіла (1/

3
ЛД

50
) з інтерваломводн

доб . На тлі нітритної інто си ації (на четверт
доб після першо о введення нітрит натрію)
одноразово вн трішньошл н ово вводили
50 % олійний розчин тетрахлорметан з
розрах н 0,25 мл на 100 маси тіла щ ра. З
метою оре ції метаболічних пор шень
тварини щодоби, починаючи з першо о дня
введення нітрит натрію, одерж вали вн тріш-
ньошл н ово ентеросорбент “Фібрабет” дозі
1 / та істидинат міді в дозі 0,94 м /
(біотична доза міді в рові). Усіх піддослідних
тварин поділили на чотири р пи (по 6
ожній): І – інта тні щ ри, ІІ – ражені нітритом
натрію, ІІІ – з омбінованим раженням
нітритом натрію та тетрахлорметаном, ІV –
лі овані “Фібрабетом” та істидинатом міді.
Де апітацію проводили під ефірним нар озом
на 1, 4 та 7-м доби після останньо о введення
сенобіоти а. Предметом дослідження б ли
омо енат печін и і мі росоми, виділені з
печін и. Вміст малоново о діальде ід (МДА)
визначали за методи ою [2]. Мі росоми ви-

© С.С. Гран івсь а, 2002.
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діляли за методи ою [6], визначення ідро-
силазної та деметилазної а тивності про-
водили з ідно з методи ою [5].

Рез льтати досліджень піддавали статис-
тичном аналіз з ви ористанням оефіцієнта
Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Вста-
новлено, що в печінці старих здорових тварин
з ві ом дослідж вані по азни и дето си ючої
системи зазнають зниження, порівняно з
молодими щ рами (табл. 1). Та і зміни,
очевидно, відображають за альн тенденціюдо
зниження обмін речовин з ві ом.

Урез льтаті досліджень встановлено та ож,
що поєднана дія нітрит натрію та тетрахлор-
метан ви ли ає більшс ттєві зміни, порівняно
з нітритним раженням. Та , рівень деме-
тилазної а тивності мі росом найбільшою
мірою зниж вався тварин 3-місячно о ві ,
причом ма симальні зміни спостері алися на
4- доб при раженні нітритом натрію (46 %),
а при омбінованом раженні – на 1- доб
(30,8 % від рівня інта тних). У щ рів 18-мі-
сячно о ві ма симальні зміни відб вались на
7- доб я при раженні нітритом натрію, та і
при омбінованом введенні то синів, і, від-

повідно, становили 53 та 36,4 % (від рівня
інта тиних тварин) (р<0,05).

При дослідженні швид ості ідро си-
лювання анілін встановлено, що тварин з
нітритною інто си ацією найменші по азни и
відмічалися на 4- доб е сперимент в мо-
лодих та на 7- доб в старихщ рів. Комбінація
ж нітрит натрію та тетрахлорметан призвела
до більш либо их змін (34,8 % (3-місячні
тварини) та 41,3 % (18-місячні) від рівня
інта тних щ рів (р<0,05)).

За даними [3], зниженнямоноо си еназної
а тивності цитохромів Р-450 тісно орелює з
підвищенням онцентрації малоново о діаль-
де ід та інших прод тів пере исно о о ис-
нення ліпідів. Нами встановлено, що онцен-
трація МДА в печінці протя ом сьо о
е сперимент зростала, що в аз є на те, що
введення то синів призвело до підвищення
перо сидно о о иснення ліпідів (рис. 1).

З метою оре ції виявлених пор шень ми
застос вали ентеросорбент “Фібрабет” та
метало омпле с істидинат міді. Після
введення цих засобів раженим тваринам
(рис. 1) виявлено достовірне зниження вміст
МДА всі терміни дослідження в печінці 3-мі-
сячнихщ рів при нітритном та омбінованом

Таблиця 1 – Динамі а а тивності мі росомально о о иснення (м моль/( ×хв)) печінці
тварин, ражених нітритом натрію і тетрахлорметаном, процесі оре ції ентеросорбентом

“Фібрабет” та істидинатом міді (М±m; n=6)

Приміт а. * – зміни достовірні відносно інта тних тварин (р<0,05);
# – зміни достовірні відносно ражених тварин (р<0,05).

Гр па тварин
Уражені, доба е сперимент

NaNO2
NaNO2+

CCl4
NaNO2

NaNO2+
CCl4

NaNO2
NaNO2+

CCl4

Ві По азни
Інта тні

1 4 7

ражені 11,01±0,64* 4,99±0,64* 7,46±0,63* 9,10±0,36* 10,94±0,70* 10,67±0,61*

N
-д
е
м
е
ти
л.

а
ти
вн
іс
ть

м
і
р
о
с
о
м

ори овані

16,22±0,45

9,58±0,93 8,00±0,80# 14,16±0,81# 12,04±1,11# 15,32±0,71# 13,34±1,24#

ражені 1,16±0,05* 0,56±0,06 * 0,71±0,05* 0,89±0,05 * 1,02±0,05* 1,08±0,07*

3
-м
іс

.

p
-
ід
р
о
си
л.

а
ти
вн
іс
ть

м
і
р
о
с
о
м

ори овані

1,61±0,06

0,96±0,08 # 0,80±0,14# 1,09±0,08# 1,00±0,11 1,42±0,08# 1,21±0,10

ражені 6,64±0,63* 5,75±0,61* 4,99±0,64* 4,38±0,93* 4,31±0,81* 2,94±0,63*

N
-д
е
м
е
ти
л.

а
ти
вн
іс
ть

м
і
р
о
с
о
м

ори овані

8,07±0,35

7,80±1,12 6,78±0,80 6,37±0,80 4,24±0,93 7,05±1,00# 4,31±0,81#

ражені 0,62±0,06* 0,59±0,07* 0,44±0,06* 0,40±0,07* 0,39±0,08* 0,31±0,08*1
8

-м
іс

.

p
-
ід
р
о
с
и
л.

а
ти
вн
іс
ть

м
і
р
о
с
о
м

ори овані

0,75±0,04

0,68±0,08 0,64±0,08 0,50±0,10 0,35±0,08 0,58±0,04# 0,44±0,04#
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Рис. 1. Динамі а вміст МДА в печінці тварин, ражених нітритом натрію і тетрахлорметаном та лі ованих
ентеросорбентом “Фібрабет” і істидинатом міді.

Приміт а. Ряди: 1 – інта тні тварини; 2, 3, 4 – ражені тварини відповідно на 1- , 4- і 7- доби е сперимент ;
* – зміни достовірні відносно інта тних тварин (р<0,05); # – зміни достовірні відносно ражених тварин (р<0,05).
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раженні,порівняно з нелі ованими тваринами,
і на 4- та 7- доби тварин 18-місячно о ві .

Коре ція запропонованими нами чинни-
ами сприяла та ож нормалізації а тивності
моноо си еназ печінці (табл. 1). Швид ість
деметилювання диметиланілін мі росомами
печін и молодих тварин, отр єних нітритом
натрію, достовірно підвищ валася на 4- і 7-
доби е сперимент . При омбінованом ра-
женні в рез льтаті проведеної оре ції досто-
вірне по ращання по азни ів деметилазної
а тивності зафі совано всі терміни до-
слідження. У 18-місячних щ рів застос вання
ентеросорбент та істидинат міді призвело
до достовірної а тивізації деметилазної а -
тивності мі росом тіль и на 7- доб е спе-
римент . Подібні за ономірності зареєстро-
вано нами і при дослідженні р- ідро силазної
а тивності мі росом.

Отже, рез льтати досліджень свідчать про
те, що “Фібрабет” та істидинат міді прояв-

ЛІТЕРАТУРА
1. Арча ов А.И. Ми росомальное о исление. –

М.: На а, 1975. – 327 с.
2. Владимиров Ю.А., Арча ов А.И. Пере исное

о исление липидов в биоло ичес их мембранах. –
М.: На а, 1972. – 252 с.

3. Головен о Н.Я. Не оторые аспе ты биохи-
мии, моле лярной биоло ии и енети и цитохрома
Р-450 // Совр. пробл. то си ол. – 2001. – № 3. –
С. 17-23.

4. Деря ина В.П., Ж ова Г.Ф., Хотимчен оС.А.
Содержаниевпрод тахпитаниянитратовинитритов
иоцен аихпост плениясс точнымрационом //Вопр.

пит. – 1993. – № 4. – С. 47-52.
5. Кар зина И. И., Арча ов А.И. Выделение

ми росомальнойфра ции печени и хара теристи а
ее о ислительных систем // В н.: Современные
методы в биохимии / Под ред. В.Н. Ореховича. –
М.: Медицина, 1977. – С. 49-62.

6. Методыбиохимичес ихисследований (липид-
ный и энер етичес ий обмен / Под ред. М.И. Прохо-
ровой . – Л.: Изд-во Ленин р. н-та, 1982. – 272 с.

7. Т ряница И.М., Пащен о А.Е., Фабри З.Й. и др.
Э оло ичес ая биохимия челове а и высших живот-
ных. – Уж ород: УжГУ, 1996. – 251 с.

ляють позитивний вплив на дослідж вані
по азни и, щодає підстав вважатиможливим
застос вання та ої омбінації засобів при
то сичних раженнях печін и.

ВИСНОВКИ. 1. У процесі старіння інта тних
тварин інтенсивність ПОЛ, я і ферментів
дето си ючої системи, зниж ється, що свід-
чить, очевидно, про сповільненняметаболічних
процесів період старості.

2. Поєднана дія сенобіоти ів (нітрит
натрію та тетрахлорметан )призводить до зни-
ження N-диметилазної і Р- ідро силазної
а тивності мі росом та підвищення вміст МДА
в печінці тварин. Найч тливішими до дії
то си антів є молоді (3-місячні) щ ри.

3. Коре ція ентеросорбентом “Фібрабет”
та істидинатом міді підвищ є дето си ючі
властивості ор анізм і зниж є а тивність ПОЛ
(зростання моноо си еназної а тивності,
нормалізація вміст МДА).



3030303030

Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 4, ¹ 2, 2002

О
Р
И
Г
ІН

А
Л
Ь
Н
І 
Д
О
С
Л
ІД
Ж
Е
Н
Н
Я

ВЛИЯНИЕ СОВМЕСТНОГО ДЕЙСТВИЯ ЭНТЕРОСОРБЕНТА “ФИБРАБЕТ”
И МЕТАЛЛОКОМПЛЕКСА ГИСТИДИНА С МЕДЬЮ НА СОСТОЯНИЕ
ДЕТОКСИКАЦИОННОЙ СИСТЕМЫ ЖИВОТНЫХ РАЗНОГО ВОЗРАСТА
С ХИМИЧЕСКИМ ПОРАЖЕНИЕМ ПЕЧЕНИ

С.С. Гран ивс ая
ТЕРНОПОЛЬСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯ МЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
Поражение животных 3- и 18-месячно о возраста нитритом натрия и тетрахлорметаном приводило

снижению а тивности моноо си еназной системы и повышению содержания малоново о диальде ида
в печени. Установлено, что омбинированное действие нитрита натрия и тетрахлорметана на ор анизм
животных молодо о и старше о возраста об словливало большие изменения, по сравнению с толь о
нитритным поражением. Введение энтеросорбента “Фибрабет” и металло омпле са истидината меди
вызывало л чшение этих по азателей в печени отравленных животных.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: химичес ое поражение печени, дето си ационная система, малоновый
диальде ид, энтеросорбент “Фибрабет”, истидинат меди, возраст.

THE EFFECT OF COMBINED ACTION OF ENTEROSORBENT FIBRABET AND
METAL COMPLEX OF HISTIDINE WITH COPPER ON DETOXICAL SYSTEM
DIFFERENT-AGED ANIMALS WITH CHEMICAL LESION OF THE LIVER

S.S. Hrankivska
TERNOPIL STATE MEDICAL ACADEMY OF I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
The activity of monooxygenase system was decreased and malonic dialdehyde was increased in liver of

the animals aged 3 and 18 months with lesion of the liver by sodium nitrite and tetrachlormethane. During all
experiment the maximal changes in most indices were observed in the young and old animals with combined
action of sodium nitrite and tetrachlormethane as compared with lesion by sodium nitrite. Administration of
enterosorbent Fibrabet and metal complex of copper histidinate caused normalization of these indices in the
liver of poisoned animals.

KEY WORDS: the chemical lesion of the liver, detoxical system, malonic dialdehyde, enterosorbent
Fibrabet, histidinate of copper, age.
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ВСТУП. Поліетилен лі олі, я іширо о ви о-
ристов ють різних ал зях промисловості,
здатні впливати на стр т р та ф н ції
біоло ічнихмембран.Цез мовленоде іль ома
причинами. По-перше, фізи о-хімічні влас-
тивості поліетилен лі олів дають їмможливість
виявляти безпосередні мембранотропні
ефе ти [11]. По-др е, знеш одження поліети-
лен лі олів призводить до а тивації мі росо-
мальної о иснювальної системи (МОС) печін и
[6], що є важливим джерелом творення
а тивних форм исню (АФК), том а тивація
МОС ви ли ає посилення вільноради альних
процесів та пере исно о о иснення ліпідів
(ПОЛ). Очевидно, ефе ти поліетилен лі олів на
стан біоло ічних мембран залежать від вихід-
но о стан вільноради альних процесів в ор а-
нізмі. У тварин з висо ою а діо енною зб дли-
вістю виявлено підвищене творення АФК
оловном моз [7], більш реа тивність NO-
синтази та ПОЛ [5].

У зв’яз з цим, метою дослідження б ло
вивчення фосфоліпідно о с лад епатоцитів
та еритроцитів, прони ності мембран еритро-
цитів для іонів алію та а тивності Са2+-АТФази
печін и щ рів з різним рівнем а діо енної
зб дливості.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження
проводили на 72 щ рах-самцях лінії Вістар,
тестованих за ч тливістю до а діо енно о
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СТАН БІОЛОГІЧНИХ МЕМБРАН У ЩУРІВ З РІЗНИМ РІВНЕМ
АУДІОГЕННОЇ ЗБУДЛИВОСТІ ЗА УМОВ ВПЛИВУ ПОЛІЕТИЛЕНГЛІКОЛІВ

Л.Д. Попова
ХАРКІВСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ

Вивчено вплив поліетилен лі олюЛ-502 нафосфоліпідний с лад епатоцитів та еритроцитів, а тивність
Са2+-АТФази печін и та прони ність мембран еритроцитів для іонів К+ щ рів з різним рівнем а діо енної
зб дливості. Поліетилен лі оль ви ли ав с ттєві зміни відсот овом співвідношенні фосфоліпідних
фра цій, призводив до зниження а тивності Са2+-АТФази та підвищення прони ності мембран щ рів
обох р п. Вплив Л-502 на вміст сфін омієлін в епатоцитах, фосфатидилінозитол в еритроцитах та
прони ність еритроцитарних мембран тварин з висо ою а діо енною зб дливістю б в більш виразним.
Об оворюється зв’язо між змінами фосфоліпідном с ладі мембран, їх прони ністю та а тивністю
мембранних ферментів.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: поліетилен лі олі, а діо енна зб дливість, фосфоліпіди, Са2+-АТФаза,
прони ність мембран.

подразни а (дзвіно силою 96 дБ) [1]. Із
за альної поп ляції щ рів б ло відібрано 2
р пи: з низь ою (Н) та висо ою (В) а діо-
енною зб дливістю. Тварин ви ористов вали
в е сперименті через 2 тижні після тест вання.
Дослідна р па щ рів б ла то си ована
перорально протя ом 30 діб водним розчином
(1/100 ДЛ50) поліетилен лі олю Л-502.

Після де апітації щ рів під ле им ефірним
нар озом для аналіз ви ористов вали ерит-
роцити, відмиті від плазми 0,9 % NaCl, та
омо енати печін и. Е стра цію ліпідів прово-
дили за методом Кейтса [2]. Для поділ
індивід альних фосфоліпідів на фра ції
застосов вали двомірн мі ротон ошаров
хромато рафію [15]. Ідентифі ацію фосфолі-
підів проводили за стандартними розчинами
фосфоліпідів і за допомо ою специфічних
реа цій на фосфоліпіди [3]. Вміст за альних
та індивід альних фосфоліпідів ліпідних
е стра тах оцінювали за іль істю неор а-
нічно о фосфор , я ий визначали за допомо-
ою молібденово о реа ента [8]. Співвідно-
шення фосфоліпідних фра цій розрахов вали
відсот ах фосфор фосфоліпідів ожної

фра ції до с мифосфор всіх ліпідів,прийнятих
за 100 %.

Длядослідженняпрони ності еритроцитар-
них мембран ви ористов вали метод
визначенняшвид ості вільно о та інд овано о
специфічним іонофором (валіноміцином)
виход іонів К+ без алієве середовище за© Л.Д. Попова – .б.н., 2002.
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допомо ою с ляно о селе тивно о еле трода
2407 К+. Визначення а тивності Са2+-АТФази
проводили за за альноприйнятими методи а-
ми [4]. Статистичн оброб е сперимен-
тальних даних здійснювали за допомо ою
ритерію Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. При вив-
ченні фосфоліпідно о с лад епатоцитів та
еритроцитів щ рів з висо ою а діо енною
зб дливістю спостері ались зменшення вміст
сфін омієлін (СМ) та на опичення лізофосфа-
тидилхолін (ЛФХ) (табл. 1, 2).

Однією з причин зниження фра ції СМ
мембранахщ рів р пиВможеб ти підвищене
творенняАФК оловном моз цихтварин [6].
З ідно з літерат рними даними, АФК підви-
щ ють а тивність сфін омієлінази [9]. Фосфо-
рилхолін, що творюється процесі розпад
СМ, може б ти джерелом для біосинтез
фосфатидилхолін (ФХ) [13]. Зниження вміст
СМ може с ттєво вплин ти на а тивність та
життєздатність літин. Дея і автори прип с-
ають, що СМ ви он є цитозахисн ф н цію

[14], захищаючи ФХ від о иснювально о
ш одження. З ідно з останніми літерат рними
даними, система“СМ – церамід” є еволюційно
онсервативною, розповсюдженою системою
трансд ції си нал , я а ре лює ба ато
ф н цій літини, в лючаючи апоптоз [9, 16].

Ос іль и співвідношення СМ та холес-
терин впливає на прони ність мембран для
К+ [10], б ло вивчено прони ність мембран
еритроцитів для цих іонів. У тварин р пи В
виявлено підвищення я вільно о, та і інд -
овано о валіноміцином виход К+ (табл. 3).

Б ло по азано, що о иснювальний стрес
печінці, серці та моз прово є вихід К+ та
підвищ є вн трішньо літинн онцентрацію
вільно о Са2+ [12]. У ході е спериментів на
підшл н овій залозі встановлено, що інд о-
ваний о иснювальним стресом вихід К+ реа-
ліз ється, оловним чином, через вивільнення
Са2+ із вн трішньо літинно о депо [16]. У зв’яз-

з цим, б ло доцільним вивчити а тивність
Са2+ -АТФази, я а забезпеч є повернення вн т-
рішньо літинної онцентрації Са2+ до вихідно о
рівня. Різниці в а тивності Са2+-АТФази печін и
щ рів р п Н та В не виявлено (табл. 4).

Отримані рез льтатидаютьможливість прип с-
тити, що підвищена прони ність мембран для
іонів К+ пов’язана зі змінами іль ості СМ, а
внаслідо цьо о – і співвідношення
СМ/холестерин.

Поліетилен лі оль Л-502 проявляв д же
с ттєвий вплив на фосфоліпідний с лад епа-
тоцитів і еритроцитів щ рів я із низь ою, та
і з висо ою а діо енною зб дливістю (табл. 1,
2). Після перорально о введення Л-502
спостері ались на опичення ЛФХ, зниження

Таблиця 1 – Вплив поліетилен лі олю Л-502 на фосфоліпідний с лад епатоцитів
( % від с ми ліпідно о Р) щ рів з низь им (Н) та висо им (В) рівнями

а діо енної зб дливості (М±m)

Таблиця 2 – Вплив поліетилен лі олю Л-502 на фосфоліпідний с лад еритроцитів
( % від с ми ліпідно о Р) щ рів з низь им (Н) та висо им (В) рівнями

а діо енної зб дливості (М±m)

Приміт а. * – р<0,05, ** – р<0,01, *** – р<0,001 – достовірність різниці між р пами Н та В;
•– р<0,05, •• – р<0,01, •••– р<0,001 – достовірність різниці між онтрольною та дослідною р пами.

Приміт а. * – р<0,05, ** – р<0,01, *** – р<0,001 – достовірність різниці між р пами Н та В;
•– р<0,05, •• – р<0,01, •••– р<0,001 – достовірність різниці між онтрольною та дослідною р пами.

Контрольна р па Дослідна р паФосфоліпіди
Гр па Н Гр па В Гр па Н Гр па В

Фосфатидилхолін 42,2±2,2 42,3±1,3 47,0±1,4 48,3±1,3•

Фосфатидилетаноламін 21,2±2,2 22,3±0,5 23,3±0,7 24,1±0,8
Сфін омієлін 15,1±0,6 12,3±0,7* 11,5±0,5•• 9,0±0,5** ••

Фосфатидилсерин 10,1±0,4 10,0±0,4 7,9±0,3•• 7,5±0,4••

Фосфатидилінозитол 9,2±0,7 9,0±0,5 5,0±0,5•• 5,5±0,6••

Лізофосфатидилхолін 2,2±0,2 4,1±0,3*** 5,3±0,4••• 5,6±0,3••

Контрольна р па Дослідна р паФосфоліпіди
Гр па Н Гр па В Гр па Н Гр па В

Фосфатидилхолін 44,6±1,2 42,5±1,6 46,5±0,4 46,2±0,4•

Фосфатидилетаноламін 19,1±1,8 21,4±1,7 24,1±1,9 25,3±1,8
Сфін омієлін 14,1±0,8 11,0±0,4* 10,8±0,4•• 9,8±0,5
Фосфатидилсерин 12,0±0,7 12,2±0,4 7,8±0,3••• 8,1±0,3•••

Фосфатидилінозитол 8,1±0,3 8,0±0,4 5,2±0,2••• 4,2±0,3* •••
Лізофосфатидилхолін 3,0±0,3 5,0±0,3*** 5,6±0,4••• 6,4±0,5•
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вміст СМ, фосфатидилсерин (ФС) та
фосфатидилінозитол (ФІ). На відмін відщ рів
з низь ою а діо енною зб дливістю, тварин
р пи В дещо зростав відсото ФХ. Різниця
фра ційном с ладі фосфоліпідів між р пами
Н та В після вплив Л-502 спостері алась для
СМ ( епатоцитах) та ФІ (в еритроцитах).
Зменшення відсот а цихфра цій щ рів р пи
В б ло більш виразним.

Зміни, що відб валися після введення
поліетилен лі олю, впливали я на взаємодію
мембранних біл ів, зо ремаферментів, з ліпід-
ним матри сом, та і на прони ність біоло іч-
них мембран. Та , Л-502 значно зменш вав

а тивність Са2+-АТФази, причом різниці в
а тивності цьо о фермент в щ рів р п Н та В
не спостері алось (табл. 4). Прони ність ерит-
роцитарних мембран під впливом поліетилен-
лі олю значно підвищ валась, це підвищення
б ло більш с ттєвим щ рів р пи В (табл. 3).
Підвищена прони ність еритроцитарнихмемб-
ран після вплив Л-502, можливо, з мовлена
трьома причинами: зниженням вміст СМ таФІ
й зменшенняма тивності Са2+-АТФази.Різницю
прони ності мембран еритроцитів для іонів К+

щ рів р п Н та В після дії Л-502 можна
пояснитирізницеюв інтенсивності метаболізм
ФІ дослідж ваних тварин (табл. 2).

Таблиця 3 – Вплив поліетилен лі олю Л-502 на прони ність мембран еритроцитів
для іонів К+ (м моль К+/хв•106 еритроцитів) щ рів з низь им (Н) та висо им (В) рівнями

а діо енної зб дливості (М±m)

Приміт а. * – р<0,001 – достовірність різниці між р пами Н та В;
• – р<0,001 – достовірність різниці між онтрольною та дослідною р пами.

Вільний вихід К+ Вихід К+, інд ований валіноміциномГр па тварин
Гр па Н Гр па В Гр па Н Гр па В

Контрольна р па 0,101±0,008 0,241±0,003* 6,15±0,26 10,53±0,42*
Дослідна р па 1,44±0,03• 2,06±0,01* • 11,15±0,37• 15,6±0,6* •

Таблиця 4 – Вплив поліетилен лі олю Л-502 на а тивність Са2+-АТФази печін и щ рів
з низь им (Н) та висо им (В) рівнями а діо енної зб дливості (М±m)

Приміт а. •– р<0,05, •• – р<0,01– достовірність різниці між онтрольною та дослідною р пами.

А тивність Са2+-АТФази, м моль Рі/ од на 1 м біл аГр па тварин
Гр па Н Гр па В

Контрольна р па 46,2±1,6 48,9±2,4
Дослідна р па 36,5±3,1• 34,6±2,7••

ВИСНОВКИ. У щ рів з низь им та висо им
рівнями а діо енної зб дливості має місце
різниця вихідном фра ційном фосфо-
ліпідном с ладі епатоцитів та еритроцитів і
прони ності еритроцитарнихмембрандля іонів
К+. Поліетилен лі оль ви ли ає значні зміни
відсот овом співвідношенні фосфоліпідних
фра цій, щос ттєво впливає наф н ціональн

а тивність біоло ічних мембран та їх про-
ни ність. Зо рема, зменш ється а тивність
Са2+-АТФази та підвищ ється прони ність
мембран для іонів К+. Існ ють дея і особливості
вплив Л- 5 0 2 на фосфоліпідний с лад
еритроцитів та епатоцитів щ рів з висо ою
а діо енною зб дливістю, що позначається на
процесах прони ності біомембран.
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СОСТОЯНИЕ БИОЛОГИЧЕСКИХ МЕМБРАН У КРЫС С РАЗНЫМ УРОВНЕМ
АУДИОГЕННОЙ ВОЗБУДИМОСТИ В УСЛОВИЯХ ВОЗДЕЙСТВИЯ
ПОЛИЭТИЛЕНГЛИКОЛЕЙ

Л.Д. Попова
ХАРЬКОВСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ

Резюме
Из чено влияние полиэтилен ли оля Л-502 на фосфолипидный состав епатоцитов и эритроцитов,

а тивность Са2+-АТФазы печени и проницаемость мембран эритроцитов для ионов К+ рыс с разным
ровнема дио енной возб димости.Полиэтилен ли оль вызывал с щественныеизменения в процентном
соотношении фосфолипидных фра ций, приводил снижению а тивности Са2+-АТФазы и повышению
проницаемостимембран рысобеих р пп.ВлияниеЛ-502на содержаниесфин омиелина в епатоцитах,
фосфатидилинозитола в эритроцитах и проницаемость эритроцитарных мембран животных с высо ой
а дио енной возб димостью было более выраженным. Обс ждается связь межд изменениями в
фосфолипидном составе мембран, а тивностью мембранных ферментов и проницаемостью мембран.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: полиэтилен ли оли, а дио енная возб димость, фосфолипиды, Са2+-
АТФаза, проницаемость мембран.
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Summary
The influence of polyethylene glycol L-502 on the phospholipid composition of hepatocytes and erythrocytes,

liver Ca 2+-ATPase activity and the permeability of erythrocyte membranes to K+ ions in rats with different level
of audiogenous susceptibility was studied. Polyethylene glycol caused the changes in percentage ratio of
phospholipid fractions, led to Ca2+-ATPase activity decreasing and membrane permeability increasing in rats
of both groups. The influence of L-502 on the contents of sphingomyelin in hepatocytes, phosphatidylcholine
in erythrocytes and the permeability of erythrocyte membrane in animals with high audiogenous susceptibility
was more expressed. The interrelation between phospholipid composition changes, membrane enzyme activities
and membrane permeability is discussed.
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ВСТУП. Із настанням ліма терично о
період в жіночом ор анізмі відб ваються
значні зміни. Яєчни и виробляють значно
меншежіночих статевих ормонів, я і протя ом
тривало о час ре лювали обмінні процеси в
ор анізмі жін и. Особливо швид о це відб -
вається після хір р ічно о видалення яєчни ів,
що призводить до розвит синдром хір р-
ічної менопа зи [2, 6, 10]. Важливе значення
цьом має пор шення співвідношення в

системі ПОЛ/АОС, що с проводж ється
на опиченням реа ційноздатних прод тів
ліпоперео иснення та подальшим їх впливом
на мембранні стр т ри і біополімери [5].
Частими проявами цих пор шень є патоло ічні
процеси ш ірі та її придат ах – спосте-
рі аються оро овіння епітелію, с хість і лам ість
ні тів, випадання волосся, поява зморшо ,
причом онстатовано, що, чим тяжче пере-
бі ає пост астраційний синдром, тим більш
вираженими єш ірні прояви [2]. Відб ваються
зміни і з бо істо , я і проявляються роз-
вит ом остеопороз [5, 9, 14].

Для зменшення не ативної дії то сичних
прод тів вільноради ально о о иснення
необхідно проводити е зо енн оре цію [2,
6, 12]. Одним із с часних засобів, я і засто-
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сов ються з цією метою, є естор ель- елева
форма 17-β-естрадіол , я а зр чна ви о-
ристанні та забезпеч є тривалий ефе т. Одна
ви ористання естро елю можливе лише з 8-ї
доби післяопераційно о період через небез-
пе вини нення тромбоемболічних с лад-
нень. Проте останнім часом з’явились п блі-
ації, в я их в аз ється на хороший ефе т від
застос вання препаратів, я і містять фіто-
естро ени. Їх ви ористання вважається хоро-
шоюальтернативою замісної терапії синтетич-
ними естро енами. Одним з та их препаратів
є лімадинон – рослинний засіб, я ий містить
е стра т ореня циміциф и. До с лад даної
рослини входить фітоестро ен форманетин,
я ий здатен зв’яз ватись з естро енними
рецепторами я α-, та і β-тип . Метою нашо о
дослідження б ло вивчення поєднано о вплив
естро елю та лімадинон на а тивність
процесів ліпоперо сидації і стан системи
антио сидно о захист в динаміці перебі
пост астраційно о синдром .

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження
б ло ви онано на 66 статевозрілих щ рах-
сам ах ві ом 8-10 міс. Тварин б ло поділено
на три р пи: І – інта тні; ІІ – онтрольні (щ ри,
я им оперативним шляхом видалили мат з© С.О. Гални іна – .м.н., 2002.
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придат ами); ІІІ – лі овані (тварини, я им
проводили оре цію за допомо ою естро елю
та лімадинон ). Препарат “Естро ель” фірми
“Besing-Iscoveco” наносили наш ір спини, на
я ій попередньо видаляли шерсть, дозі
35 м / , що відповідає 0,021 м 17-β-естра-
діол , з 8-ї доби післяопераційно о період .
Доз вання естро елю проводили за допо-
мо ою спеціальної планшет и, я а додається
до препарат . Нами б ло ви ористано ліма-
динон фірми “Bionorica” ви ляді розчин для
приймання всередин . Спиртовий препарат
розводили в 50 разів дистильованою водою і
вводилищоденно вн трішньошл н ово зондом
протя ом сьо о термін дослідження із розра-
х н 1 мл/ , щовідповідає 0,4 м / е стра т
ореня циміциф и. Інта тнi тварини отрим -
вали ідентичний об’єм 0,9 % розчин етанол .

А тивність процесів ліпоперо идації оціню-
вали за онцентрацією в плазмі рові дієнових
он’ю ат [11], ідропере исів ліпідів [3] та ТБК-
реа ючих прод тів [1]. Про стан антио сидної
системи с дили за а тивністю плазмі рові
с перо сиддисм тази (СОД) [13], аталази (КТ)
[8], цер лоплазмін (ЦП) [7] та онцентрацією
відновлено о л татіон (ГSH) [15].

Дослідження проводили через 24 од, 7,
14, 30 та 45 діб після ви онання операції.
Тварин де апіт вали під тіопенталовим нар о-
зом. Статистичн оброб отриманих рез ль-
татів проводили з ви ористанням t- ритерію
Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Аналіз -
ючи отримані нами рез льтати, можна он-
стат вати,що астрація с проводж ється знач-
ними змінами в системі ПОЛ/АОС піддос-
лідних тварин. На 1- доб після операції б ло
зафі совано (табл. 1) виражене підвищення
по азни ів, що хара териз ють а тивність
процесів вільноради ально о перео иснення
ліпідів, про що свідчить значне зростання
онцентрації дієнових он’ю ат, ідропере исів
ліпідів та ТБК-реа ючихпрод тів.Уцей термін
дослідження ми виявили та ож підвищення
а тивності по азни ів антио сидно о захист :
СОД, аталази, цер лоплазмін . Не зазнавала
с ттєвих змін онцентрація відновлено о л -
татіон . На 7- доб е сперимент вміст про-
д тів перо сидації ліпідів дещо зменш вався,
проте залишався достовірно вищим, порівняно
з інта тними тваринами. Ці зміни можна по-
яснити різ им зниженням в ор анізмі онцен-
трації естро енів,щопризводить до пор шення
обмінних процесів та де радації мембранних
стр т р. На відмін від 1-ї доби, ми спо-
стері али при нічення системи антио сидно о
захист , що в аз є на певне виснаження
основних фа торів антио сидно о захист до
7-ї доби.

На 14- доб е сперимент нами відмічено
незначн стабілізацію по азни ів системі
ПОЛ/АОС. Концентрація дієнових он’ю ат та
ідропере исів ліпідів зниж валась, порівняно
з попередніми термінами. Це може б ти на-

Таблиця 1 – По азни и ліпоперео иснення та стан антио сидної системи щ рів із
пост астраційним синдромом та за мови поєднано о застос вання естро елю та

лімадинон (M±m; n=6)

Приміт а. * – різниця достовірна, порівняно з інта тними тваринами (р<0,05);
** – різниця достовірна, порівняно з онтрольними тваринами (р<0,05).

Тварини після е стирпації мат и
з придат ами

Коре ція за допомо ою естро елю
та лімадинонПо азни

Інта тнi
тварини 1-а  

доба
7-а  
доба

14-а 
доба

30-а  
доба

45-а  
доба

1-а
доба

7-а  
доба

14-а
доба

30-а
доба

45-а
доба

Дієнові
он’ю ати,
ммоль/л

11,22±0,79
22,21±

0,92*
18,51±

0,98*
15,24±

1,11*
14,46±

0,96*
14,39±

0,85
17,34±
1,11**

13,32±
0,96**

12,07±
0,91**

11,57±
0,84

11,27±
0,91**

Гідропере-
иси ліпідів,
м. од./мл

1,83±0,12
3,55±
0,18*

2,96±
0,16*

2,72±
0,12*

2,38±
0,17*

2,36±
0,14

3,13±
0,13**

2,36±
0,18**

2,21±
0,11**

2,04±
0,12

1,90±
0,12**

ТБК-реа ю-
чі прод ти,
ммоль/л

2,19±0,11
3,98±
0,14*

3,46±
0,15*

2,98±
0,18*

2,86±
0,21*

2,58±
0,18

3,25±
0,21**

2,42±
0,16**

2,14±
0,14**

2,28±
0,15

2,21±
0,11

СОД, м.
од./м біл а 6,55±0,22

7,32±
0,38

3,80±
0,24*

4,72±
0,16*

5,12±
0,22*

5,66±
0,19*

7,53±
0,23

5,03±
0,28**

5,54±
0,26**

5,96±
0,24

6,32±
0,26**

КТ, м ат/л
5,87±0,42

9,68±
0,53*

7,82±
0,74*

6,97±
0,72*

6,53±
0,56

6,19±
0,47

9,70±
0,88

8,24±
0,52

7,16±
0,43

6,38±
0,38

5,98±
0,42

ЦП, м /л
228,3±6,8

314,5±
9,4

154,4±
8,6*

157,8±
11,2*

162,7±
12,9*

178,5±
9,2*

335,6±
9,4

187,9±
12,0**

198,9±
9,8**

203,3±
11,1

211,2±
11,0**

ГSH,
ммоль/л 2,19±0,12

2,24±
0,08

1,45±
0,08*

1,62±
0,10*

1,86±
0,09*

1,88±
0,11

2,45±
0,10

1,74±
0,09**

1,99±
0,08**

2,02±
0,12

2,14±
0,11
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слід ом форм вання в ор анізмі омпенса-
торних механізмів ре ляції, а та ож певної
стабілізації антио сидної системи. Та , а тив-
ність СОД та цер лоплазмін – основних
антио сидантів інтрацелюлярно о середовища
та плазми, порівняно з ранніми періодами
е сперимент , дещо підвищ валась, станов-
лячи, відповідно, 72 та 78 % від норми. Про
зниження процесів де радації мембран свід-
чить та ож зменшення плазмі рові а тивності
аталази.Концентрація відновлено о л татіон
та ож дещо зросла.

На 30- та 45- доби після операції, хоч і
спостері алась нормалізація а тивності про-
цесів ліпоперео иснення та стан АОС, одна
до норми дослідж вані нами по азни и та і
не приходили, що в аз є на нездатність ор а-
нізм до повної омпенсації тих пор шень, я і
вини ають внаслідо значно о зниження
синтез естро енів зв’яз з видаленням
мат и та її придат ів.

Застос вання лімадинон по ращ вало
по азни и співвідношення ПОЛ/АОС тварин
із пост астраційним синдромом. Уже на 1-
доб е сперимент онцентрація дієнових
он’ю ат зниж валася, порівняно з онтроль-
ною р пою тварин, на 6,3 %. Анало ічна
тенденція спостері алась і відносно проміжних
прод тів ліпідної перо сидації – ідропере исів
ліпідів та ТБК-реа ючих прод тів, вміст я их
б вменшимвід онрольних, відповідно, на 12,1
та 18,3 %. А тивність антио сидних ферментів
з 1-ї доби мала тенденцію до підвищення,
одна ,порівняно з онтрольною р поютварин,
зміни б ли недостовірними. На 7- доб е с-
перимент спостері алось подальше зниження
по азни ів ПОЛ. Порівняно з онтрольними
тваринами, вміст ДК зменшився в 1,4 раза,

ідропере исів ліпідів – 1,2 раза, ТБК-реа -
ючих прод тів – 1,3 раза. Усі зміни б ли
достовірними. Відб валась подальша нормалі-
зація а тивності антио сидних ферментів. До-
стовірно підвищ валась а тивність СОД, пере-
вищ ючи анало ічний по азни онтрольних
тварин на 32,3 %, цер лоплазмін – на 21,7 %.
Зросла та ож онцентрація відновлено о л -
татіон , в 1,2 раза перевищивши рівень опе-
рованих тварин. На 14- доб після оператив-
но о втр чання, оли застосов вались вже і
лімадинон, і естро ель, по азни и системи
ПОЛ/АОС зазнавали ще більших змін бі
нормалізації. Спостері алось достовірне зни-
ження вміст дієнових он’ю ат, ідропере исів
ліпідів, ТБК-реа ючих прод тів, зростали
а тивність СОД та онцентрація відновлено о
л татіон . До 30-ї доби ця тенденція збе-
рі алась, хоч відсот овом відношенні по аз-
ни и б ли дещо нижчими. На 45- доб нами
зафі совано достовірне зниження онцентрації
ДК та ідропере исів ліпідів, я і на 29,7 та
21,1 % б ли нижчими від онтрольних тварин.
Зниж вався і вміст ТБК-реа ючих прод тів.
Спостері алась та ож нормалізація по азни ів
АОС, причом вони наближались до рівня
здорових тварин.

ВИСНОВКИ. 1. Поєднане застос вання лі-
мадинон та естро елю тварин із пост аст-
раційним синдромом с проводж ється при-
ніченням інтенсивності ліпідної перо сидації
та по ращанням ф н ціонально о стан
антио сидної системи захист .

2. В омпле сній терапії пост астраційно о
синдром доцільно ви ористов вати омбіна-
цію лімадинон та естро елю.
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СОЧЕТАННОЕ ПРИМЕНЕНИЕ КЛИМАДИНОНА И ЭСТРОГЕЛЯ С ЦЕЛЬЮ
КОРРЕКЦИИ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ЛИПОПЕРОКСИДАЦИИ И СИСТЕМЫ
АНТИОКСИДНОЙ ЗАЩИТЫ У ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫХ ЖИВОТНЫХ С
ПОСТКАСТРАЦИОННЫМ СИНДРОМОМ

С.О. Галны ина
ТЕРНОПОЛЬСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯ МЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
У рыс-само с пост астрационным синдромом вследствие даления мат и с ее придат ами из чали

состояние процессов пере исно о о исления липидов и антио сидной системы и эффе тивность
сочетанно о применения лимадинона и эстро еля с целью их орре ции. Установлено, что даление
мат и с придат ами приводит а тивации процессов липидной перо сидации и нетению системы
антио сидной защиты. Сочетанное использование лимадинона и эстро еля содейств ет нормализации
исслед емых по азателей. Сделано вывод о целесообразности сочетанно о применения лимадинона
и эстро еля в омпле сном лечении пост астрационно о синдрома.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: пост астрационный синдром, пере исное о исление липидов,
антио сидная система, орре ция, эстро ель, лимадинон.

COMBINED APPLICATION OF CLIMADYNONE AND ESTROGEL WITH THE
PURPOSE OF CORRECTION OF INDICES OF THE LIPID PEROXIDATION AND THE
ANTIOXIDANT SYSTEM OF PROTECTION AT EXPERIMENTAL ANIMALS WITH
SURGICAL MENOPAUSE

S.O. Halnykina
TERNOPIL STATE MEDICAL ACADEMY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
At female rats with surgical menopause owing to erasion of a uterus with appendages, studied a state of

processes of lipid peroxydation and antioxydant system, and also the efficiency of combined application of
climadynone and estrogel with the purpose of their correction. It was fixed, that the erasion of an uterus with
appendages results in activation of the processes of lipid peroxydation and oppression of the system of
antioxidant protection. The combined application of climadynone and estrogel promoted the normalization of
the explored indices. It was made the conclusion about the opportunity of combined application of climadynone
and estrogel in complex treatment for surgical menopause.

KEY WORDS: surgical menopause, lipid peroxydation, antioxidant system, correction, estrogel,
climadynone.
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ВСТУП. Перитоніт – одне з найважчих
с ладнень острих хір р ічних захворювань,
що має місце після оперативних втр чань на
ор анах черевної порожнини, а том єнайбільш
а т альною проблемою в невід ладній хір р ії
[9]. Незважаючи на с ттєві дося нення в йо о
діа ностиці та лі ванні, з мовлена ним
летальність ся ає від 16 до 92 %, оливається
залежно від поширеності процес , ви орис-
таних методів лі вання і не має тенденції до
стій о о зниження [9, 10].

Важлив роль розвит та лінічній
маніфестації перитоніт віді рає ендото си оз
[9]. Утворення вели ої іль ості то сичних
речовин та їх розповсюдження призводить до
розвит поліор анної дисф н ції, я а є
основною причиною смерті та их хворих [9,
10]. Механізми творення то сичних речовин
до цьо о час вивчено недостатньо, хоча
відомо про важлив роль цьом процесі
пор шення рівнова и між о сидним та анти-
о сидним станом ор анізм пацієнтів, що є
однієюзпато енетичних лано розвит пато-
ло ічних во нищ, що призводить до
про рес вання дестр тивних явищ.А том та і
дані необхідні для оцін и розвит патоло іч–
но о процес і оре ції о сидно-антио сидно о
стан ор анізм за допомо ою застос вання в
омпле сном лі ванні розлито о перитоніт

УДК 616.381-002-085.275-019

ЗАСТОСУВАННЯ ТІОСУЛЬФАТУ НАТРІЮ В ЛІКУВАННІ
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ГОСТРОГО ГНІЙНОГО ПЕРИТОНІТУ

В.П. Польовий, І.Ф. Мещишен, П.В. Присяжню
БУКОВИНСЬКАДЕРЖАВНАМЕДИЧНА АКАДЕМІЯ

При е спериментальном розлитом перитоніті має місце а тивація процесів пере исно о о иснення
ліпідів (ПОЛ) та о иснювальної модифі ації біл ів (ОМБ) рові. Ст піньОМБплазми рові є досить ч тливим
і ранніммар еромендо енної інто си ації.Розвито розлито о перитоніт на ранніх стадіях (6 од) ви ли ає
в рові та печінці інд цію антио сидних ферментів (цер лоплазмін , аталази, л татіонперо сидази) з
наст пним (після 24 од) зниженням їх а тивності. Застос вання в лі ванні соба з е спериментальним
перитонітом тіос льфат натріюпризводилодо зниження а тивності пере исно оо иснення ліпідів, ст пеня
о иснювальної модифі ації біл ів і підвищення а тивності ферментів антио сидно о захист (АОЗ) рові.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: розлитий е спериментальний перитоніт, тіос льфат натрію, антио сидні
ферменти, пере исне о иснення ліпідів, о иснювальна модифі ація біл ів.

тіос льфат натрію (ТСН). Тіос льфат натрію –
препарат, я ий володіє антио сидними,
дезінто си аційними, десенсибіліз вальними
властивостями, а та ож здатний стим лювати
ре енерацію т анин [4].

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження
проведено на 20 безпородних соба ах масою
12-16 – 15 тварин основної р пи (І р па) і
5 онтрольної (ІІ р па). Е спериментальний
перитоніт ви ли али шляхом інтраопераційної
перфорації сліпої иш и з наст пним шиван-
ням її на 6 одперебі даної хвороби і санацією
черевної порожнини. На 6 і 24 од перебі
е спериментально о перитоніт вн трішньо-
венно раплинно в периферичн вен вводили
10 мл 30 % розчин ТСН (тваринам онтрольної
р пи вводили в том ж об’ємі ізотонічний
розчин натрію хлорид ). Кров забирали з
периферичної лі тьової вени до оперативно о
втр чання, на 6, 7, 24 і 48 од (через 1, 18, 42
од після введення ТСН) перебі захво-
рювання. У процесі перебі е сперимен-
тально о перитоніт за ин ли чотири тварини
основної р пи. У плазмі рові визначали вміст
моле л середньої маси (МСМ) [1], ст пінь
о иснювальної модифі ації біл ів [ 7 ] ; в
еритроцитах і омо енаті печін и – вміст
малоново о діальде ід (МДА) [3], а тивність
антио сидних ферментів – цер лоплазмін
[КФ 1.16.3.1] [5], л татіонперо сидази [КФ

© В.П. Польовий, І.Ф. Мещишен – д.м.н., проф., П.В. При-
сяжню , 2002.
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1.11.1.9] [2], л татіон-S-трансферази (Г-S-Т)
[КФ 2.5.1.18] [12], аталази [КФ 1.11.1.6] [6].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Аналіз
о сидно-антио сидно о стан еритроцитів
рові соба (табл. 1) реа тивній стадії перебі
хвороби свідчить про підвищення а тивності
антио сиднихферментів, особливо через 6 од
від її почат , оли помітно зростає а тивність
л татіонперо сидази, аталази, цер ло-
плазмін .

Рез льтати проведених досліджень по а-
зали (табл. 2), щовплазмі рові рівеньмоле л
середньої маси підвищ вався протя ом сьо о
е сперимент . Дея ими авторами відмічені
взаємозв’яз и між по азни ами МСМ і їх
впливом на інтенсивність ПОЛ. По азано, що
при зростанні по азни ів моле л середньої
маси, темп зростання по азни івМДА помітно
зниж вався, на основі чо о автори прип стили
наявність МСМ антио сидних властивостей,
я і мали чіт о виражений дозовий хара тер
[11].

Ст пінь о иснювальної модифі ації біл ів
та ож зростав впродовж перебі е сперимен-
тально о перитоніт . Через 1 од після введен-
ня тіос льфат натрію ст пінь ОМБ в основній
р пі залишався на рівні по азни а на 6- од

після операції, тоді я тварин онтрольної
р пи він підвищ вався на 10 %.

А тивність цер лоплазмін реа тивн
фаз на 6 од перебі перитоніт підви-
щ валася на 11,9 %, тоді я при введенні
тіос льфат натрію рівень йо о а тивності в
рові, порівняно з онтролем, зниж вався.

Я свідчать дані таблиці 3, а тивність
антио сидних ферментів печін и соба (ГП, Г-
S-Т, КТ) реа тивн фаз перитоніт зростає,
особливо на 6 од з час моделювання хворо-
би. Через 1 од після введення ТСН а тивність
ГП знизилась на 28 %, Г-S-Т – на 10 %, а КТ –
на 29 %. На 24 од перебі е сперимен-
тально о перитоніт а тивність цих ферментів
знов зростає, порівняно з онтролем.

Через 1 од після введення тіос льфат
натрію а тивність ГП зниж ється на 20 %, що
спостері ається до 24 од перебі розлито о
перитоніт . Рівень малоново о діальде ід
підвищ ється з перших один перебі
захворювання. Через 1 од після введення ТСН
йо о вміст рові залишається на рівні
онтрольних по азни ів.

Та им чином, проведені дослідження
свідчать про те, що одним з п с ових меха-
нізмів розвит розлито о перитоніт є а ти-
вація процесів пере исно о о иснення ліпідів і

Таблиця 1 – По азни и а тивності л татіонперо сидази, аталази і вміст малоново о
діальде ід в еритроцитах рові соба за мов лі вання е спериментально о перитоніт

тіос льфатом натрію (М±m)

Таблиця 2 – По азни и вміст середніх моле л, ст пеня о иснювальної модифі ації біл ів
і а тивності цер лоплазмін в плазмі рові соба за мов лі вання е спериментально о

перитоніт тіос льфатом натрію (М±m)

Приміт а. Т т і в наст пних таблицях: n – іль ість спостережень;
* – достовірні відмінності, порівняно з онтролем (р<0,05).

Гл татіонперо сидаза,
м моль/хв•  Нb

Каталаза,
ммоль/хв•  Нb

Малоновий альде ід,
м моль/мл ер.Стро и

досліджень І р па,
n=15

ІІ р па,
n=5

І р па,
n=15

ІІ р па,
n=5

І р па,
n=15

ІІ р па,
n=5

До операції 189,2±4,8 183,00±6,82 155,9±5,3 154,0±17,6 12,2±0,6 10,80±0,62
Після операції на:

6 од 224,3±5,2 232,0±16,3 169,3±5,2 182,0±15,7 13,2± 0,6 14,80±1,12
7 од 195,7±4,9 192,00±8,86 167,1±5,2* 206,0±11,6 12,3±0,7* 14,70±1,42
24 од 164,2±7,2 146,0±10,2 137,7±4,5* 91,0±7,6 12,9±0,4* 15,20±1,24
48 од 163,8±6,9* 132,0±9,2 129,8±4,7* 86,0±8,9 12,9±0,5* 20,60±1,62

Середні моле ли,
ДЕ/ біл а

О иснювальна
модифі ація біл ів, ДЕ/ біл а

Цер лоплазмін,
ДЕ/ біл аСтро и

дослідження І р па,
n=15

ІІ р па,
n=5

І р па,
n=15

ІІ р па,
n=5

І р па,
n=15

ІІ р па,
n=5

До операції 3,56±0,27 3,44±0,31 40,2±2,0 37,60± 3,07 100,3±4,2 101,2±6,1
Після операції на:

6 од 3,66±0,31 3,76±0,32 44,3±4,0 42,3±3,7 118,8±6,1 128,6±6,6
7 од 3,89±0,42* 4,69±0,38 44,3±2,5* 52,60±4,22 109,7±7,4 114,7±8,6
24 од 4,12±0,20* 4,84±0,24 52,1±3,4* 59,40±3,16 141,2±8,2* 186,4±9,7
48 од 4,29±0,44 4,98±0,36 56,7±7,2* 67,20±4,74 151,0±5,2* 127,0±11,6
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о иснювальної модифі ації біл ів. Інтен-
сифі ація о иснювальної модифі ації біл ів є
ритерієм ст пеня раження т анин а тивними
формами исню та одним із механізмів
творення то сичних речовин [9]. Причинами
надлиш ово о творення а тивнихформ исню
в процесі розвит запально о процес в
черевній порожнині є бло вання лючових
ферментів антио сидно о захист ( аталази,
л татіонперо сидази і л татіон-S-трансфе-
рази). А тивація процесів вільноради ально о
о иснення фосфоліпідів і біл ів літинних
мембран призводить до втрати нимистр т ри
і ф н ції, за ибелі літин та про рес вання
ендото си оз [8]. Одним із механізмів
антио сидної дії ТСН може б ти йо о часть
відновленні S-S-зв’яз ів моле лах фер-

Таблиця 3 – А тивність л татіонперо сидази, л татіон-S-трансферази і аталази печінці
соба за мов лі вання е спериментально о перитоніт тіос льфатом натрію (М±m)

Гл татіонперо сидаза,
м моль/хв м біл а

Гл татіон-S-трансфераза,
м моль/хв м біл а

Каталаза,
м моль/хв м біл аСтро и

дослідження І р па,
n=15

ІІ р па,
n=5

І р па,
n=15

ІІ р па,
n=5

І р па,
n=15

ІІ р па,
n=5

До операції 141,7±4,0 148,8±4,3 48,6±2,1 47,50±2,64 86,1±4,4 85,20±2,68
Після операції на:

6 од 300,2±6,2 306,7±7,1* 62,9±2,2 57,80±3,62 151,7±4,0 149,80±5,57*
7 од 204,6±5,8* 235,4±9,4 53,0±2,5* 40,40±4,96 100,3±3,0* 122,80±4,34*
24 од 248,3±4,8* 176,6±14,2* 79,1±2,5* 88,40±4,27 129,6±4,3* 122,40±4,05*
48 од 242,3±4,3* 132,5±9,8* 72,5±5,4* 39,60±2,39 119,6±3,7* 74,50±3,64

ментних, неферментних біл ів та небіл ових S-
S-вмісних спол ах до SН- р п.Останні мож ть
проявляти антиради альний ефе т. Не
ви лючається можливість безпосередньої
взаємодії ТСН з а тивними формами исню.
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ПРИМЕНЕНИЕ ТИОСУЛЬФАТА НАТРИЯ В ЛЕЧЕНИИ
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ОСТРОГО ГНОЙНОГО ПЕРИТОНИТА

В.П. Полевой, И.Ф. Мещишен, П.В. Присяжню
БУКОВИНСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯМЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ

Резюме
При э спериментальном разлитом перитоните имеет место а тивация процессов пере исно о

о исления липидов (ПОЛ) и о ислительной модифи ации бел ов рови (ОМБ). Степень ОМБ плазмы
рови является довольно ч вствительным и ранним мар ером эндо енной инто си ации. Развитие
разлито о перитонита на ранних стадиях (6 часов) вызывает в рови и печени инд цию антио сидных
ферментов (цер лоплазмина, аталазы, л татионперо сидазы) с послед ющим (после 24 часов)
снижениемих а тивности. Применение в лечении соба с э спериментальнымперитонитом тиос льфата
натрия приводило снижению а тивности пере исно о о исления липидов, степени о ислительной
модифи ации бел ов и повышению а тивности ферментов антио сидной защиты (АОЗ) рови.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: разлитый э спериментальный перитонит, тиос льфат натрия,
антио сидные ферменты, пере исное о исление липидов, о ислительная модифи ация бел ов.

APPLICATION OF SODIUM THIOSULFATE IN THE TREATMENT
OF EXPERIMENTAL ACUTE PURULENT PERITONITIS

V.P. Polyovy, I.F. Meshchyshen, P.V. Prysiazhniuk
BUKOVYNIAN STATE MEDICAL ACADEMY, CHERNIVTSI

Summary
In the case of generalized peritonitis the activation of lipid peroxidation and oxidative modification of

proteins (OMP) take place. The degree of OMP in blood plasma is enough sensitive and early marker of
endogenous intoxication. The development of generalized peritonitis at the early stages (6 hr) causes an
induction of antioxidative enzymes (ceruloplasminum, catalase, glutathionperoxidase) in blood and liver with
the subsequent (24 hr) exhaustion of its activity. The application of sodium thiosulfate in treatment of experimental
peritonitis in dogs resulted in reduction of lipid peroxidation activity and oxidative protein modification and
increase of activity of antioxidative protective enzymes.

KEY WORDS: generalized experimental peritonitis, sodium thiosulfate, antioxidative enzymes,
lipid peroxidation, oxidative modification of proteins.
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ВСТУП. У світовій медичній пра тиці з
спіхом ви ористов ють понад 30 препаратів,
стр т рною основою я их є а ридинова
система. Особливе місце серед них займають
9-аміноа ридини та їх похідні. Але їхньом
застос ванню в медицині переш оджають
доволі висо ий рівень то сичності та по ана
розчинність біоло ічних рідинах ор анізм .
Праці останніх ро ів [2, 3, 4, 7, 8, 12, 13]
в аз ють на те, щодані недолі и можна значно
зменшитишляхом синтез ор анічних речовин
атіонно-аніонно о хара тер . На основі вище-
наведено о я об’є т досліджень нами б ло
обрано ор анічні солі – бензоати 6,9-діаміно-
2-ето сиа ридинію.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Спол и, що
дослідж валися, синтезовано на афедрах
аналітичної хімії та фармацевтичної хімії
Національноїфармацевтичної а адемії У раїни.
Солі (І-ХІІ) одерж вали шляхом об’єднання
арячих етанольнихрозчинів відповідних ислот
з 6,9-діаміно-2-ето сіа ридином з ідно з
методи ою [З].Б дов нових спол (І-ХІІ) (рис.
1) підтверджено даними елементно о аналіз ,
ІЧ-, УФ-, ПМР-спе трів. Чистот речовин
визначали методом тон ошарової
хромато рафії.

© О.А. Бризиць ий, С.Г. Ісаєв – .фарм.н., О.М. Свєчні о-
ва – д.х.н., H.I. Філімонова – .м.н., 2002.

УДК 615.281:547.539:547.545/.547:577.15/.17

БЕНЗОАТИ 6,9-ДІАМІНО-2-ЕТОКСІАКРИДИНІЮ, ЇХ СИНТЕЗ ТА
БІОЛОГІЧНА АКТИВНІСТЬ

О.А. Бризиць ий, С.Г. Ісаєв, О.М. Свєчні ова, H.I. Філімонова
НАЦІОНАЛЬНАФАРМАЦЕВТИЧНА АКАДЕМІЯ УКРАЇНИ, ХАРКІВ

Зметоюоптимізації пош спол з антимі робноюдією здійснено синтез солей на основі заміщених
6,9-діаміно-2-ето сіа ридин з похідними бензойної ислоти. Б дов солей підтверджено даними
елементно о аналіз та ІЧ-, УФ-, ПМР-спе трос опії. Встановлено, щобензоати 9-аміноа ридинію, поряд
із висо оюба теріостатичноюдією, виявляють виражений протизапальний, антио сидний, епатозахисний
ефе ти та підвищ ють а тивність бензилпеніцилін натрієвої солі в с бба теріальній онцентрації. Солі
9-аміноа ридинію, за ласифі ацією К.К. Сидорова, належать до лас малото сичних речовин.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: бензоати, солі а ридин , фарма оло ічний с ринін .

І-R1=СІ, R2=R3=Н;
II-R1=В , R2=R3=Н;
III-R1-СІ, R2-Н, R3=N0

2
;

IV-R1-СІ, R2=R3=N0
2

;
V-R1=NHCOCH

3
, R2=Н, R3=N0

2
;

VI-R1=NHCOCH
3

, R2=R3=N0
2

;
VII-R1=Br, R2 = S0

2
NH

2
, R2=N0

2
;

VIII-R1=Br, R2=S0
2

NHCH
3

, R3=N02;
IX-R1-Br, R2=S0

2
NHC

3
H

7
-iзо; R3=N02;

X-R1 -Cl, R2 =S0
2

NH
2

, R3=N0
2

;
XI-R1=Cl, R2=S0

2
NHCH

3
, R3=N0

2
;

XII-R1=Cl, R2=S0
2

NHC
3

H
7

-iзо, R3=N0
2

.

N+

NH2

OC2H5

H2N

H

COO-R3

R2
R1

Рис. 1. Бензоати 6,9-діаміно-2-ето сіа ридинію.

Дослідження ба теріостатичної а тивності
“in vitro” проводили за методом дво ратних
серійних розведень [9] рід ом живильном
середовищі відносно золотисто о стафіло о а,
сінної, иш ової та синьо нійної паличо та
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мі роор анізмів род Salmonella. Мі робне
навантаження для ба терій становило 2,5х105

літин амінопептидної 18- одинної льт ри в
1 мл середовища. Для вирощ вання рибів
ви ористов вали середовищеСаб ро (рН=6,5-
6,7). Навантаження с ладало 500 тис. репро-
д тивних тілець в 1 мл.

Протизапальн дію синтезованих спол
вивчали на моделі ара еніново о набря в
білих мишей обох статей масою 18-20 за
методом [11]. Дослідж вані речовини вводили
дозі 20 м на 1 маси тіла тварини. Для

спол І, II, XII розраховано DE50 . Рефренс-
препаратомб в вольтарен дозі 8 м / (DE50).

Гепатопроте торні властивості визначали
на моделі острої жирової тетрахлорметанової
дистрофії печін и (1 мл 50 % масляно о
розчин ССl4 на 100 мл маси тіла підш ірно)
[5]. Спол и вводили тваринам дозі 50 м /
за одн один та через дві одини після
введення чотирихлористо о в лецю. Через
24 од після ін’є ції в мишей дослідж вали
жовчо інн ф н цію печін и за вищезазна-
ченою методи ою.

Антио сидний ефе т дослідж ваних речо-
вин оцінювали за рівнем онцентрацій інце-
во о прод т пере исно о о иснення ліпідів –
малоново о діальде ід (МДА) в омо енатах
печін и. Концентрацію МДА визначали за
відомим методом [10].

Для спол І-VI нами вивчено можливість їх
ви ористання в с бба теріостатичній
онцентрації я мі родобав и до антибіоти а
бензилпеніцилін натрієвої солі з метою
підвищення йо о а тивності [6].

Гостр то сичність синтезованих речовин
(DL50) вивчали при вн трішньошл н овом їх
введенні білим мишам за методом [1].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Рез льта-
ти вивчення біоло ічних властивостей синтезо-
ваних спол наведено в таблицях 1,2. Аналіз
мі робіоло ічних досліджень по азав, що бен-
зоати 6,9-діаміно-2-ето сіа ридинію (І-ХІІ)про-
являють ба теріостатичн дію в наст пних
онцентраціях: щодозолотисто остафіло о а–

3,9-62,5м /мл,сінноїпалич и– 3,9-125,0 м /мл,
синьо нійної палич и – 3,9-500,0 м /мл,
иш ової палич и та мі роор анізмів род

Salmonella – 3,9-500 м /мл. А тивність солей
більшості випад ів значно перевищ є а тив-

ність ислот та 9-аміноа ридин . Крім то о,
введення я аніонної частини похідних бензой-
ної ислоти сприяє зменшенню острої то сич-
ності (DL50 солей дорівнює 2940-4000 м / ),
я а за неш ідливістю переверш є ета ридин
ла тат (DL50 – 21 м / при вн трішньочерев-
ном введенні). У дослідах “in vitro” вста-
новлено, що с бба теріостатичні онцентрації
солей (І-VI) підвищ ють а тивність бензил-
пеніцилін натрієвої солі в 1,13-18,00 разів
відносно золотисто о стафіло о а та в 3,12-
5,20 раза стосовно синьо нійної палич и.
Та им чином, наші дослідження підтвердж ють
можливість ви ористання похідних а ридин
для підвищення специфічної дії антибіоти ів.

Для спол (VII-XII) хара терна ф н іста-
тична а тивність відносно Phialophoraspissum,
Trichophyton gipseum, Tr. rubrum та Microspo-
rum canis онцентрації 500 м /мл.

Таблиця 1 – Ба теріостатична а тивність бензоатів 6,9-діаміно-2-ето сиа ридинію

Приміт и:
1. * – Я тест-мі роор анізми ви ористов вали: 1) Staphylococcus aureus; 2) Baccilus subtilis, 3) Esherichia coli;

4) Pseudomonas auruginosa; 5) Salmonella choreasuis; 6) Salmonella dublin; 7) Salmonella typhimurium; 8) Salmonella
typhisuis.

2. ** DL50 – при вн трішньочеревном введенні.

Штами мі роор анізмів, МПК (м /мл) *Спол а R1 R2 R3

1 2 3 4 5 6 7 8
DL50,
м /

І Cl H H 3,9 3,9 7,8 3,9 7,8 4,5 4,5 3,9 > 4000
ІІ Br H H 3,9 3,9 7,8 7,8 4,5 3,9 3,9 7,8 > 2940
ІІІ Cl H NO2 7,8 3,9 7,8 7,8 7,8 7,8 7,8 3,9 > 3000
ІV Cl NO2 NO2 15,6 15,6 15,6 15,6 31,2 15,6 31,2 7,8 > 2000
V NHCOCH3 H NO2 15,6 4,5 31,2 62,5 31,2 62,5 7,8 31,2 -

VI NHCOCH3 NO2 NO2 7,8 3,9 31,2 15,6 31,2 62,5 7,8 31,2 -
VII Br SO2NH2 NO2 31,2 125 62,5 500 250 62,5 62,5 62,5 -

VIII Br SO2NHCH3 NO2 31,2 62,5 31,2 500 125 125 62,5 125 > 4000
IX Br SO2NHC3H7-ізо NO2 62,5 31,2 125 500 125 62,5 62,5 250 -
X Cl SO2NH2 NO2 31,2 31,2 31,2 500 62,5 62,5 125 125 -

XI Cl SO2NHCH3 NO2 31,2 31,2 31,2 500 31,2 62,5 62,5 125 -
XII Cl SO2NHC3H7-ізо NO2 62,5 125 125 250 250 500 500 500 > 4000

Ета ридин ла тат 31,2 15,6 31,2 62,5 125 125 125 125 21 **
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Таблиця 2 – Біоло ічна а тивність та потенціююча дія солей 9-аміноа ридинію на
ба теріостатичний ефе т бензилпеніцилін натрієвої солі (БПNa)

5-нітро-2-бром-3-с льфамоїлбензоати 6,9-
діаміно-2-ето сіа ридинію (VII-VIII) проявляли
виражен антио сидн (в дозі 50 м / ) та
епатозахисн дію (в дозі 25 м / ). Я свідчать
дані таблиці 2, при введенні спол и (VIII)
іль істьмалоново одіальде ід зменш валася
на 58,8 % порівняно з онтролем, що на 6,6 %
більше, ніж вітамін Е. Гепатозахисний ефе т
солі (VIII) знаходився на рівні силібор .

Проведені дослідження свідчать про те, що
спол и атіонно-аніонної б дови, до с лад
я их входять похідні 9-аміноа ридин та замі-
щені бензойної ислоти, виявляють виражен
ба теріостатичн , протизапальн , антио сидн
та епатозахисн дію і потенціюють вплив
бензилпеніцилін натрієвої солі в с бба теріо-
статичній онцентрації.

ВИСНОВКИ. 1. Здійснено синтез бензоатів
6,9-діаміно-2-ето сіа ридинію, встановлено їх
б дов , досліджено ба теріостатичн , ф н іс-
татичн , протизапальн , антио сидн , епато-
захисн а тивність та виявлено елементи
взаємозв’яз “стр т ра-дія”.

2. Бензоати 6,9-діаміно-2-ето сіа ридинію
проявляють висо ий рівень ін іб ючої дії на
золотистий стафіло о , сінн , иш ов та си-
ньо нійн палич и, мі роор анізми род Salmo-
nella. Встановлено, що дея і солі та ож мають
висо ий протизапальний, антио сидний,
епатозахисний ефе т.

3. Солі 6,9-діаміно-2-ето сіа ридинію
мож ть б ти ви ористані я мі рододато до
бензилпеніцилін натрієвої солі для потен-
ціювання дії антибіоти а.

Потенціююча дія спол
на ба теріостатичн а тивність БПNaСпол а

Протиза-
пальна, %,
дозі 20 м /
або DE50

Антио сидна,
%, дозі

50 м /

Гепато-
захисна,
%, дозі

25 м /
Золотистий стафі-
ло о , МПК (м /мл)

Синьо нійна палич а,
МПК (м /мл)

І 8,8 (DE50) - - 0,08 3,9
II 10,0(DE50) - - 0,05 3,9

III 30,0 - - 0,6 4,5
IV 38,1 - - 0,8 5,0
V 26,5 - - 0,7 3,9

VI 24,1 - - 0,2 3,0
VII 0 27,1 - - -

VIII 34,1 58,8 - - -
IX 19,1 - - - -
Х 28,1 - - - -

XI 0 - - - -
XII 27,1 (DE50) - - - -

Вольтарен 37,5 (DE50) - - - -
Мефенамова
ислота

30,0 (DE50)

Вітамін Е - 52,2 30,1 - -
Силібор - 34,7 31,9 - -
БПNa - - - 0,9 15,6

4. Ісаєв С.Г. Фарма оло ічна а тивність замі-
щених 5-нітро-9-[2'-о сі-2'-п-(нітрофеніл)-етил]
аміноа ридин // Лі и. – 2001. – № 3/4. – С. 72-74.

5. Колб В.Г., Камышни ов B.C. Справочни по
линичес ойхимии. –Минс :Белар сь, 1982. – 226 с.

6. Метод использования бензоатов 5-нитро-9-
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повышения специфичес ой а тивности бензилпе-
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98 / Сост.: С.Г. Исаев, В.Д. Яремен о, А.А. Т ач и
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БЕНЗОАТЫ 6,9-ДИАМИНО-2-ЭТОКСИАКРИДИНИЯ, ИХ СИНТЕЗ И
БИОЛОГИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ

А.А. Бризиц ий, С.Г. Исаев, Е.Н. Свечни ова, Н.И. Филимонова
НАЦИОНАЛЬНАЯФАРМАЦЕВТИЧЕСКАЯ АКАДЕМИЯ УКРАИНЫ, ХАРЬКОВ

Резюме
С целью оптимизации поис а соединений с антими робным действием проведен синтез солей на

основе замещенных 6,9-диамино-2-это сиа ридина с производнымибензойной ислоты.Строение солей
подтверждено даннымиэлементно о анализа иИК-, УФ-, ПМР-спе трос опии. Установлено, что бензоаты
9-аминоа ридиния наряд с высо им ба териостатичес им действием, проявляют выраженный
противовоспалительный, антио сидный, епатозащитный эффе ты и повышают а тивность
бензилпеницилина натриевой соли в с бба териальной онцентрации. Соли 9-аминоа ридиния, по
лассифи ации К.К. Сидорова, относятся ласс малото сичных веществ.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: бензоаты, соли а ридина, фарма оло ичес ий с ринин .

SYNTHESIS AND BIOLOGICAL ACTIVITY OF BENZOATES
OF 6,9-DIAMINO-2-ETOXYACRIDINE

О.A. Bryzytsky, S.G. Isayev, O.M. Svechnikova, N.I. Philimonova
UKRAINIAN NATIONAL ACADEMY OF PHARMACY, KHARKIV

Summary
With the purpose of optimization of search of compounds with antimicrobal action it has been carried out

synthesis of salts on the basis of substituents of 6,9-diamino-2-etoxyacridine with derivative of benzoic acid.
The structure of salts is confirmed by the data of the element analysis and IR-, UV-, PMR-spectroscopy. It is
determined, that benzoate of 9-ammoacridine alongside with high bacteriostatical action show expressed
antiinflammatory, antioxized, hepatoprotective effect and raises activity of sodium salts of benzylpenicillinum
in subbacterial concentration. Salts of 9-aminoacridine on classification by K.K. Sidorov concern to classes of
mini-toxical substances.

KEY WORDS: benzoates, salts of acridine, pharmacological screening.

Адреса для лист вання: О.А.Бризиць ий, афедрааналітичної хімії,НаціональнаФармацевтичнаа адемія У раїни, в л.П ш інсь а,
53, Хар ів, 61002, У раїна.

Отримано 18.03.2002 р.



4747474747
Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 4, ¹ 2, 2002

К
О
Р
О
Т
К
І 
П
О
В
ІД
О
М
Л
Е
Н
Н
Я

ВСТУП. Ве етативна ре ляція серця при
іперф н ції щитоподібної залози піддається
істотним змінам і хара териз ється значним
переважанням адренер ічних ре ляторних
впливів над холінер ічними [9, 11, 12]. Карді-
альним проявом ве етативно о дисбаланс в
мовах іпертиреоз є син сова тахі ардія.
Переважання адренер ічної ре ляції над
холінер ічноюможе статися за рах но проти-
лежних змін обох відділів ве етативної нерво-
вої системи, проте роль парасимпатично о
відділ з’ясовано недостатньо. Спираючись на
рез льтати дослідів із стим ляцієюбл аючо о
нерва і дослідів на ізольованом серці тварин
з е спериментальним іпертиреозом, можна
прип стити, щоця переб дова відб вається на
рівні периферичних холінер ічних стр т р,
найімовірніше – на рівні синапсів між
термінальними воло нами бл аючо о нерва і
ардіоміоцитами провідної системи серця.
Мета даної роботи – з’яс вати, я змінюється
вміст парасимпатично о медіатора аце-
тилхолін в міо арді щ рів з тиро синовим
то си озом.

МЕТОДИДОСЛІДЖЕННЯ. Досліди ви она-
но на білих щ рах-самцях лінії Вістар. Гіперти-
реоз моделювали шляхом перорально о вве-
дення тваринам l-тиро син в дозі 500 м /
маси тілащодобово. Вміст ацетилхолін визна-
чали біоло ічним методом на прямом м’язі
живота жаби, о ремо в міо арді передсердь і
шл ноч ів онтрольних щ рів, а та ож щ рів,
я им давали l-тиро син (“Фарма ”, У раїна)
протя ом 5, 10 і 14 діб. Тварин мертвляли

УДК 616.127-092.18-06:616.441-008.61]-092.9

ЗМІНИ ВМІСТУ АЦЕТИЛХОЛІНУ В МІОКАРДІ ЩУРІВ З
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНИМ ТИРОКСИНОВИМ ТОКСИКОЗОМ

Л.М. Сас
ТЕРНОПІЛЬСЬКАДЕРЖАВНАМЕДИЧНА АКАДЕМІЯ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

У дослідах на білих щ рах-самцях з’ясовано, що в мовах тиро синово о то си оз (l-тиро син дозі
500 м / маси тіла протя ом 5-14 діб) зменш ється іль ість ацетилхолін в міо арді передсердь і
шл ноч ів серця. Це зменшення сприяє розвит син сової тахі ардії, а та ож іпо сичних ражень
міо арда, й обмеж є йо о пристосовні можливості при стресорних впливах.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: тиро синовий то си оз, міо ард, ацетилхолін.

шляхом швид ої де апітації. Достовірність
різниці між середніми величинами оцінювали
за ритерієм Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Середні
дані про вміст ацетилхолін в міо арді онт-
рольних та іпертиреоїдних щ рів наведено в
таблиці 1. Досліди по азали, що в серці
онтрольних щ рів ацетилхолін розподілений
нерівномірно. У передсердях вміст ацетилхо-
лін переб вав межах 15,96-50,64 нмоль/
т анини, в шл ноч ах – межах 2,75-11,28
нмоль/ т анини.

Отже, вміст ацетилхолін в передсердях,
порівняно із шл ноч ами, виявився 4,2 раза
більшим. Ці дані відповідають тим, я і є в
на овій літерат рі. У дослідах K.E. Rotsсhuh
[10] рівень ацетилхолін в передсердях
переважав рівень ацетилхолін в шл ноч ах
3,0 рази, дослідах H.C. Herrlich et al. [7] – в
5,7 раза. Нерівномірність розподіл ацетил-
холін , я а спостері алася в наших дослідах,
відповідає розподіл за інчень бл аючо о
нерва в серці. Відомо, що ва сні терміналі
с онцентровані, оловним чином, перед-
сердях, особливо в ділянці синоатріально о
в зла, значно менше їх – міо арді шл ноч ів.
Зменшення вміст ацетилхолін в напрям від
передсердь дошл ноч ів визначає неодна ов
ф н ціональн а тивність цих відділів серця.
Воно збі ається із зменшенням ст пеня
автоматизм провідної системи. Я по азали
G. Faucon et al. [8], ст пінь автоматизм в соба
зменш ється в напрям від синоатріально о
в зла до ліво о передсердя й основи шл ноч-
ів, а далі – до верхів и шл ноч ів, тобто в
напрям зменшення вміст ацетилхолін .© Л.М. Сас, 2002.

КОРОТКІ  ПОВІДОМЛЕННЯ
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Роль ацетилхолін , зосереджено о вперед-
сердях і шл ноч ах, не тотожна. Ацетилхолін
передсердь, насамперед право о, ви он є
медіаторн роль, опосеред ов ючи ре ля-
торні хронотропні впливи бл аючо о нерва на
ардіоміоцити провідної системи. Ацетилхолін
шл ноч ів несе трофічне навантаження. Він
впливає, зо рема, на та і процеси, я
по линання исню міо ардом і підтримання
трансмембранно о потенціал с оротливих
ардіоміоцитів.

У щ рів з 5-добовим тиро синовим то си-
озом вміст ацетилхолін в міо арді пра тично
не змінився. Незначне збільшення йо о в пе-
редсердях (на 6,58 %) і шл ноч ах (на 3,38 %)
б ло недостовірним. Співвідношення між
вмістом ацетилхолін в передсердях і шл -
ноч ах та ож майже не змінилося і дорівню-
вало 4,4. Ці дані свідчать про те, щодо 5-ї доби
іпертиреоїдизації холінер ічна ре ляція серця
трим ється на рівні онтролю.

Різ і зміни вміст ацетилхолін в міо арді
сталися між 5-ю і 10-ю добами е сперимент .
І в передсердях, і в шл ноч ах вміст медіатора
зменшився. Проте звертає на себе ва
нерівномірність цих змін. У передсердях вміст
медіатора зменшився, порівняно з онтролем,
на 74,82 %, а порівняно з 5-добовим іпер-
тиреозом – на 76,38 %. Ушл ноч ах зниження
неб ло та имзначним.Порівняно з онтролем,
воно с ладало 59,73 %, а порівняно з 5-
добовим іпертиреозом – 58,32 %. Змінилося
і співвідношення між вмістом ацетилхолін в
передсердях і шл ноч ах, воно знизилося до
2,5. Рез льтати наших дослідів в аз ють на те,
що на 10- доб розвит тиро синово о
то си оз зменш ється вміст ацетилхолін в
сіх відділах серця, але найбільше – в перед-
сердях.

До14-ї доби тиро синово о то си оз вміст
ацетилхолін в шл ноч ах продовж вав
зменш ватися. Порівняно з 10-добовим то си-

озом, зниження йо о не б ло достовірним (на
27,85 %, р>0,5), але порівняно з онтролем
с марне зменшення дося ло 70,95 %. У
передсердях вміст ацетилхолін тварин з
14-добовим то си озомне тіль и не зменшив-
ся, але навіть дещо зріс, порівняно з 10-до-
бовим то си озом (на 48,50 %). У зв’яз з
цим співвідношення між вмістом ацетилхолін
в передсердях і шл ноч ах зросло до 5,1.
Дея е збільшення вміст ацетилхолін в
передсердях слід роз лядати я омпен-
саторне явище. Завдя и цьом серце довше
залишається під ре ляторним онтролем
бл аючо о нерва в мовах хронічної іпер-
тиреоїдизації.

Зменшення вміст ацетилхолін в тирео-
то сичном серці не ативно діє на йо о
ф н ціон вання. Обмеження холінер ічних
впливів стає одним із механізмів розвит
син сової тахі ардії та інших аритмій, я і
мож ть призвести до серцевої недостатності.
Крім то о, ацетилхолін ви он є в серці исне-
збері альн ф н цію, дефіцит йо о сприяє
розвит ф н ціональних і стр т рних ражень
міо арда, хара терних для іпертиреоз в
людей [2, 6] та е спериментальних тварин [1,
3, 4]. Нарешті, парасимпатичн іннервацію
роз лядають я о рем стресліміт вальн ,
антиаритмічн систем [5], в разі обмеження
я ої підвищ ється ймовірність пош одження
міо арда при насиченні ор анізм тиреоїдними
ормонами.

ВИСНОВКИ. 1. У тварин з тиро синовим
то си озом зменш ється вміст ацетилхолін
в міо арді передсердь і шл ноч ів.

2. Зменшення вміст ацетилхолін в серці
при іпертиреозі є одним із пато енетичних
механізмів розвит син сової тахі ардії.

3. Зменшення вміст ацетилхолін в серці
при іпертиреозі сприяє вини ненню іпо сич-
них ражень міо арда.

Таблиця 1 – Вміст ацетилхолін в міо арді щ рів з тиро синовим то си озом (М±m)

Приміт а. р1 – достовірність різниці, порівняно з онтролем;
р2 – достовірність різниці, порівняно з попереднім етапом дослідження;
в д ж ах – іль ість тварин серії.

Вміст ацетилхолін , нмоль/Серії дослідів
Передсердя Шл ноч и

Контроль 29,16±3,41 (11) 7,40±0,84 (10)
Тиро синовий то си оз:

5 діб 31,08±3,43 (10)
р1>0,5

7,15±0,92 (10)
р1>0,5

10 діб
7,34±2,26 (10)
р1<0,001
р2<0,001

2,98±1,04
р1<0,01
р2<0,01

14 діб
10,90±1,90 (10)

р1<0,001
р2>0,1

2,15±1,66 (10)
р1<0,001
р2>0,5
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С ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫМ ТИРОКСИНОВЫМ ТОКСИКОЗОМ
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Резюме
В опытах на белых рысах-самцах по азано, что в словиях тиро синово о то си оза (l-тиро син в

дозе 500 м / массы тела в течение 5-14 с то ) меньшается оличество ацетилхолина в мио арде
предсердий и жел доч ов сердца. Это меньшение способств ет развитию син совой тахи ардии, а
та же ипо сичес их поражений мио арда, и о раничивает е о приспособительные возможности при
стрессорных влияниях.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: тиро синовый то си оз, мио ард, ацетилхолин.

THE CHANGES OF ACETYLCHOLINE CONTENT IN THE MYOCARDIUM OF THE
RATS WITH EXPERIMENTAL THYROXIN TOXICOSIS

L.M. Sas
TERNOPIL STATE MEDICAL ACADEMY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Resume
In the rats-males with experimental thyroxin toxicosis (l-thyroxin in dose 500 мg/kg of the body weight

during 5-14 days) decreases the content of the acetylcholine in the myocardium of the atrial and ventricle.
This decreasing causes the development of sinus tachycardia, hypoxia lesion of the myocardium and lowers
its adapt possibility under the conditions of stress.

KEY WORDS: thyroxin toxicosis, myocardium, acetylcholine.

ф н циищитовиднойжелезы // Клин. мед. – 2000. –
№ 8. – С. 61-65.

7. Herrlich H.C., Raab W., Gigee W. Influence of
muscular training and of catecholamines on cardiac
acetylcholine and cholinesterase // Arch. Int. Pharma-
codyn. Ther. – 1960. – 129, № 1-2. – P. 201-215.

8. Faucon G., Eureux J.С., Bazaugour R. et al.
Gradients cardiaques d’automatisme sur le coeur in
sit // J. Physiol. – 1971. – 63, № 6. – P. 211-214.

9. Polikar R., Burger A.G., Scherrer U. et al. The
thyroid and the heart // Circulation. – 1993. – 87,
№ 5. – P. 1435-1441.

10. Rotschuh K.E. Das herzmuskeleigene Acetyl-
choline. ІІ. Mitteileung. Der normale Acetylcholingehalt
der Vorhofs- und Kammermuskulatur beim Frosch und
bei der Ratte // Pfliig. Arch. – 1954. – 258, № 4. –
S. 481-488.

11. Swaveling J., Batink H.D., Taguchi K. et al.
Thyroid status affects the rat cardiac beta-adreno-
ceptor system transiently and time-dependently //
J. Auton. Pharmacol. – 1998. – 18, № 1. – P. 1-11.

12. Toft P., Botker H.E. Hyperthyroidism and heart
disease. Is thyrotoxic cardiomyopathy a disease entity? //
Ugeskr. Laeger. – 1993. – 155, № 18. – P. 1354-1357.

Адреса для лист вання:Л.М.Сас, афедрапатоло ічноїфізіоло ії,Тернопільсь адержавнамедичнаа адемія ім. І.Я.Горбачевсь о о,
м. Волі, 1, Тернопіль, 46001, У раїна.

Отримано 04.02.2002 р.



К
О
Р
О
Т
К
І 
П
О
В
ІД
О
М
Л
Е
Н
Н
Я

5050505050

Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 4, ¹ 2, 2002

ВСТУП. Одним із по азни ів а тивності
лей оцитів є їх мі рація, а та ож їхфа оцитарна
а тивність. Ці процеси значною мірою визна-
чають стан неспецифічної лан и місцево о
ім нітет слизової оболон и в ротовій порож-
нині. Одна залежність мі рації лей оцитів на
слизов оболон ротової порожнини від
прони ності с дин досліджено недостатньо.
Особливо мало відомо про роль о сид азот
(NO) в прони ності стін и с дин слизової обо-
лон и ротової порожнини та йо о взаємо-
зв’язо з мі рацією лей оцитів.

Метою роботи б ло вивчити стан мі рації
лей оцитів на слизов оболон ротової по-
рожнини та її взаємозв’язо з іншими мораль-
ними фа торами і метаболітом о сид азот .

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Проведено
дослідження змішаної нестим льованої слини,
змивів ротової порожнини і венозної рові 18
пра тично здорових людей ві ом 20-22 ро ів.
Серед них жіно б ло 8, чолові ів – 10.

Інтенсивність емі рації лей оцитів на сли-
зов оболон ротової порожнини визначали
методом послідовних промивань [5], за допо-
мо ою я о о динамі а емі рації лей оцитів
дост пна для іль існо о підрах н .

Ф н ціональн а тивність лей оцитів визна-
чали за допомо ою відновлення нітросиньо о
тетразолію (НСТ-тест). Методи проводили
двох варіантах – спонтанний і а тивований
лате сом НСТ-тест рові [2], паралельно
вивчали НСТ-тест для лей оцитів змивах [6].

УДК 612.017.1:612.3131/.8

СТАН ТА МЕХАНІЗМИ ФОРМУВАННЯ НЕСПЕЦИФІЧНОГО ЗАХИСТУ
СЛИЗОВОЇ ОБОЛОНКИ ПОРОЖНИНИ РОТА У ЗДОРОВИХ ЛЮДЕЙ

А.І. Гожен о, В.П. Бабій, С.І. Доломатов, С.Г. Котюжинсь а, Ю.В. З б ова
ОДЕСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ

Вивчено механізми мі рації лей оцитів на слизов оболон ротової порожнини. Виявлено
ореляційний зв’язо між ст пенеммі рації і іль істю лей оцитів рові, а та ожміж інтенсивністюмі рацією
й о сидом азот (NO). Отримані дані свідчать про те, що процеси мі рації залежать від прони ності
с дин і з мовлені NO.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: мі рація лей оцитів, о сид азот , слина.

Визначення вміст моле л середньої маси
(МСМ) плазмі, слині та змивах проводили за
методом [3].

З ідно з літерат рними даними, в т анинах
NO шляхом неферментативно о о иснення
переходить нітрит (NO

2
) [4], що дозволяє за

рівнем останньо о с дити прошвид ість тво-
рення NO. Для визначення онцентрації в
плазмі рові, слині та змивах NO

2
ви орис-

тов вали методи [1].
Вміст альцію (Са2+) в досліднихматеріалах

визначали спе трофотометричнимметодомза
допомо ою омпле со творюючо о реа ента
Арсеназ -ІІІ (“Biocon”, Німеччина).

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.По азни и
інтенсивності мі рації лей оцитів ротов по-
рожнин знаходились в межах від 174 тис./хв
до 324 тис./хв. Б ло виявлено ореляційні
зв’яз и між за альною іль істю лей оцитів
рові й інтенсивністю їх мі рації, а та ож їх
ф н ціональною а тивністю в реа ції від-
новлення нітросиньо о тетразолію. При цьом
оефіцієнт ореляції з а тивованимНСТ-тестом
б в нижчим, ніж із спонтанним. Отримані
рез льтати та ож підтвердж ють наявність
ореляції між інтенсивністю мі рації і вмістом
МСМ змивах (табл. 1).

Ф н ціональна а тивність нейтрофілів
змивах, визначена за спонтанним і а тивова-
ним НСТ-тестами становила (6,9±1,7) % і
(9,4±2,4) % відповідно. У рові відповідні
по азни иб либільші 2,5раза.Кореляціяміж
ф н ціональною а тивністю нейтрофілів рові
й змивів б ла відс тня, але виявлено незначн

© А.І. Гожен о – д.м.н., проф., В.П. Бабій, С.І. Долома-
тов, С.Г. Котюжинсь а, Ю.В. З б ова, 2002.
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ореляцію між по азни ами НСТ-тест рові та
за альною іль істю лей оцитів рові.

Під час дослідження вміст МСМ виявили,
що їх онцентрація слині становила
(0,10±0,04) од. оптич. ст. при λ=254 нм і
(0,14±0,01) од. оптич. ст. при λ=280 нм, що
є більше, ніж змивах з ротової порожнини.
Кореляційний аналіз виявив висо і по азни и
ореляції між МСМ і NO2 змивах, а та ож її
відс тність із МСМ слини і рові. Ці дані
дозволяють прип стити можливість потрап-
ляння МСМ ротов порожнин із рові через
стін с дин, прони ність я ої може б ти
з мовлена NO, тим більше, що ореляція між
ними б ла відс тня слині й рові. Це може
та ож підтвердж ватись наявністю ореляції
міжМСМ та інтенсивністюмі рації нейтрофілів
змивах (табл. 1).
Вміст Са2+ змивах с лав середньом

(0,24±0,11) м моль/л. У рові цей по азни б в
вищий 8,3 рази. У даном випад оре-
ляційний аналіз по азав значний взаємозв’язо
між вмістом Са2+ змивах і рівнем NО2 слині.
Коефіцієнт ореляції r=0,69. Вміст Са2+ слині
залежить не тіль и від онцентрації плазмі, а
й від швид ості се реції слини. Том можна
прип стити, що надходження альцію через
ендотелій с дин при зниженні йо о вміст
змивах під час полос ання ротової порожнини
та ож може б ти з мовлений наявністю NO і
залежати від прони ності с дин.

Під час дослідження слини на наявність NО
2

ній виявили оливання йо о вміст в широ-
ом діапазоні – від 64,38 до 530,70 м моль.
У змивах цей по азни б в нижчий 2,1 раза.
Вміст NO

2
рові становив (18,2±7,9)м моль/л

і б в 6,3 раза менший, ніж змивах. Про-

ведений ореляційний аналіз (табл. 2) по аз-
ни ів NO2 слини, змивів і рові виявив незначн
ореляціюміж NO2 слини і змивів.Динамі а цих
по азни ів дає можливість прип стити наяв-
ність самостійних, дея ою мірою незалежних
механізмів творення NO рові й ротовій
порожнині. Крім то о, виявлено відносно не-
значн ореляцію між NO2 змивах та інтен-
сивністюмі рації лей оцитів на слизов ротової
порожнини.

По азни осмоляльності для рові с лав
(302±3,4) мосм/ , б в значно нижчим для
слини – (74,0±6,9) мосм/ , що свідчить про
іпотонічність слини. Без мовно, в цьом
випад осмотична стій ість лей оцитів слини
значно знизиться, і вони б д ть швидше
р йн ватися, поповнюючи слин ідролазами,
прощо мож ть свідчити висо і по азни и NO2

та МСМ слині.

ВИСНОВОК. Проведені нами дослідження
підтвердж ють, що в порожнині рота здорових
людей на слизовій оболонці завжди прис тні
лей оцити, я і мі р ють із рові та ви он ють
захисні ф н ції місцево о ім нітет . Мі рація
лей оцитів дея ою мірою залежить від їх
іль ості та а тивності, але більше вона по-
в’язана з дією місцевих фа торів , що
а тив ють процес мі рації і ф н ціональн
а тивність лей оцитів. Існ є залежність
інтенсивності мі рації від прони ності с дин,
я а пов’язана з NO ротової порожнини, що
підтвердж ється вмістом МСМ змивах,
значна іль ість я их, можливо, та ож
проходить через с дини в місцях найбільшої
прони ності епітелію слизової оболон и за
механізмом трансс дації.

Таблиця 1 – Кореляція між інтенсивністю мі рації лей оцитів та по азни ами
рові й змивів (М±m; n=18)

Таблиця 2 – Кореляція досліджених по азни ів змивах
(М±m; n=18)

По азни и  
рові

По азни и змивівІнтенсивність 
мі рації  

лей оцитів,  
тис./хв

іль ість  
лей оцитів,

/л

NO2,  
м моль/л

МСМ,
од. оптич. ст.,

λ=254 нм

МСМ,
од.оптич. ст.,

λ=280 нм

НСТ-тест  
спонт., %

НСТ-тест
а тив., %

250,6±38,9
7,7±1,3

r = 0,57
115,07±28,20

r = 0,59
0,051±0,010

r = 0,45
0,038±0,010

r = 0,70
6,9±1,7

r = 0,57
9,4±2,4
r = 0,39

МСМ, од.оптич. ст.,
λ=254 нм

МСМ, од. оптич. ст.,
λ=280 нм

НСТ-тест спонт.,
%

НСТ-тест а тив.,
%

NO2, м моль/л 0,82 0,81 0,57 0,38
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СОСТОЯНИЕ И МЕХАНИЗМЫ ФОРМИРОВАНИЯ НЕСПЕЦИФИЧЕСКОЙ
ЗАЩИТЫ СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ ПОЛОСТИ РТА У ЗДОРОВЫХ ЛЮДЕЙ

А.И. Гожен о, В.П. Бабий, С.И. Доломатов, С.Г. Котюжинс ая, Ю.В. З б ова
ОДЕССКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ

Резюме
Из чены механизмы ми рации лей оцитов на слизист ю оболоч ротовой полости. Выявлена

орреляционная связь межд ми рацией и оличеством лей оцитов рови, а та же межд ми рацией и
о сидом азота (NO). Пол ченные данные свидетельств ют о том, что процессы ми рации зависят от
проницаемости сос дов и об словлены NO.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ми рация лей оцитов, о сид азота, слюна.

THE STATE AND MECHANISMS OF NONSPECIFIC PROTECTION FORMATION
OF ORAL CAVITY MUCOUS MEMBRANE IN HEALTHY PEOPLE

A.J. Gozhenko, V.P. Babiy, S.G. Kotuzhinska, S.I. Dolomatov, U.V. Zubkova
ODESA STATE MEDICAL UNIVERSITY

Summary
Mechanism of leukocytes emigration onto mucous membrane of oral cavity and their connection with

some components of the blood, saliva and washings have been studied. Correlation between emigration and
amount of leukocytes in the blood and also between emigration and nitric oxide (NO) has been revealed. The
processes of emigration were concluded to depend on vascular permeability, stipulated by NO.

KEY WORDS: leukocytes emigration, nitric oxide, saliva.
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ВСТУП. Протя ом останніх ро ів синдром
ендо енної інто си ації (СЕІ) все більше при-
вертає ва лініцистів та на овців, том що
визначає ст пінь тяж ості перебі патоло ії і
необхідність призначення різних видів дето си-
аційної терапії. Існ є вели а іль ість методи
діа ности и ст пеня ендото семії: визначення
то сичності плазми за парамеційним тестом,
онцентрації середніхмоле л,лей оцитарно о
інде с інто си ації тощо [1, 2, 3].

Метою наших досліджень б ло вивчити
стан ендо енної інто си ації хворих на
хронічний пієлонефрит (ХП) з хламідійною
інвазією та без неї і визначити діа ностичн
цінність методи визначення СЕІ за по аз-
ни ами онцентрації середніх моле л (СМ) та
біотест ванням.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідж вали
плазм рові 30 хворих на ХП ві ом від 23 до
42 ро ів без лінічно знач щої с провідої
патоло ії. Пацієнтів б ло поділено на дві р пи.
До І р пи в лючено хворих з діа ностично
знач щим титром антихламідійних антитіл.
Представни ами ІІ р пи б ли хворі на ХП без
хламідійно о інфі вання. До онтрольної р пи
ввійшло 20 здорових осіб то о ж ві , що і
пацієнти дослідної р пи.

УДК 616.28.425/15.86-380

ДІАГНОСТИЧНА ЦІННІСТЬ БІОЛОГІЧНИХ МЕТОДІВ ВИЗНАЧЕННЯ
ЕНДОГЕННОЇ ІНТОКСИКАЦІЇ У ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ
ПІЄЛОНЕФРИТ

М.І. Швед, О.В. Гев о
ТЕРНОПІЛЬСЬКАДЕРЖАВНАМЕДИЧНА АКАДЕМІЯ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

Проведено порівняльний аналіз діа ностичної цінності парамеційно о, сперматозоїдно о біотестів,
методи визначення ст пеня ендо енної інто си ації за онцентрацією середніх моле л 30 хворих на
хронічний пієлонефрит з хламідійною інфе цією та без неї. У хламідієінфі ованих хворих на хронічний
пієлонефрит виявлено більший ст пінь ендо енної інто си ації, ніж хворих без хламідійної інфе ції.
Встановлено вищ діа ностичн цінність біотестів, порівняно зметодомвизначення ендо енної інто си ації
за онцентрацією середніх моле л.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ендо енна інто си ація, хронічний пієлонефрит, хламідійна інфе ція,
сперматозоїдний тест, парамеційний тест, моле ли середньої маси.

По азни іль ості СМ в еритроцитах рові
визначали при довжині хвилі 280 (СМП1) та
254 нм (СМП2) [4]. Сперматозоїдний тест
ви он вали за методи ою [3]. Принцип
методи и поля ає в пор шенні здатності
сперматозоїдів під впливом то синів сприй-
мати барвни и. Живі літини забарвлюються
в ол бий олір, за иблі літини – в червоний.
Розрахов вали відсото мертвих літин (Вм).
При відс тності в сироватці рові то сичних
речовин Вм не перевищ є 5 %. Парамеційний
тест проводили за методом [1], ви орис-
тов ючи льт р парамецій. Про то сичність
сироват и рові свідчить по азни середньої
тривалості життя парамецій, я ий визначають
за форм лою: t =Σ (n

і
×t

1
):n, де t – середній

час за ибелі парамецій, хв; n
і

– іль ість
за иблих особин за ожн і-хвилин ; t

1
– час

за ибелі ожної особини; n – за альна іль ість
особин.

Антихламідійні антитіла ласів G, M вияв-
ляли в сироватці рові за допомо оюреа тивів
Diagnostic AUTOMATION, INC (США) та ім но-
ферментно о аналізатора "Statfax-303".

Отриманi данi обробляли методом варiа-
цiйної статисти и. Оцiн достовiрностi здійс-
нювали за допомо ою ритерiю Стьюдента.
Різницю вважали достовірною при р<0,05.

© М.І. Швед – д.м.н., проф., О.В. Гев о, 2002.
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Таблиця 1 – Стан ендо енної інто си ації хворих на хронічний пієлонефрит

Приміт и: 1. Під реслені значення по азни ів достовірно відрізняються від даних онтролю.
2. * – параметри достовірно відрізняються від даних І р пи.

По азни Контроль І р па ІІ р па

СМ1, опт. од. 330,14±5,50 490,38±2,53 485,25±2,99
СМП2, опт. од. 163,15±4,30 205,24±5,90 210,32±6,39
t, хв 14,02±1,50 5,53±1,05 9,33±1,25*
Вм 4,83±0,21 5,81±0,12 5,26±0,15*

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. У 60 %
хворих на ХП відмічали наявність хламідійної
інфе ції. Разом із тим, ендо енн інто си ацію
за сперматозоїдним і парамеційним тестами
виявлено в 99,33 %. При цьом слід під-
реслити, що в пацієнтів з підвищеним титром
антихламідійних Ig M та Ig G діа ност вались
с ттєво більші відхилення від норми
по азни ів ендо енної інто си ації, визначені
за допомо ою біотестів, ніж хворих без
хламідійної інфе ції. У хламідієінфі ованих
хворих на ХП відмічали достовірне зростання
Вм на 20,29 %. Разом із тим, анало ічний
по азни пацієнтів ІІ р пи підвищ вався
лише на 8,90 %. Різниця між по азни ами Вм
пацієнтів І та ІІ р п с ладає 11,39 % і є

достовірною (р<0,05).
По азни и парамеційно о тест в хламі-

дієінфі ованих осіб б ли на 60,56 % нижчими,
ніж онтрольній р пі, тоді я хворих на ХП
без хламідійної інфе ції спостері ався зниже-
ний t на 33,45 %. Час життя парамецій паці-
єнтів І р пи б в на 27,11 % меншим, порівняно
з даними хворих ІІ р пи (рис. 1). Між по аз-
ни ами біотестів хворих І та ІІ р п існ вав
тіснийзворотний ореляційнийзв'язо (r=-0,86).

Вищев азані зміни параметрів ЕІ с прово-
дж вались особливостями лінічно о перебі
хронічно о пієлонефрит в обстежених. Та
хламідієінфі ованих хворих на ХП відмічались
лей оцит рія ((30±5) Le в полі зор ), виражені
диз ричний та больовий синдроми. У пред-
ставни ів ІІ р пи лінічні прояви ХП б ли
стертими: лей оцит рія в межах (15±2) Le в
полі зор , диз рії не спостері алось, больовий
синдром б в незначно вираженим і вини ав
лише в момент сечовип с ання.

З рез льтатів проведених досліджень
(табл. 1) випливає тойфа т,що представни ів
І та ІІ р п рівень СМП1 перевищ вав норм
відповідно на 48,54 і 46,98 % при відс тності
достовірної різниці між цими параметрами.
Рівень СМП2 хворих І та ІІ р п перевищ вав
по азни и в онтрольній р пі на 25,80 та
28,91 %. Опосеред овано отримані дані,
очевидно, свідчать про те, що хламідійна
інфе ція на фоні хронічно о пієлонефрит не

має с ттєво о вплив на онцентрацію в рові
то сичних ідрофільних спол .

На основі отриманих рез льтатів дослі-
дженняможна зробити висново , щонаявність
хламідійної інфе ції хворих на ХП призводить
до підвищення ст пеня синдром ендото -
семії, я ий, свою чер , по ірш є лінічний
перебі захворювання та сприяє йо о про ре-
с ванню. При цьом б ло встановлено досто-
вірно вищі діа ностичні можливості визначен-
ня ЕІ за допомо ою сперматозоїдно о та
парамеційно о тестів, порівняно з методом
визначення ендо енної інто си ації за он-
центрацією СМ.

ВИСНОВКИ. 1. Синдром ендо енної інто-
си ації діа ност ється в 99,33 % хворих на
хронічний пієлонефрит.

2. Ст пінь ендо енної інто си ації досто-
вірно вищий пацієнтів із с провідною хла-
мідійною інфе цією.

3. Діа ностична цінність біотестів с ттєво
вища, ніж метод визначення ендото семії за
онцентрацією середніх моле л.

4. Застос вання сперматозоїдно о або
парамеційно о біотестів дозволяє діа нос-
т вати наявність хламідійної ендото семії.

Рис. 1. По азни и ендото семії залежно від наявності
хламідійної інфе ції хворих на хронічний пієлонефрит
за даними сперматозоїдно о та парамеційно о тестів.

1 – онтрольна р па;
2 – хламідієінфі овані хворі на ХП;
3 – хворі на ХП без наявності хламідійної інфе ції.
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ДИАГНОСТИЧЕСКАЯ ЦЕННОСТЬ БИОЛОГИЧЕСКИХ МЕТОДОВ
ОПРЕДЕЛЕНИЯ ЭНДОГЕННОЙ ИНТОКСИКАЦИИ У БОЛЬНЫХ
ХРОНИЧЕСКИМ ПИЕЛОНЕФРИТОМ

Н.И. Швед, Е.В.Гев о
ТЕРНОПОЛЬСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯ МЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
Проведён сравнительный анализ диа ностичес ой ценности парамеционно о, сперматозоидно о

биотестов, методи определения степени эндо енной инто си ации по онцентрации средних моле л
3 0 больных хроничес им пиелонефритом с хламидийной инфе цией и без нее. У

хламидиеинфицированных больных хроничес им пиелонефритом обнар жено больш ю степень
эндо енной инто си ации, чем больных без хламидийной инфе ции. Установлено более значим ю
диа ностичес ю ценность битестов, по сравнению с методом определения эндо енной инто си ации
по онцентрации средних моле л.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: эндо енная инто си ация, хроничес ий пиелонефрит, хламидийная
инфе ция, сперматозоидный тест, парамеционный тест, моле лы средней массы.

THE DIAGNOSTIC IMPORTANCE OF BIOLOGICAL METHODS
OF ENDOGENIC INTOXICATION DEFINITION IN PATIENTS
WITH CHRONIC PYELONEPHRITIS

M.I. Shved, E.V. Gevko
TERNOPIL STATE MEDICAL ACADEMY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
The comparative analysis of the diagnostic importance of paramecial, spermatozoal biotests, techniques

of definition of endogenic intoxications degree carried out by means of establishment of concentration of
medium molecules in 30 patients with chronic pyelonephritis at presence and absence of chlamidial infection.
At chlamidial-infected patients with chronic pyelonephritis it is revealed the high degree of endogenic
intoxication in comparison with patients at absence of infections. It is determined more significant diagnostic
value of biotests comparing with a technique of endogenic intoxication definition by concentration of medium
molecules.

KEY WORDS: endogenic intoxication, chronic pyelonephritis, chlamidial infection, spermatozoal
test, paramecial test, molecules of medium mass.
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ВСТУП. Відомо, що фізіоло ічних мовах
близь о 5-6 % сьо о исню, я ий витрачається
в реа ціях метаболізм та забезпечення
життєдіяльності, відновлюється до с пер-
о сидних ради алів. Я одна з найа тивніших
форм исню О

2
• здатен ініціювати вільно-

ради альне о иснення (ВРО) біома ромоле л
та спричиняти низ ш оджень на літинном
рівні. Існ є та ож точ а зор , що реа ційна
спроможність с перо сиданіона опосеред-
ов ється через енерацію інших а тивних
метаболітів исню: ідро сильно о ради ала
(ОН•), перо синітританіона (ООNO•), можливо,
син летно о исню тощо [1, 4]. Здатність до
іна тивації вільних ради алів, зо рема а тивних
метаболітів исню, літинах т анин виявляють
фа тори я ендо енно о (ферменти антио сид-
но о захист , л татіон, сечовина, стероїдні
ормони тощо), та і е зо енно о походження,
переважнофенольної стр т ри (то офероли,
біхінони, нафтохінони, рослинні поліфенольні
спол и та ін.) [1, 3, 4]. Доведено, що із збіль-
шенням іль остіфенольних ідро сильних р п
антиради альна а тивність поліфенольних
спол підвищ ється [3]. Наведена залежність
стала об р нт ванням вивчення вплив ново о
препарат на основі рослинних ела отанінів на
процеси енерації с перо сиданіона та
ідро сильно о ради ала в модельних систе-

УДК 577.121.7:547.98:577.127.4

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНЕ ДОСЛІДЖЕННЯ АНТИРАДИКАЛЬНОЇ
АКТИВНОСТІ ЕЛАГОВОЇ КИСЛОТИ ПОРІВНЯНО З
БІОФЛАВОНОЇДНИМИ ПРЕПАРАТАМИ

Т.С. Сахарова, Ю.В. Ні ітчен о, В.Н. Дзюба
НАЦІОНАЛЬНАФАРМАЦЕВТИЧНА АКАДЕМІЯ УКРАЇНИ, ХАРКІВ

На модельних системах in vitro, в я их створювалися мови для енерації а тивних ради алів исню,
по азано наявість прямих антиради альних властивостей в ела ової ислоти – ори інальної с бстанції
на основі д бильних речовин. Встановлено, щоела ова ислота ефе тивно іна тив є я с перо сиданіони,
та і ідро сильні ради али. За здатністю до знеш одження ідро сильних ради алів ела ова ислота
переважає біофлавоноїдні препарати верцетин та силібор.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ела ова ислота, верцетин, силібор, ідро сильні ради али,
с перо сиданіони, антиради альна а тивність.

мах in vitro порівняно з біофлавоноїдними
препаратами.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Об’є тами на-
шо о дослідження б ло обрано ори інальн
с бстанцію ела ової ислоти, а та ож с б-
станції відомих препаратів біофлавоноїдно о
с лад – силібор та верцетин . Ела ова ис-
лота (ла тон е сао сидифенової ислоти),
отримана із с плідь вільхи лей ої та сірої
сімейства березових, – індивід альна спол а,
я а природном стані є а лі оном ела-
отанінів.

Антиради альн а тивність дослідж ваних
с бстанцій відносно с перо сиданіонів ви-
значали за їх здатністю альм вати реа цію
переход адреналін в адренохром сильно-
л жном середовищі (рН-10,2), що, я відомо,
відб вається за частю с перо сиданіонів [6].
Спе тр по линання адренохром запис вали
за допомо ою двопроменево о спе трофото-
метра Specord UV VIS при 480 нм, антиради-
альн а тивність визначали відсот ах аль-
м вання о иснення адреналін . Ефе тивність
с бстанцій відносно іна тивації ОН•-ради алів
оцінювали за їхньоюздатністю альм вати р й-
н вання дезо сирибози ідро сильним ради-
алом, я ий енер єтьсямодельноюсистемою

“Fe-ЕДТА+перо сид водню+ас орбат” [5].
Антиради альн а тивність визначали відсот-
ах альм вання р йн вання дезо сирибози.

© Т.С. Сахарова – .фарм.н., Ю.В. Ні ітчен о – .б.н.,
В.Н. Дзюба – .б.н. , 2002.
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РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Рез ль-
тати дослідження альмівно о вплив с б-
станцій на процес о иснення адреналін в
прис тності О2 наведено на рис н 1. Галь-
мівна здатність верцетин щодо о иснюючої
дії с перо сиданіонів починає виявлятися вже
при онцентрації 2,5 м /мл, стрим ючи о ис-
нення с бстрат на (24,4±1,6) %, а при онцен-
трації 6 м /млйо о антиради альна а тивність
дося аєма симальної виразності ((48,0±4,2)%),
залишаючись на рівні 34,3-30,8 % при онцен-
трації 12,24 м /мл та зменш ючись з підви-
щенням онцентрації більше 48 м /мл. Для
с бстанції ела ової ислоти почат ова діюча
онцентрація становила 6 м /мл. Подальше
збільшення вміст ела ової ислоти в реа цій-
ном середовищі с проводж валось пост -
повим підвищенням її антиради альної а тив-
ності. Концентрація 48 м /мл виявилася для
означеної с бстанції ма симально ефе тивною
за здатністю попередж вати о иснення адре-
налін с перо сиданіонами й становила
(36,7±4,3) %. З підвищенням онцентрації
ела ової ислоти до 180 м /мл антиради-
альна а тивність її пост пово зниж валась до
значення (15,2±2,9) %. Силібор всіх обраних
онцентраціях виявив лише слабовиражен
тенденцію до перехоплювання с перо сид-

аніонів, дося аючи ма симальної виразності
ефе т ((18,7±3,2)%)при онцентрації6 м /мл.

Під час аналіз рез льтатів вивчення вплив
дослідж ваних с бстанцій на іна тивацію
ідро сильно о ради ала встановлено, що в
обраній модельній системі їхня дія прояв-
ляється при більших онцентраціях, ніж
попередньом досліді (рис. 2). Звертає на себе
ва здатність ела ової ислоти, я і вер-
цетин , знеш одж вати і с перо сиданіони, і
ідро сильні ради али, хоча за ефе тивністю
в останньом випад верцетин пост пався
ела овій ислоті. Антиради альн а тивність
межах 50 % ела ова ислота виявляла при он-
центрації 400 м /мл, з підвищенням онцен-
трації до600м /млефе тдося ав (70,3±2,4) %.

Для верцетин , порівняно з ела овою ис-
лотою, ефе т встановлено при онцентраціях
600 м /мл та 900 м /мл відповідно. Висо
антиради альн а тивність щодо іна тивації
ідро сильно о ради ала мала й с бстанція
силібор : при онцентрації 4 0 0 м /мл
о иснення дезо сирибози альм валося вже
на (32,3±3,0) %, з підвищенням онцентрації
до 900 м /мл ефе т зростав до (77,1±1,1) %.
Усі дослідж вані с бстанції при онцентраціях
вищих за ма симально ефе тивні втрачали
здатність до іна тивації ОН-ради алів.

Рис. 1 Антиради альна (відносно с перо сиданіонів)
а тивність с бстанцій ела ової ислоти, верцетин та
силібор .

Рис. 2. Антиради альна (відносно ідро сильних ра-
ди алів) а тивність с бстанцій ела ової ислоти, вер-
цетин та силібор
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ВИСНОВКИ. 1. В мовах in vitro доведено
наявність прямої антиради альної а тивності
ела ової ислоти – ори інальної с бстанції на
основі д бильних речовин з р пи ела отанінів.

2. Антиради альна а тивність ела ової ис-
лоти проявляється я іна тивацією с пер-
о сиданіонів, та і ідро сильних ради алів.

3. За здатністюдо іна тивації ідро сильних
ради алів ела ова ислота переважає біо-

флавоноїдні препарати верцетин та силібор і
дещо пост пається верцетин в здатності
знеш одж вати с перо сиданіони.

4. З дослідж ваних біофлавоноїдних пре-
паратів ефе тивнішим стосовно знеш о-
дження с перо сиданіонів виявився вер-
цетин, проте в модельній системі, я а енер є
ідро сильні ради али, силібор ефе тивніший,
ніж верцетин.

тельном стрессе // Усп. совр. биол. – 1993. – 113,
№ 4. – С. 456-469.
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ АНТИРАДИКАЛЬНОЙ
АКТИВНОСТИ ЭЛЛАГОВОЙ КИСЛОТЫ В СРАВНЕНИИ С
БИОФЛАВОНОИДНЫМИ ПРЕПАРАТАМИ

Т.С. Сахарова, Ю.В. Ни итчен о, В.Н. Дзюба
НАЦИОНАЛЬНАЯФАРМАЦЕВТИЧЕСКАЯ АКАДЕМИЯ УКРАИНЫ, ХАРЬКОВ

Резюме
На модельных системах in vitro, в оторых создаются словия для енерации а тивных ради алов

ислорода, по азано наличие прямых антиради альных свойств элла овой ислоты – ори инальной
с бстанции на основе д бильных веществ. Установлено, что элла овая ислота эффе тивна относительно
ина тивации а с перо сиданионов, та и идро сильных ради алов. По способности обезвреживать
идро сильные ради алы элла овая ислота превосходит биофлавоноидные препараты верцетин и
силибор.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: элла овая ислота, верцетин, силибор, идро сильные ради алы,
с перо сиданионы, антиради альная а тивность.

EXPERIMENTAL RESEARCH OF ANTIRADICAL ACTIVITY OF ELLAGIC ACID
COMPARED WITH BIOFLAVONOID DRUGS

T.S. Sakharova, Yu.V. Nikitchenko, V.N. Dziuba
NATIONAL PHARMACEUTICAL ACADEMY OF UKRAINE, KHARKIV

Summary
The presence of direct antiradical properties of ellagic acid – original substance on the basis of tanninic

matters was shown on modelling systems in vitro, reconstructing condition of generation of active radicals of
oxygenium. It has been established that the ellagic acid is effective concerning inactivation of superoxydanions
and hydroxyl radicals. On ability to decontaminate hydroxyl radicals ellagic acid surpasses quercetinum and
siliborum.

KEY WORDS: ellagic acid, quercetinum, siliborum, hydroxyl radicals, superoxydanions, antiradical activity.
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ВСТУП. Кіст а є динамічною т аниною, в
я ій постійно перебі ають процеси ремо-
делювання [8], і, водночас, резервом міне-
ральних речовин для стабілізації іонно о с лад
вн трішньо о середовища [7]. Нормальна
мінералізація т анин с елета відб вається за
мови достатньої іль ості альцію, фосфат ,
інта тності метаболічної і транспортної ф н цій
остеобластів, наявності ола еново о мат-
ри с , можливості фосфорилювання йо о
омпонентів і при низь ій онцентрації ін і-
біторних речовин – протео лі анових а ре атів
або неор анічно о пірофосфат [6].

Одна питання про станмінералізації істо
та її мар ерів при ц ровом діабеті (ЦД)
вивчено і висвітлено в на овій літерат рі
недостатньо. Том завданням нашої роботи
стало дослідження по азни ів альцій-
фосфорно о обмін та біохімічних мар ерів
іст ово ометаболізм хворих наЦД І і ІІ типів
з метою аде ватної та своєчасної оре ції
пор шень мінеральної щільності іст ової
т анини (МЩКТ).

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Обстежено 60
хворих на ЦД. Серед них – 30 пацієнтів із ЦД І
тип (17 чолові ів і 13 жіно ) ві ом 19-58 ро ів,
30 пацієнтів із ЦД ІІ тип (14 чолові ів і 16 жіно )
ві ом від 37 до 65 ро ів. Тривалість захво-
рювання с лала (11,0±1,2) ро . Всім хворим,
рім за альноприйнятих ліні о-лабораторних
обстежень, проводили оцін МЩКТ попе-
ре ово о відділ хребта та про симально о
відділ сте на методом двофотонної рент-
енівсь ої денситометрії на апараті ДРХ-А

СТАН КАЛЬЦІЙ-ФОСФОРНОГО ГОМЕОСТАЗУ ТА ПОКАЗНИКІВ
КІСТКОВОГО МЕТАБОЛІЗМУ ПРИ ДІАБЕТИЧНІЙ ОСТЕОПАТІЇ

В.А. Отченашен о
ТЕРНОПІЛЬСЬКА ДЕРЖАВНАМЕДИЧНА АКАДЕМІЯ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

У роботі наведено дані про зв’язо між пор шеннямимінеральноїщільності іст ової т анини і альцій-
фосфорним обміном, мар ерами іст ово о метаболізм хворих на ц ровий діабет І та ІІ типів.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ц ровий діабет І та ІІ типів, мінеральна щільність іст ової т анини, альцій,
фосфор, л жна фосфатаза, о сипролін.

(Lunar, USA). Рівень альцію в рові та йо о
добов е с рецію із сечею визначали за
допомо ою трилонометрично о титр вання
прис тності м ре сид [2, 5]. Для визначення
вміст неор анічно о фосфор в рові та до-
бовій сечі ви ористов валиметод відновлення
фосфорно-молібденової ислоти ас орбіновою
ислотою [3]. За альн л жн фосфатаз в
рові дослідж вали двонатрієво-фенілфос-
фатним методом [1]. Вільн фра цію о си-
пролін я мар ер резорбції істо сироватці
рові дослідж вали методом [4]. Отримані
рез льтати оброблено за допомо ою ритерію
Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. За отри-
маними даними денситометрії всіх обстеже-
них із ЦД І тип поділили на та і р пи: пацієнти
з нормальною МЩКТ (6), із зниженою МЩКТ
(24), в том числі з остеопенією І ст пеня (13),
остеопенією ІІ ст пеня (6), остеопенією ІІІ
ст пеня (3), остеопорозом (2).

Аналіз наведених таблиці 1 даних в аз є
на нормальні рівні альцію я в рові хворих на
ЦД І тип із незміненоюМЩКТ, та і пацієнтів
з остеопенією. Лише 2-х обстежених з остео-
порозом значення альцію переб вали на ниж-
ній межі норми.

Рівень фосфор в рові відповідав нормі
всіх хворих із незміненоюМЩКТ та при остео-
пенії різно о ст пеня вираження. Отримані дані
підтвердж ються рез льтатами дослідження
по азни івфосфорно- альцієво ообмін в ро-
ві хворих наЦД І тип та іншими авторами [8].

Аналіз ючи по азни и альцію в добовій
сечі, бачимо, що хворих на ЦД І тип я з© В.А. Отченашен о, 2002.

УДК 616.092.18-08.61/092
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нормальною МЩКТ, та і з остеопенією, мала
місце іпо альцій рія. Рівень виділення фос-
фор із сечею б в значно підвищеним паці-
єнтів із незміненою МЩКТ та осіб з остео-
пенією різно о ст пеня вираження.

Зниження е с реції альцію із сечеюможна
пояснити специфічним дефе том йо о всмо -
т вання або недостатністюмеханізмів адаптації
до низь о о вміст альцію в дієті [6]. Гіпер-
фосфат рію можна пов’язати з аде ватним
вмістом дієті фосфатів при недостатньом
вживанні альцію [2].

Не б ло виявлено прямо о зв’яз між
нормальним вмістом альцію в рові та іпо-
альцій рією, нормофосфатемією, іперфос-
фат рією.

Увсіх обстежених хворих наЦД І тип рівень
л жної фосфатази (мар ера іст о творення)
в рові не відрізнявся від онтролю. На нор-
мальні значення л жної фосфатази в рові
хворих на ЦД І тип в аз ють і інші дослідни и
[9, 11].

Значення о сипролін я мар ера резорбції
іст и переб вали на верхній межі норми
хворих на ЦД І тип з незміненою МЩКТ. У
пацієнтів із зниженою МЩКТ йо о рівень б в
достовірно підвищеним, порівняно з онтро-
лем. Ця за ономірність збері алася незалежно
від ст пеня втрати іст ової маси з найбільшим
вираженням при остеопенії ІІІ ст пеня та
остеопорозі. В літерат рі є дані про чіт ий
зв’язо між МЩКТ і підвищеним рівнем о си-
пролін в рові хворих на ЦД І тип [8].

Хворих на ЦД ІІ тип , з ідно з рез льтами
денситометрії, б ло поділено на та і р пи:
пацієнти з нормальною МЩКТ (11), із зни-
женою МЩКТ (3) та з остеос лерозом (16).

Я свідчать представлені в таблиці 2 дані,
пацієнтів ізЦД ІІ тип рівні альцію тафосфор

в рові не відрізнялися від онтролю (p>0,05),
що підтвердж ється іншими авторами [10].

Виявлено знижені величини альцію в
добовій сечі хворих на ЦД ІІ тип , що з о-
дж ється з роботою [6], на фоні різнона-
правлених змінМЩКТ, порівняно із здоровими
(p<0,05). По азни и фосфор в сечі всіх
обстежених б ли в межах норми.

Отримані дані щодо вміст альцію і
фосфор в рові та сечі хворих на ЦД І і ІІ типів
свідчать про значн їх роль розвит
пор шень МЩКТ, одна вони не одна ово
виражені за ст пенем і направленістю змін
маси істо .

У хворих на ЦД ІІ тип з нормальною та із
зниженоюМЩКТ рівень л жної фосфатази не
відрізнявся від рівня здорових.У16обстежених
з остеос лерозом а тивність фермент б ла
вищою від норми. Можна прип стити, що та е
підвищення пов’язане з посиленням ремоде-
лювання іст ової т анини і збільшенням
інтенсивності іст о творення.

Значення вміст о сипролін в рові я
мар ера остео ластичної а тивності всіх
пацієнтів б ли вищими, порівняно з онтролем
(p<0,05), що в аз є на посилен іст ов
резорбцію при ЦД ІІ тип [10].

ВИСНОВКИ. 1. У хворих на ЦД І та ІІ типів
по азни и вміст альцію і фосфор в рові та
сечі не відображають пор шень МЩКТ.

2. У пацієнтів із ЦД І тип рівень л жної
фосфатази знаходиться в межах норми
незалежно від змін МЩКТ. Існ є пряма
залежність між ст пенем втрати іст ової маси
та збільшеним вмістом о сипролін в рові.

3. Підвищення інтенсивності іст о тво-
рення хворих на ЦД ІІ тип з остеос лерозом
с проводж ється висо ими значеннями л жної
фосфатази. У пацієнтів із незміненою і
зниженою МЩКТ л жна фосфатаза знахо-
диться в межах норми.

Таблиця 1 – По азни и альцій-фосфорно о омеостаз та мар ери
іст ово о метаболізм хворих на ЦД І тип (M±m)

Приміт и:
1. * – різниця, порівняно з онтролем, достовірна.
2. ОП – остеопенія.

По азни и

МЩКТ
К-сть
хворих

Кальцій
рові,

ммоль/л

Фосфор
рові,

ммоль/л

Кальцій
сечі,

ммоль/д

Фосфор
сечі,

ммоль/д

Л жна
фосфатаза,
ммоль/(с·л)

О сипролін
рові,

ммоль/л
Норма 6 2,56±0,07 1,35±0,05 1,71±0,16* 93,77±4,54* 2,15±0,32 31,70±0,24
Знижена 24 2,42±0,02 1,21±0,05 1,60±0,07* 85,55±1,99* 1,88±0,13 43,32±0,87*
ОП І ст. 13 2,46±0,03 1,25±0,08 1,70±0,11* 87,40±3,16* 2,07±0,19 40,82±0,72*
ОП ІІ ст. 6 2,45±0,04 1,09±0,07 1,62±0,16* 86,23±4,97* 1,39±0,13 42,38±1,48*
ОП ІІІ ст. 3 2,31±0,02 1,22±0,08 1,22±0,33* 82,81±6,89* 1,90±0,08 50,30±1,34*
Остеопороз 2 2,27±0,01* 1,23±0,26 1,43±0,84* 75,62±1,33* 2,13±1,11 51,85±1,20*
Контроль 20 2,62±0,14 1,26±0,06 4,35±0,70 40,86±2,88 1,61±0,09 28,00±2,51
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СОСТОЯНИЕ КАЛЬЦИЙ-ФОСФОРНОГО ГОМЕОСТАЗА И ПОКАЗАТЕЛЕЙ
КОСТНОГО МЕТАБОЛИЗМА ПРИ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ ОСТЕОПАТИИ

В.А. Отченашен о
ТЕРНОПОЛЬСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯ МЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
В работе приведены данные о связи межд нар шениями минеральной плотности остной т ани и

альций-фосфорнымобменом,мар ерами остно ометаболизма больныхсахарнымдиабетом І и ІІ типов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: сахарный диабет І и ІІ типов, минеральная плотность остной т ани,
альций, фосфор, щёлочная фосфатаза, о сипролин.

CALCIUM-PHOSPHORIC HOMEOSTASIS AND BОNE METABOLISM MARKERS
OF DIABETIC OSTEOPATHY

V.A. Otchenashenko
TERNOPIL STATE MEDICAL ACADEMY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
The data about connection between the disturbances of bone mineral density and calcium-phosphoric

metabolism, markers of bone metabolism in patients with type I and II of diabetes mellitus are given in the
present article.

KEY WORDS: diabetes mellitus of I and II types, bone mineral density, calcium, phosphate,
alkaline phosphatase, оxyprolin.
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К-сть
хворих

Кальцій
рові,

ммоль/л

Фосфор
рові,

ммоль/л

Кальцій
сечі,
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ВСТУП. Відповідно до с часних явлень, під
впливом лазерно о випромінювання а ти-
віз ються обмінні процеси в т анинах, що,
разом із поліпшенняммі роцир ляції, сприяє
лі вальном ефе т . А тивізація цих процесів
найбільшою мірою проявляється в мовах
патоло ії [5, 6]. У вітчизняній і зар біжній
літерат рі є чимало відомостей про фарма-
одинамі верцитин . Хара терною йо о
особливістю є антио сидний ефе т. Та , дове-
дено йо о ін іб ючий вплив на процеси ПОЛ,
я і віді рають важлив роль по іршенні
с ороч вальної ф н ції міо арда [4, 8].

Пор шення ліпідно о обмін мають істотне
значення пато енезі ішемічної хвороби серця
(ІХС). Їх хара тер ба ато в чом залежить від
інтенсивності процесів ПОЛ, основний с б-
страт я о о – поліненасичені жирні ислоти
(ПНЖК) – є стр т рним омпонентом біо-
ло ічних мембран [1].

З літерат ри відомо, що при патоло ічних
процесах змінюється ст пінь ненасиченості
жирних ислот (ЖК) ліпідів, том істотне
значення для забезпечення ф н ціонально о
а тивно о стан літин має співвідношення
насичених і ненасичених жирних ислот
ліпідах мембран [2].

Метою наших досліджень б ло оцінити
жирно ислотний с лад ліпідів рові хворих
на ІХС методом азорідинної хромато рафії

УДК 577.115.3:616.127-005.4:[615.849.19+615.22]

ЗМІНА ЖИРНОКИСЛОТНОГО СКЛАДУ ЛІПІДІВ КРОВІ ПРИ ІШЕМІЧНІЙ
ХВОРОБІ СЕРЦЯ ПІД ВПЛИВОМ ЛАЗЕРНОЇ ТЕРАПІЇ ТА КВЕРЦИТИНУ

О.М. Гиріна, О.В. Новиць ий, Т.С. Брюз іна
НАЦІОНАЛЬНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. О.О. БОГОМОЛЬЦЯ, КИЇВ

Наводяться рез льтати азорідинної хромато рафії жирно ислотно о с лад ліпідів плазми та
еритроцитів при ІХС до і після омпле сно о застос вання лазерної терапії та верцитин . Отримані дані
мож ть б ти ви ористані в лініці для вироблення об р нтовано о терапевтично о підход з метою
підвищення ефе тивності лі вання.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: лазерна терапія, верцитин, ішемічна хвороба серця, поліненасичені жирні
ислоти, пере исне о иснення ліпідів, азохромато рафічний аналіз.

(ГРХ) до і після омпле сно о застос вання
лазерно о випромінювання і верцитин .

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Обстежено 47
хворих ві ом 38-56 ро ів із діа нозом ІХС. Я
онтроль ви ористов вали дані 15 пра тично
здорових осіб тієї ж ві ової р пи. Діа ноз
встановлювали на підставі анамнестичних
даних, лінічно о, лабораторно о та інстр -
ментально ометодів досліджень. Хворих б ло
поділено на дві р пи: I р па – пацієнти, що
проходили рс лазерної терапії за методи ою
[7], II р па отрим вала омбінован терапію –
лазерн і верцитин добовій дозі 4 м .

Ви ористов вали вітчизняний апарат низь-
оінтенсивно о елієво-неоново о лазерно о
випромінювання “Стержень-П”, я ий енер є
хвилі червоно о діапазон з довжиною хвилі
(0,67+0,02) м м та вихідною пот жністю 5 мВт.

Об’є том наших досліджень б ли ери-
троцити та плазма рові.

Під от вання біоло ічно оматеріал , отри-
мано о в мовах ліні и, для азохрома-
то рафічно о аналіз жирно ислотно о с лад
ліпідів рові здійснювали за методи ою [3].

У спе трі ЖК ліпідів еритроцитів та плазми
рові б ло ідентифі овано 5 найбільш інфор-
мативних ЖК: С

16:0
– пальмітинова, С

18:0
–

стеаринова, С18:1 – олеїнова, С18:2 – лінолева,
С

20:4
– арахідонова.
Кіль існ оцін ЖК ліпідів рові проводили

методом норм вання шляхом вимірювання© О.М. Гиріна – д.м.н., проф., О.В. Новиць ий, Т.С. Брюз-
іна – .т.н., 2002.



6363636363
Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 4, ¹ 2, 2002

К
О
Р
О
Т
К
І 
П
О
В
ІД
О
М
Л
Е
Н
Н
Я

площ пі ів метильованих похідних ЖК і
визначення їх вміст відсот ах.

Отримані дані досліджень оброблялися
методом варіаційної статисти и з ви орис-
танням ритерію Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ ЙОБГОВОРЕННЯ. Рез льта-
ти азохромато рафічно о аналіз жирно ис-
лотно о с лад ліпідів плазми та еритроцитів
рові при ІХС наведено в таблицях 1, 2.

З таблиці 1 видно, щодо лі вання хворих
на ІХС жирно ислотном с ладі ліпідів плазми
рові достовірні відмінності спостері алися
щодо вміст пальмітинової й арахідонової ЖК.
Та і зміни жирно ислотно о с лад ліпідів
плазми рові з мовлюють підвищення нена-
сиченості ліпідно о омпле с , в основном , за
рах но віро ідно о збільшення вміст ара-
хідонової ЖК.

З таблиці 2 видно, щодо лі вання хворих
на ІХС жирно ислотном с ладі ліпідів еритро-
цитів б в віро ідно збільшеним вміст лінолевої
ЖК, що з мовлює підвищення рівня ПНЖК.

Після лі вання хворих I і II р п спосте-
рі алася достовірна нормалізація жирно ис-
лотно ос лад рові,особливоприпоєднаном
ви ористанні лазерної терапії і верцитин . Та ,
цьом випад пра тично поверн вся до

норми по азни вміст арахідонової ислоти
плазмі рові, а та ож відб лася нормалізація
рівня лінолевої ислоти в еритроцитах. Та і
зміни призвели до поліпшення по азни ів, що
хара териз ють ненасиченість ліпідно о
омпле с в рові.

ВИСНОВКИ. 1. При ІХС відб ваються зміни
жирно ислотно о спе тра плазми рові і ери-
троцитів (в плазмі рові зростає вміст арахі-
донової ислоти і зменш ється рівень пальмі-
тинової ислоти, в еритроцитах достовірно під-
вищ ється вміст лінолевої ислоти).

2. Застос вання верцитин на фоні про-
веденої лазерної терапії сприяє нормаліза-
ції жирно ислотно о с лад рові хворих
на ІХС.

Таблиця 1 – Жирно ислотний с лад (%) ліпідів плазми рові
здорових осіб і хворих на ІХС до та після лі вання (M±m)

Таблиця 2 – Жирно ислотний с лад (%) ліпідів еритроцитів
рові здорових осіб і хворих на ІХС до та після лі вання (M±m)

Приміт а. Т т і в таблиці 2: * – зміни достовірні, порівняно з онтролем (р<0,05).

Після лі вання
ЖК Контроль До лі вання

Лазер 
I р па

Лазер+ верцитин  
II р па

С 16:0 37,1+1,6 32,9±0,8* 34,1+1,2 32,1+1,0

С 18:0 13,4+0,7 13,8±1,4 15,7+1,0 14,2+1,4

С 18:1 16,3+0,5 17,5±0,2 18,7+1,2 18,0+0,8

С 18:2 29,1+1,5 27,0±1,1 24,4+1,5 31,2+1,3

С 20:4 4,2+0,4 8,8±0,9* 7,1+0,6* 4,5+0,5

С ма насичених ЖК 50,5+1,6 46,7±0,8 49,8+1,1 46,3+1,2

С ма ненасичених ЖК 49,5+1,6 53,3±0,8 50,2+1,1 53,7+1,2

С ма ПНЖК 33,3+1,5 35,8±0,7 31,5+1,4 35,7+1,3

Після лі вання
ЖК Контроль До лі вання

Лазер
I р па

Лазер+ верцитин
II р па

С 16:0 33,6+0,8 34,5+0,8 37,3+1,5 43,1+1,1
С 18:0 17,6+0,6 13,8±1,4 30,5+1,5* 12,5+0,7
С 18:1 20,5+0,9 17,9±0,2 16,2+1,0 19,0+0,9

С 18:2 14,5+1,1 20,4±1,1* 12,3+0,9 11,9+1,0
С 20 :4 13,9+0,7 13,4±1,6 3,7+0,5* 13,5+1,1

С ма насичених ЖК 51,2+1,4 48,3±0,8 67,8+1,5* 55,6+1,3

С ма ненасичених ЖК 48,8+1,4 51,7±0,8 32,2+1,5* 44,4+1,3

С ма ПНЖК 28,4+1,0 33,8±0,7 16,1+1,4* 25,4+1,5
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ИЗМЕНЕНИЕ ЖИРНОКИСЛОТНОГО СОСТАВА ЛИПИДОВ КРОВИ ПРИ
ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ СЕРДЦА ПОД ВЛИЯНИЕМ ЛАЗЕРНОЙ ТЕРАПИИ
И КВЕРЦИТИНА

О.Н. Гирина, А.В. Новиц ий, Т.С. Брюз ина
НАЦИОНАЛЬНЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. А.А. БОГОМОЛЬЦА

Резюме
Приводятся рез льтаты азожид остной хромато рафии жирно ислотно о состава липидов плазмы

иэритроцитов приИБСдоипосле омпле сно оприменения лазерной терапиии верцитина.Пол ченные
данные мо т быть использованы в лини е для выработ и обоснованно о терапевтичес о о подхода с
целью повышения эффе тивности лечения.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: лазерная терапия, верцитин, ишемичес ая болезнь сердца, полинена-
сыщенные жирные ислоты, пере исное о исление липидов, азохромато рафичес ий анализ.

CHANGE OF FATTY ACID COMPOSITION OF LIPIDS OF THE BLOOD AT
ISCHEMIC HEART DISEASE UNDER THE INFLUENCE OF LASER THERAPY
AND KVERTSITIN

O.N. Girina, A.V. Novitskiy, T.S. Bruzgina
NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY BY O.O. BOHOMOLETS

Summary
Тhe data of gas-fluid chromatographic analysis of definition of fatty acid composition of blood lipids at

ischemic heart disease before and after complex application of laser therapy and kvertsitin are resulted.
Received data can be used in clinic for working out proved therapeutic approach with the purpose of increasing
the treatment efficiency.

KEY WORDS: laser therapy, kvertsitin, ischemic heart disease, lipid fatty acids, lipid peroxidation,
gas chromatographic analysis.

Адреса для лист вання: Т.С. Брюз іна, в л. Крейсера Аврори, 1, в. 21, Київ, 03191, У раїна.
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ВСТУП.У лінічній пра тиці спішно ви ори-
стов ють лі вальне олод ванняв омпле сній
терапії хворих на іпертонічн хвороб . Для
вивчення механізмів реалізації позитивно о
вплив цьо о метод лі вання проведено
е спериментальне дослідження харчової де-
привації (ХД) при артеріальній іпертензії (АГ).

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Досліди про-
ведено на 50 щ рах, поділених на 3 р пи. У
1-й р пі, що в лючала 20 тварин, артеріальн
іпертензію моделювали за методи ою
М.С. Гнатю а і співавт. [2].У2-й р пі (20щ рів)
для оре ції артеріальної іпертензії ви орис-
тов вали ХД протя ом 6 днів, я розпочинали
через 2 тижні після зв ження нир ової артерії.
Контрольн 3-ю р п с лали 10 інта тних
щ рів. Дослідження проводили на 6 і 14-й дні
від почат ви ористання ХД (відповідно,
перший і др ий періоди спостереження).

Про стан серцево о м’яза с дили за дани-
ми тетраполярної рео рафії [4], морфометрії
частин міо арда [1] та вивчення відносних
об’ємів льтрастр т р ардіоміоцитів перед-
сердь. Вимірювали та ожАТ хвостовій артерії
щ рів [5]. Тварин виводили з е сперимент
шляхом де апітації в мовах барбамілово о
нар оз . Всі е сперименти проводили відпо-
відно до “Правил ви ористання лабораторних
е спериментальних тварин”.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Отримані
рез льтати по азали, що АТ інта тних щ рів

УДК 616.12-008.331.1-085.874.24

ДЕЯКІ МЕХАНІЗМИ РЕАЛІЗАЦІЇ ЛІКУВАЛЬНОГО ЕФЕКТУ ХАРЧОВОЇ
ДЕПРИВАЦІЇ ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІЙ АРТЕРІАЛЬНІЙ ГІПЕРТЕНЗІЇ

М.С. Гнатю , Ю.І. Слив а, У.М. Цідил о
ТЕРНОПІЛЬСЬКАДЕРЖАВНАМЕДИЧНА АКАДЕМІЯ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

Удослідах на 50білихщ рах по азано,щое спериментальна артеріальна іпертензія с проводж ється
розвит ом іпер інетично о тип ровообі , іпертрофієюміо арда, виснаженням се реторної а тивності
та зниженням вміст мітохондрій передсердних ардіоміоцитах. Харчова депривація я засіб оре ції
е спериментальної артеріальної іпертензії по ращ є по азни и центральної емодинамі и, стрим є
розвито іпертрофії серця, спостері аються менш виражене виснаження се реторної а тивності та
зростання вміст мітохондрій ардіоміоцитах передсердь.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: харчова депривація, артеріальна іпертензія.

становив (97,20±1,09) мм рт. ст., а при АГ
підвищ вався, відповідно, на 47 і 49 % в перший
і др ий періоди спостереження. Нафоні засто-
с вання ХД відб валося зниження АТ на 11 %.

Розвито е спериментальної АГ с про-
водж вався іпер інетичним типом ровообі .
При ви ористанні ХД з метою оре ції змін
емодинамі и, з мовлених АГ, спостері али
та і за ономірності. На 6- доб ХД відб ва-
лася нормалізація основних по азни ів цент-
ральної емодинамі и е спериментальних
тварин. Разом із тим, за альний периферичний
опір залишався підвищеним. На час за інчення
спостереження в цій р пі щ рів знов
відб валося підвищення АТ, але не дося ало
цифр, що б ли в р пі щ рів з не ори ованою
АГ. Основні по азни и емодинамі и, за ви-
нят ом за ально о периферично о опор , не
відрізнялися від тих, що б ли тварин з
не ори ованою АГ.

Вивчення іль існої морфоло ії міо арда
по азало та і за ономірності: АГ щ рів с про-
водж ється іперф н цією та іпертрофією
серця. Гіпертрофія серцево о м’яза відб ва-
ється переважно за рах но ліво ошл ноч а –
відповідно, на 55 і 86 % в ожен із в азаних
термінів спостереження. Збільшення право о
шл ноч а стає достовірним лише в др ий
період спостереження (на 12 %). Важливо
відзначити, що процес збільшення маси серця
в процесі е сперимент має про рес ючий
хара тер і в др ий термін спостереження
по азни и, що хара териз ють іпертрофію, є
достовірно вищими, порівняно з першим
періодомспостереження.Ви ористанняХДдля

© М.С. Гнатю – д.м.н., проф., Ю.І. Слив а – .м.н.,
У.М. Цідил о – .б.н., 2002.
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оре ції е спериментальної АГ стрим вало
розвито іпертрофії міо арда.

Важливим аспе том, що хара териз є
ф н цію серця, є вивчення прод ції натрій-
ретично о пептид ардіоміоцитами перед-
сердь. Цей ормон є анта оністом системи
“ренін-ан іотензин-альдостерон”, йо о а тив-
ність сироватці рові тісно орелює з вмістом
се реторних ран л ардіоміоцитах [6]. За
даними вивчення об’ємів льтрастр т р
ардіоміоцитів передсердь, розвито АГ білих
щ рів хара териз ється зменшенням віднос-
но о об’єм мітохондрій в обох передсердях
на 16 %, а та ож се реторних ран л лівом і
правом передсердях на 7 і 14 % відповідно.
Разом із тим, достовірно зростає вміст
міофібрил ардіоміоцитах, що свідчить про
іпертрофію міо арда. За рах но зростання
цьо о по азни а змінюється в сторон змен-
шення відсото інших льтрастр т рних ом-
понентів літини. У тварин з АГ, я і переб вали
в мовах ХД, спостері алися менш виражені
зміни льтрастр т ри ардіоміоцитів. Та ,
відносні об’єми мітохондрій літинах ліво о
та право о передсердь зростали, відповідно,
на 5 та 11 %, се реторних ран л – на 4 і 3 %,
порівняно з по азни ами в р пі щ рів з
не ори ованою іпертензією (рис. 1, 2).
Відб валося та ож дея е зменшення відсот а
міофібрил ардіоміоцитах. Варто відзначити,
що, хоч цій р пі е спериментальних тварин
відб валося по ращання льтрастр т ри пе-
редсердних ардіоміоцитів, основні по азни и
морфометрії б ли достовірно іршими, ніж
онтрольній р пі щ рів. Та им чином, вияв-
лено, що ХД сприяє зростанню знижено о на
фоні АГ вміст се реторних ран л передсерд-
них ардіоміоцитів.

Отримані дані є важливими для роз міння
шляхів реалізації ори вально о вплив ХДпри
е спериментальній АГ. ХД здатна підвищ вати
ефе тивність процесів т анинно о дихання та

посилювати поєднання т анинно о дихання та
о исно о фосфорилювання [3]. Цей фа т, а
та ож фа т зростання вміст мітохондрій
ардіоміоцитах, свідчать про переб дов
літинних механізмів енер озабезпечення на
більш ефе тивний режим роботи, що с про-
водж ється по ращанням роботи серця в
мовах розвит е спериментальної АГ.
Важливим фа том, що дозволяє зроз міти
позитивний вплив ХД при е спериментальній
АГ, є та ож зростання відносно о об’єм
се реторних ран л передсердях, в я их міс-
титься передсердний натрій ретичний пептид.
Попередження виснаження синтез цьо о
ормон , що відб вається при АГ, з мовлює
рядфізіоло ічних ефе тів, я і є важливими для
оре ції емодинамічних пор шень при АГ. Під
впливомпередсердно о натрій ретично о пеп-
тид зменш ється периферичний вазоспазм,
зростає натрій рез, зниж ються не ативні
ефе ти системи “ренін-ан іотензин-альдосте-
рон” [5, 7]. Внаслідо цьо о зменш ється АТ.

ВИСНОВКИ. 1. Е спериментальна арте-
ріальна іпертензія в білих щ рів хара тери-
з ється іпер інетичним типом ровообі ,
розвит ом іпертрофії міо арда, виснаженням
се реторної а тивності та зниженням іль ості
мітохондрій передсердних ардіоміоцитах.

2. Харчова депривація я засіб оре ції
е спериментальної артеріальної іпертензії по-
ращ є по азни и центральної емодинамі и,
стрим є розвито іпертрофії серця. При за-
стос ванні харчової депривації спостері ають-
ся менш виражене виснаження се реторної
а тивності передсердь та зростання вміст
мітохондрій ардіоміоцитах. У др ий період
спостереження після припинення харчової
депривації щ рів з артеріальною іпертензією
відб вається менш виражене про рес вання
описаних не ативних тенденцій зі сторони
ф н ції та стр т ри міо арда.

Рис. 1. Вміст се реторних ран л лівом перед-
серді щ рів з е спериментальною АГ, ори ованою ХД.

2,1

2,2

2,3

2,4

2,5

2,6

2,7

2,8

%

1 2 3

контроль         АГ         АГ+ХД

Рис. 2. Вміст се реторних ран л правом перед-
серді щ рів з е спериментальною АГ, ори ованою ХД.
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НЕКОТОРЫЕ МЕХАНИЗМЫ РЕАЛИЗАЦИИ ЛЕЧЕБНОГО ЭФФЕКТА ПИЩЕВОЙ
ДЕПРИВАЦИИ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ

М.С. Гнатю , Ю.И. Слив а, У.М. Цидил о
ТЕРНОПОЛЬСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯ МЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
В опытах на 50 белых рысах по азано, что э спериментальная артериальная ипертензия

сопровождается развитием ипер инетичес о о типа ровообращения, ипертрофией мио арда,
истощением се реторной а тивности и снижением содержания митохондрий в предсердных
ардиомиоцитах. Пищевая депривация а метод орре ции э спериментальной артериальной
ипертензии л чшает по азатели центральной емодинами и, сдерживает развитие ипертрофии
сердца, наблюдаются менее вираженное истощение се реторной а тивности и величение содержания
митохондрий в ардиомиоцитах предсердий.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: пищевая депривация, артериальная ипертензия.

SOME MECHANISMS OF POSITIVE EFFECT OF FOOD DEPRIVATION ON
EXPERIMENTAL ARTERIAL HYPERTENSION

M.S. Hnatuk, Yu.I. Slyvka, U.M. Tsidylko
TERNOPIL STATE MEDICAL ACADEMY NAMED BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
In experiments on 50 white rats it was shown that arterial hypertension is associated with hyperkinet type

of hemodynamics, myocardium hypertrophy, exhausting of myocardial secretion function, decreasing of
mytochondria content in atria cells. Food deprivation improves the central hemodynamics, decreases the
myocardial hypertrophy, preserve the secretory activity of atria cells and increase the number of mitochondria
in myocardium. After the finishing of food deprivation in rats with arterial hypertension the progression of heart
damage was not so intensive as in rats without food deprivation.

KEY WORDS: food deprivation, arterial hypertension.

Адреса для лист вання: Ю.І. Слив а, афедра шпитальної терапії № 1, Тернопільсь а державна медична а адемія ім. І.Я. Гор-
бачевсь о о, м. Волі, 1, Тернопіль, 46001, У раїна.
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ВСТУП. У біоло ії та медицині а тивно
розвивається вчення про мі роелементози –
захворювання, з мовлені то сичною дією
речовин, щомістяться в ор анізмі в д жемалій
іль ості [7].

Ба ато захворювань пов’язані з недостат-
нім надходженням в ор анізм певних ма ро- та
мі роелементів [4, 6, 9].З92 хімічнихелементів,
я і з стрічаються в природі, в ор анізмі людини
виявлено81. 12елементів є стр т рними, вони
с ладають 99 % живих ор анізмів. До них
належать і біометали (метали життя) – ма ро-
елементи (натрій, алій, ма ній, альцій) та
мі роелементи (цин , мар анець, залізо, о-
бальт, мідь, молібден). Ба ато з них входять до
с лад металоферментів. Біометали необхідні
для забезпечення нормально о розвит та
рост рослин.Набірмі роелементів-біометалів,
особливо в ле озасвоюваній та неш лідливій
формі, потрібний для нормальної життєдіяль-
ності омах, птахів, тварин, людини [9].

Є відомості про позитивний вплив оорди-
наційних спол – омпле сівметалів з ор аніч-
ними лі андами – на ріст та розвито сільсь-
о осподарсь их рослин, я ий баз ється на
том , що ці омпле си не р йн ють метало-
вмісні с ладові літин та містять орисні мі ро-
елементи.

Природні мінеральні речовини рослин
являють собою нативний омпле с ма ро- та
мі роелементів, притаманний живій природі.
Вони взаємодіють з ферментними системами

УДК 615.32:582.632:546:615.451.16

ВИЗНАЧЕННЯ ЕЛЕМЕНТНОГО СКЛАДУ ОРГАНІВ ВІЛЬХИ КЛЕЙКОЇ
ПОРІВНЯНО З ГРУНТОМ ТА ОДЕРЖАНИМ ГУСТИМ ЕКСТРАКТОМ

П.В. Гречин, О.П. Хворост, А.Г. Сербін
НАЦІОНАЛЬНАФАРМАЦЕВТИЧНА АКАДЕМІЯ УКРАЇНИ, ХАРКІВ

Проведене визначення елементно о с лад ори та деревини оренів і па онів вільхи лей ої, а
та ож р нт , на я ом росли дерева, і сто о е стра т ори па онів дозволило встановити наявність 28
елементів, що містяться в них. При порівняльном аналізі отриманих даних можна ствердж вати, що
найбільший вміст елементів спостері ається в орі оренів і орі па онів вільхи лей ої, а стом е стра ті
міститься найбільше алію, альцію та ма нію.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: вільха лей а, ора оренів, деревина оренів, ора па онів, деревина
па онів, стий е стра т ори па онів, ма ро-, мі роелементи.

літин та бер ть часть в о исно-відновних
процесах [4].

Об’є том нашо о дослідження б ла вільха
лей а – Alnus glutinosa (L.) Gaertn родини

Betulacaeae. Метою даної роботи б ло визна-
чення елементно о с лад ори і деревини
оренів та па онів вільхи лей ої порівняно зі
с ладом р нт , на я ом рост ть дерева,
ор ани я их вивчались, та стим е стра том
ори па онів.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Сировин
збирали до почат со ор х в січні-лютом
2002 ро на території Хар івсь ої області в
місцях лісових масивів з 20-30-річних рослин.

Для вивчення елементно о с лад ор анів
вільхи лей ої б в ви ористаний атомно-
абсорбційний спе трос опічний метод, я ий
баз ється на випаров ванні золи в д овом
розряді, фото рафічній реєстрації роз ладе-
но о в спе тр випромінювання і вимірюванні
інтенсивності спе тральних ліній о ремих
елементів (прилади: джерело для зб дження
спе трів тип ІВС-28, спе тро раф ДСФ-8) [2,
3, 5]. Під отов а аналізованої проби поля ала
в обережном обв люванні рослинно о
матеріал при на ріванні вм фельній печі (тем-
перат ра – не більше 500 0С) з попередньою
оброб ою проб розведеною сірчаною исло-
тою. Калібр вальні рафі и в інтервалі вимі-
рювання онцентрацій елементів б д вали за
допомо ою стандартних проб розчинів солей
металів (ІСОРМ-23-27). Відносне стандартне
відхилення (для п’яти паралельних вимірів) не

© П.В. Гречин, О.П. Хворост – .фарм.н. , А.Г. Сербін –
д.фарм.н., проф., 2002.
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перевищ вало 30 % при визначенні числових
по азни ів вміст елементів.

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Рез льтати
визначення вміст ма ро- та мі роелементів
атомно-емісійним спе тро рафічнимметодом
представлено в таблиці 1.

Наведені дані свідчать про те, що в орі
оренів та па онів мар анцюміститься більше,
ніж деревині: в орі оренів (19 м %) – 6
разів більше, ніж деревині оренів (3 м %), а
в орі па онів – 5 разів більше, ніж деревині
па онів (8 і 1,8 м % відповідно). Фосфор в
орі оренів виявлено в 10 разів більше, порів-
няно з деревиною оренів (250 та 25 м %
відповідно). Цин в орі оренів міститься в
16 разів більше, ніж деревині оренів (250 та
15 м % відповідно), а в орі па онів – в 4 рази
більше, ніж деревині ( 2 6 та 8 , 8 м %
відповідно). У орі оренів бор (0,9 м %) в
2-3разибільше,порівняно з іншимиоб’є тами,
тоді я р нті йо о вміст менший 0,1 м %. У
орі оренів алій (0,75 м %), молібден

(0,6 м %), мідь (1,3 м %), титан (1,3 м %),

вісм т (0,06 м %) на опич ються в більшій
іль ості, порівняно з р нтом, в орі оренів
та па онів на порядо вище на опич ються
свинець, олово, ні ель та срібло. У орі па онів,
деревині оренів і орі оренів виявленобільше
ремнію (210, 120 і 100 м % відповідно).
Германій, адмій, миш’я та рт ть міститься в
іль ості менше 0,01 м %, с рма та обальт –
менше 0 , 0 5 м % , вольфрам – менше
0,02 м %. Кальцію більше на опич ють ора
па онів (420 м %) і ора з деревиною оренів
(130 і 120 м % відповідно), а деревина па о-
нів – 70 м % ( р нті – 1800 м % альцію).
Заліза в орі оренів виявлено 250 м %, тоді
я орі па онів – 5 разів менше (53 м %), в
деревині оренів – 50 разів менше (4,5 м %),
а в деревині па онів –майже в 100разівменше
(2,6 м %). Кора оренів вели ій іль ості
містить хром (1,3 м %), я ий ре лює вміст
лю ози в рові, підвищ є а тивність інс лін ,
протидіє розвит атерос лероз та серцево-
с динних захворювань, а та ожмідь (1,3 м %),
потреба в я ій зростає при запальних за-
хворюваннях [4].

Таблиця 1 – Я існий с лад та іль існий вміст елементів в ор анах вільхи лей ої,
р нті та стом е стра ті ори

Приміт а. Н/з * – не знайдено.

Вміст елемента, м %
Корінь Па інЕлемент

Гр нт
ора деревина ора деревина

Г стий е стра т
ори па онів

Fе 4000 250 4,5 53 2,6 3,3
Si 3200 100 120 210 0,4 1,1
B <0,1 0,9 0,3 0,5 0,18 0,3
Мn 150 19 3 8 1,8 1,7

Al 6500 370 3 26 2,6 10
Pb 3 0,4 0,04 0,16 0,03 0,03
Cr 10 1,3 0,07 0,16 0,04 0,01
Sn <0,03 0,6 0,07 0,5 0,04 0,03
Ga 0,5 0,75 0,01 0,1 0,02 0,01
Co <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
Ni 3 0,5 0,02 0,03 0,01 0,02
Bi <0,05 0,06 0,02 0.03 <0,02 0,02

Mo 0,5 0,6 0,15 0,1 <0,03 0,03
V <0,02 <0,02 <0,02 <0,02 <0,02 <0,02

Cu 3 1,3 0,2 0,5 0,09 0,55
Ti Н/з* 1,3 0,15 0.4 0,3 0,08

Ag 0,5 0,4 0,07 0,1 0,02 0,04
Zn 50 250 15 26 8,8 5,5

K 1500 940 450 1600 260 170
Sr 50 37 1,5 16 0,9 0,1
P 400 250 25 90 15 19

Ca 1800 130 120 420 70 88
Mg 900 370 45 160 26 35
Ge <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01
Sb <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
Cd <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01
As <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01

Hg <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ ЭЛЕМЕНТНОГО СОСТАВА ОРГАНОВ ОЛЬХИ КЛЕЙКОЙ В
СРАВНЕНИИ С ГРУНТОМ И ПОЛУЧЕННЫМ ГУСТЫМ ЭКСТРАКТОМ

П.В. Гречин, О.П. Хворост, А.Г. Сербин
НАЦИОНАЛЬНАЯФАРМАЦЕВТИЧЕСКАЯ АКАДЕМИЯ УКРАИНЫ, ХАРЬКОВ

Резюме
Проведенное определение элементно о состава оры и древесины орней и побе ов ольхи лей ой,

а та же р нта, на отором росли деревья, и сто о э стра та оры побе ов, позволило становить
наличие 28 элементов, содержащихся в них. При сравнительном анализе пол ченных данных можно
тверждать, что наибольшее содержание элементов наблюдается в оре орней и оре побе ов ольхи
лей ой, а в стом э стра те содержится более все о алия, альция и ма ния.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА:ольха лей ая, ора орней, древесина орней, ора побе ов, древесина
побе ов, стой э стра т оры побе ов, ма ро- и ми роэлементы.

DEFINITION OF AN ELEMENT STRUCTURE OF ORGANS OF AN ALDER CLAMMY
COMPARING WITH SOIL AND OBTAINED DENSE EXTRACT

P.V. Grechyn, О.P. Khvorost, A.G. Serbin
NATIONAL PHARMACEUTICAL ACADEMY OF UKRAINE, KHARKIV

Summary
The conducted definition of an element structure of cortex and arbor of roots and suckers of an alder

clammy as well as soil from a growing place and dense extract has allowed to establish the availability of 28
units contained in them. At the comparative analysis of the obtained data it is possible to judge that the
greatest contents of units is observed in cortex of the roots and of suckers of an alder clammy and dense
extract is rich in contents of potassium, calcium and magnesium.

KEY WORDS: alder clammy, root cortex, root arbor, sucker cortex, sucker arbor, dense sucker
cortex extract, micro-, macroelements.

ВИСНОВКИ. 1. Дослідження елементно о
с лад ори тадеревини оренів і па онів вільхи
лей ої та р нт , на я ом росли дерева, до-
зволили встановити наявність 28 ма ро- та
мі роелементів.

2.У орі оренів спостері аєтьсянайбільший
вмістта ихмі роелементів: алій (940 м %),залі-
зо(250м %),алюміній(370 м %),цин (250 м %),

альцій (1300 м %), ма ній (370 м %); орі
па онів–залізо (53 м %),ма ній (8м %),алюмі-
ній (26 м %), цин (26 м %), алій (1600 м %),
фосфор (90 м %), ма ній (160 м %).

3. Кіль існий вміст важ ихметалів стом
е стра ті ори вільхи лей ої лежить межах
норми, а найбільшим є вміст алію, альцію та
ма нію (170, 88 та 35 м % відповідно).
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Інтерес до вивчення біоло ічної ролі міді та
цин при захворюваннях спол чної т анини
з мовлений не лише ні альними ф н ціями
цих металів, незамінних живих ор анізмах, а,
що не менш важливо, їх анта оністичними
відношеннямивреалізації основних біоло ічних
процесів, зо рема енетичних ф н цій н леї-
нових ислот, і форм ванні ім нно о захист
[1, 2, 5, 12, 13, 20, 21, 25, 50].

Спроба з’яс ватимеханізм анта оністичних
взаємозв’яз ів між міддю та цин ом баз ється
тіль и на онстатації вплив обох металів на
вміст о ремих ор анічних метаболітів, а тив-
ністьфізіоло ічних процесів, особливості пере-
бі патоло ічно о процес в он ретних лініч-
них мовах. Про відношення міді та цин до
основних біоло ічних ф н цій спол чної т ани-
ни є поодино і повідомлення, я і стос ються
лише пор шень вміст цих металів при
захворюваннях спол чної т анини [17, 28, 30,
31, 32, 35, 42].Я робоч іпотез дано оо ляд
б ло ви ористано особливості атомної б дови
міді й цин , з я ими пов’язані їх іль ість
біоло ічних т анинах, хара тер творюваних
ними оординаційних спол з основними
омпонентами літин, специфі а біоло ічних
ефе тів на інте ративні системи живо о
ор анізм , що в с пності дає підстави для
про ноз вання лінічних варіантів системної
с леродермії в он ретних мовах пор шення
обмін міді та цин .

Я мідь, та і цин відносять до елементів
першо о перехідно о ряд (ІV період ) періо-
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дичної таблиці, причом з 10-и елементів цьо о
ряд мідь займає місце перед цин ом, я им
заверш ється цей ряд [15]. Еле тронна
форм ла міді – 1s22s22p63s23p63d104s1, цин –
1s22s22p63s23p63d104s2. З їх аналіз видно, що
я мідь, та і цин здатні творювати омпле сні
спол и з оординаційним числом 4 і 6 від-
повідно, але цин має ст пінь о иснення лише
2, а мідь – 1 і 2 [8]. З цьо о випливає, що на
протива цин , я ий має певні обмеження я
перехіднийелемент,мідьбере часть в о исно-
відновних процесах, причом я шляхом тво-
рення місточ ово о механізм еле тронно о
перенесення, та і я стр т рний омпонент
ферментних систем, подібно до цин [15].
Змінна валентність міді дає підстави прип с-
ати, що я мінеральний омпонент стр т рі
н леїнових ислот, я ий має відношення до
процесів стабілізації вторинної стр т риДНК,
мідь шляхом зміни ст пеня о иснення може
деформ вати еле тронн б дов рацил , на-
ближаючи її до та ої тимін . Деформація еле -
тронної б дови рацил дає йом можливість
в лючатись стр т р ДНК замість тимін ,
енер ючим тації з наст пнимидеформаціями
фенотипічних хара теристи спол чної т а-
нини [2].

Мідь я незамінний мі роелемент в ор а-
нізмі дорослої людини міститься в іль ості
1,57-3,14 м моль, при цьом половина її
знаходиться в м’язах та іст ах, а 10 % – в
печінці. Неба ато цьо о елемента є в ле енях,
ишечни , селезінці, ш ірі та волоссі. У рові
в середньом міститься близь о 100 м міді,© А.І. Мазепа, І.В. Мазепа – д.м.н., проф., 2002.
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в еритроцитах та лей оцитах – 60 м . Значна
частина міді плазми рові знаходиться в цер -
лоплазміні, її виявлено та ож с перо сид-
дисм тазі еритроцитів та лей оцитів. Мідьвміс-
ними є і тирозиназа, дофамін-β- ідро силаза,
аміноо сидаза, бензиламіноо сидаза, спермі-
но сидаза, лізило сидаза, цитохромо сидаза,
рато сидаза [3, 16, 19, 24, 34, 47, 50].

Надходження з їжею менш ніж 2,5 м міді
на доб призводить до мідьдефіцитних станів.
Всмо т вання міді відб вається в слизовій
шл н а та тон ої иш и, де цей елемент
зв’яз ється з транс преїном і альб міном, а
та ож незначній іль ості з аміно ислотами,
переважно істидином. Усередин літин мідь
потрапляє в нето сичній для нихформі в с ладі
трипептид – ліцил істидиллізин , асоційова-
но о з альб міновою і α- лоб ліновою фра -
ціями. Ключов роль в обміні міді віді рає
печін а, де вона зв’яз ється з тіонеїном, я ий
ви он є ф н цію дето си ації міді та її вн т-
рішньо літинно о транспорт [7]. Підвищений
вміст міді може призвести до ампліфі ації енів
тіонеїн і різ о о підвищення синтез цьо о
біл а [16, 19, 33, 41]. Мідь бере часть
біохімічних процесах я с ладова частина еле -
тронотранспортних біл ів, зо рема в реа ціях
о исненняор анічних с бстратівмоле лярним
иснем [16].

У літерат рі висвітлено роль дефіцит міді
та охара теризовано мідьдефіцитні стани, я і
можна вважати специфічними для дано о
метал . До та их патоло ічних станів відносять
давно відомі прояви дефіцит міді тварин,
що с проводж ються підвищеною лам істю
істо і деформацією с елета [1, 50]. З одом
та і мідьдефіцитні стани б ло виявлено при
дея их захворюваннях людини [4, 19, 37, 43,
49]. Подальші дослідження по азали, що мідь
с ттєво впливає на обмін ола ен тварин і
людини [45, 46, 47]. Перш за все б ло
доведено, що при дефіциті міді збільш ється
вміст розчинно о ола ен (тропо ола ен ) і
зниж ється іль ість альде ідних р п. Це
призводить до пор шення синтез іст ово о
ола ен , я ий вима ає творення міцних
поперечних звґяз івміж о ремимимоле лами
тропо ола ен для форм вання ола енових
фібрил за рах но бо ових ланцю ів залиш ів
лізин . Цьом процес перед є о иснення ε-
аміно р п лізин та о силізин лізило сидазою
з творенням алізин й о сиалізин . Альде ідні
р пи вст пають реа цію альдимінної та
альдольної онденсації з творенням лізин- та
о силізиннорлейцин , похідних двох моле л
алізин (синдесмін ), двох моле л алізин і
моле ли лізин (меродесмозин ), а та ож

специфічно о для ола ен істидино симе-
родесмозин [46, 47].

Анало ічні зміни в спол чній т анині опи-
сано при латиризмі – отр єнні запашним
орош ом (Lathyrus Odoratus),щомістить попе-
редни сильно о ін ібітора лізило сидази –
β-амінопропіонітрил [1]. Латиро енні фа тори
широ о ви ористов ються в е сперименті для
інд ції змін спол чній т анині.

Я що патоло ію спол чнот анинних стр -
т р ( ола енові та еластинові воло на, іст и,
хрящі тощо) за мов дефіцит міді добре
охара теризовано тварин, то мідьдефіцитні
стани в людини чіт о не о реслено [1, 16, 19,
37]. Найбільш ва омі дані про роль дефіцит
міді наводяться авторами при синдромі
Чорно бова-Елерса-Данло, зо рема одном
з йо о варіантів – 9- . О рім іпермобільності
с лобів та патоло ічно оперерозтя ненняш і-
ри, при цьом синдромі мають місце патоло ія
вн трішніх ор анів, аномалії ровоносних с -
дин, можливість їх розрив , емфізема ле ень,
вади серця, іншими словами – системна дис-
плазія спол чної т анини. Вивчення онцент-
рації міді в сироватці та лючові моменти її
обмін мож ть надати істотн інформацію
стосовно наявності пор шень обмін міді та
ролі даних змін пато енезі цьо о поширено о
протя ом останніх ро ів явища [4, 43].

Синдром Марфана та синдром Мен еса,
я і спад ов ються за автосомно-домінантним
типом, є підстави та ож віднести до мідьдефі-
цитних станів, ос іль и в цих хворих доведено
онстит ційн недостатність лізило сидази та,
я наслідо , дестр цію еластичних мембран
та воло он [4, 33, 37, 43, 46].

О рім родженої патоло ії обмін ола ен
та еластин , варто зверн ти ва на мір -
вання дослідни ів про а тивний обмін елас-
тин , я ий вважали метаболічно інертним
біл ом [9, 14, 38]. Ферментний еластоліз, що
б в від ритий 70-ті ро и, ви ли ав значний
інтерес до цьо о явища, і дея ими дослід-
ни ами б ло по азано, що, рім підвищеної
а тивності ферментів, пато енезі первинної
емфіземи ле ень с ттєв роль віді рає дефіцит
мідьвміснихферментів лізило сидази та с пер-
о сиддисм тази [47]. Патоло ічні процеси, що
детермін ються іпер премією, в людини
вивчено недостатньо, за винят ом хвороби
Коновалова-Вільсона, де поряд з патоло ією
нервової системи в лінічній артині фі р є
патоло ія спол чної т анини, зо рема цироз
печін и та либо і пор шення обмін міді [7].

Вважають, щоміді властива виражена про-
тизапальна дія, я це по азано при ревма-
тоїдном артриті [45].
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Форм люючи лі андн теорію ола енозів,
В.К.Подимов [11]надававособливо означення
міді. На йо о д м , мідь зв’яз ється з недо-
ст пними для лізило сидази хелатними омп-
ле сами, різними лі арсь ими препаратами
(т базидом, апресином, ізоніазидом, ново аїн-
амідом тощо) випад меди аментозно о
вовча а,априспонтанном системном вовча
лі андами мож ть б ти фра менти н леїнових
ислот, істонів чи інших поліпептидів.

Дослідження вміст міді й а тивності цер -
лоплазмін при ревматичних захворюваннях
по азали підвищення обох по азни ів при
ан ілозивном спондиліті, особливо з важ ими
формами перебі [30]. При системній с леро-
дермії (ССД) спостері али підвищення а тив-
ності цер лоплазмін ,азбільшення онцентрації
міді – лише двох випад ах а ресивно о
перебі хвороби.

Поєднання ССД та первинно о біліарно о
цироз печін и вважають причиною на опи-
ченняміді в печінці й зниження ліренс ім нних
омпле сів [17]. Разом із цим, є повідомлення
про підвищення онцентрації міді рові та в
ш ірі хворих на ССД, що пов’язані із специ-
фі оюлі вання цьо о захворювання. Зо рема,
при вивченні вплив D-пеніциламін на онцен-
траціюміді б ло по азано,що онцентраціяміді
в сироватці рові значно зростає протя ом
перших 4-5 тижнів лі вання, а потім спо-
стері ається тенденція до зниження, одна
сечі вона залишається достовірно підвищеною
протя ом тривало о час лі вання [10, 32].

Значення цин для нормально о рост та
розвит ор анізм донедавна не б ло пред-
метом о ремо о вивчення. Особливої а т аль-
ності ця проблема наб ла тоді, оли почали
створювати адаптовані замінни и р дно о
моло а та прод ти під одов вання дітей
першо о ро життя. У 1998 році UNICEF
о олосила іпоцин оз четвертою недостат-
ністю харч вання, що реєстр ється в сьом
світі, поряд із дефіцитом заліза, вітамін А та
йод [1, 5, 6, 23, 26].

Основним джерелом харчово о, біоло ічно
а тивно о цин є “червоне” м’ясо, ос іль и
зернові, молочні прод ти та овочі містять
незначн іль ість цьо о елемента. Отже, стає
зроз мілим, що діти першо о ро життя
найбільше відч вають йо о недостатність [3, 6,
36, 40, 50].

Біоло ічн цінність цин можна визначити
за йо о трьома основними ф н ціями – ата-
літичною, стр т рною та ре ляторною [1, 2,
5, 6, 21, 22, 39, 44, 49, 50].

Вміст цин в тілі людини становить 1,5-
2,5 , наближаючись до іль ості заліза в

ор анізмі. Цей рівень підтрим ється при
абсорбції приблизно 5 м цин на день.
Абсорбція цин відб вається в тон ій ишці,
переважно дванадцятипалій, порожній і
л бовій иш ах. Лише 33 % цин , що над-
ходить із прод тами харч вання, абсорб ється
[21, 36]. Роль ожно о відділ ишечни а в
іль існій абсорбції цин залежить від ст пеня
перетравлення харчово о л б а, час
проходження по цьом відділ ишечни а, а
та ож від зв’яз вання цин зі специфічними
фа торами, напри лад з фітиновою ислотою
[39]. Для підтримання омеостатично о ба-
ланс цин в ор анізмі має значення нор-
мальне ф н ціон вання ишечни а та йо о
слизово ошар . При ніч ють абсорбцію цин
знижена ислотність шл н ово о со , наяв-
ність істидин та цистин , що мають вели
зв’яз вальн здатність щодо цин . Фітати,
зв’яз ючи цин , зниж ють йо о розчинність та
при ніч ють творення форм, що мож ть
абсорб ватися. На зниження абсорбції цин
впливає зба аченнядієти неор анічнимзалізом
та альцієм [40].

Цин –цевн трішньо літиннийелемент,що
є стр т рним омпонентом більше ніж 100
ферментативних систем. Найважливіші з них
забезпеч ють а тивн діяльність центральної
нервової системи та форм вання процес
пізнання, цин є детермінантом розвит ім н-
ної системи, мод лятором захисних сил ор а-
нізм , зо рема захист від ідро сильних ради-
алів [39, 40, 44].Надзвичайн рольцин віді рає
при онтролі транс рипційних процесів енах,
ата ож поб дові біл ів,пов’язаних із літинною
проліферацією і диференціацією, та пере-
даванні вн трішньо літинних си налів [36].

Каталітична роль цин визначається йо о
безпосередньою частю в поб дові та ф н -
ціон ванні всіх шести ласів ферментів. Особ-
ливо важливе значення цин має в поб дові
с перо сиддисм тази та транс рипційно о
фа тора РНК-полімераз, що становлять 1 %
еном людини (370 енів), визначаючи од
біл ів. Він та ож є транс рипційним фа тором
ДНК (стр т рна ф н ція) [2, 22]. Ре ляторна
ф н ція цин визначається йо о частю в
процесах синаптично о передавання імп льсів
та діяльності іпо амп са.

Озна и дефіцит цин – рез льтат пор -
шення однієї чи більше йо о фізіоло ічних
ф н цій. Клінічною озна ою іпоцин оз є
зниження апетит аж до аноре сії. Дов отри-
валий іпоцин оз виснаж є ендо енні вн тріш-
ньо літинні депо цин з відповідним зни-
женням йо о е с реції. Це може призвести
дитини до затрим и рост та статевої незрі-
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лості. Спад овий дефіцит цин може спричи-
нити ентеропатичний а родерматит, що
асоціюється з інфі ванням Candida albicans,
можливі атрофія тим са і зниження ім нно о
захист . Ви ористання харчово о цин при-
зводить до а тивації Т-лімфоцитів, підвищення
синтез інтерферон -γ, інтерлей ін -1 та 6,
фа тора не роз п хлин-α та рецепторів
інтерлей ін -2 [12, 21, 25, 26, 36].

Передоз ванняцин лінічно проявляється
розладом ф н ції харч вання, запаморочен-
нями та н дотою (при прийманні понад 150 м
на доб протя ом 5-6 місяців).

Роботи останніх ро ів свідчать про зро-
стання інтерес до ролі цин в розвит
ім нопатоло ічних процесів, особливо після
від риття ім но риптних епітопів в анти ені, я і
мож ть інд вати автоім нн реа цію та
фа тори, що сприяють подрібненню автоанти-
ен я потенційно о “ви онавця” автоім нітет

[20, 22, 25, 27]. Зо рема, при ССД та им
фа тором є а тивні різновидності исневої
моле ли, що вини ають прифеномені репер-
ф зії при синдромі Рейно, я ий перед є
лінічним проявамССД. Механізм цьо о явища
ще не вивчено, але доп с ають, що автоанти-
ени (напри лад, топоізомераза-1) мають
металозв’яз ючі ділян и, я і фо с ють о исні
реа ції, що аталіз ються металами, в
рез льтаті настає подрібнення автоанти ен .

Ці та анало ічні роботи приверн ли ва
дослідни ів до вивчення мі роелементно о
омеостаз , перш за все есенціальних мі ро-
елементів. А. Douvas et al. [27] в аз ють, що
дефіцитцин інд є автоім нітет приССД.Він
повідомив, щофізіоло ічна онцентрація цин
(80 м моль/л) сильно іна тив є людсь та
щ ряч топоізомераз -1 в прис тності 125 М
MgCl

2
. А. Douvas et al. та ож описали висо-

о ислотн моле л , я а он рентно іна тив є
топоізомераз 1. Компле с “топоізомераза-1 –
ін ібітор” з мол. масою 89 Д може б ти
відсепарований з а тивно о мономера (70 Д)
при центриф ванні в радієнті щільності
ліцерол . Зв’яз юча а тивність омпле сів з
ДНК 20 разів вища, ніж мономерів. Процес

дисоціації творено о надмоле лярно о
омпле с а тивний щ рячій печінці й
людсь их фібробластах. Ін ібіція цих процесів
цин ом є не он рентною і реаліз ється неза-
лежно від ендо енних ін ібіторів. У нормі біль-
шість топоізомерази 1 збері ається в неа тив-
ном стані під впливомфізіоло ічних ін ібіторів
і втрата цієї не ативної ре ляції може мати
пато енетичне значення, зо рема сприяти
інд ції автоім нітет до топоізомерази 1.

Під час вивчення онцентрації цин в
плазмі та ізольовано в еритроцитах і ран -
лоцитах хворих на ССД б ло встановлено, що
вміст цин я плазмі, та і в літинах рові
б в знижений [48]. Терапія лю о орти-
остероїдами призводила до підвищення
вміст цин в літинах, одна вміст йо о в
плазмі не б в нормалізований. Терапія ССД D-
пеніциламіном сприяє цин овом виснаженню
на літинном рівні [31, 32]. Н. Hoyer et al. [29]
довели цешляхом визначення по линання 65Zn
в е сперименті я на щ рах, та і на людях.

Інтерес щодо ролі міді та цин в обміні
спол чної т анини в нормі та при патоло ії не
випад овий. Це, перш за все, об р нтовано
тим, що між міддю та цин ом існ ють фізіо-
ло ічні реципро ні взаємозв’яз и, я і про-
являють себе на етапі всмо т вання, розподіл
в ор анізмі та в механізмах біоло ічної дії.

Зо рема, анта онізм міді й цин прояв-
ляється щодо ліпідно о обмін [23, 34]. Цин
стим лює перетворення незамінних жирних
ислот їжі в проста ландини, тоді я мідь
сприяє перетворенню стеаринової ислоти в
поліненасичені жирні ислоти родиниолеїнової
ислоти. Дефіцит міді ви ли ає зниження
а тивності десат рази стеаринової ислоти, а
для нормально о ф н ціон вання ∆-6-деса-
т рази, що перетворює лінолев ислот в γ-
ліноленов , необхіднийцин [6, 18].Анта онізм
міді та цин проявляється та ож на рівні
ф н ціон вання проста ландинів. Мідь поси-
лює дію простаци лін , сприяючи йо о зв’яз -
ванню специфічним рецептором, тоді я цин
є синер істом простаци лін , що послаблює
цей зв’язо [24].
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РОЛЬ МЕДИ И ЦИНКА В РАЗВИТИИ ПАТОЛОГИИ СОЕДИНИТЕЛЬНОЙ ТКАНИ

А.И. Мазепа, И.В. Мазепа
ИВАНО-ФРАНКОВСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯМЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ

Резюме
В обзоре приведены сведения о ф н ции меди и цин а в обмене соединительной т ани в норме и

при её патоло ии. Дана хара теристи а медь- и цин дефицитным состояниям с линичес ими
проявлениями со стороны соединительнот анных стр т р, азаны э спериментальные работы
асательно патохимичес их механизмов, развивающихся в соединительной т ани вследствие дефицита
этих элементов. Приведены та же основные линичес ие проявления избыт а меди в ор анизме и
нар шения обмена соединительной т ани в словиях ипер преоза. Особый а цент сделан на
анта онистичес их отношенияхмеди и цин а в реализации основных биоло ичес ихф н ций. Приведены
мно очисленные подтверждения в польз химичес ой теории системной с леродермии, базир ющейся
на дефиците цин а и избыт е меди в ор анизме, инд цир емых ими а тоим нных реа ций и силенно о
фиброзообразования.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: медь, цин , соединительная т ань, системная с леродермия.

COPPER AND ZINC EFFECT ON THE DEVELOPMENT OF THE CONNECTIVE
TISSUE PATHOLOGY

A.I. Mazepa, I.V. Mazepa
IVANO-FRANKIVSK STATE MEDICAL ACADEMY

Summary
This review presents the information concerning copper and zinc function in the connective tissue

metabolism in norm and in pathology. The characteristic of copper and zinc deficiency states have been given
including clinical manifestations of the connective tissue structures. The results of the experiments concerning
pathochemical mechanisms, which develop in the connective tissue due to deficiency of those trace elements,
have been also shown. The main clinical signs of copper surplus in the human body and the disturbances of
the connective tissue metabolism caused by hypercupreosis have been described, the antagonistic relations
between copper and zinc in the realization of the basic biological functions have been stressed. The obtained
data have corroborated the chemical theory of systemic sclerodermia based on zinc deficiency and copper
surplus in the human organism which induce autoimmune response and intensified fibrosis formation.

KEY WORDS: copper, zinc, connective tissue, systemic sclerodermia.
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Перехід до ново о етап життя на почат
ІІІ тисячоліття хара териз ється всезростаю-
чою напр женістю дії антропо енних фа торів
(постійне по іршення е оло ічної, с спільної та
психоемоційної сит ацій). Зростання останнім
часом іль ості основних хвороб цивілізації
з мовлене низь имадаптативнимпотенціалом
Homo sapiens на даном етапі еволюції. Не
ви ли ає с мнів необхідність омпле сно о
підход до профіла ти и та лі вання, що
в лючає не тіль и лан специфічної дії, але й
різні засоби і методи оре ції пор шень омео-
стаз [25], ви ли аних стресорними фа тора-
ми. Специфі а лі вання хворих із виснаженим
ф н ціонально-адаптативним резервом вима-
ає мінімально о навантаження ор анізм се-
нобіоти ами. Том перспе тивним є ви орис-
тання з цією метою засобів природно о,
переважно рослинно о, походження, я і поєд-
н ють собі с ладові алопатичної та омео-
патичної терапії і мож ть б ти ефе тивними
модифі аторамибіоло ічної дії [2, 5, 25].Одним
зджерел та их засобів є амарант, зо рема олія
з насіння амарант .

Рослина належить до родини Amaran-
thaceae, відомо близь о 60 її видів [27],
більшість із них відносять до б р’янистих
рослин, приблизно 15 видів о льт рені й
ви ористов ються я овочеві, зернові, ормові
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У.В. Кони , Р.Є. Дармо рай, Я.І. Але севич

ЛЬВІВСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. ДАНИЛА ГАЛИЦЬКОГО

У статті роз лян то біоло ічні особливості, фізи о-хімічний с лад нової для У раїни, перспе тивної, з
висо им адаптаційним потенціалом рослини – амарант . Наведено можливі шляхи застос вання її
омпонентів та прод тів перероб и в медицині. О ремий а цент зроблено на олії з насіння амарант ,
я а, завдя и своєм ні альном с лад (ненасичені жирні ислоти, то офероли, с вален), є перспе тивним
засобом для лі вання і профіла ти и ряд хвороб та по ращання я ості життя.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: амарант, олія амарант , особливості адапто енно о вплив .

та де оративні рослини. Це однорічні, рідше
ба аторічні,рослини змо тнім,прямостоячим,
ал зистим, со овитим стеблом висотою до

2,5-4,0м.Лист и череш ові, р пні яйцеподібні
або подовжені, зелені, п рп рово-зелені або
три олірні. Листорозташ вання почер ове.
Квіти дрібні, зібрані в олосоподібні с цвіття.
Плід – о р лої або яйцеподібної форми
оробоч а. В 1 є до 1500-2000 о р лих
темно- оричневих або майже чорних насінин
[6]. Серед видів амарант найбільш вивчено
А. cruentus (ба ряний), A. hypochondriacus
(похм рий), A. caudatus (хвостатий), я і ма си-
мально пристосовані до вирощ вання в мовах
Європи [26]. Насінини о р лі з під ово-
подібним зарод ом, оточеним периспермом.
Маса 1 тис. насінин – 0,7-0,8 . Насіннямістить
в середньом 15-17 % біл а, 5-8 % олії і 3,7-
5,7 % літ овини, що вище за більшість зер-
нових. У недале ом майб тньом ця рослина
здатна віді равати провідн роль я продо-
вольча, ормова, а та ож лі вальна льт ра,
ос іль и її висо а адапто енність до мов
існ вання, збалансованість біл ово о, ліпід-
но о, мінерально о с лад є винят овими
серед інших зернових. У до ол мбові часи
амарант б в однією з основних харчових
льт р Ново о світ , потім незасл жено за-

б тий, і тіль и на почат ХХ століття інтерес
до ньо о почав відновлюватися. На сьо одні
амарант широ о розповсюджений Північній
та Південній Америці, Азії (Індії, Китаї), Африці

© Д.В. Камінсь ий, О.П. Єлісєєва – .б.н., А.П. Чер ас,
А.К. К р евич, У.В. Кони , Р.Є. Дармо рай – .фарм.н.,
Я.І. Але севич – д.м.н., 2002.
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[42]. А адемі М.І. Вавілов ще 1932 р.
зініціював дослідниць робот з амарантом
межах про рами ви ористання світових рос-
линних рес рсів. Але з відомих причин ця
про рама б ла припинена, і тіль и в останні 5-
10 ро ів амарант стали інтенсивно впрова-
дж вати в осподарство. Слід відзначити, що
з сіх відомих світі льт р лише приблизно
20 широ о ви ористов ються людством для
одержаннядостатньої іль ості алорій табіл а.
Серед них найбільше застосов ються пше-
ниця, р дза, просо, сор о, артопля, батат,
соя, земляний оріх, ц рова тростина, банани.
Але для зба ачення й різноманітнення їжі до
раціон необхідно в лючати інші їстівні, з
ні альними властивостями рослини. Саме до
та их відносять амарант.

Амарант належить до р пи рослин із С4-
типом фотосинтез , що хара териз ється
інтенсивним рівнем, висо ою пос хо- та жаро-
стій істю, е оло ічною пластичністю, синтезом
вели ої іль ості біл а та біоло ічно а тивних
речовин (БАР). Він є аспартатним представ-
ни ом С4-фотосинтез ючих рослин, ос іль и
первинними прод тами фотосинтез є
ди арбонові чотирив лецеві ислоти, до я их
відносять і аспара інов ислот . Аспартат –
вихідна речовина для творення лізин ,
висо им вмістом я о о хара териз ється
амарант. СО

2
, щодиф нд є в літин за частю

фосфоенолпір ват(ФЕП) - арбо силази,
взаємодіє з ФЕП, творюючи щавлевооцтов
ислот (ЩОК), або о салоацетат. У при-
с тності аміачної форми азот ЩОК перетво-
рюється в аспартат (хара терно для амарант ).
Далі аспартат переноситься в мітохондрії, де
дезамін ється, а творенаЩОК відновлюється
до малат , я ий, свою чер , де арбо си-
люється до пір ват і в ле ислоти. Надалі
в ле ислота взаємодіє з риб лозодифос-
фатом і тиліз ється шляхом фотосинтез .
Пір ват же амін ється, а творений аланін
повертається в хлоропласти, де знов пере-
ходить пір ват, я ий рез льтаті взаємодії з
АТФ та ГТФ може знов перетворюватися
ФЕП. Для С

4
-рослин є хара терним висо е

значення ефе тивності застос вання води
(відношеннямаси асимільовано оСО

2
домаси

води, ви ористаної при транспірації), я еможе
б ти 2 рази більшим, ніж С3-рослин. Знання
механізм С4-тип фотосинтез робить зро-
з мілимифізіоло ічні особливості амарант , а
наявність тісно о зв’яз асиміляції СО2 з
біосинтезом аміно ислот пояснює не тіль и
висо ефе тивність засвоєння азот [27], але
й надзвичайно інтенсивний процес фото-
синтез , ба атство біохімічних омпонентів
амарант , стій ість до іпо сії.

Амарант відносять до висо обіл ових
льт р. Я існий вміст біл а в основном

представлений4-а видами,причом домін ють
альб міни (табл. 1). Іншимидослідни амивста-
новлено подібне співвідношення альб мінів,
лоб лінів, проламінів і лютелінів, щос ладає,
відповідно, 65:17:11:7, де альб міни містять
найбільше лізин (7,3-8,2 %), лоб ліни – ме-
тіонін (4,1-5,3 %) та фенілаланін (6,0-6,1 %),
проламіни – треонін (4,6-5,4 %) та лейцин
(6,8-6,9 %) (A. hypochondriacus, А. anclan-
calisus) [29]. Порівняно із зерновими, малий
вміст лютелінів зернах амарант є важливим
для людей із підвищеною ч тливістю до
зла ових через відс тність ферментів, що
ідроліз ють лютелін ( р па а лютелінової
дієти) [27]. Вміст біл а в лист ах різних видів
знаходиться в межах 9-21 % перерах н на
с х мас [9], причом вміст водорозчинних
біл ів сирих лист ах становить близь о 3,5 %
від за альної біомасирослини.За альний вміст
біл ів насінні різних видів оливається від 13,7
до 17,8 % ( середньом 15-17 %). Проте
з стрічаються види з вмістом від 5 % (А.
polygamous) до 23 % (A. teunifolius).Я ість біл а
вважається д же висо ою. Та , я що оцінити
ідеальний біло 100 балів, то біло амарант
матиме 75 (молочний – 72, соєвий – 68,
пшениці – 58, р дзи – 44). Слід відмітити,
що іль ість біл а залежить та ож від рівня
азотних добрив, ліматичних мов, врахов ючи
особливі фізіоло ічні та біохімічні по азни и
амарант та йо о висо ий адаптативний
потенціал.

Відомі та ож дані про вміст ензимів в
рослині. Та , із A. hypohondriacus виділено
протеїназ (69 аміно ислотних залиш ів), а
та ож вели іль ість альфа-амілазних ін і-

Таблиця 1 – Середній вміст біл а в різних видах амарант
(за П.Ф. Конон овим та ін., 1998)

Клас біл а
Відношення

від за ально о, %
Основна аміно исло-

та лас біл а
Кіль ість

аміно ислоти, %
Альб міни 51,0 Лізин, метіонін 7,3, 4,4
Глоб ліни 31,0 Лізин 4,0
Глютеліни 15,9 Лізин 7,0
Проламіни 2,0 Цистеїн, лейцин 4,4, 10,0
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біторів, я і належать до лас ін іб ючих про-
теїназ [33]. З темно о листя A. hypohondriacus
виділено ФЕП- арбо силаз [30].

Біл и різних видів та ож різняться за
аміно ислотним с ладом. При аналізі аміно-
ислотно о вміст виявлено значн іль ість
незамінних аміно ислот: лізин – 4,3-5,7 %,
лейцин – 5,0-7,7 %, фенілаланін – 4,2-6,6 %.
Причом с ма незамінних аміно ислот
с ладала 28-33 % (табл. 2).

За даними інших авторів, с ма замінних та
незамінних аміно ислот становить 61,7 % та
39,6 % відповідно [3].Наведений с лад ви ідно
вирізняється на фоні інших рослин (табл. 3).

Особлив ва привертають вільні аміно-
ислоти, іль ість я их значно залежить від
вміст азотних омпонентів р нт (табл. 4).

Вільні аміно ислоти достатньо повно
е стра ються з надземної частини водно-
етанольними розчинами, причом виявлено,
що серед вільних аміно ислот домін ють
аміно ислотифенольної природи: фенілаланін
та тирозин. Важливо те, що на я ість протеїн
та вміст незамінних аміно ислот не впливає
технічна оброб а [8].

У літерат рі існ є невели а іль ість робіт,
присвячених вивченню с лад в леводів
амарант . Вміст в леводів насінні – до 60-
70 %: A. hypohondriacusмістить 62 % рохмалю,

а A. cruentus – 48 %, з різним вмістом них
амілопе тин та амілази. Вміст вільних моно-
та диц рів насінні різних видів амарант
незначний та оливається від 0,12 до 0,84 %
(в основном сахароза і рамноза). Данихщодо
вміст в надземній частині (лист ах) вільних
в леводів недостатньо, проте відомо, що
водно-спиртових е стра тахA. hypohondriacus
виявлено лю оз і мальтоз [9].

З надземної частини амарант виділено
пе тини. Їхній вміст визначається видом рос-
лини, при цьом найбільше пе тинів виявлено
в А. cruentus – 10 %. Залежно від способ
виділення, можна отримати пе тини різної
моле лярної маси – від 30 до 130 тис. Да. За
своїми властивостями пе тини амарант
подібні до ябл чних. Ст пінь етерифі ації
пе тинів с ладає 75 %. Пе тини амарант
володіють біоло ічноюа тивністю.Я існо с лад
моноц рів виділених пе тинових речовин
містить ала т ронов ислот (67 %), рамноз
(4,1 %), арабіноз (6,6 %), ала тоз (7,7 %),
лю оз (8,3 %), фр тоз (4,1 %) та силоз

(2,1 %).
Терпенові спол и виявлено в невели ій

іль ості. Найбільш досліджено вміст стеролів,
я их надземній частині 0,0084-0,0340 %
перерах н на с х мас . Головними омпо-
нентами є спінастерол (46-47 % від с ми сте-

Таблиця 2 – Аміно ислотний с лад біл а насіння різних видів амарант (м /100 )
(за П.Ф. Конон овим та ін., 1998)

Таблиця 3 – Порівняльний вміст аміно ислот насінні амарант та зернобобових, м /100
(за П.Ф. Конон овим та ін., 1998)

Вид амарант ліз тре вал асп л лей фен сер лі ар тир

A. caudatus 5,3 3,5 4,1 5,3 3,4 5,9 6,9 2,8
А. hypohon Driacus 5,5 3,6 4,5 5,7 6,3 7,4 3,3
A. cruentus 5,1 3,4 4,2 8,8 14,2 5,1 3,4 5,4 7,0 7,9 2,6
А. еdulis 4,8 3,2 1,8 8,0 13,9 5,1 4,2 6,1 8,0 3,0

Аміно ислоти, % амарант рис р дза пшениця васоля

Триптофан 1,5 1,2 0,7 1,2 0,0
Лізин 8,0 3,8 2,9 2,2 5,0
Гістидин 2,5 2,1 2,6 2,2 3,1
Ар інін 10,0 6,9 4,2 3,8 6,2
Треонін 3,6 3,8 3,8 2,9 3,9
Валін 4,3 6,1 4,6 4,5 5,0
Метіонін 4,2 2,2 1,4 1,6 1,2
Ізолейцин 3,7 4,1 4,0 3,9 4,5
Лейцин 5,7 8,2 12,5 7,7 8,1
Фенілаланін 7,7 5,0 4,7 5,3 5,4

Таблиця 4 – Вміст вільних аміно ислот в лист ах A. cruentus (м / свіжо о матеріал )
залежно від тип азотних омпонентів р нт (за П.Ф. Конон овим та ін., 1998)

Тип азотних ом-
понентів р нт

асп тре сер л лі ала вал ілей лей тир фен ліз

Нітратний варіант 0,05 0,04 0,09 0,10 0,02 0,09 0,07 0,03 0,04 0,36 0,17 0,01
Аміачний варіант 4,9 3,6 8,0 8,8 1,7 8,2 6,3 2,5 3,7 31,5 15,2 0,4
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ролів) та 7-сти мастерол (11-24 % від с мисте-
ролів). Амарант належить до рослин, що на о-
пич ють стероли, ненасичені в 7- положенні.

Вміст аротиноїдів змінюється в широ их
межах: від 34-79 м / с хої маси в A. cruentus
до 42-99 м / с хої маси в A. caudatus.

Ле тини або фітоа лютеніни містяться в
насінні рослин родини Amaranthaceae
значній іль ості (до 2 %), тоді я в інших
ор анах їх не виявлено. Є дані про не ативний
вплив ле тинів на ор анізм, що росте.
Імовірно, вони мож ть посилювати атаболізм
біл ів т анинах і призводять до пор шення
азотно о обмін (зв’яз ються зі слизовою
ишечни а та по ірш ють всмо т вання).
Ле тини здатні специфічно зв’яз ватись з
людсь ими та тваринними еритроцитами. В
е стра тах з насіння A. сaudatus і A. cruentus
виявлено ема лютин юч а тивність ле тин
до нативних еритроцитів рові людини А(II)
р пи. По азано, що ле тин із А. hicоcarpus є
специфічним до літин СD4(+), що, маб ть,
дозволить ви ористов вати цю властивість
для йо о ідентифі ації та виділення. Здатність
ле тинів вибір ово зв’яз ватись із біл овими
речовинами дасть можливість застосов вати
їх я біомар ери при визначенні різних стадій
розвит п хлини [9].

У 60-х ро ах з’явились повідомлення про
наявність рослині флавоноїдів, в основном
р тин та верцитин , а та ож трифолін .
Найбільш іль ість р тин б ло виявлено в 4-х
різновидах A. cruentus, причом йо о вміст
залежав від фази розвит рослини: збіль-
шення – фаз цвітіння, різ е зменшення –
фаз плодоношення.Р тинрослинло аліз єть-
ся в лист ах (1,7 % від маси с хої сировини) та
с цвіттях (1,9 %), тоді я стеблі міститься
слідова іль ість (0,2 %). З висіво A. cruentus
б ли та ож виділені фенол арбонові ислоти,
що наявні ви ляді ідро си оричних ислот –
офеїнової (83 % від с ми), п- марової та
фер лової.

З насіння різних видів амарант виділено
таніни, що ло алізовані в оболонці насінини в
онцентрації від 0,08 до 0,42 %. Відомі дані про
вміст ал алоїдних спол рослинах дано о
род , особлива ва а приділяється беталаї-
новим пі ментам.

О ремо відзначимо наявність вітамінних
с бстанцій. У лист ах, рім р тин , міститься
до 68 м /100 сирої маси вітамін С [27] і
висо ий вміст то оферол (1 насіння A.
cruentus має своєм с ладі 2,97-15,62 м
альфа-то оферол та 0,95-8,6м то отріа ол ).

Вміст ліпідів лист ах та ож залежить від
вид рослини й мов вирощ вання. У лист ах
міститься до 10 % ліпідів, з я их до 6 %
становлять ефіри жирних ислот. Найбільшим
вмістом ліпідів (1,0-3,8 % на с х мас )
хара териз ютьсяA. caudatus, A. angustіfolium,
A. hybridus. У лист ах виявлено 11 жирних
ислот, з я их основними є лінолева, ліноле-
нова і пальмітинова. За альна іль ість ліпідів
в насінні амарант оливається в межах від 2
до 17 %, ма симальн іль ість виявлено в A.
spinosus (16,95 %) і A. tricolor (9,92 %). При
цьом фра ція три ліцеридів с ладає до 90 %
від за альної с ми ліпідів. До с лад
фосфоліпідів амарант (3,6 % від за альної
іль ості ліпідів) входять фосфатидилхолін,
фосфатидилінозитол, фосфатидилетаноламін.
Треба зазначити, що ліпідний с лад сіх видів
амарант відзначається однорідністю (табл. 5).

Вміст олії в насінні амарант порівняно
невисо ий (5-10 %). Олія подібна за с ладом
до олії р дзи, бавовни а, обліпихи,
особливо за вмістом олеїнової, пальмітинової
та лінолевої ислот. Особливістю амарантової
олії є наявність с вален (С

30
Н

50
– терпеново о

в леводню), вміст я о о в о ремих сортах A.
cruentus, А.edulis – 4,6 і 6,7 % відповідно, хоча
дея і автори ствердж ють, що вміст с вален
в олії дея их представни ів A. cruentus і A.
caudatus ся ає до 8 % [27].

Ба ато ранність хімічно о с лад амарант
з мовлює ефе тивність йо о застос вання при
різних захворюваннях. Амарант проявляє
радіо- і цитопроте торн , протизапальн ,
протип хлинн дії, посилює захисні ф н ції, а
та ож позитивно впливає на потенційні
можливості ор анізм . Ви ористов ють та і
форми на основі амарант : е стра ти, настої,
настоян и, чай із надземної частини, олію,
ентеросорбент із висіво насіння.

Надземна частина має антиба теріальн
дію і застосов ється ви ляді відварів для
лі вання прост дних захворювань. Е стра -

Таблиця 5 – Вміст ліпідів насінні А. Hybridus (% від за альної с ми ліпідів)
(за П.Ф. Конон овим та ін., 1998)

Приміт а. Вміст неідентифі ованих омпонентів – 4,6 %

Ліпіди
триацил-
ліцериди

ефіри
стеролів

моно лі-
цериди

ди лі-
цериди

фосфати-
дилхолін

фосфатидил-
інозитол

фосфатидил-
етаноламін

Вміст, % 81,0 5,4 1,3 0,5 1,8 0,6 1,2
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тивні препаратимож ть ви ористов ватись при
лі ванні тонзилітів [10], циститів та пієло-
нефритів [11]. Дея і автори антиба теріальн
дію пов’яз ють із наявністю в насінні низь о-
моле лярно о біл а, що при ніч є ріст
ба терій [33]. З насіння A. hypohondriacus
виділено 82-аміно ислотний пептид, що ін іб є
розвито личино шляхом при нічення а тив-
ності L-амілази. З A. caudatus виділено протеїн
з антимі робною а тивністю [34]. З насіння A.
caudatus б ло виділено та охара теризовано
ін ібітор сериновмісних протеїназ, щоотримав
назв “амарантовий ін ібітор трипсин ”, я ий
при ніч є а тивність трипсин , плазмін та ХII
фа тора плазми рові [32]. Виявлено здатність
лист ів амарант , при ви ористанні їх в їж
тваринами, хворими на епатит, підвищ вати
в печінці вміст цитохром Р-450 і а тивність
амінопірин – N-диметилази і анілін-ди ідро-
силази. Даний рез льтат пов’язаний із здат-
ністю неідентифі ованих речовин з лист ів А.
hybridus стим лювати а тивність епатоцитних
мі росомальних ферментів [9]. За рах но
вели о о вміст БАР (р тин , амарантин ,
вітамінів А, С, Е, ненасичених жирних ислот,
с вален ) амарант виявляє антио сидні,
проте торні та ім номод люючі властивості й
може застосов ватись для лі вання проме-
невої хвороби та інших захворювань [17]
(зо рема, ал алоїд амарантин і с вален засто-
сов ються я антио сиданти). Ім ноло ічний
ефе т амарант дея і дослідни и пояснюють
наявністю амарантин-ле тин , я ий виявлено
насінні A. caudatus. За данимишвейцарсь их
чених [39], амарантин може б ти ви орис-
таний для істохімічно о виявлення Т-анти ен
та латентної йо о форми, врахов ючи йо о
більш ,порівняно з ороховимле тином [8, 39],
специфічність. Ос іль и БАР віді рають с ттєв
роль ліпоперо сидації і підтрим ють висо
а тивність мобілізації енер етичних та плас-

тичних с бстратів при різних ф н ціональних,
адаптативнихтаде омпенсованихстанах [1, 23],
а процеси ПОЛ є однією з лано сіх фізіоло-
ічних та патоло ічних процесів, то стає зроз -
міло, щопрод ти перероб и амарант мож ть
б ти застосовані при ба атьох патоло іях.

Роз лянемо детальніше с лад і метаболічні
ефе ти олії амарант .

Олія – прозора рідина золотисто- орич-
нево о ольор , в’яз ої онсистенції (відтін и від
світло о до темно о), без специфічно о запа-
х . Я же зазначалось, вона містить вели
іль істьнеполярнихліпідних омпонентів,особ-
ливо три ліцеридів з висо имст пенемненаси-
ченості. Привертають до себе ва вміст полі-
ненасичених жирних ислот, висо ий відсото
с вален та то оферол [10, 15] (табл. 6).

Можливі лі арсь і форми на основі олії
амарант : 10 % ем льсія, олео ель, нат ральна
олія, рем. Із відомих засобів на основі олії
амарант відзначимо та і:

– олія амарантова (фітопрепарат “Biola”)
ре оменд ється я ім ностим лювальний засіб
та засіб для підвищення адаптативної здатності
ор анізм , а та ож застосов ється в омп-
ле сній терапії для по ращання оронарно о
та периферично о ровообі , зниження рівня
лю ози (при ц ровом діабеті), профіла ти и
передчасно о старіння (НВЦ “Дані а” (фітопре-
парати “Biola”), Хар ів, У раїна) [25].

– олія “Здоровье” (RU 2170096 С1 7 А
61К35/78) пропон ється я ім ностим лю-
вальний засіб формі біоло ічно а тивної
добав и, що застосов ється при серцево-
с динних, он оло ічних захворюваннях, захво-
рюваннях шл н ово- иш ово о тра т , пор -
шенні обмін речовин, патоло іях ш іри, в
стоматоло ічній пра тиці (ООО “НТЦАмарант”,
Мос ва, Росія).

– ольхом – тібетсь ий бальзам (РОССРИ.
ПК08 804809) (ООО “Ситера”, Росія).

Приміт и: 1. * – дані люб’язно надані НВЦ “Дані а”(Хар ів, У раїна);
2. 1, 2 – дані Європейсь ої асоціації “Амарант” та R. Becker, E. Wheeler, K. Lorens,1981.

Таблиця 6 – Порівняльний вміст (%) жирних ислот в олії з насіння амарант ,
обліпиховій та олив овій оліях

Жирна ислота 1 “Біола”* 2 Дані авторів
Олив ова
олія [20]

Обліпихова
олія*

Пальмітинова, С16 :0 19,0 17,87 20,3 17,94 15 4,4
Пальмітоолеїнова, С16 :1 0,8 0,48 1,94
Стеаринова, С18:0 3,2 1,42 3,8 2,43 2,9 1,71
Олеїнова, С18:1 32,5 37,03 19,4 22,55 68 18,2
Лінолева, С18:2 36,6 40,47 51,4 51,20 13 35,84
Ліноленова, С18:3 1,1 2,05 1,3 1,38 0,6 38,06
Арахідонова, С20 :4 0,41 0,25
Бе енова, С22:0 0,2 0,32
Вміст с вален , % 8 3,04 4,6 0,1-0,7 [35]
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Виходячи із с лад олії, спроб ємо проана-
ліз вати її можливий вплив на ор анізм. Оче-
видно, що олії б д ть притамані ті ж ефе ти,
що і її с ладовим, а та ож ні альні властивості
нативно о омпле с даних речовин.

То оферол проявляє висо антио си-
дантн , мембраностабіліз вальн дію, має
ре енеративні властивості, ви ористов ється
для лі вання і профіла ти и більшості пато-
ло ій, зо рема в он оло ії.

С вален – спол а із широ им спе тром
властивостей.Єпрямимпопередни омсинтез
та их речовин, я холестерин, жовчні ислоти,
стероїдні ормони, орти остероїди, біхінон,
проявляє ре ляторний вплив на біосинтез та
рівень останніх [37]. Завдя и висо ій розчин-
ності в жирах, ле о прони ає різь ліпіднішари
біомембран, не має он ретної мембранної
ло алізації. Наявність 6-и ізопренових лано
робить йо о д же сильним антио сидантом,
я ий може б ти ефе тивнішим за вітамін Е.
Хара терними особливостями є відс тність
проо сидно о вплив навіть при порівняно
висо их онцентраціях (до 100 м М) та
здатність відновлювати о ислені (ради альні)
форми інших антио сидантів (вітамінів А, Е,
лі опін ), що дозволяє запобі ати то сичній дії
прод тів їх подальшо о перетворення і
підвищ вати антио сидний стат с ор анізм .
Відомо та ож про дето си аційний вплив
с вален та йо о роль в енер етично-
адаптаційних процесах [35, 36, 37]. Здатність
даної спол и в лючатись процеси
перенесення, на опичення исню та йо о
а тивних форм, ендо енно о вироблення ис-
ню, часть в енер етичном обміні дозволяють
прип стити її важлив роль забезпеченні ви-
живання либо оводних а л жорст их мовах
либини та збіднено о иснемсередовища.Не-
дармас вален в печінці цих твариннайбільше.

Ненасичені жирні ислоти (НЖК) – речо-
вини р пи вітамін F, я им останнім часом
приділяється всебільша ва а я попередни ам
синтезі біоло ічно а тивних ей озаноїдів. Їм

притаманні мембраностабіліз вальний, анти-
о сидний та інші ефе ти. Саме співвідношення
НЖК в амарантовій олії визначає ні альність її
дії. Основним моментом, на наш д м , є
висо ий вміст лінолевої (С

18:2
) ислоти, що, я

відомо, є попередни ом арахідонової (С
20:4

)
ислоти, й творення ряд е озаноїдів, що,
без мовно, свідчить про ре ляторний вплив.
А тивація та о о метаболічно о шлях
забезпеч ється аде ватним співвідношенням
олеїнової (С

18:1
) та пальмітоолеїнової (С

16:0
)

ислот на фоні низь их онцентрацій ліноле-
нової (С

18:3
) ислоти [24, 28, 38, 40, 41], що

ви ідно відрізняє олію амарант від обліпихової
та олив ової. Виявляючи мембранопроте -
торн роль і одночасноб д чи найдост пнішим
с бстратом пере исно о о иснення ліпідів
(ПОЛ), НЖК стим люють зал чення прод тів
ПОЛ в аеробні процеси, що приводить до по-
силення енер етично о стат с та антио сид-
но о потенціал системи. Дані зміни з мов-
люють посилення адаптаційних резервів,
напри лад, відб ваєтьсяшвидший та повніший
метаболізм сенобіоти ів, лі ів, то синів,
чом може проявлятися проте торний вплив
олії при розвит патоло ії [23, 28, 31, 38, 40].

Компле с НЖК нормаліз є ліпідний обмін і
ормональний баланс, володіє антио сидною,
ім номод люючою а тивністю, впливає на
т анинне дихання і вільноради альні процеси,
бере часть літинній проліферації.

Дія олії амарант проявляється на мовно
здорові ор анізми. За даними [19], стан ис-
нево о омеостаз в піддослідних тварин
зазнає певних змін, направленість я их не
одна ова в різних т анинах. Введення с ладі
олії есенціальних жирних ислот висо ій он-
центрації не підвищ є а тивність ліпоперо си-
дації. При цьом а тивацію аталази відмічено
в рові, моз та серці, а с перо сиддисм та-
зи – лише в моз . С ттєво збільш ється стій-
ість еритроцитів до пере исно о емоліз ,що,
поряд із незначним зростанням інде с анти-
о сидної а тивності, в аз є на стій ість тафор-
м вання динамічної рівнова и ПОЛ⇔АОС.
Висо ий рівень β-ліпопротеїнів, зафі сований
даном дослідженні, на наш д м , може

свідчити про висо а тивність о сидазних та
о си еназних реа цій. Введення олії амарант
не ви ли ало збільшення а тивності мі росо-
мальнихмоноо си еназ,щороз лядаєтьсяавто-
рами я фізіоло ічний природний вплив олії я
ори вально о профіла тично о чинни а [19].

У рез льтаті дослідження острої та
хронічної то сичності виявлено, що різні дози
олії не ви ли ають за ибелі піддослідних
тварин під час е сперимент (LD встановити
не вдалося). То сичність вивчали на щ рах і
роли ах. Встановлено, що олія амарант при
введенні в шл но я остром , та і хро-
нічном е спериментах не ви ли ала то сич-
но о ефе т . Клінічних симптомів інто си ації і
за ибелі тварин не спостері али, маса тіла,
порі нервово-м’язової зб дливості та морфо-
ло ічний с лад периферичної рові не відріз-
нялися від онтролю, патоло ічних змін зі сто-
рони вн трішніх ор анів не виявлено.Том ама-
рантова олія в дозі 10 / є нето сичною [16].

Е спериментальні дослідження по азали,
що введення тваринам амарантової олії при-
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с орює за оєння е спериментальної вираз и,
порівняно з онтролем та застос ванням облі-
пихової олії. Спостері алисяшвид е очищення
дна вираз и від не ротичних мас, пришвид-
шене форм вання р бця [16]. Цитопроте -
торний ефе т с проводж ється різ им
зменшенням Na+, K+ т анинах піддослідних
тварин, особливо в підшл н овій залозі та
печінці. Ос іль и олія амарант впливає на
процеси ПОЛ, то автори механізм захисної дії
пов’яз ють із впливом жирних ислот на
стабілізацію ліпідно о шар мембран, змен-
шенням онцентрації іонів, із посиленням
синтез фосфоліпідів епатоцитами, із впливом
олії на механізми виділення епідермально о
фа тора рост [17, 22]. Дослідження свідчать
про те, що олія амарант здійснює ло альний
( дозі 1,0 мл/100 маси) вплив на слизов
оболон шл н а, збільш є її резистентність до
льцеро енез на всіх етапах онто енез . Ці а-
вим фа том, відміченим роботах з вивчення
метаболічних хара теристи вплив , є набли-
ження по азни ів ліпоперо сидації (ЛПО) та
АОС старих тварин до відповідних по азни ів
молодом ор анізмі [3, 4, 12, 13]. Виявлено

підсилююч дію олії амарант на інтенсивність
с орочення ізольованої петлі тон ої иш и, що
в аз є на збільшення ч тливості до ПГЕ2 і
зал чення омпонентів олії в метаболічні шляхи
арахідонової ислоти та ей озаноїдів [21].
Та ож виявлено зростання швид ості Na+-K+-
Cl–- отранспорт , Na+/Н+-обмін в піддослідних
тварин, причом рівень змін б в різним ви-
со о- та низь орезистентних особин. На д м
авторів, дані зміни, очевидно, з мовлені інтен-
сифі ацією обмінних процесів та ви ористан-
ням с ладових омпонентів олії я с бстратів
енер етично о обмін [7]. Позиції проілюстро-
ваних даних відповідає і вплив олії амарант
при дії е стремальних фа торів. Та , е спери-
ментальна дія іпо сії на тварин, попередньо

одованих олією амарант , з мовила змен-
шення інтенсивності ПОЛ висо орезистент-
них тварин, порівняно з онтролем (за рівнем
МДА – на третин ), та збільшення рівня МДА
(на 26 %) низь орезистентних тварин. Отри-
мані дані с проводж вались збільшенням час
виживання в модельних іпо сичних мовах
4 рази [1], що може в аз вати на зростання
потенційних та адаптаційних резервів, при-
швидшення мобілізації адаптаційної системи
різнорезистентних тварин при застос ванні олії
амарант . Ці виснов и підтвердж ються робо-
тою [19], де дослідж вали метаболічний про-
те торний впливолії амарант при застос ванні
промедол . Б ло виявлено видозмін пере-
бі метаболічних перетворень (система
ПОЛ⇔АОС) різних р пах тварин при фор-
м ванні нар отичної залежності, а та ож ста-
білізацію ліпопротеїдних стр т р еритроцитів.
По азовим є збільшення пере исної резис-
тентності еритроцитів, що та ож є наслід ом
підтримання я існо о та іль існо о с лад
мембран, забезпечення їх антио сидантамипід
впливом олії амарант при розвит патоло ії.
Поряд із цими по азни ами прослід овано
позитивн динамі змін мі росомально о
о иснення при збільшенні дето си аційної
здатності печін и.

Олія амарант та ож здатна зниж вати
рівень холестерин в рові, причом спосте-
рі ались а тивація холестерин-7-β- ідро си-
лази і менш виражене зниження а тивності
синтез холестерин , що автори пов’яз ють з
ефе тами с вален , то отріанол і, можливо,
інших с ладни ів олії [37].

Я бачимо, амарант є надзвичайно перс-
пе тивною рослиною з висо им вмістом біо-
ло ічно а тивних речовин, широ им спе тром
застос вання і, без мовно, повинна я най-
ширше ви ористов ватися в харчовій промис-
ловості і медицині.
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ФИЗИКО-ХИМИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА АМАРАНТА
И ОСОБЕННОСТИ ЕГО МЕТАБОЛИЧЕСКОГО ВЛИЯНИЯ

Д.В. Каминс ий, О.П. Елисеева, А.П. Чер ас, А.К. К р евич,
У.В. Кони , Р.Е. Дармо рай, Я.И. Але севич

ЛЬВОВСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. ДАНИЛА ГАЛИЦКОГО

Резюме
В статье рассмотрены биоло ичес ие особенности, физи о-химичес ий состав ново о для У раины,

с высо им адаптативным потенциалом растения – амаранта. Приведены возможные п ти применения
е о омпонентов и прод тов переработ и в медицине. Отдельный а цент сделано на масле с семян
амаранта, оторое,бла одаря своем ни альном состав (ненасыщенныежирные ислоты, то оферолы,
с вален), является перспе тивным средством для лечения, профила ти и ряда болезней и л чшения
ачества жизни.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: амарант, масло амаранта, особенности адаптационно о воздействия.

PHYSICAL AND CHEMICAL CHARACTERISTIC OF AMARANTH
AND PECULIARITIES OF ITS METABOLIC EFFECT

D.V. Kaminsky, O.P. Yelisieyeva, A.P. Chercas, A.K. Kurkevych,
U.V. Konyk, R.Ye. Darmogray, Ya. I. Aleksevich

LVIV STATE MEDICAL UNIVERSITY BY DANYLO HALYTSKY

Summary
This article reviews physical and chemical as well as biological peculiarities of amaranth, a little known

plant in Ukraine, but with good perspective and high adaptive potential. There have been adduced the possibilities
to use the part of amaranth and its products in medicine. The main attention is concentrated on oil from
amaranth seeds, which is perspective for treatment, prevention and improvement the quality of human life due
to its unique composition (polyunsaturated fatty acid, tocopherols, squalene).

KEY WORDS: Amaranth, amaranth oil, biochemical mechanism, adaptive potential.
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ВСТУП. Я же повідомлялося [1, 3, 5, 6,
7], вченимиНаціональної фармацевтичної а а-
демії У раїни синтезовано похідн малонової
ислоти, що ре оменд ється я висо оефе -
тивний анти онв льсант.

Продовж ючи дослідження [2, 4], пов’язані
зі створенням аналітичної нормативної до -
ментації на с бстанцію, ми поставили собі за
мет розробити методи визначення сторонніх
домішо та іль існо о вміст біоло ічно
а тивної речовини.

МЕТОДИДОСЛІДЖЕННЯ. Я існе визначен-
ня протис домної речовини наведено в роботі
[4]. Ідентифі вати дослідж ван речовин ми
ре оменд ємо за появою хара терно о запах
та посиніннямволо о о червоно о ла м сово о
папірця після л жно о ідроліз ; реа цією ніт-
р вання ароматичної спол и; знебарвленням
бромної води;реа цією творення азобарвни а
із солямидіазонію.Залишо малонової ислоти
підтвердж вали реа цією з оцтовим ан ід-
ридом. Крім хімічних реа цій, для дослідження
похідної малонової ислоти нами б ло ви о-
ристано методи спе трос опії (ІЧ-, УФ-, ПМР-)
та тон ошарової хромато рафії на пластин ах
“Silufol UV-254” і “Сорбфіл” системах роз-
чинни ів “н-б танол–льодяна оцтова ислота–
вода” (40:10:1), “ е сан–хлороформ–пропа-
нол-2” (3:8:2).

При визначенні параметрів я ості ми брали
до ва и малостадійність синтез і те, що ви-

УДК 615.213:54.062:54-481

МЕТОД ВИЗНАЧЕННЯ ЧИСТОТИ ТА КІЛЬКІСНОГО ВМІСТУ
НОВОЇ ПРОТИСУДОМНОЇ СПОЛУКИ

В.А. Геор іянц, Н.Ю. Бевз, З.Г. Єрьоміна, Н.В. Гарна, І.А. Сич
НАЦІОНАЛЬНАФАРМАЦЕВТИЧНА АКАДЕМІЯ УКРАЇНИ, ХАРКІВ

Розроблено методи визначення іль існо о вміст та чистоти нової висо оа тивної протис домної
спол и, похідної малонової ислоти. Запропоновані методи р нт ються на стр т рі речовини і мож ть
б ти ви ористанні при створенні аналітичної нормативної до ментації на нов анти онв льсантн
речовин .

КЛЮЧОВІ СЛОВА: похідна малонової ислоти, с провідні доміш и, іль існе визначення.

хідні й можливі проміжні прод ти є рідинами і
ле о відо ремлюються від інцевої твердої
речовини, а та ож висо чистот і стабільність
похідної малонової ислоти при збері анні. При
розробці методи и виявлення с провідних до-
мішо протис домній с бстанції ре ламенто-
вано іль ість домішо – 1 %.

Для визначення сторонніх та с провідних
домішо с бстанції Державна фарма опея
У раїни ре оменд є хромато рафічні методи
[8]. При розробці методи и визначення с про-
відних домішо похідній малонової ислоти
ми вибрали метод тон ошарової хромато-
рафії, я ий ре оменд ється для ідентифі ації
цієї речовини.

Методом прис орено о старіння протис -
домної речовини б ло отримано зразо , що
містив доміш , я а після хромато раф вання
в системі розчинни ів “н-б танол–оцтова ис-
лота–вода” (40:10:1) на пластин ах “Silufol UV-
254” проявлялась ви ляді додат ової плями
з Rs близь о 0,7. Том я р хливий носій
ви ористов вали систем розчинни ів “н-б -
танол–оцтова ислота–вода” (40:10:1), я а
ре оменд ється для підтвердження тотожності
біоло ічно а тивної речовини і дозволяє ви-
явити можливі доміш и. Хромато рам прояв-
ляли парами йод .

Визначення поро а ч тливості анти онв ль-
сант на пластин ах “Silufol UV-254” при прояв-
ленні парамийод проводилишляхомпри от -
вання та хромато раф вання серії стандартних
розчинів похідноїмалонової ислоти.Прицьом
в сіх дослідах на хромато рамі, одержаній з
9 м л (1,8 м ) с бстанції, б ла чіт а пляма.

© В.А. Геор іянц – .фарм.н., Н.Ю. Бевз – .фарм.н.,
З.Г. Єрьоміна – .фарм.н., Н.В. Гарна – .фарм.н.,
І.А. Сич – .фарм.н., 2002.

МЕТОДИ  БІОХІМІЧНИХ  ДОСЛІДЖЕНЬ
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Ос іль и доміш и в речовині з протис -
домною а тивністю не ідентифі овано, при їх
онтролі ви ористов валиметод вн трішньо о
норм вання, за я им випроб ваний розчин цієї
речовини наносили в онцентрації 1 % відносно
до дослідж ваної спол и.

У літерат рі наводяться відомості, що
одним з об’є тивних хімічних методів, що
ви ористов ються в іль існом аналізі, єметод
К’єльдаля. Він застосов ється для ор анічних
спол , я і містять своїй б дові азот. Ос іль и
за своєю хімічною стр т рою новий анти-
онв льсант є амідом, для йо о визначення ми
обрали цей метод. Вміст азот розрахов вали
за форм лою:

н

к

m
100ТКП)V(VX,% ⋅⋅⋅−

= , де

V – об’єм 0,1 М розчин HCl в основном
досліді, мл;

V – об’єм 0,1 М розчин HCl в онт-
рольном досліді, мл;

КП – поправ овий оефіцієнт 0,1 Мрозчин
HCl;

Т – титр 0,1 М розчин HCl за азотом,
0,0014013 /мл;

mн – маса наваж и, .
Визначення с провідних домішо . Визна-

чення проводили методом тон ошарової
хромато рафії з ви ористанням пластино
“Silufol UV-254”.

Дослідж ваний розчин (а). 0,050 с б-
станції розчиняли спирті й доводили об’єм
розчин тим же розчинни ом до 5 мл.

Розчин для порівняння (в). 1 мл дослідж -
вано орозчин (а)доводили спиртомдо 50 мл.

На лінію старт хромато рафічної пластин-
и наносили 20 м л (200 м ) дослідж вано о
розчин (а), 10 м л (2 м ) розчин для
порівняння (в), 9 м л (1,8 м ) розчин для

порівняння (в).Пластин зан рювали амер
із с мішшю розчинни ів: н-б танол–оцтова
ислота–вода (40:10:1). Коли фронт роз-
чинни ів проходив 10 см від лінії старт ,
пластин виймали із амери, с шилинаповітрі
й проявляли парами йод .

На хромато рамі дослідж вано о розчин
(а), рім основної плями, доп с ається на-
явність додат ової плями, я а не повинна
перевищ вати за величиною та інтенсивністю
плям на хромато рамі 10 м л (2 м ) розчин
для порівняння (в) (не більше 1 %).

Перевір а придатності хромато рафічної
системи. Хромато рафічна система вважа-
ється придатною, я що:

1) R f основної плями дослідж вано о
розчин знаходиться близь о 0,7;

2) на хромато рамі 9 м л (1,8 м ) розчин
для порівняння (в) чіт о видно плям .

Кіль існе визначення.Приблизно 0,1 (точ-
на наваж а) дослідж ваної речовини поміщали

олб К’єльдаля міст істю 50 мл. Далі діяли,
я в азано в статті “Визначення азот в ор а-
нічних спол ах” (ДФ XI, вип. 1, с. 180-181).

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Рез льтати
іль існо о визначення анти онв льсант та
метроло ічні хара теристи и середньо о ре-
з льтат наведено в таблиці 1.

Та им чином, відсот овий вміст азот
с ладає (9,87±0,16) %, що відповідає 99,0 %
діючої речовини.

ВИСНОВКИ. 1. Розроблено методи ви-
значення с провідних домішо протис -
домній речовині методом тон ошарової хро-
мато рафії.

2. Кіль існий вміст похідної малонової
ислоти ре омендовано визначати методом
визначення азот в ор анічних спол ах.

Таблиця 1 – Рез льтати іль існо о визначення протис домної речовини

mн, V, мл V , мл N, %
Кіль існий вміст

дослідж ваної речовини, %
Метроло ічні хара терис-
ти и середньо о рез льтат

0,1036 7,38 9,85 99,25

0,0926 6,60 9,83 99,05

0,1108 7,88 9,84 99,15

0,0952 6,78 9,83 99,05

0,1205 8,58 9,86 99,35

0,1085 7,70

0,10

9,82 98,95

х =99,13
2S =0,0217

S=0,1472

xS =0,0601

P,%=95
t(P, f)=2,57
х∆ =0,16
=ε 0,16%
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МЕТОД ОПРЕДЕЛЕНИЯ ЧИСТОТЫ И КОЛИЧЕСТВЕННОГО СОДЕРЖАНИЯ
НОВОГО ПРОТИВОСУДОРОЖНОГО СОЕДИНЕНИЯ

В.А. Геор иянц, Н.Ю. Бевз, З.Г. Еремина, Н.В. Гарная, И.А. Сыч
НАЦИОНАЛЬНАЯФАРМАЦЕВТИЧЕСКАЯ АКАДЕМИЯ УКРАИНЫ, ХАРЬКОВ

Резюме
Разработаны методы определения оличественно о содержания и чистоты ново о высо оа тивно о

противос дорожно о соединения, производно омалоновой ислоты.Предложенныеметодыоб словлены
стр т рой исслед емо о вещества имо т быть использованыпри создании аналитичес ой нормативной
до ментации на новое анти онв льсантное вещество.

КЛЮЧЕВЫЕСЛОВА:производное малоновой ислоты, соп тсв ющие примеси, оличественное
определение

DEVELOPMENT OF METHODS OF DETERMINATION OF PURITY AND
QUANTITATIVE CONTENT OF NEW ANTICONVULSANT SUBSTANCE

V.A. Georgiyants, N.Y. Bevz, Z.G. Yeryomina, N.V. Garnaya, I.A. Sych
UKRAINIAN NATIONAL ACADEMY OF PHARMACY, KHARKIV

Summary
The methods of determination of quantitative content and purity of new highly active anticonvulsant substance

derivative of malonic acid have been worked out. The offered methods are stipulated by structure of researched
substance and can be utilized at creation of the analytic normative documentation on new anticonvulsant
substance.

KEY WORDS: derivative of malonic acid, related substances, quantitative determination.
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РЕЦЕНЗІЯ
на підручник член-кореспондента АМН України проф. Ю.І. Губського “Біологічна

хімія” (Київ-Тернопіль: Укрмедкнига, 2000)

Біоло ічна хімія – на а та навчальна дисципліна,
оловним об’є том вивчення я ої є моле лярні
механізми ф н ціон вання живих ор анізмів. Вона
являє собою теоретичн основ більшості на біо-
медично о омпле с . Біохімія та її від ал ження –
моле лярна біоло ія – роз лядають жив літин
я систем взаємопов’язаних хімічних та фізи о-
хімічних перетворень, я і лежать в основі всіх фізіо-
ло ічних та енетичних процесів в ор анізмі, що
робить цю на базовою в під отовці с часних фа-
хівців я біоло ічно о, та і медично о профілю.
Особливо о значення біохімія та моле лярна
біоло ія наб ли на почат XXI століття зв’яз із
вражаючими дося неннями в розшифр ванні стр -
т ри біл ів та н леїнових ислот, зо рема н лео-
тидно о с лад еном людини,розвит ом техноло ії
ре омбінантних ДНК, що створює перспе тиви для
роз міння пато енез найважливіших хвороб лю-
дини, винайдення принципово нових лі арсь их
засобів (ферментної, ормональної, ім нобіоло ічної
природи), біотехноло ічних прод тів харч вання.

Разом із тим, с часній вищій медичній ш олі
У раїни підр чни и та навчальні посібни и, в я их
біоло ічна хімія роз лядалась б я ф ндаментальна
біоло ічна дисципліна, що становить теоретичний
базис для під отов и фахівця-лі аря, б ли відс тні.
Том здійснена член- ореспондентом АМН У раїни,
професором Ю.І. Г бсь им (завід вачем афедри
біоор анічної, біоло ічної та фармацевтичної хімії
Національно о медично о ніверситет імені О.О.
Бо омольця) під отов а підр чни а “Біоло ічна хімія”
(Київ-Тернопіль: У рмед ни а, 2000) є своєчасною і,
безперечно, необхідною для під отов и фахівців з
вищою медичною освітою.

Підр чни “Біоло ічна хімія”, що реценз ється,
містить найс часніш на ов інформацію з біохімії
тамоле лярної біоло ії і р нт ється наба аторічно-
м на ово-педа о ічном досвіді автора та очолю-
вано онимпрофесорсь о-ви ладаць о о оле тив .
Він являє собою ви ладення с часних основ біохімії
на рівні та в обсязі, що відповідають вимо ам вищої
ніверситетсь ої освіти в У раїні. У 33 лавах під-
р чни апослідовнороз лян ті: стр т рабіомоле л
та за альні за ономірності метаболізм і фермента-
тивно о аталіз (розділи І-II); біохімічні реа ції
перетворенняосновних ласівбіомоле л,я і входять
до с лад живих ор анізмів, ма ромоле л біл ів та
н леїнових ислот, аміно ислот, н леотидів,
в леводів, ліпідів, порфіринів тощо (розділ III); в
стислій на овій формі висвітлені основи
моле лярної біоло ії та енети и, (розділ IV); с часні
явлення про ормональн ре ляціюметаболізм та
біоло ічних ф н цій літин за частю ре ляторних
моле л та біохімічних систем вн трішньо літинної
трансд ції ормональнихси налів (розділV);питання
ф н ціональної та лінічної біохімії (розділ VI).

Врахов ючи професійн орієнтацію ст дентів-
меди ів я майб тніх лініцистів, особливе значення
має навчальна та на ова інформація, що міститься
врозділіVIпідр чни а– “Біохіміяфізіоло ічнихф н цій
та спеціалізованих т анин”. Ценеобхідні для ст ден-

тів-меди ів відомості щодо біохімічних механізмів
ф н ціон вання основних фізіоло ічних систем
ор анізм людини в нормі й при патоло ії – питання
біохімії рові, ім нної системи,дето си аційноїф н ції
печін и, зо рема біотрансформації сенобіоти ів,
моле лярних механізмів м’язово о с орочення та
обмін нейромедіаторів оловном моз , патобіо-
хімії нервової системи. Значн ва приділено роз-
ляд ферментативних механізмів вини нення
спад ових ензимопатій, біохімічних основ розвит
найбільшпоширених хвороблюдини:атерос лероз ,
ц рово о діабет , злоя існих п хлин тощо.

Роз мінню та засвоєнню с ладно о на ово о
матеріал с часної біохімії та моле лярної біоло ії
сприє різноманітний ілюстративний матеріал, що
наведений підр чни . О рім стр т рних форм л
біомоле л, рівнянь ферментативних реа цій,
чисельних схем та метаболічних арт біохімічних
перетворень, наведено фотопортрети та орот і
біо рафічні відомості про найбільшвидатних чених-
біохімі ів, я і зробили протя ом XIX-XX століть
найбільший внесо форм вання с часної біохімії.
Це, зо рема, інформація про засновни ів чення про
біл и та н леїнові ислотиЕміляФішера таФрідріха
Мішера, першовід ривачів дволанцю ової стр т ри
ДНК,ла реатівНобелівсь ої премії ДжеймсаУотсона
та Френсиса Кри а, творців чення про біоло ічне
о иснення Отто Варб р а, Ханса Кребса та о исне
фосфорилювання–ПітераМітчелатощо.Виводиться
з історично о неб ття для раїнсь о о ст дента,
лі аря та на овця постать видатно о раїнсь о о
біохімі а ІванаЯ овича Горбачевсь о о.Безперечно,
та а інформація сприяє форм ванню ст дентів та
інших читачів підр чни а широ о о за альнона -
ово о, філософсь о о та історично о світо ляд ,
необхідно о для освіченої людини почат XXI сто-
річчя. Засл ов є та ож на позитивн оцін дос о-
налий довід овий апарат підр чни а, щомістить де-
тальний предметний по ажчи та списо ре омен-
дованої літерат ри, я а в лючає с часні та ласичні
підр чни и і моно рафічні видання з біохімії та
с міжних дисциплін.

Рецензованевиданнязасвоїмна ово-методич-
ним рівнем повністю відповідає с часним вимо ам
до підр чни ів для вищих медичних за ладів освіти
та навчальній про рамі з біоло ічній хімії, в лючаючи
лі вальні,стоматоло ічні тафармацевтичні спеціаль-
ності. Підр чни ви ли ав широ заці авленість
педа о ічної ромадсь ості й же зараз орист ється
значнимпопитом ст дентів та ви ладачівмедичних
вищих навчальних за ладів У раїни. У цілом можна
онстат вати, що створений член- ореспондентом
АМН У раїни, професором Ю.І. Г бсь им підр чни
“Біоло ічна хімія” являє собою с ттєвий внесо
справ форм вання фахівців з вищою медичною
освітою та може з спіхом б ти ви ористований не
тіль ист дентами,айаспірантамиташиро им олом
лі арів і біоло ів-на овців,я і працюють ал зі біохі-
мії, мі робіоло ії, фарма оло ії, моле лярної
фізіоло ії та с міжних на ових дисциплін.

Завід вач афедри медичної хімії Одесь о о державно о медично о ніверситет
до тор медичних на , професор О.О. Мардаш о
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на монографію “Основные показатели физиологической нормы у человека (руководство

для токсикологов)” за редакцією академіка АМН України І.М. Трахтенберга

Хара терноюрисоюостанніх десятиріч є взаємо-
прони неннярізних ал зей тацілихна однаводн .
Ця тенденція особливо виражена для с часних
то си оло ії та біохімії. Б рхливий розвито то си-
оло ії в У раїні, з мовлений, насамперед, на аль-
ними проблемами та запитами з бо охорони здо-
ров’я,сільсь о о осподарства,промисловості (перш
завсеваж ої),е оло ії тавійсь ової справи,звичайно,
б в би неможливий без “допомо и” біохімії, я а сто-
с ється поб дови, з одно о бо , методично о ф н-
дамент ба атьох то си оло ічних тестів, а з іншо о–
цілої низ и онцепцій, іпотез та теорій, сформ льо-
ваних та розрахованих на основі біохімічно о
“мислення” й аналіз . Достатньо навести я при лад
онцепт альнийрозвито та их ал зей та напрям ів
с часної то си оло ії я енна то си оло ія, то си-
оло ія пестицидів, вплив то сичних чинни ів на
метаболізмлюдинитасільсь о осподарсь их тварин,
лі арсь а то си оло ія тощо.

З іншо о бо , і розвито с часної біохімії зазнає
значно о позитивно о вплив то си оло ії. Розроб а
ба атьох с часних біохімічних методів, тестів,
онцепцій та теорій б ла стим льована “запитами” з
бо с часної то си оло ічної на и щодо задово-
лення її на альних потреб. Це ба ато в чом сто-
с ється та ої с ладної і за обся ом на ових дослі-
джень, і з точ изор державно означенняпроблеми,
я Чорнобильсь а атастрофа.

У зв’яз з цим, вели ий інтерес становить
моно рафія “Основныепо азателифизиоло ичес ой
нормы челове а (р оводство для то си оло ов”,
я а вийшла з др видавництві “ИД Авиценна”
2001 році за реда цією а адемі а АМН та член-
ореспондента НАН У раїни І.М. Трахтенбер а.

Безпосереднє відношення до біохімії мають та і
розділи: 9 – “Биохимичес ие по азатели” та 13 –
“Доп стимые величины содержания в биосредах
химичес их веществ и соп тств ющие им биохи-
мичес ие по азатели”. Безс мнівний інтерес для
біохімі ів становлять та ож інші розділи моно рафії,
що тою чи іншою мірою пов’язані з біохімією: 12 –
“Содержание тяжелых металлов в биоло ичес их
средах”, 8 – “Гематоло ичес ие по азатели”, 11 –
“По азатели состояния енеративной ф н ции” та
дея і інші.

Мо о рафія с ладається з двох частин: “Часть
I – Проблема нормы в то си оло ии” та “Часть II –
Физиоло ичес ая норма (по азатели, параметры,
онстанты)”. У інці вона містить розділ “Вместо за-
лючения” та списо ви ористанних джерел літе-
рат ри.

У першій частині моно рафії – розд ми авторів
над та ими проблемами я “Общее представление
о норме”, “Нормаи здоровье”, “Взаимосвязь нормы
с адаптацией химичес им воздействиям”, “Не о-

торые принципы формализации оцен и изменений
вор анизмеподвлияниемэ зо енныхвоздействий”,
а та ож їх р нтовний на овий аналіз. Роз ляд цих
проблем тою чи іншоюмірою стос ється і їх біохіміч-
них аспе тів, особливо тих, я их йдеться про меха-
нізми забезпечення стій ості системи адаптації ор а-
нізм за мовто сично овплив хімічнихречовинтощо.

Зо рема, через сі висловлювання авторів сто-
совно механізмів підтримання по азни ів норми,
тобто мов омеостаз , та їх зміни той чи інший бі
при дії то сичних чинни ів лючовою нит ою про-
ходитьпоняття “метаболізм”,щос ладається з вели-
чезно о за обся ом та с ладністюнабор біохімічних
реа цій, що ре люються енетично, зміна я их
певном напрям і забезпеч є наявністьмеханізмів
підтриманнянормитаадаптації ор анізм підвпливом
ендо- та е зо енних то сичних чинни ів.

Вели а ва а приділяється моно рафії поняттю
“ві ова норма”. І це зроз міло, врахов ючи тойфа т,
що протя ом онто енез одні по азни и норми
змінюютьсяя бі зменшення, та і вбі збільшення,
тоді я інші залишаються без змін. Аналіз ючимеха-
нізми цих ві ових змін, автори детально аналіз ють
їх з позицій с часних біохімії тамоле лярної біоло ії.
Зо рема,це стос ється іпотези а адемі аНАНРосії
В.П. С лачова, я а пост лює наявність енетично
запро рамованих механізмів старіння та за ибелі
о ремо взятих літин та ціло о ор анізм . Ця точ а
зор на природ та механізми старіння не є новою і
розроблялася в нашій раїні ще 60-70-х ро ах
мин ло о сторіччя роботах професора Г.Д. Берди-
шева та інших чених- енети ів та біохімі ів. Одна з
розвит ом ідеї апоптотично о механізм за ибелі
літин,щорозвиваєтьсянаоснові інд ції спеціальної
енетичної про рамипідвпливомендо- тае зо енних
чинни ів, вонаотрималаподальші е спериментальні
до ази.

Цей при лад зайвий раз по аз є широ е ви о-
ристання авторами моно рафії термінів, понять,
іпотез та теорій с часної біохімії.

У др ій частині моно рафії розділах, що
стос ютьсябіохімічнихпо азни івфізіоло ічної норми
людини, міститься ба ато ці авої інформації, я а є

важливою я для біохімі ів- лініцистів, та і для
чених, я і розробляють е спериментальні основи
та проводять відповідні дослідження ал зі теоре-
тичної й е спериментальної біохімічної то си оло ії.

Підс мов ючи, необхідно під реслити, що вихід
з др моно рафії є важливою на овою подією я
для чених-то си оло ів, та і для біохімі ів, я і
займаються розроб ою питань біохімічної то си-
оло ії. Матеріал, що міститься моно рафії, допо-
може їм більш спішно розробляти ціл низ важ-
ливих питань, що стос ються розвит цих ал зей
меди о-біоло ічної на и.

Член- ореспондент АМН У раїни, до тор медичних на , професор Ю.І. Г бсь ий
Кафедра біоор анічної, біоло ічної та фармацевтичної хімії

Національно о медично о ніверситет ім. О.О. Бо омольця

До тор біоло ічних на Є.Л. Левиць ий
Відділ біохімічної фарма оло ії Інстит т фарма оло ії та то си оло ії АМН У раїни


