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ВМІСТ АНТИОКСИДНИХ ВІТАМІНІВ У КРОВІ ЖІНОК
ПРИ ГІПЕРПЛАСТИЧНИХ ПРОЦЕСАХ ЕНДОМЕТРІЯ

Ю.І. Г бсь ий, А.М. Борода, О.В. Задоріна, В.П. Ла атош, Т.П. Прадій
НАЦІОНАЛЬНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. О.О. БОГОМОЛЬЦЯ, КИЇВ

Вивчали вмістβ- аротин , жиророзчинних вітамінів А, Е, а та ож водорозчинно о вітамін С сироватці
рові пра тично здорових жіно , і жіно з іперпластичними процесами ендометрія.

Рез льтати проведених досліджень свідчать про те, що жіно з іперпластичними процесами ендо-
метрія рівень антио сидних вітамінів сироватці рові зниж ється в мір про рес вання захворювання.
Найбільше зменшення вміст вітамінів А, Е та С спостері ається хворих стадії де омпенсації процес
та в разі вини нення ра ендометрія. Обґр нтовано доцільність ви ористання антио сидних вітамінів
омпле сном лі ванні хворих з подібною патоло ією.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: антио сидні вітаміни, ендометрій, іперпластичні процеси.

ВСТУП. У стр т рі іне оло ічної патоло ії
значнемісце посідають іперпластичні процеси
ендометрія (ГПЕ). Етіоло ія та пато енез цих
захворювань с ладні та ба атофа торні й
остаточно не вивчені. Я по азали наші попе-
редні дослідження, пато енезі патоло ічних
станів ендометрія, поряд з та имифа торами,
я іперестро енемія, іперінс лінемія, пор -
шення обмін в леводів та ліпідів, ім ноло-
ічними та реоло ічними відхиленнями, важ-
ливе значення має пор шення пере исно о
о иснення ліпідів та антио сидантно о захист
[3]. Проте механізм цих пор шень є досить
с ладним і потреб є подальшо о вивчення.

Цим змінам в ор анізмі протистоїть анти-
о сидна система [19, 24]. Антио сиданти
мож ть б ти природно о (біоантио сиданти) та
синтетично о походження. Серед антио си-
дантів неферментативної природи особливе
місце належить вітамінам А, Е, С [7].

Жиророзчинні біоантио сиданти ви он ють
свою ф н цію в біоло ічних мембранах, водо-
розчинні– вцитозолі літин,між літинній рідині,
плазмі рові, лімфі [7].

α-То оферол ін іб є вільноради альне
о иснення ліпідів, є "паст ою"для вільних ради-
алів, захищає літинні стр т ри від син лет-

но о исню [6, 14], запобі ає ш одж вальній
дії на мембранні фосфоліпази А

2
[13], стабі-

ліз є ліпопротеїнові омпле си мембран [6].
О рім то о, він підвищ є енер етичні рес рси
т анин, нормаліз є процеси лі оліз й о ис-
но о фосфорилювання [4, 10], захищає від
о иснення селен, причетний до біосинтез е-
м і емовмісних біл ів [6]. Вітамін Е та аро-
тиноїди омпенс ють втрати та нормаліз ють
стан мембран [7].

Вітамін Е стабіліз є мембранні стр т ри,
в я их перебі ають процеси вiльноради аль-
но о о иснення, при ніч є творення ліпопе-
ре исів, розриває лан и вiльноради ально о
о исненняшляхом нейтралізації вільних ради-
алів момент їх творення. Моле ли вітамін
ло аліз ються на вн трішніх мембранах міто-
хондрій. Вітамін Е захищає мітохондрії та
лізосоми від пош одж вальної дії пере исів,
підтрим єф н ціональн цілісність зовнішньої
цитоплазматичної мембрани літин, є основ-
ним фа тором резистентності еритроцитів до
емолітичних отр т, найважливішою захисною
речовиною при дії різних чинни ів та пато-
ло ічних станах [7, 21].

Ретинол та ож відносять до природних
антио сидантів, одна йо офізіоло ічна знач -
щість ре ляції процесів вільноради ально о
о иснення менша. Це, ймовірно, пов'язано з
розбіжностями механізмі антио сидної дії

© Ю.І. Г бсь ий – д.мед.н., проф., чл.- ор. АМН У раїни,
А.М. Борода, О.В. Задоріна, В.П. Ла атош, Т.П. Прадій,
2005.
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названих вітамінів [9]. Біохімічні механізми
системних ефе тів ретинол реаліз ються при
безпосередній взаємодії з мембранними ом-
понентами, а та ож рез льтаті вплив на
метаболізм мембранних фосфоліпідів і лі о-
протеїнів [8, 18]. Антио сидна дія вітамін А
пояснюється частю в обміні тіолових спол ,
нормалізацією ф н ціонально-стр т рних
властивостей мембран. Він має антим та енні
властивості, переш оджає анцеро енній дії
[7]. Вітамін А впливає на процеси літинно о
диференціювання, проліферації,репрод тивні
процеси, стан ім нної системи [7]. Після зни -
нення в ор анізмі запасів α-то оферол ви-
трачається аротин [23].

Під ормональним впливом епітеліальні
стр т ри ор анів жіночої репрод тивної сис-
теми зазнають ре лярних ци лічних змін, що
визначають реалізацію репрод тивної і ор-
мональної ф н цій жіночо о ор анізм . Вста-
новлено, що вітамін А впливає на прояви
життєдіяльності ор анів жіночої репрод тивної
системи. Під впливом ретинол підвищ ється
біл ово-синтез вальнаф н ція всіх оваріальних
стр т р і ендометрія [2].

Ас орбінова ислота є мо тнім антио си-
дантом, синер істомβ- аротин та то оферол
[7, 20]. Дефіцит її в ор анізмі, о рім зниження
антио сидно о захист , с проводж ється пор -
шенням синтез ола ен і, я наслідо , ро-
вотечами.

У літерат рі д же мало достовірно статис-
тичних даних про вміст антио сидних вітамінів
за мов іперплазії ендометрія. Том дослі-
дження змін цих вітамінів важливе не тіль и з
по ляд з'яс вання особливостей етіопато-
енез захворювання, але і з позиції вибор
оптимально о,пато енетично ар ментовано о
метод йо о лі вання та профіла ти и.

Метоюданої роботи б ло визначення вміс-
т вітамінів А, Е, С та β- аротин в рові жіно з
іперпластичною хворобою ендометрія.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Обстежено 147
жіно з патоло ією ендометрію. 101 жін а ві ом
від 20 до 82 ро ів страждала від іперплас-
тичних процесів ендометрія (ГПЕ), 46 жіно
хворіли на ра ендометрія. Діа ноз іперплас-
тичної хвороби чи ра ендометрія встановлю-
вали після проведення істерос опії з при-
цільною біопсією чи фра ційно о лі вально-
діа ностично о виш рібання стіно порожнини
мат и. Давність захворювання становила від 1
до 5 ро ів. Залежно відморфоф н ціонально о
стан ендометрія всіх хворих б ло поділено на
чотири р пи. Пацієнт и 1-ї р пи (стан ом-

пенсації) – 36 жіно (24,5 %) – не мали оче-
видної симптомати и захворювання. Йо о
виявили при додат овом обстеженні (УЗД,
істерос опія,біопсія ендометрія).Хворі2-ї р -
пи (стан с б омпенсації) – 34 жін и (23,1 %) –
мали чіт о о реслен лінічн симптомати ,
переважно ло альні пор шення, що з мовило
звернення до лі аря. У пацієнто 3-ї р пи (стан
де омпенсації) – 31 жін и (21,1 %) – спосте-
рі ались виражені лінічні прояви захворю-
вання, я і б ли причиною за альних пор шень
та втрати працездатності, чи морфоло ічні
зміни мали передра овий хара тер. До 4-ї
р пи ввійшло 46 жіно (31,3 %) хворих на ра
ендометрія.

У 43 пацієнто (42,6 %) ГПЕмали диф зний
хара тер, в інших 58 (57,4 %) – ло альний. У
54 (36,7 %) хворих, я і страждали від патоло-
ічних процесів ендометрія, виявлено захво-
рювання епатобіліарної системи (хронічний
епатит, хронічний холан іт, хронічний холе-
цистит тощо).

Обстежено та ож 104 донори ві ом від 17
до90ро ів, зо рема 35 (33,6 %)осібюнаць о о
ві (16-19 ро ів), 29 (27,9 %) – репрод тив-
но о ві (20-45 ро ів), 20 (19,2 %) – пре-
менопа зально о ві (46-55 ро ів) та 20
(19,2 %) – постменопа зально о ві (56-90
ро ів). За особливостями соматично о анам-
нез в р пах хворих і здорових жіно істотних
розбіжностей не б ло.

Для дослідження брали ров з лі тьової
вени зран натщесерце до почат рс
лі вання. Вітамінні препарати хворі й донори
до дослідження, я мінім м протя ом 4-х
місяців, не приймали.

Вміст сироватці рові α-то оферол
визначали за методом [17] модифі ації [11],
ретинол – за методом [16], ас орбінової ис-
лоти – замодифі ованимметодом Тильманса.
Отримані в ході дослідження рез льтати
обробляли с часними методами варіаційної
статисти и за допомо ою Excel Microsoft Office
з ви ористанням t- ритерію Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. З ідно з
прийнятими ритеріями оптимальної забез-
печеності ор анізм людини вітаміном А, он-
центрація ретинол в сироватці рові повинна
становити 1,05-2,45 м М/л. Для вітамін Е за
нормальний рівень взято та ий, щоперевищ є
18,6 м М/л. Вміст, менший ніж 11,6 м М/л, є
по азни ом явно о дефіцит вітамін Е. Рівень
β- аротин в сироватці рові для оптимальної
забезпеченості ор анізм повинен становити
0,372-3,72 м М/л [12].
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На першом етапі роботи ми визначали
вміст жиророзчинних вітамінів A, E, β- аротин ,
а та ож водорозчинно о вітамін С в сироватці
рові пра тично здорових жіно , я і не мали
іне оло ічних захворювань, залежно від ві

(табл. 1).
З ідно з даними таблиці 1, здорових осіб

не виявлено значних ві ових відмінностей
вміст вітамін А таβ- аротин в сироватці рові
(р>0,05). Рівень вітамін Е в сироватці рові
пра тично здорових жіно з ві ом та ож до-
стовірно не змінювався. Вміст ас орбінової
ислоти в сироватці рові здорових жіно 20-

45 ро ів, порівняно з жін ами 16-19 ро ів,
віро ідно не змінювався (р>0,05), жіно 46-
55 ро ів він достовірно зменш вався порівняно
я з р поюжіно 16-19 ро ів (на 12 %, р<0,05),
та і з р пою жіно 20-45 ро ів (на 16,3 %,
р<0,05). Рівень ас орбінової ислоти в си-
роватці рові здорових жіно 56-90 ро ів та ож
достовірно (р<0,05) зниж вався порівняно з
р пою жіно 16-19 ро ів (на 16,3%), з р пою
жіно 20-45 ро ів (на 20,4 %).

Та им чином, вміст ас орбінової ислоти в
сироватці рові пра тично здорових жіно
зниж ється з ві ом, що з одж ється з даними
інших авторів [22].

Вітамін А бере а тивн часть ре ляції
розподіл і диференціації епітеліальних літин,
він особливо необхідний для ре енерації
швид о відновлюваних епітеліальних т анин,

зо рема епітелію слизової оболон и мат и.
Нестача йо о А в ор анізмі пор ш є ре ене-
ративн здатність епітелію слизової оболон и
мат и і може б ти однією з лано пато енез
та лінічних проявів ГПЕ. Том б ло д же
важливо визначити вміст вітамін А в сироватці
рові жіно з іперпластичними процесами
ендометрія (табл. 2)

Дані. наведені в таблиці 2, свідчать про
те, що вміст вітамін А в рові жіно пост пово
зменш вався з с ладненням захворювання.
Та , стані омпенсації (1-ша р па) він
достовірно не відрізнявся від онтролю, тоді
я стані де омпенсації (3-тя р па) рівень
вітамін А в сироватці рові зниж вався на
65,3 % порівняно з онтролем (р<0,05). Це
в аз є на те, що в мір про рес вання захво-
рювання ендометрія в ор анізмі хворої
роз ортається омпле с метаболічних
пор шень, я ий с проводж ється дефіцитом
вітамінно о баланс в ор анізмі. У свою чер ,
вітамінний дисбаланс по либлює хара тер та
незворотність морфоф н цiональних змін в
ендометрії.

У хворих на ра мат и (4-та р па) вміст
вітамін А в сироватці рові теж значно зни-
ж вався (на 58,3 %) порівняно з онтролем. Ці
дані з одж ються з даними літерат ри про
онцентрацію вітамін А в рові жіно з ра ом
молочної залози та шл н а [5, 15] і підтвер-
дж ють іпотез про те, що нестача вітамін А

Таблиця 1 – Вміст вітамінів А, Е, С та βββββ- аротин в сироватці рові
пра тично здорових жіно (М±m, м М/л)

Приміт а.* – достовірно (р<0,05) порівняно з 1-ю р пою; ** – достовірно (р<0,05) з 2-ю р пою.

Таблиця 2 – Вміст вітамінів А, Е, С та βββββ- аротин в рові жіно ,
я і страждають від іперпластичних процесів ендометрія (М±m, м М/л)

Приміт а. * – статистично достовірно відносно онтролю (р<0,05).

№ Гр пи обстежених Вітамін А Вітамін Е β- аротин Вітамін С

1 1-ша р па (16-19 ро ів),  
n=35

1,221±0,051 29,09±0,81 0,870±0,158 55,5±0,8

2 2- а р па (20-45 ро ів),  
n=29

1,0516±0,078 30,16±1,45 0,954±0,186 58,4±2,3

3. 3-тя р па (46-55ро ів),  
n=20

1,156±0,067 30,86±1,94 0,986±0,168 48,9±3,2*, **

4. 4-та р па (56-90 ро ів),  
n=20

1,250±0,215 33,35± 2,47 1,201±0,164 46,5±2,2*, **

Гр пи обстежених жіно
Вітаміни Контроль, 

n=104
1-ша р па,

n=36
2- а р па,  

n=34
3-тя р па,  

n=31
ра ендометрія,

n=46
А 1,173±0,110 1,250±0,215 0,986±0,137 0,407±0,088* 0,489±0,06*
Е 32,11±1,28 33,35±2,47 22,88±2,50* 11,71±1,61* 20,19±1,49*
С 52,3±3,4 48,3±2,3 36,0±2,4* 26,3±3,1* 28,6±2,1*

β- аротин 0,96±0,15 1,20±0,16 1,12±0,14 0,93±0,11 0,96±0,11
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в ор анізмі може б ти фа тором, я ий сти-
м лює вини нення та розвито п хлин.

Вітаміни А та Е відносять до р пи жиро-
розчинних вітамінів, я і маютьширо ий спе тр
біоло ічної дії. Між ними існ є повна взаємодія
в обміні та ф н ціон ванні. Та , то оферол
запобі ає о исненню ретинол , сприяє йо о
збері анню і більш повном всмо т ванню в
ишечни [18], з іншо о бо – зниження
вміст в ор анізмі ретинової ислоти по ірш є
всмо т вання то оферол в ишечни [25].
Дефіцит одно о з вітамінів з мовлює пор -
шення метаболізм іншо о.

Том необхідно б ло простежити та ож за
вмістомвітамін Е в цих р пах хворих (табл. 2).
Зрозвит омхворобивін зниж вався вжевстані
с б омпенсації (2- а р па) порівняно з онтро-
лем (р<0,05), це зниження становило 28,8 %.
А в 3-й р пі рівень вітамін Е в сироватці рові
зменш вався на 63,5 % порівняно з онтролем
(р<0,05). Це значення відповідало явном де-
фіцит вітамін Е. В разі вини нення злоя іс-
но о процес ендометрія жіно вміст вітамін
Е в сироватці рові зниж вався на 37,1 %
порівняно з онтролем (р<0,05).

Вміст вітамін С в сироватці рові жіно з
іперпластичними процесами ендометрія, в
мір їх про рес вання, теж зазнавав с ттєвих
змін (табл. 2). Починаючи із стадії с б ом-
пенсації, зниження онцентрації вітамін С
ставало статистично достовірним (р<0,05). У
жіно 2-ї р пи вміст ас орбінової ислоти в
сироватці рові віро ідно зменш вався (р<0,05)
на 31,2 % порівняно з онтролем. У хворих 3-ї
р пи він зниж вався на 49,7 % порівняно з
онтролем (р<0,05). У сироватці рові жіно з
ра ом мат и (4-та р па) вміст ас орбінової
ислоти достовірно зменш вався на 45,4 %
порівняно з онтролем (р<0,05).

Вміст β- аротин в сироватці рові хворих,
я по азалипроведені дослідження,достовірно
не змінювався порівняно з онтролем (р>0,05).

Та им чином, нами по азано, що при ви-
ни ненні та про рес ванні ГПЕ зниж вався
вміст рові антио сидантів неферментативної
природи – вітамінів А, Е, С. Проте, я що на
почат ових стадіях розвит патоло ічно о
процес (1-ша р па – стан омпенсації) зміни
ще не проявлялися, то в мір про рес вання
захворювання вони ставали знач щими. На
наш по ляд, це з мовлено с ладними мета-
болічними пор шеннями, я і відб ваються при
ГПЕ я цілісном ор анізмі, та і в репро-

д тивній системі. Основними причинами зни-
ження рівня антио сидних вітамінів в ор анізмі
жіно з ГПЕ мож ть б ти пор шення всмо т -
вання та на опичення вітамінів, а та ож поси-
лення їх витрат зв'яз з перебі ом пато-
ло ічно о процес .

Патоло ічний чинни призводить до зни-
ження резервних можливостей антио сидної
системи. Це може б ти е стремальне наван-
таження вели ої сили чи дов очасне, а та ож
повторні стресові подразни и. Встановлено,
що при омбінованій дії патоло ічних фа -
торів зниження резистентності відб вається
за рах но зменшення резерв ненасичених
жирних ислот, а та ож антио сидантних ві-
тамінів [1].

Отримані дані підтвердж ють наші попе-
редні дослідження про зміни процесів пере-
исно о о иснення мембранних фосфоліпідів

(ПОЛ) та антио сидної а тивності [3] при роз-
вит ГПЕ. Та , ферментативне та нефермен-
тативне ПОЛ значно а тивіз ється з с лад-
ненням іперпластично о процес ендометрія,
відб вається зниження за альної антио сидної
а тивності сироват и рові, що збі ається із
зменшенням вміст вітамінів Е, А та С в сиро-
ватці рові (табл. 2).

Отже, одержані дані дають змо ствер-
дж вати, що вини ненні та про рес ванні ГПЕ
значна роль належить дестабілізації літинних
мембран в рез льтаті а тивації процесів о ис-
нення ліпідів, зниження за альної антио сидної
а тивності сироват и рові й вміст вітамінів
А, Е та С.

На підставі отриманих даних можна зро-
бити висново , що визначення вміст вітамінів
А, Е та С в сироватці рові є додат овим біо-
хімічним ритерієм при діа ностиці, лі ванні,
профіла тиці та про ноз ванні хворих ГПЕ. Є
очевидною необхідність призначення омп-
ле с антио сидантних вітамінів А, Е та С при
лі ванні в азаних р п хворих.

ВИСНОВОК. Рез льтати проведених дослі-
джень свідчать про те, що жіно з ГПЕ рівень
антио сидних вітамінів сироватці рові зни-
ж ється в мір про рес вання захворювання.
Найбільше зменшення вміст вітамінів А, Е та
С спостері ається хворих стадії де омпен-
сації процес та в разі вини нення ра ендо-
метрія. Обґр нтовано доцільність ви орис-
тання антио сидних вітамінів омпле сном
лі ванні хворих з даною патоло ією.
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СОДЕРЖАНИЕ АНТИОКСИДНЫХ ВИТАМИНОВ В КРОВИ ЖЕНЩИН
ПРИ ГИПЕРПЛАСТИЧЕСКИХ ПРОЦЕССАХ ЭНДОМЕТРИЯ

Ю.И. Г бс ий, А.М. Борода, О.В. Задорина, В.П. Ла атош, Т.П. Прадий
НАЦИОНАЛЬНЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. А.А. БОГОМОЛЬЦА, КИЕВ

Резюме
Из чали содержание β- аротина, жирорастворимых витаминов А, Е, а та же водорастворимо о

витамина С в сыворот е рови пра тичес и здоровых женщин, и женщин с иперпластичес ими
процессами эндометрия.

Рез льтаты проведенных исследований свидетельств ют о том, что женщин с иперпластичес ими
процессами эндометрия ровень антио сидных витаминов в сыворот е рови снижается по мере
про рессирования заболевания. Наибольшее меньшение содержания витаминов А, Е и С наблюдается
больных в стадии де омпенсации процесса и в сл чае возни новения ра а эндометрия. Обоснована

рациональность использования антио сидных витаминов в омпле сном лечении больных с подобной
патоло ией.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: антио сидные витамины, эндометрий, иперпластичес ие процессы.

BLOOD CONTENTS OF ANTIOXIDATIVE VITAMINS IN WOMEN
WITH HYPERPLASTIC ENDOMETRIAL PROCESS

Y.I. Нubsky, A.M. Boroda, O.V. Zadorina, V.P. Lakatosh, T.P. Pradiy
NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY BY O. O. BOHOMOLETS, KYIV

Summary
Analysis of β-carotine, liposoluble A and E vitamins and water-soluble vitamin C contents was held in

healthy women blood serum and in women with hyperplastic endometrial processes.
Results of research make it evident that the contents of antioxidative vitamins in blood serum decreases

in women with hyperplastic endometrial processes as the disease progressively worse. Maximum decrease
of A, E and C vitamins contents is revealed in patients with decompensated process and in case of endometrial
cancer occurеnce. Rationality of antioxidative vitamins usage in complex therapy of patients with similar
pathology was substantiated.

KEY WORDS: antioxidative vitamins, endometrium, hyperplastic processes.

Адреса для лист вання:Ю.І. Г бсь ий, б льв. Шевчен а, 13, Київ, 01601, У раїна.

Отримано 24.06.2004 р.
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УДК 616.127-007.17:577.175.522-085.243.3]-092.9

ВПЛИВ КИСЛОТИ ГЛУТАМІНОВОЇ НА МЕТАБОЛІЧНІ ПРОЦЕСИ У СЕРЦІ
ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІЙ АДРЕНАЛІНОВІЙ МІОКАРДІОДИСТРОФІЇ

Т.А. Лєбєдєва
ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

Досліджено вплив ислоти л тамінової на метаболічні процеси серці при адреналіновій міо ардіо-
дистрофії. Встановлено, щовведення білимстатевозрілимщ рам-самцямлінії Вістар ислоти л тамінової
(по 20 м / маси вн трішньоочеревинно щоденно протя ом 7 діб) перед острим адреналіновим ш о-
дженням міо арда призводить до зменшення патоло ічних проявів серці: при ніч ється інтенсивність
процесів перео иснення мембранних ліпідів, відновлюються а тивність і вміст омпонентів антио сидної
системи та енер озабезпечення мітохондрій.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ислота л тамінова, адреналін, міо ардіодистрофія, пере исне о иснення
ліпідів, антио сидна система, ферменти мітохондрій.

ВСТУП. Відомо, щоважливоюпато енетич-
ною лан ою ш одження міо арда різної етіо-
ло ії є а тивація симпато-адреналової системи
і дефіцит исню, я ий її с проводж є [6, 9, 10].
Дослідження по аз ють, що іпо сія міо арда
призводить до либо их метаболічних змін, я і
часто заверш ються розвит ом дистрофії сер-
цево о м'яза [4, 6, 10]. До хара терних для цієї
патоло ії пор шеньналежатьдисбаланс ф н -
ціон ванні проо сидно-антио сидної системи,
зміни енер етично о обмін і, я наслідо , с о-
ротливої ф н ції серця [6, 9, 10, 16, 18]. Том
перспе тивними та ефе тивними щодо мета-
болічно о захист і попередження іпо сично о
ш одження серця, спричинено о висо им
рівнем атехолемії, є пош та ви ористання
засобів, я і підвищ ють резистентність міо ар-
да до іпо сії шляхом обмеження процесів
ліпоперо сидації, відновлення ф н ціональної
здатності антио сидантної системи та енер е-
тично о баланс ардіоміоцитів. Серед засобів
метаболічної дії особлив ва приділяють
ислоті л таміновій, я а може підвищ вати
стій ість міо арда до іпо сії шляхом по ра-
щання йо о енер озабезпечення [4, 13]. При-
чом , за даними [16, 18], при іпо сії та ішемії-
реперф зії міо арда спостері ається зниження
вн трішньо літинно о вміст ислоти л тамі-
нової. Доведено та ож ардіопроте тивн а -
тивність цієї аміно ислоти при ішемічно-репер-
ф зійном пош одженні серця в е сперименті

[16, 17, 19]. Разом із тим, вплив ислоти л -
тамінової на метаболічні процеси серці за
мов адреналінової міо ардіодистрофії зали-
шається невивченим, тим більше на ранніх
стадіях її розвит .

Метоюдано одослідження б ло з'яс вання
вплив ислоти л тамінової на перебі ост-
ро о адреналіново о ш одження міо арда.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ Досліди прове-
дено на 42 білих щ рах-самцях лінії Вістар ма-
сою 170-200 , я их трим вали на звичайних
харчовом , температ рном і світловом ре-
жимах віварію. Я е спериментальн модель
б ло ви ористано остр адреналінов міо ар-
діодистрофію (АМД) на різних стадіях її роз-
вит (15 хв, 1 од, 24 од), я ви ли али
шляхом вн трішньоочеревинно о введення
0,18 %розчин адреналін ідротартрат ("Дар-
ниця", У раїна) з розрах н 1 м / [10]. Час-
тиніщ рів передмоделюваннямАМДпротя ом
7 діб щоденно вводили ислот л тамінов
("Здоров'я",У раїна, 20м / маси тіла тварини
вн трішньоочеревинно). Контролем б ли ін-
та тні щ ри. Дослідження біохімічних по аз-
ни ів проводили через 15 хв, 1 од і 24 од
розвит АМД, що відповідає проявам острої
іпо сії, почат та ма сим м процесів не ро-
зо творення [8]. У омо енатах міо арда ви-
значали вміст нітрит-аніона (NO2

- – стабільно о
метаболіт NO) [14], ТБК-а тивних прод тів
(ТБК) [1], ідропере исів ліпідів (ГПЛ) [3], вміст© Т.А. Лєбєдєва, 2005.



1313131313
Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 7, ¹ 1, 2005

О
Р
И
Г
ІН

А
Л
Ь
Н
І 
Д
О
С
Л
ІД
Ж
Е
Н
Н
Я

відновлено о л татіон (Г-SH) [15], а тивність
с перо сиддисм тази (СОД) [12], аталази (КТ)
[7], с цинатде ідро енази (СДГ) [5], цитохро-
мо сидази (ЦХО) [8]. Статистичн оброб ре-
з льтатів досліджень проводили, ви ористо-
в ючи t- ритерій Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Встанов-
лено, що при АМД міо арді білих щ рів
зниж ється вміст NO2

-: через 15 хв – на 46 %, 1
од – на 20 %, 24 од – на 29 %. Це, ймовірно,
пов'язано з пор шенням йо о синтез та поси-
леннямпроцесів іна тивації в мовах іпо сії [11].
Зниження вміст NO 2

- с проводж валося
на опиченням серці прод тів пере исної
де радації ліпідних омпонентів мембран
ардіоміоцитів. Та , рівень ГПЛ та ТБК зростав
різні терміни АМД, відповідно, на 32 і 58 % (15

хв), 48 і 76 % (1 од), 59 і 89 % (24 од) (табл. 1).
А тивація пере исно о о иснення ліпідів (ПОЛ)
підвпливомнадлиш ової іль ості атехоламінів,
заданимилітерат ри [2, 6, 9, 10],єхара терною
лан ою ш одження серця. При о исненні
адреналін вадренохром творюєтьсясеміхінон
адреналін , я ийможепереносити еле трон на
исень і, та им чином, енер вати с перо сид-
ний аніон-ради ал – важливий інд тор ПОЛ
літинних мембран [2, 6]. Одночасно спо-
стері ається достовірне підвищення а тивності
антио сидантних ферментів. Та , через 15 хв
АМДа тивністьСОДтаКТзростала, відповідно,
на 28 і 10 %, через 1 од – на 51 і 39 %, через 24
од – на 78 і 87 %. Компенсаторне напр ження
антио сидантної системи пов'язане, за даними
О.О.Мар ової [10],знеобхідністюзабезпечення

захист міо арда від а тивних форм исню –
с перо сидних аніон-ради алів та пере ис
водню, творення я их зростало на цих стадіях
АМД. Разом із тим, відб валося виснаження
п л Г-SH, іль ість я о о зменш ється через
15 хв, 1 од і 24 од на 17, 13 і 20 % відповідно
(табл. 1),що,поряд іздієюнадлиш ової іль ості
адреналін , призводило до на опичення пе-
ре исних прод тів серці. А тивність СДГ за
мов АМД зниж валася: через 15 хв – на 39 %,

1 од – на 46 %, 24 од – на 57 %. А тивність
іншо о мітохондріально о фермент – ЦХО на
І, ІІ та ІІІ стадіях АМД та ож зменш валася
(відповідно, на 15, 19 та 25 %) (табл..1). Вста-
новлені зміни а тивностіферментів дихально о
ланцю а мітохондрій в мовах дефіцит исню
свідчать про пор шення енер етично о обмін ,
що може с проводж ватись зниженням
ардіоміоцитах вміст ма роер ічних спол [9,

11, 16, 18].
Профіла тичне введення перед АМД ис-

лоти л тамінової призводило до зменшення
вміст ГПЛ та ТБК міо арді: через 15 хв – на
13 і 15 %, 1 од – на 17 і 25 %, 24 од – на 18 і
22 %. Це свідчило про альм вання процесів
ПОЛ. Одночасно спостері али відновлення
а тивності СОД і КТ (через 15 хв – на 9 і 8 %, 1
од – на 19 і 24 %, 24 од – на 17 і 25 %) та
зростання вміст Г-SH (на 12, 17 і 15 % від-
повідно через 15 хв, 1 од та 24 од е спе-
римент ). А тивність СДГ та ЦХО під впливом
ислоти л тамінової підвищ валася на всіх
стадіях розвит АМД: відповідно на 26 і 8 %
(15 хв), 45 і 15 % (1 од) та 56 і 19 % (24 од)
(табл. 1), що може в аз вати на відновлення

Таблиця 1 – Дея і по азни и проо сидантно-антио сидантно о омеостаз та а тивність
ферментів мітохондрій в міо арді тварин з адреналіновою міо ардіодистрофією

на тлі введення л тамінової ислоти (М±m, n=6)

АМД АМД+ ислота л таміноваПо азни и Контроль
15 хв 1 од 24 од 15 хв 1 од 24 од

КТ,
ат/

2,74±0,10 3,02±0,05* 3,82±0,02* 5,12±0,03* 2,11±0,06** 2,91±0,03** 3,84±0,05**

СОД,
м. од./

1,75±0,09 2,24±0,10* 2,63±0,11* 3,12±0,10* 2,04±0,08** 2,12±0,09** 2,57±0,11**

Г-SH,
ммоль/

4,12±0,06 3,40±0,02* 3,59±0,06* 3,29±0,06* 3,82±0,06** 4,19±0,06** 3,80±0,04**

ЦХО,
ммоль/( ·хв)

10,33±0,06 8,77±0,04* 8,37±0,05* 7,79±0,04* 9,43±0,02** 9,58±0,04** 9,29±0,05**

СДГ,
ммоль/( ·хв)

4,79±0,10 2,91±0,10* 2,61±0,06* 2,08±0,09* 3,67±0,07** 3,77±0,05** 3,24±0,04**

NO2
-,

ммоль/
2,03±0,10 1,09±0,05* 1,62±0,07* 1,45±0,06* 1,12±0,03 1,58±0,04 1,52±0,05

ГПЛ, 1
03 м. од./

4,46±0,02 5,87±0,09* 6,58±0,08* 7,10±0,04* 5,13±0,11** 5,48±0,05** 5,79±0,04**

ТБК,
ммоль/

2,20±0,10 3,47±0,11* 3,87±0,06* 4,16±0,02* 2,94±0,04** 2,92±0,11** 3,24±0,06**

Приміт а. * – різниця достовірна відносно онтролю; ** – різниця достовірна відносно АМД.
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ардіоміоцитах процесів о исно о фосфори-
лювання та рівня синтез ма роер ічних спол
[13]. Вміст NO2

- серці на всіх стадіях АМД під
впливом ислоти л тамінової достовірно не
змінювався. Та им чином, позитивний вплив
цієї ислоти на метаболічні процеси міо арді
при АМД не пов'язаний із впливом на рівень
синтез о сид азот , а з мовлений іншими
механізмами.

ВИСНОВКИ. 1.Адреналіноваміо ардіодис-
трофія на різних стадіях сво о розвит (15 хв,
1 од і 24 од) с проводж ється зниженням

вміст нітрит-аніон , а тивацією процесів ПОЛ
та антио сиднихферментів,пор шеннямф н -
ціон вання мітохондріально о еле тронно-
транспортно о ланцю а міо арді піддослідних
тварин.

2. Профіла тичне повторне введення ис-
лоти л тамінової перед адреналіновою міо-
ардіодистрофією не впливає на рівень нітрит-
аніона серці, але с проводж ється при ні-
ченням процесів перео иснення мембранних
ліпідів, відновленням а тивності й вміст
омпонентів антио сидної системи, а тивності
ферментів мітохондрій міо арді.
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ВЛИЯНИЕ КИСЛОТЬІ ГЛУТАМИНОВОЙ НА МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ
ПРОЦЕССЫ В СЕРДЦЕ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ АДРЕНАЛИНОВОЙ
МИОКАРДИОДИСТРОФИИ

Т.А. Лебедева
ТЕРНОПОЛЬСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯ МЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ ИМ И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
Исследовано влияние ислоты таминовой на метаболичес ие процессы в сердце при адре-

налиновоймио ардиодистрофии.Установлено, что введениебелымполовозрелым рысам-самцамлинии
Вистар ислоты л таминовой (20 м / массы вн трибрюшинно ежедневно на протяжении 7 с то )
передострымадреналиновомповреждениимио арда приводит меншениюпатоло ичес их проявлений
в сердце: нетается интенсивность процессов перео ислениямембранных липидов, восстанавливаются
а тивность и сохранения омпонентов антио сидантной системы энер ообеспечения митохондрий.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ислота л таминовая, адреналин, мио ардиодистрофия, пере исное
о исление липидов, антио сидантная система, ферменты митохондрий.

THE INFLUENCE OF GLUTAMIC ACID ON METABOLIС PROCESSES
IN HEART AT EXPERIMENTAL ADRENALINE MYOCARDIODYSTROPHY

T.A. Lebedeva
TERNOPIL STATE MEDICAL ACADEMY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
The influence of glutamic acid on metabolic processes in heart at adrenaline myocardiodystrophy has

been investigated.The injection of the glutamic acid (20 mg/kg intraperitoneally, every day, during 7 days) to
white sexual-mature rats-males of Wistar-line in the case of acute adrenaline injury of myocardium has been
revealed to be followed by the decreasing of pathologic manifestations in heart, the intensity and composition
of antioxidant system and energy-supplyng of mitochondrias renew.

KEY WORDS: glutamic acid, adrenaline, myocardiodystrophy, lipid peroxidation, antioxidant system,
mitochondrial enzymes.
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ОСОБЛИВОСТІ ВАРІАБЕЛЬНОСТІ СЕРЦЕВОГО РИТМУ У ХВОРИХ
НА ВИРАЗКОВУ ХВОРОБУ ГАСТРОДУОДЕНАЛЬНОЇ ЗОНИ

Х.О. Семен1, О.О. Абра амович1, О.П. Єлісєєва1, А.П. Чер ас1,
Я.Л. Пат о1, К.П. Д до 2, Д. В. Камінсь ий1

ЛЬВІВСЬКИЙНАЦІОНАЛЬНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. ДАНИЛА ГАЛИЦЬКОГО1

ЛЬВІВСЬКИЙНАЦІОНАЛЬНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. ІВАНАФРАНКА2

У статті проаналізовано взаємозв'яз и параметрів варіабельності серцево о ритм (ВСР) і аеробно о
метаболізм хворих на вираз ов хвороб астрод оденальної зони та здорових осіб. Встановлено, що
висо і значення за альної спе тральної пот жності (TP) с проводж ються низь им рівнем прод тів, що
зв'яз ються з тіобарбіт ровою ислотою, і підвищеною а тивністю аталази в представни ів висо о-
резистентної р пи. Умір зменшенням ТР середньорезистентній р пі рівень прод тів ліпоперо сидації
зростає, а мод ляція а тивності аталази та с перо сиддисм тази наб ває виражено індивід ально о
хара тер , щоособливо притаманно р пі хворих. Профіль лі анднихформ емо лобін в аз є на зниження
інтенсивності иснезалежних реа цій р пі хворих на вираз ов хвороб ще на рівні емопротеїнів
рові. Зроблено висново про інформативність метод ВСР для омпле сної оцін и ф н ціонально-
метаболічно о стан людини і перспе тивність йо о ви ористання на овій та лінічній пра тиці.

КЛЮЧОВІ СЛОВА:варіабельність серцево о ритм , вираз ова хвороба, антио сидантний захист,
лі андні форми емо лобін .

ВСТУП. Вираз ова хвороба (ВХ) є захво-
рюванням цілісно о ор анізм , що в лючає в
себе системн відповідь на вплив етіоло ічно о
фа тора. Психоемоційні стреси, іподинамія,
фізичні перевантаження сприяють розвит
пор шеньве етативної ре ляції,вини неннюта
рецидивном перебі ВХ.Внаслідо зростання
іль ості хворих із торпідним перебі ом ВХ,
збільшення частоти с ладнень, недостатньої
ефе тивності реабілітаційних засобів а т аль-
ними є подальше вивчення пато енез ВХ на
моле лярно- літинном рівні, розроб а нових
методів діа ности и, лі вання та профіла ти и.
Варіабельність серцево о ритм ВСР – одна з
найновіших неінвазивних діа ностичних техно-
ло ій лінічної медицини, що несе собі про-
ностичн інформацію і відображає інте ральн
с пністьреа цій-відповідейсерцево-с динної
системи на різні зміни омеостаз ор анізм .
Зас часнимиданими, ардіоритмєаде ватним
носієм інформації про напр ження нейро-
моральної ре ляції, співвідношення тон сів

симпатично о та парасимпатично о відділів
ве етативної нервової системи,відображаєстан

аеробно о метаболізм й адаптаційні можли-
вості ор анізм [1, 2, 4, 6, 12, 14].

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. В е сперименті
брали часть 9 хворих на ВХ астрод оде-
нальної зони (ГДЗ) та 18 мовно-здорових осіб.
Дослідження ВСР проводили стані спо ою
(лежачи) та під час ортостатичної проби за
с часними ардіоритмоло ічними стандартами
[9]. Запис здійснювали на омп'ютерном
еле тро ардіо рафі "Полi-спе тр" із відповід-
ним про рамним забезпеченням ("Нейро-
Софт", м. Іваново, Росія). Оцін аеробно о
метаболізм проводили за станом системи
"пере исне о иснення ліпідів – антио сидантна
а тивність" ("ПОЛ-АОА") і емопротеїнів рові.
Спе трофотометричнимиметодами визначали
а тивність аталази, с перо сиддисм тази
(СОД), рівень ТБК-а тивних прод тів, за аль-
ний емо лобін та йо о лі андні форми (HbO

2
,

HbCO, HbS, metHb). Статистичн оброб про-
водили з ви ористанням па ета MATLAB 6.5.0.

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Запо азни-
амиза альної спе тральної пот жності (total po-

wer, TP) сіх обстежених б ло поділено на три
р пи:першідві р пи– онтрольні (1-ша –висо-

© Х.О. Семен, О.О. Абра амович – д.мед.н., проф.,
О.П. Єлісєєва – .біол.н., А.П. Чер ас, Я.Л. Пат о,
К.П. Д до , Д. В. Камінсь ий, 2005.
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орезистентні (ВР) волонтери (ТР>4500 mc2),
2- а – середньорезистентні (СР) волонтери
(ТР>3500 mc2)), 3-тя – дослідна (ввійшли всі
хворі ВХ ГДЗ). До аналіз ВСР хворих на ВХ
ГДЗ слід підходити індивід ально, ос іль и
середнихвиділяютьсяпацієнтизд женизь ими
параметрами варіабельності та особи, в я их ці
параметри трим ютьсященадоволі висо ом
рівні й, за значеннями ТР, наближаються до
середньорезистентної онтрольної р пи (2- а
р па). Одна розподіл частотних омпонент
вн трішній стр т рі спе тра в них же пор -
шений. Я правило, переважають оливання
д же низь ої частоти (VLF), а оливання низь ої
(LF) та висо ої (HF) частот занижені, на відмін
від осіб онтрольних р п, особливо 1-ої. Від-
носно висо і значення HF-хвиль частини
хворих (30 %) на тлі низь ої ТР і неефе тивної
варіабельності (за по азни ами SDNN і pNN50)
можна роз лядати я патоло ічн ва отонію.
Переважання VLF-хвиль стр т рі спе тра
хворих на ВХ ГДЗ свідчить про напр ження
центральної нейро моральної ре ляції сер-
цево о ритм , що орелює з напр женістю
біохімічних механізмів [1, 6, 8]. Зменшення

симпатичних (LF) і парасимпатичних (HF)
впливів, с ттєве зниження ТР і оефіцієнта
реа тивності k30/15 під час ортостатичної проби
в аз ють на відставання процесів відновлення
я на метаболічном , та і на ф н ціональном
рівні. При проведенні аналіз системи "ПОЛ-
АОА" б ло виявлено значно підвищен а тив-
ність аталази більшості хворих (60 %), що
свідчить про надмірн а тивність вільнора-
ди альних реа цій, пов'язан насамперед з
на ромадженням ліпоперо сидних прод тів і
Н2О2. Різ е ж зниження а тивності аталази
частини хворих (40 %) в аз є перш за все на
тотальне виснаження обмінних процесів та їх
неповноцінний хара тер. С ттєво зменшена
а тивність СОД підтвердж є низь інтенсив-
ність иснезалежних реа цій, либо ийенер о-
дефіцит та іпо сичний синдром літинах
ор анізм [1, 3, 5, 7, 10, 11, 13]. Інтенсивність
иснезалежних реа цій зниж ється, очевидно,
щенарівні емопротеїнів рові. Та , я щона тлі
с ттєво вищо о рівня емо лобін волонтерів
з онтрольних р п відсото HbO2 є віро ідно
нижчим, то част а metHb достовірно зростає
(більше я 2 рази) порівняно з пацієнтами 3-ї

Таблиця 1 – Середні по азни и варіабельності серцево о ритм хворих
на вираз ов хвороб та в онтрольних р пах

Приміт а. * – різниця при порівнюванні із 3-ю р пою достовірна, p<0,05.

1-ша р па 2- а р па 3-тя р паПараметри ВСР
M±m M±m M±m

У лежачом положенні
1 SDNN, мс 109,00±23,76* 45,90±13,81 39,00±8,97
2 pNN50% 65,80±12,24* 18,50±17,69* 5,27±2,40
3 TP, мс2 11059,00±5369,10* 2192,90±1335,80 1384,80±660,27
4 VLF, мс2 2223,80±562,21* 739,60±463,35 671,40±490,46
5 LF, мс2 2676,00±687,76* 742,50±471,45* 303,30±138,39
6 HF, мс2 6158,5±4907,6* 710,50±564,90 410,30±252,38
7 LF/HF 0,60±0,23* 1,50±1,16 1,10±0,71

Ортостатична проба
8 SDNN, мс 54,80±18,93 44,90±13,12 36,60±17,99
9 pNN50% 4,30±4,22 3,50±5,89 2,88±3,58

10 К 30/15 1,53±0,10 1,31±0,16 1,30±0,44
11 TP, мс2 3030,8 ± 2286,8* 1922,40±1188,40 1158,30±884,11
12 VLF, мс2 1677,0±1826,2* 1084,90±537,17* 597,80±416,65
13 LF, мс2 1165,30±686,19* 679,70±566,68 402,20± 577,53
14 HF, мс2 188,50±145,22 157,80±223,06 158,50± 139,17
15 LF/HF 10,80±10,64* 8,90±5,83* 4,20± 3,61

Біохімічні по азни и
16 Каталаза, м моль Н2О2/ од 0,156±0,036 0,138±0,052 0,150±0,051
17 СОД, % ін іб вання 12,58±7,74 12,08±5,65 8,944±6,694
18 ТБК-АП, м моль/мл 52,69±11,33* 75,09±18,87 83,92±13,87
19 ІАОА 1,60±0,42* 1,200±0,106 1,322±0,240
20 HbO2, % 89,42±1,43* 88,310±4,053* 91,54±2,75
21 HbCO, % 2,5 4±1,21 3,32±1,24 3,18±1,29
22 HbS, % 5,27±1,51 5,32±2,64 4,037±3,158
23 MetHb, % 2,78±1,07* 3,02±1,43* 1,233±0,958
24 За альний Hb, /л 152,4±21,6 160,4±19,9 143,7±19,8
25 Киснева ємність, млО2 18,10±2,85 18,96±2,15 17,59±2,497
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р пи. До то о ж спостері ається тенденція до
зменшення вміст HbS хворих на ВХ (табл. 1).
На наш д м , зниження част и о си емо-
лобін на ористь metHb і HbS волонтерів
онтрольних р п пов'язанe з ефе тивнішою
віддачею исню літинам, а та ож з інтенсив-
нішим перебі ом реа цій з частю а тивних
форм исню за рах но можливої о си еназної
таперо сидазноїф н ціймоле ли емо лобін
[1, 3, 5, 7, 10, 11, 13].

Аналіз ореляційних зв'яз ів між по аз-
ни ами ВСР та аеробно о метаболізм виявив
недостовірні, середньої сили ореляційні зв'яз-
и в сіх дослідж ваних р пах, що може свід-
чити про нелінійність залежності фізіоло ічних
та біохімічних процесів. Звертає на себе ва
той фа т, що досить висо і параметри варіа-
бельності більшості хворих підтрим ються
значно збільшеною а тивністю аталази. Ра-
зом із тим висо орезистентних волонтерів
(1-ша р па), в я их а тивність аталази теж
підвищена, взаємозв'яз и цих параметрів
тісніші, а випад VLF- оливань мають зво-
ротний (обернений) хара тер. В осіб з най-
ефе тивнішими параметрами варіабельності
тон с симпатичної системи й оптимальний ве-
етативний баланс значною мірою визнача-

ються а тивністюСОД. Низь і значення остан-
ньої відображають недостатній, зменшений
тон с симпатичної системи, а надто змобілізо-
вана а тивністьСОД – симпати отонію.Зв'язо
параметрів ВСР і рівня ТБК-а тивних прод тів
має тісніший хара тер хворих, але є обер-
неним, щоможе свідчити про ва оме значення
ефе тивної аеробної тилізації прод тів ліпо-
перо сидації в механізмахформ вання частот-
них омпонент серцево о ритм . Том , на наш
д м , пот жність еле тричної роботи серця і,
щоважливо, збереження варіабельно о хара -
тер серцевої діяльності визначається інтен-
сивністю о исно-відновних реа цій і здатністю
метаболічної системидо я найповнішо о о ис-
нення прод тів обмін .

ВИСНОВКИ. Ви ористання метод ВСР
лінічній пра тиці дозволяє індивід аліз вати
оцін ф н ціонально о і метаболічно о стан
пацієнтів, ефе тивніше застосов вати в тера-
певтичних схемах симпатоліти и і холіноліти и.
Аналіз ВСР та ож в аз є на необхідність за-
стосов вати в терапії ВХ ГДЗ препарати анти-
о сидантної дії зширо имио исно-відновними
властивостями і дає можливість ефе тивно
ори вати лі вання.
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ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНЬЮ ГАСТРОДУОДЕНАЛЬНОЙ ЗОНЫ
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Резюме
В статье проанализированы взаимосвязи параметров вариабельности сердечно о ритма (ВСР) и

аэробно ометаболизма больных язвенной болезнью астрод оденальной зоныи здоровых лиц. Установ-
лено, что высо ие значения общей спе тральной мощности (ТР) сопровождаются низ им ровнем
прод тов, оторые связываются с тиобарбит ровой ислотой, и повышенной а тивностью аталазы
представителей высо орезистентной р ппы. По мере меньшения ТР в среднерезистентной р ппе
ровень прод тов липоперо сидации возрастает, а мод ляция а тивности аталазы и с перо сид-
дисм тазы приобретает выражено индивид альный хара тер, что особенно свойственно р ппе больных.
Профиль ли андных форм емо лобина азывает на снижение интенсивности ислородозависимых
реа ций в р ппе больных язвенной болезнью еще на ровне емопротеидов рови. Сделан вывод о
информативности метода ВСР для омпле сной оцен и ф н ционально-метаболичес о о состояния
челове а и перспе тивности е о использования в на чной и линичес ой пра ти е.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: вариабельность сердечно о ритма, язвенная болезнь, антио сидантная
защита, ли андные формы емо лобина.
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Summary
The correlations between heart rate variability and aerobic metabolism parameters in patients with peptic

ulcer disease and healthy volunteers have been assessed. In high-resistance group the high level of total
power (TP) is accompanied by low TBARS level and increased catalase activity. Decrease in TP in medium-
resistance group correlates with TBARS concentration increase while modulation of catalase and SOD activity
greatly varies, especially in patients of high-resistance group. Hemoglobin ligand forms profile indicates the
decrease of oxygen-dependent reactions in patients with peptic ulcer disease. Thus, heart rate variability is an
informative and promising method in complex estimation of functional and metabolic condition of the organism
and perspectives of its application in scientific and clinical practice.
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ЗМІНИ ГЛІКОЛІЗУ, ПЕРЕКИСНОГО ОКИСНЕННЯ ЛІПІДІВ
ТА АНТИОКСИДНОЇ СИСТЕМИ В СЕРЦІ РІЗНОСТАТЕВИХ ЩУРІВ
З АДРЕНАЛІНОВОЮ МІОКАРДІОДИСТРОФІЄЮ НА ТЛІ БЛОКАДИ
ХОЛІНОРЕЦЕПТОРІВ

М.Р. Хара
ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

Вивчали а тивність лі оліз , пере исно о о иснення ліпідів (ПОЛ) та антио сидної системи (АОС) в
міо арді різностатевих щ рів при розвит адреналінової міо ардіодистрофії на тлі попередньої бло ади
холінорецепторів. Доведено, що попередня бло ада холінорецепторів посилює метаболічні пор шення
вміо арді самців і само щ рів при розвит адреналінової міо ардіодистрофії. Більш інтенсивне на рома-
дження прод тів лі оліз , ПОЛ та а тивація АОС спостері ались міо арді само .

КЛЮЧОВІ СЛОВА: метаболізм, міо ард, адреналін, атропін, стать.

ВСТУП. За альновідомі дані про та зван
перева жіно при розвит патоло ії серцево-
с динної системи ви ли ають се більший
інтерес до проблеми статевих відмінностей
ф н ціон ванняжіночо о та чоловічо о сердець
в мовах норми і патоло ії. Доведено [8], що
адреналінове раження міо арда внаслідо
а тивації ПОЛ, на ромадження молочної (МК)
та піровино радної (ПВК) ислот є інтенсивні-
шим самців. За даними [7], при розвит
адреналінової міо ардіодистрофії (АМД) холін-
ер ічний онтроль за діяльністю серця само
проявляється а тивніше, що є важливим для
зменшення потребиміо арда в исні та захист
при патоло ічном впливі ардіоне розо енних
онцентрацій адреналін . Але ще не вивчено
вплив холінобло ючих чинни ів наметаболізм
міо арда тварин різної статі при не ротиз -
ванні. Метоюдосліджень б ло вивчення вплив
атропін на лі оліз, ПОЛ і АОС серці щ рів-
самців і само при адреналіновом пош о-
дженні.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Досліди про-
водили на 108 статевозрілих щ рах-самцях (`)
і сам ах (a) лінії Вістар. Адреналінов міо ар-
діодистрофію ви ли али адреналіном (1 м / ),
холінобло атор (ХБ) атропін (1 м / ) вводили
за 20 хв до моделювання АМД. Визначали
рівень ПВК таМК міо арді передсердь (ПС) і

шл ноч ів (ШЛ), а тивність ПОЛ – за рівнем
дієнових он'ю ат (ДК) і малоново одіальде ід
(МДА), АОС – за а тивністю с перо сиддис-
м тази (СОД), аталази (КАТ), рівнем SH- р п
міо арді ШЛ [1, 3, 5, 6, 9].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Введення
ХБ піддослідним тваринам не змінило а тив-
ності лі олітичних процесів. Подальший роз-
вито АМД протя ом 1 од спричинив ПС і
ШЛ ` на ромадження ПВК, на 24 од АМД
рівень ПВК не відрізнявся від онтролю. Ди-
намі а процес не мала відмінностей від р пи
тварин, я им не вводили ХБ. Розвито АМД на
тлі ХБ a та ож сприяв значном на рома-
дженню ПВК, проте, на відмін від `, це явище
спостері али і на 1, і на 24 од АМД. У т анині
ПС іШЛна 1 одАМДна ромадженняПВКб ло
достовірно інтенсивнішим, ніж р пі a, я им
не вводили ХБ. Порівняння ` і a по азало, що
рівень дано о прод т б в значно більший
ПС і ШЛ атропінізованих a. Динамі а МК
міо арді ` і a б ла анало ічною, тобто відобра-
жала значне на ромадження і в ПС, і в ШЛ.
Попереднє введення ХБ сприяло інтенсифі ації
цьо о процес . А тивніші зміни спостері али в
ор анізмі a, що доводить не ативний вплив
бло ади холінорецепторів на лі олітичн а -
тивністьміо арда тварин, аджена ромадження
ор анічних ислот за мов розвит не ро-
тично-дистрофічно о процес лише сприяє© М.Р. Хара – .мед.н., 2005.
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по либленнюметаболічних пор шень,по ірш є
процеси енер о ворення і с оротлив а тив-
ність міо арда.

Вивчення інтенсивності процесів ПОЛ та
АОС по азало, що розвито АМД на тлі ХБ ви-
ли ає більш значне на ромадження ДК, МДА

(табл. 1). А тивнішим ПОЛ б ло в атропінізо-
ваних a порівняно з `. Антио сидний захист
міо арда тварин проявлявся а тивацією СОД,
КАТ, зростанням рівня SH- р п. Зо рема,
а тивація СОД та збільшення рівня SH- р п
` і a спостері ались на 1 та 24 од АМД. Ма -

симальна а тивація КАТ атропінізованих `
мала місце на 1 од АМД, далі динамі и не
б ло. У a і до 24 од АМД продовж вали
спостері ати збільшення по азни а а тивності
КАТ, що може відображати тривал реа цію
серця на значний рівень атехоламінів [2].
Динамі а а тивності АОС міо арді атропіні-
зованих тварин б ла а тивнішою, ніж особин,
я им не вводили атропін. Порівняння щ рів
різної статі по азало, що, анало ічно до проце-
с перо сидації,протидіючі чинни и та ожб ли
більш а тивними в ор анізмі атропінізованих

Таблиця 1 – Вплив атропін на лі олітичн а тивність міо арда тварин з АМД

Приміт а (подані Р<0,05): Р1-3; Р2-4; Р7-9; Р7-11; Р8-10; Р6-18 ; Р13-17; Р14-18; Р19-23; Р20-22; Р20-24; Р1-13; Р3-15; Р9-21; Р12-24; Р11-12;
Р15-16 ; Р21-22; Р25-27; Р25-29; Р26-28; Р26-30; Р31-33; Р31-35; Р32-34; Р32-36; Р37-39; Р37-41; Р38-40; Р38-42; Р43-45; Р43-47; Р44-46; Р44-48; Р29-41; Р33-45;
Р34-46; Р35-47; Р36-48; Р27-28; Р29-30 ; Р31-32; Р33-34 ; Р35-36; Р37-38; Р39-40; Р41-42 ; Р43-44; Р45-46; Р47-48

Контроль 1 од АМД 24 од АМД
– Атропін – Атропін – Атропін

ПС 0,68±0,03
1

0,65±0,04
2

0,90±0,07
3

0,83±0,05
4

0,79±0,04
5

0,70±0,05
6


ШЛ

0,77±0,03
7

0,69±0,05
8

0,94±0,05
9

0,91±0,06
10

0,99±0,04
11

0,81±0,03
12

ПС
0,52±0,03

13

0,62±0,04
14

0,52±0,02
15

0,72±0,04
16

0,74±0,01
17

0,83±0,02
18

ПВК
м М/

α
ШЛ

0,72±0,05
19

0,73±0,04
20

0,75±0,05
21

0,94±0,03
22

0,91±0,04
23

0,98±0,03
24

ПС 1,20±0,07
25

1,36±0,06
26

1,57±0,07
27

2,37±0,07
28

2,65±0,06
29

3,27±0,07
30


ШЛ 1,08±0,09

31
1,33±0,08

32
2,26±0,09

33
2,62±0,07

34
2,90±0,11

35
3,72±0,08

36

ПС 1,09±0,05
37

1,33±0,07
38

1,64±0,08
39

2,67±0,09
40

2,15±0,06
41

3,38±0,09
42

МК
м М/

α
ШЛ 0,88±0,06

43
1,28±0,07

44
1,64±0,06

45
3,27±0,07

46
2,15±0,07

47
4,37±0,07

48

Таблиця 2 – Вплив атропін на інтенсивність ПОЛ і АОС шл ноч ів тварин з АМД

Приміт а (подані Р<0,05): Р1-3; Р1-5; Р2-4; Р2-6; Р3-4; Р5-6; Р7-9; Р7-11; Р8-10 ; Р8-12; Р9-10; Р11-12; Р3-9; Р4-10 ; Р5-11 ; Р6-12; Р13-15;
Р

13-17
; Р

14-16
; Р1

4-18
; Р

15-16
; Р

17-18
; Р

19-21
; Р

19-23
; Р

20-22
; Р

20-24
; Р

21-22
; Р

23-24
; Р

16-22
; Р

17-23
; Р

18-24
; Р

25-27
; Р

25-29
; Р

26-28
; Р

26-30
; Р

27-28
; Р

29-

30; Р31-33; Р32-34; Р32-36; Р30-36; Р37-39; Р37-41 ; Р38-40; Р38-42; Р42-48; Р49-53; Р50-52; Р50-54 ; Р51-52; Р53-54; Р55-57; Р55-59; Р56-58; Р56-60; Р57-58; Р59-

60; Р52-58; Р54-60

Контроль 1 од АМД 24 од АМД
– Атропін – Атропін – Атропін

 209,8±3,9
1

221,6±4,3
2

253,1±5,7
3

299,4±6,1
4

273,2±4,5
5

335,3±9,0
6ДК

м М/ α 207,2±5,8
7

225,1±5,0
8

228,6±5,8
9

339,4±7,8
10

253,1±4,9
11

424,5±8,3
12

 3,58±0,16
13

3,88±0,19
14

4,36±0,19
15

5,53±0,24
16

5,68±0,22
17

6,56±0,21
18МДА

мМ/ α 3,31±0,17
19

3,65±0,16
20

4,17±0,15
21

6,41±0,25
22

4,60±0,10
23

7,59±0,29
24

 14,1±0,5
25

15,8±0,6
26

16,4±0,3
27

18,0±0,4
28

16,2±0,4
29

18,4±0,5
30СОД,

од.а т. α 14,7±0,7
31

15,4±0,5
32

17,5±0,5
33

18,4±0,6
34

15,9±0,4
35

23,7±0,7
36

 16,8±0,5
37

17,1±0,4
38

23,1±1,2
39

31,2±0,9
40

30,2±1,0
41

33,2±0,7
42КАТ,

од.а т. α 16,5±0,6
43

17,0±0,5
44

24,4±0,9
45

30,6±0,8
46

27,7±1,3
47

39,4±0,9
48

 1,27±0,08
49

1,34±0,06
50

1,58±0,09
51

1,99±0,06
52

1,77±0,12
53

2,26±0,09
54SH,

мМ/ α 1,16±0,08
55

1,23±0,08
56

1,73±0,07
57

2,36±0,08
58

1,74±0,09
59

2,86±0,08
60
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a, що може відображати значне напр ження
проте тивних механізмів в мовах надмірно о
на ромадженняпрод тівПОЛ, а та ожзначних
резервних пот жностей АОС (табл. 2). Про-
ведені дослідження дозволяють ствердж вати,
що не тіль и статеві ормони, особливо естро-
ени, антио сидні властивості я их доведено
неодноразово [4], а й стан холінорецепторів
міо арда є досить важливим фа тором, що
визначає здатність міо арда протистояти
пош одж вальнимвпливамадреналін . Більша
інтенсивність змін міо арді атропінізованих a
ще раз доводить визначальн роль холінер-
ічнихмеханізмів в ор анізміa, щодозволяють,
за мов нормальної а тивності, захищати
міо ард від пош одження шляхом зменшення
а тивності метаболізм і потреби в исні.

Перспе тиви подальших досліджень. Вра-
хов ючи важлив роль стан холінорецепторної
а тивності серця в оре ції метаболічних

пор шень при адреналіновом пош одженні
міо арда щ рів різної статі та встановлен
статев відмінність ст пені метаболічно о
дисбаланс , вважаємо за доцільне вивчити
особливості лі оліз ,ПОЛтаАОСприрозвит
АМД на тлі атропін в астрованих тварин.

ВИСНОВКИ. 1. Попередня бло ада холіно-
рецепторів посилює метаболічні пор шення в
міо арді щ рів різної статі за мов розвит
адреналінової міо ардіодистрофії.

2. Інтенсивніше на ромадження прод тів
лі оліз та ПОЛ міо арді само доводить
більш ч тливість холінорецепторної системи
цих особин і важлив роль холінореа тивних
стр т р оре ції метаболізм міо арда за
мов пош одження.

3. Значна а тивація АОС, особливо в міо-
арді само , є до азом пот жних резервних
можливостей ор анізм цих особин.
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ИЗМЕНЕНИЯ ГЛИКОЛИЗА, ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ
И АНТИОКСИДНОЙ СИСТЕМЫ В СЕРДЦЕ РАЗНОПОЛЫХ КРЫС
С АДРЕНАЛИНОВОЙ МИОКАРДИОДИСТРОФИЕЙ НА ФОНЕ
БЛОКАДЫ ХОЛИНОРЕЦЕПТОРОВ

М.Р. Хара
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
Из чали а тивность ли олиза, пере исно о о исления липидов (ПОЛ)и (АОС) вмио ардеразнополых

рыс при развитии адреналиновой мио ардиодистрофии на фоне предварительной бло ады
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холинорецепторов. До азано, что предварительная бло ада холинорецепторов силивает метабо-
личес иенар шения вмио арде самцови само рысприразвитии адреналиновоймио ардиодистрофии.
Более интенсивное на опление прод тов ли олиза, ПОЛ и а тивация АОС наблюдались в мио арде
само .

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: метаболизм, мио ард, адреналин, атропин, пол.

CHANGES OF GLYCOLYSIS, LIPID PEROXIDATION AND ANTIOXIDANT
SYSTEM IN HEART OF RATS OF DIFFERENT SEXES, WITH ADRENALIN
MYOCARDIODYSTROPHY AGAINST A BACKGROUND OF BLOCKADE
OF CHOLINE RECEPTORS

M.R. Khara
TERNOPIL STATE MEDICAL UNIVERSITY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
The activity of glycolysis, lipid peroxidation (LPO) and antioxidant system (AOS) in myocardium of rats of

different sexes with development of adrenalin myocardiodystrophy against a background of precursory blockade
of choline receptors has been studied. It has been proved that precursory blockade of choline receptors
intensifies metabolic violations in myocardium of females and males at the development of adrenalin
myocardiodystrophy. More intensive accumulation of glycolysis, LPO products and AOS activation was observed
in myocardium of females.

KEY WORDS: metabolism, myocardium, adrenalin, atropine, sex.

Адреса для лист вання: М.Р. Хара, Тернопільсь ий державний медичний ніверситет ім. І.Я. Горбачевсь о о, м. Волі, 1,
Тернопіль, 46001, У раїна.

Отримано 17.09.2004 р.
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УДК 616.1/ 4+616-056.5-092.9]-085.322:582.542.11

ВПЛИВ ЕКСТРАКТУ КОРЕНЕВИЩ І КОРЕНІВ ПИРІЮ ПОВЗУЧОГО
НА МАСУ ТІЛА І ВНУТРІШНІХ ОРГАНІВ ЩУРІВ

С.М. Марчишин
ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

Досліджено вплив е стра т ореневищ і оренів пирію повз чо о (Agropyron repens L.) родини
зла ових на мас тіла та вн трішніх ор анів щ рів при пероральном введенні протя ом 18 днів.
Встановлено, що дослідж ваний е стра т достовірно збільш є мас тіла тварин, дозах 100, 200, 300,
400, 500 м / ; мас печін и – в дозі 100 м / ; мас ниро і серця – в дозах 50, 100, 200 м / . Одержані
рез льтати свідчать про доцільність вивчення анаболічної а тивності пирію повз чо о.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: пирій повз чий, ореневища і орені, маса тіла та вн трішніх ор анів.

ВСТУП. Востанні десятиліття, відновлюючи
цілющі властивості ба атьох рослин родини
зла ових, фітотерапевти світ почали ви о-
ристов вати рослини цієї родини медичній
пра тиці та осметоло ії я джерело біоло ічно
а тивних речовин, що впливають на обмін
речовин.Однієюзцих рослин є пирій повз чий,
ореневища і орені я ої з давніх-давен ви-
ористов вались при різноманітних пор шен-
нях процесів обмін [2-6].

З сіх метаболічних ефе тів пирію повз -
чо о найважливішим можна вважати анабо-
лічний,фізіоло ічниймеханізмя о опов'язаний
з тим, що біоло ічно а тивні речовини, я і міс-
тить дана рослина, стим люють синтез пеп-
тидних ормонів шл н ово- иш ово о тра т
( астрин , се ретин , холецисто інін , пан ре-
озимін , ен ефалінів тощо), що, свою чер ,
а тивновпливаютьнапластичнийобмін;стим -
люютьре енераціюбета- літинпідшл н ової за-
лози; проявляють іпо лі емічн а тивність [1].

Метою нашої роботи б ло вивчення дея их
по азни ів біл ово о обмін в щ рів, я і
змінюються під впливом біоло ічно а тивних
речовин водно о е стра т пирію повз чо о.
Для за альної оцін и анаболічної а тивності
е стра т ви ористов вали та ий інте ральний
по азни , я маса тіла тварин і їх вн трішніх
ор анів при 18-денном введенні е стра т .

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження
проведено нащ рах масою 110-130 . Водний
е стра т пирію повз чо о вводили перорально

в дозах 50, 100, 200, 300, 400, 500 м /
протя ом 18 днів. Тварини онтрольної р пи
одерж вали вод відповідном об'ємі.

Після за інчення е сперимент щ рів
ретельно зваж вали, де апіт вали і визначали
мас печін и, серця та ниро .

Матеріал е сперимент оброблено ме-
тодом варіаційної статисти и з ви ористанням
про рами "Microcal Origin". Віро ідність отри-
маних даних оцінювали за ритерієм Стью-
дента.

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Рез льтати
досліджень наведено в таблиці 1, вони свідчать
про те, що е стра т пирію повз чо о в дозах
50, 100, 200, 300, 400, 500 м / сприяє
збільшенню маси тіла тварин, відповідно до
дози, на 17,7, 34, 32, 35, 32 і 34 %. При цьом
відноснамаса печін и збільшилась лише в дозі
100 м / на 16 %. Відносна маса серця
збільшилась при введенні е стра т пирію
повз чо о в дозах 5 0 , 1 0 0 і 2 0 0 м / ,
відповідно, на 30, 30 і 23,3 %. Збільшеннямаси
ниро (відносне) спостері алось при введенні
е стра т пирію в дозах 50, 100, 200 м / і
с ладало, відповідно, 18, 21 та 9 %.

Одержані рез льтати свідчать про те, що
е стра т ореневищ і оренів пирію повз чо о
має виражен анаболічн дію при всіх дозах,
що вивчалися.

Найефе тивнішими виявились дози 50, 100
і 200 м / , я і сприяли збільшенню не лише
маси тіла тварин, а й та их життєво важливих
ор анів, я печін а, нир и і серце.© С.М. Марчишин – .фарм.н., 2005.



2525252525
Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 7, ¹ 1, 2005

О
Р
И
Г
ІН

А
Л
Ь
Н
І 
Д
О
С
Л
ІД
Ж
Е
Н
Н
Я

ВИСНОВКИ. 1. Вивчено вплив е стра т
ореневищ і оренів пирію повз чо о на тіла
щ рів та мас їх вн трішніх ор анів (печін и,
ниро , серця) при 18-денном введенні.

2. Встановлено, що е стра т пирію пов-
з чо о достовірно збільш є приріст маси тіла
щ рів в сіх дослідж ваних дозах.

3. Досліджено, що е стра т пирію повз -
чо о збільш є відносн мас ниро і серця в
дозах 50, 100, 200 м / , печін и – в дозі
100 м / .

4. Одержані рез льтати свідчать про до-
цільність вивчення е стра т ореневищ і о-
ренів пиріюповз чо о я рослинно оанаболі а.
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Таблиця 1 – Вплив е стра т ореневищ і оренів пирію повз чо о
на мас тіла і вн трішніх ор анів щ рів при 18-денном введенні

Приміт а. * – рез льтати достовірні відносно онтролю (р<0,05).

Відносна маса, %Умови дослідів Приріст  
маси тіла печін и серця ниро

Контроль (вода) 43,3±1,3 3,80±0,07 0,300±0,004 0,33±0,06
Е стра т дозі 50 м / 51,0±5,1 4,00±0,20 0,39±0,01* 0,39±0,01*

100 м / 58,0±3,2 * 4,40±0,26 * 0,39±0,01* 0,400±0,005 *
200 м / 57,0±3,3 * 3,90±0,20 0,37±0,01* 0,36±0,01*
300 м / 57,5±3,9 * 3,70±0,05 0,33±0,04 0,340±0,008
400 м / 57,3±5,0 * 4,10±0,10 0,300±0,004 0,32±0,01
500 м / 58,0±4,4 * 3,20±0,10 0,33±0,01 0,320±0,001

ВЛИЯНИЕ ЭКСТРАКТА КОРНЕВИЩ И КОРНЕЙ ПЫРЕЯ ПОЛЗУЧЕГО
НА МАССУ ТЕЛА И ВНУТРЕННИХ ОРГАНОВ КРЫС

С.М. Марчишин
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
Исследовано влияние э стра та орневищи орней пырея полз че о (Agropyron repens L.) семейства

зла овых на масс тела и вн тренних ор анов рыс при пероральном введении на протяжении 18 дней.
Установлено, что исслед емый э стра т достоверно величивает масс тела животных в дозах 100,
200, 300, 400, 500 м / ; масс печени – в дозе 100 м / ; масс поче и сердца – в дозах 50, 100, 200
м / . Пол ченные рез льтаты свидетельств ют о целесообразности из чения анаболичес ой а тивности
пырея полз че о.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: пырей полз чий, орневища и орни, масса тела и вн тренних ор анов.
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THE INFLUENCE OF COUCH-GRASS RHIZOMES AND ROOTS EXTRACT
ON RATS BODY AND INTERNAL ORGANS MASS

S.M. Marchyshyn
TERNOPIL STATE MEDICAL UNIVERSITY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
The influence of couch-grass (Agropyron repens L.) rhizomes and roots extract on rats body and

internal organs mass at peroral injections during the period of 18 days has been investigated. It has been
determined that the explored extract reliably increases the mass of rat body in doses 100, 200, 300, 400, 500
mg/kg; liver mass – in dose 100 mg/kg; kidneys and heart – in doses 50, 100, 200 mg/kg. The received data
testify to the expediency of couch-grass anabolic activity research.

KEY WORDS: couch-grass, rhizomes and roots, body mass, internal organs mass.
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Тернопіль, 46001, У раїна.

Отримано 04.11.2004 р.



2727272727
Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 7, ¹ 1, 2005

О
Р
И
Г
ІН

А
Л
Ь
Н
І 
Д
О
С
Л
ІД
Ж
Е
Н
Н
Я

УДК 615.22: 616.127: 577.121

ОСОБЛИВОСТІ КАРДІОПРОТЕКТОРНИХ ВЛАСТИВОСТЕЙ
ЛІПОСОМАЛЬНОЇ ФОРМИ КВЕРЦЕТИНУ ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМУ
ІЗАДРИНОВОМУ МІОКАРДИТІ

Г.В. Бєлі , Л.В. Деримедвідь, Е.М. Горбань
НАЦІОНАЛЬНИЙФАРМАЦЕВТИЧНИЙУНІВЕРСИТЕТ

Досліджено ардіопроте торні властивості ліпосомальної форми верцетин (ЛФК) на моделі іза-
дриново о міо ардит в щ рів порівняно з пероральним верцетином. За ст пенем захист від по-
ш одження серцево о м'яза при ізадриновом міо ардиті щ рів ЛФК значно переважає верцетин.
Рез льтати проведених біохімічних, еле тро ардіо рафічних, істоло ічних досліджень в аз ють на більш
виражен антиради альн , антио сидантн , мембранопроте торн , ардіопроте торн а тивність ін'є -
ційної лі арсь ої форми верцетин .

Установлено, що за більшістю по азни ів, за я ими оцінювали стан міо арда, дія ЛФК дозі 94 м /
не пост палась при ви ористанні препарат в дозі, 2 рази більшій, тобто 188 м / . Отримані рез льтати
свідчать про перспе тив подальшо о вивчення ардіопроте торної а тивності ліпосомальної форми
верцетин з метою обґр нт вання ви ористання її в пра тичній медицині.

КЛЮЧОВІ СЛОВА:біофлавоноїди, верцетин, міо ардит, пере исне о иcнення ліпідів.

ВСТУП. Захворювання серця називають
"епідемією" XX-XXI століть. Їм належить про–
віднемісце в стр т рі захворювань вн трішніх
ор анів та є оловною причиною смертності в
е ономічно розвинених раїнах, зо рема в
нашій раїні [6].

Серед сіх патоло ій серцево-с динної
системи міо ардити становлять близь о 9 %.
Одним із пато енетичних чинни ів дано о за-
хворювання є надмірна а тивація процесів
вільноради ально о пош одження ардіоміо-
цитів, що з мовлює застос ваання в омп-
ле сном лі ванні даної патоло ії антио си-
дантних засобів [3, 5]. Серед них пра тичній
медицині знайшов широ е ви ористання
препарат на основі біофлавоноїдів – верцетин.

У зв'яз з різноманітноюфарма оло ічною
дією верцетин на ор анізм, в останні ро и
інтенсивно визначаються можливості йо о ви-
ористання при різноманітних захворюваннях,
том числі й при серцево-с динних, а про-

блема розроб и аде ватних лі арсь их форм
препарат займає важливе місце в медичних
тафармацевтичних дослідженнях [4, 9, 14, 17].

Ви ористання ба атьох ориснихфарма о-
ло ічних властивостей верцетин в лінічній

пра тиці обмеж ється низь оюбіодост пністю
лі арсь их форм дано о препарат . Остання
з мовлена по аною розчинністю верцетин в
біоло ічних рідинах ор анізм . Все це визначає
доцільність створення нових лі арсь их форм
препарат з висо ою біодост пністю. Та ,
на овці ІФТ АМН У раїни розробили ліпосо-
мальн форм верцетин (ЛФК), я а стала
об'є том наших досліджень.

Метою даної роботи б ло вивчення особ-
ливостей ардіопроте торних властивостей
ЛФКнамоделі ізадриново оміо ардит вщ рів.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. У білих безпо-
родних щ рів обох статей масою (170±10,0)
ви ли али ізадриновий міо ардит шляхом
вн трішньом'язово о введення розчин ізадри-
н в дозі 60 м / протя ом 4-х днів [1, 7, 12].

Я відомо, β
1,2

-адреномімети ізадрин
вели их дозах спричиняє збільшення потреби
міо арда в исні, що призводить до іпо сії та
ішемії серцево о м'яза. Розвивається автоліз
ардіоміоцитів з а тивацією лізосомальних
ферментів, спостері ається реа ція запалення
з домін ванням альтеративних процесів. Дана
модель раження міо арда хара териз ється
висо им ст пенем відтворювання та відпо-
відністю за основними ліні о-патоморфоло-

© Г.В. Бєлі , Л.В. Деримедвідь, Е.М. Горбань – д.мед.н.,
проф., 2005.
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ічнимипор шеннями, я і властиві міо ардитам
людей [1, 15, 8, 16].
Длямоделювання ізадриново оміо ардит

в нашом е сперименті б ло ви ористано 40
щ рів (по 8 в ожній р пі). Тварин поділили на
5 р п: 1-ша – інта тний онтроль; 2- а –
онтрольна патоло ія (тварини з міо ардитом,
я і не отрим вали лі вання); 3-й р пі щ рів з
міо ардитом вводили вн трішньовенно ЛФК
дозі 188 м / ; 4-й – вн трішньовенно ЛФК
дозі 94 м / ; 5-й – перорально препарат по-
рівняння верцетин дозі 5 м / (виробництва
Борща івсь о о ХФЗ).

Ве сперименті б ло ви ористано лі валь-
но-профіла тичний режим введення: препа-
рати вводили (за 1 од до введення розчин
ізадрин і через 2 од після цьо о) протя ом
сьо о термін моделювання патоло ії (4доби).

Кардіото сичн дію ізадрин та ардіопро-
те торні властивості ЛФК оцінювали за ф н -
ціональним станом міо арда (за по азни ами
ЕКГ) [11], а тивністю цитолітичних процесів за
рівнем мар ерно о фермент аспартатаміно-
трансферази (АсАТ). Ст пінь проліферації та
фіброз т анин міо арда визначали за оефі-
цієнтом маси серця (КМС) істоло ічними
методами. Інтенсивність процесів пере исно о
о иснення ліпідів (ПОЛ) і стан антио сидантної
системи (АОС) в т анинах міо арда та сиро-
ватці рові – за рівнемТБК-а тивно о прод т ,
с перо сиддисм тази (СОД), аталази та від-
новлено о л татіон (G-SH) за за альноприй-
нятими методами [2, 7].

Рез льтати е сперимент піддавали ста-
тистичній обробці з ви ористанням ритерію
Стьюдента (t).

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Рез льтати
досліджень наведено в таблицях 1-2.

Аналіз отриманих даних по азав, що пато-
ло ія міо арда, я а ви ли ана вн трішньом'я-
зовим введенням ізадрин , хара териз ється
розвит ом реа ції запалення з домін ванням
альтеративних процесів, на що в аз є збіль-
шення в сироватці рові рівня мар ерно о
фермент міо ардіонатів АсАТ в 1,5 раза
порівняно з р пою інта тних тварин (табл. 1).
Підвищення по азни а КМС в 1,5 раза р пі
онтрольної патоло ії безпосередньо може
свідчити я про наявність запально о процес
з вираженою альтерацією, та і про омпен-
саторн іпертрофію непош оджених м'язових
воло он (рис. 2).

За патоло ії міо арда відб валося пор -
шення о иснювально о метаболізм . Підтвер-
дженнямцьо о є достовірне підвищення вміст
ТБК-а тивно о прод т : в омо енаті міо ар-

да – 2,6 та в сироватці рові – в 4,3 раза [10].
Рівень G-SH в омо енаті міо ард зменш -
вався в 1,5 раза, в сироватці рові – в 1,7 раза.
При цих змінах спостері алися озна и мобі-
лізації антио сидантної системи ор анізм тва-
рин. Та , відб лося підвищення а тивності СОД
в 1,4 раза в омо енаті міо арда та 2 рази в
сироватці рові, аталази сироватці рові та
омо енаті міо арда – 2 рази (табл. 1).

Я по азало еле тро ардіо рафічне дослі-
дження, ізадринове пош одження міо арда
проявилосьріз импор шеннямф н ціональної
а тивності міо арда та достовірним збільшен-
ням частоти серцевих с орочень (ЧСС) з
(405,02±10,2) до (620,50±25,8) д./хв.

На тлі отриманої при ви ористанні ізадрин
симпати отонії достовірне зменшення інтер-
вал PQ 2,2раза та зниження ампліт ди з бця
Р в 1,4 раза необхідно розцінювати я недос-
татність с ороч вальної а тивності передсердь
внаслідо виснаження енер етичних рес рсів
міо арда.

По азни ом дистрофічних змін шл ноч ів
є достовірне зниження в 1,7 раза тривалості
шл ноч ово о омпле с QT. Невідповідність
між ви ористанням исню та потребоюв ньом

Рис. 1. Сосоч ові м'язи ліво о шл ноч а серця щ ра
з ізадринінд ованою патоло ією. Фарб вання емато -
силіном і еозином.

Рис. 2. Сосоч ові м'язи ліво о шл ноч а серця щ ра
з р пи інта тно о онтролю. Фарб вання емато силі-
ном і еозином.
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під час вплив ардіото сично о вплив іза-
дрин позначається на ЕКГ щ рів з р пи
онтрольної патоло ії зміщенням се мента ST
від ізолінії на 43 % (табл. 2) [8, 13, 14].

Рез льтати істоло ічнихдослідженьміо ар-
дащ рів з р пи онтрольної патоло ії по аза-
ли,що 83 % тваринспостері ались патоло ічні
зміни в серцевом м'язі, зо рема з'являлись
ран льоми на місці не ротичних міо ардіо-
цитів. Місця пош одження ло алізов валися в
основном в сосоч ових м'язах ліво ошл ноч-
а, д же рід о – в середніх п ч ах міо арда

(рис. 1). Поряд із літинними інфільтратами і
безпосередньо в них відмічалися р пи ар-
діоміоцитів з ва олізацією сар оплазми, лізо-
ваними ядрами, втратою посм ованності міо-
фібрил, іноді – базофілією цитоплазми.

Та им чином, отримані еле трофізіоло ічні,
біохімічні та істоло ічні дані дозволяють он-

стат вати розвито тварин з р пи онт-
рольної патоло ії міо ардит , переважним па-
то енетичним механізмом я о о є пор шення
о иснювально о метаболізм .

Введення ЛФК достовірно зменш вало
прояви альтерації: зменшення ВКС (на 34 %
під дією ЛФК дозі 188 м / і на 24 % – в дозі
94 м / ) та цитоліз міо арда (достовірне
зниження рівня АсАТ на 30 %). При введенні
референс-препарат верцетин відмічалась
невіро ідна відносно онтрольної патоло ії
тенденція до нормалізації вищеназваних
по азни ів.

Встановлено, що ЛФК з достовірною зна-
чимістю відносно онтрольної патоло ії стри-
м вало на опичення прод тів ліпоперо си-
дації, зниж ючирівеньТБК-а тивно опрод т ,
відповідно, на 50-60 % в омо енаті міо арда і
на 31-28 % в сироватці рові. При введенні

Таблиця 1 – Вплив лі арсь их форм верцетин на біохімічні по азни и
в омо енаті міо арда та сироватці рові при остром ізадриновом міо ардиті щ рів

Приміт и: 1. * – відхилення віро ідні відносно інта тно о онтролю, р≤0,05.
2. ** – відхилення віро ідні відносно онтрольної патоло ії, р≤0,05.

Умови е сперимент
По азни и Інта тний  

онтроль
Контрольна  
патоло ія

ЛФК,  
188 м /

ЛФК,  
94 м /

Кверцетин,  
5 м /

КМС 0,37±0,02 0,56±0,04* 0,37±0,01** 0,430±0,009** 0,52±0,03
Гомо енат міо арда

ТБК-а тивний  
прод т, м моль/

79,78±2,54 207,04±13,02* 83,48±7,16** 94,79±3,70** 117,72±7,65**

СОД, м. од. 0,70±0,05 0,98±0,05* 0,72±0,02** 0,74±0,04** 0,89±0,03
Каталаза, м ат/ 0,64±0,07 1,34±0,30* 0,79±0,05 0,80±0,05 0,97±0,10
G-SH, м моль/ 3,01±0,05 2,02±0,10* 2,62±0,24** 2,42±0,14** 2,12±0,14

Сироват а рові
ТБК-а тивний  
прод т, м моль/л 0,41±0,02 1,76±0,12* 0,49±0,05** 0,51±0,05** 1,2±0,3

СОД, м. од. 0,38±0,05 0,80±0,05* 0,57±0,05** 0,59±0,06** 0,66±0,05
Каталаза, м ат/ 0,31±0,05 0,76±0,03* 0,62±0,06 0,64±0,07 0,69±0,05
G-SH, м моль/л 2,58±0,16 1,53±0,12* 2,03±0,13** 2,15±0,19** 2,35±0,23**
АсАТ, моль/ ·л 0,57±0,12 0,85±0,03* 0,59±0,01** 0,62±0,02** 0,73±0,02

Таблиця 2 – Вплив лі арсь их форм верцетин на по азни и ЕКГ
при ізадриновом міо ардиті щ рів

Приміт и: 1.* – відхилення віро ідні відносно інта тно о онтролю, р≤0,05.
2.** – відхилення віро ідні відносно онтрольної патоло ії, р≤0,05.

Умови е сперимент
По азни и Інта тний

онтроль
Контрольна
патоло ія

ЛФК,  
188 м /

ЛФК,  
94 м /

Кверцетин,  
5 м /

ЧСС, д./хв 405,02±10,20 620,50±25,80* 490,30±10,50** 510,5±29,5** 540,00±36,10
PQ,с 0,044±0,002 0,020±0,001* 0,038±0,002** 0,035±0,002** 0,032±0,002**
QRS, с 0,014±0,002 0,010±0,001 0,015±0,001 0,017±0,002 0,012±0,002
QT, с 0,066±0,005 0,038±0,001* 0,070±0,004** 0,075±0,004** 0,051±0,004**
R, мв 0,570±0,038 0,42±0,07 0,52±0,06 0,440±0,005 0,39±0,06
Р, мв 0,100±0,012 0,074±0,010 0,089±0,012 0,085±0,011 0,087±0,007
Т, мв 0,18±0,01 0,17±0,02 0,180±0,001 0,20±0,001 0,10±0,01
СП, % 49,60±3,91 37,50±4,59 57,30±8,31 54,0±9,7 46,00±3,91
Відхілення ST  
від ізолінії, мм

0,51± 0,10 1,59±0,13* 0,81±0,12** 1,20±0,10** 0,61±0,14**
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перорально о верцетин зменшення цьо о
по азни а мала достовірний хара тер лише в
омо енаті міо арда (табл. 1).

Під впливом ЛФК спостері алося досто-
вірне зниження а тивності СОД я омо енаті
міо арда, та і в сироватці рові на відмін від
перорально о верцетин . Зміна а тивності
аталази під дією препаратів верцетин мала
лише тенденцію до зменшення (табл. 1).

На вміст відновлено о л татіон ЛФК
дозах 188 та 94 м / мала д же близь і
рез льтати, я і віро ідно відрізнялися від
значень тварин з р пи онтрольної патоло ії в
омо енаті міо арда та сироватці рові. При
введенні перорально о верцетин ця а тив-
ність мала достовірний хара тер лише в
сироватці рові (табл. 1).

При аналізі по азни ів ЕКГ тварин, я их
лі вали ЛФК, звертає на себе ва норма-
лізація ЧСС р пі щ рів, я им вводили ЛФК
дозі 188 м / (табл. 2). Значення дано о
по азни а наближалось до значення ЧСС
тварин інта тної р пи.При введенні ЛФК дозі
94 м / відновлення цьо о по азни а та ож
мало достовірний хара тер порівняно з по аз-

ни ами онтрольної патоло ії та при введенні
перорально о верцетин . В р пі щ рів, я им
вводили препарат порівняння пероральний
верцетин, на фоні патоло ії відмічалась лише
тенденція до нормалізації дано о значення.

Під дією ЛФК відб валось достовірне
відновлення відносно онтрольної патоло ії
інтервалів PQ, QT. Ос іль и дані по азни и
відображають стан біоеле тричних процесів на
плазматичній мембрані провідних та с оро-
ч вальних елементів міо арда, можна ствер-
дж вати,щоЛФКмає виражен мембранопро-
те торн а тивність.

Я по азали істоло ічні дослідження
щ рів, я і отрим вали верцетин, виражений
ст пінь пош одження спостері ався 60 %
тварин, а помірний – 40 % (рис. 3).

При ви ористанні ЛФК виражений ст пінь
пош одження відмічали 20 % щ рів, слаб ий
та помірний – 40 %. За вираженням про-
те торно о вплив на серцевийм'язЛФК дозі
94 м / значно переважав верцетин. Введен-
ня ЛФК на фоні онтрольної патоло ії с ттєво
зниж вало інтенсивність пош одження серце-
во о м'яза: 80 % щ рів осеред и дестр ції
б ли дрібними, ло аліз валися тіль і на вер-
хів ах сосоч ових м'язів ліво о шл ноч а та
відповідали слаб ом ст пеню пош одження.

ВИСНОВКИ. Вищенаведені рез льтати
дослідів в аз ють на наявність антиради альної
(за по азни ами ТБК-а тивно о прод т ),
антио сидантної (за по азни ами рівня СОД,
аталази, G-SH), мембранопроте торної (рівня
АсАТ), ардіопроте торної (за по азни ами
ЕКГ) а тивності препаратів верцетин , я і за
а тивністю можна розмістити та им чином:
ЛФК дозі 188 м / і ЛФК дозі 94 м / >
пероральний верцетин. На наш по ляд, це
з мовлено тим, що до с лад ЛФК входить
лецитин ви ляді фосфатидилхолін , я ий
самостійно володіє антио сидантними, мем-
брано- і ардіопроте торними властивостями.
Поєднання даних властивостей лецитин з
анало ічними властивостями верцетин
призводить до потенційовано о синер ізм .

За більшістю по азни ів, за я ими оціню-
вали стан міо арда, дія ЛФК дозі 94 м / не
пост палась приви ористанні препарат вдозі,

2 рази більшій, та перевищ вала дію пре-
парат порівняння (рис. 4).

Отримані рез льтати свідчать про перс-
пе тив подальшо о вивчення ЛФК з метою
створення ново о вітчизняно о антио сидант-
но о, мембрано- і ардіопроте торно о засоб
для омпле сної терапії запальних захворювань
міо арда.

Рис. 3. Сосоч ові м'язи ліво о шл ноч а серця щ ра,
я ийотрим вавпаралельно з ізадриномпероральний вер-
цетин дозі 5м / .Фарб вання емато силіном іеозином.

Рис. 4. Сосоч ові м'язи ліво о шл ноч а серця щ ра,
я ий отрим вав паралельно з ізадрином ЛФК дозі
94 м / . Фарб вання емато силіном і еозином.
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ИССЛЕДОВАНИЯ КАРДИОПРОТЕКТОРНЫХ СВОЙСТВ ЛИПОСОМАЛЬНОЙ
ФОРМЫ КВЕРЦЕТИНА ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ ИЗАДРИНОВОМ
МИОКАРДИТЕ

Г.В. Бели , Л.В. Деримедведь, Е.Н. Горбань
НАЦИОНАЛЬНЫЙФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ

Резюме
Исследованы ардиопроте торные свойства липосомальной формы верцетина (ЛФК) на модели

изадриново о мио ардита рыс в сравнении с пероральным верцетином. По степени защиты от
повреждения сердечной мышцы при изадриновом мио ардите рыс ЛФК значительно превосходит
верцетин. Рез льтаты проведенных биохимичес их, эле тро ардио рафичес их, истоло ичес их
исследований азывают на более выраженн ю антиради альн ю, антио сидантн ю, мембранопроте -
торн ю, ардиопроте торн ю а тивность инъе ционной ле арственной формы верцетина.

Установлено, что по большинств по азателей, по оторымоценивали состояниемио арда, действие
ЛФКв дозе 94 м / не ст пала при использовании препарата в дозе, в 2 раза большей, то есть 188 м / .
Пол ченные рез льтаты свидетельств ют о перспе тивности дальнейше о из чения ардиопроте торной
а тивности липосомальной формы верцетина с целью обоснования использования её в пра тичес ой
медицине.

КЛЮЧЕВЫЕСЛОВА:биофлавоноиды, верцетин, мио ардиты, пере исное о исление липидов.
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PECULIARITIES OF CARDIOPROTECTIVE PROPERTIES OF QUERCETIN
LIPOSOMAL FORM AT EXPERIMENTAL ISADRIN-INDUCED MYOCARDITIS

G.V. Bielik, L.V. Derymedvid, E.M. Gorban
NATIONAL PHARMACEUTICAL UNIVERSITY, KHARKIV

Summary
The cardioprotective properties of quercetin liposomal medicinal form (QLF) and traditional quercetin

form were compared in model of isadrin-induced myocarditis in rats. It was proved, that QLF is more effective
than quercetin (for oral administration) concerning the protection of damaged myocardium in experimental
myocarditis. The results of biochemical, electrocardiographic, microscopic investigations indicate, that QLF
has more potent antiradical, antioxidant, membranoprotective, cardioprotective effect than injectional medicinal
form of traditional quercetin.

It was proved, that QLF both in doses 94 mg/kg and 188 mg/kg was equally effective according to majority
of parameters of myocardium condition estimation. Thus, the continuation of QLF cardioprotective effect
investigation for substantiation of its application in practical medicine is useful and perspective.

KEY WORDS: bioflavonoids, quercetin, myocarditis, lipid peroxidation.

Адреса для лист вання: Г.В. Бєлі , Національний фармацевтичний ніверситет, в л. Мельни ова, 12, Хар ів, 61002, У раїна.

Отримано 19.11.2004 р.
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УДК 616.33/.34:[616-056.3:612.392.7:633]-07

ВИВЧЕННЯ КОНЦЕНТРАЦІЇ АНТИТІЛ ДО ТКАНИННОЇ
ТРАНСГЛУТАМІНАЗИ У СИРОВАТЦІ КРОВІ ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЧНИХ
ПАЦІЄНТІВ У ДІАГНОСТИЦІ ЦЕЛІАКІЇ

О.Ю. Г бсь а, Л.М. К пчи
НАЦІОНАЛЬНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. І О.О. БОГОМОЛЬЦЯ

У статті наведено дані власних досліджень із визначення онцентрації антитіл до т анинної
транс л тамінази астроентероло ічних пацієнтів з метою діа ности и або ви лючення целіа ії.
Об оворюються діа ностична цінність сероло ічних мар ерів целіа ії, їх ч тливість, специфічність та
можливості ви ористання я самостійно о діа ностично о ритерію, та і в омпле сній діа ностиці
лютенової ентеропатії.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: целіа ія, антитіла т анинної транс л тамінази, анти ліадинові антитіла.

ВСТУП. Одним із найс ладніших для діа -
ности и астроентероло ічних захворювань
вважають целіа ію. Глютенова ентеропатія –
хронічне захворювання, при я ом пош оджен-
ня слизової оболон и тон ої иш и призводить
до по іршення, аждо повної втрати нею абсор-
бційної здатності. Глютенова ентеропатія є на-
слід ом стій о о несприйняття прод тів хар-
ч вання, я і містять лютен (пшеницю, жито,
ячмінь, овес), та проявляється синдромом
мальабсорбції. Діа ности а целіа ії є досить
с ладною, внаслідо чо о специфічне лі вання
призначають пізно або зовсім не призначають,
захворювання значно по ірш є я ість життя
пацієнтів, а приєднання тяж их с ладнень на
10-30 % підвищ є смертність.

Насьо одні основнимметодомобстеження
пацієнтів із підозрою на наявність лютенової
ентеропатії є сероло ічне дослідження сиро-
ват и рові, я е вважають с ринін овим мето-
дом відбор пацієнтів для подальшо о обсте-
ження та/або призначення пробно о лі вання.
Найдост пнішим лабораторним мар ером
целіа ії є анти ліадинові антитіла (АГА) – най-
більш вивчений по азни , я ий найширше
ви ористов ють пра тичній медицині.

У 1980 році б ло встановлено, що в сіх
хворих на целіа ію, я і не піддавалися лі -
ванню, о рім анти ліадинових антитіл визна-
чались специфічні антиендомізіальні антитіла
лас IgA (АЕМА) (антитіла до ендомізію –
т анинно о протеїн , я ий зв'яз є міофібрили
травно о анал приматів). АЕМА є більш
ч тливим, ніж АГА, та ранніммар еромцеліа ії.
У 1997 році W. Dieterich [4] від рив, що АЕМА

нерозривно пов'язані з ферментом – т анин-
ною транс л таміназою (тТГ), я а є автоанти-
еном, що розпізнається АЕМА [5]. Цей фер-
мент перехресно зв'яз ється з ліадином,
творюючи омпле си " ліадин- ліадин" або

" ліадин-т анинна транс л таміназа". Та им
чином, від риття W. Dieterich встановило перші
автоантитіла до т анинної транс л тамінази
(тТГА), асоційовані з целіа ією.

тТГА мають ма симальні по азни и спе-
цифічності (94 %) та ч тливості (98 %) [6] і, за
даними W. Dieterich, E. Laag та ін. [4, 5] вва-
жаються дешевим та простимметодом дослі-
дження.Перева оютТГАє їх раннєвироблення,
але вони не реа ють на ви лючення лютен
з харчово о раціон та швид о і тон о, я АГА,
що не дозволяє ви ористов вати їх я інди-
атор реа ції ор анізм на специфічне лі -
вання та отрим вати інформацію щодо то о,
чи ви он є пацієнт призначення лі аря.

У попередніх п блі аціях [1, 2, 3] ми пові-
домляли про рез льтати вивченння вміст АГА
в сироватці рові астроентероло ічних па-
цієнтів, б ло надано дані щодо можливості
ви ористання мар ера я метод с ринін ової
діа ности и целіа ії. Роз лядалися властивості
по азни а я діа ностично о сероло ічно о
мар ера целіа ії, об оворювалися специфіч-
ність, ч тливість, діа ностична цінність та
можливості йо о застос вання зметою ви лю-
чення захворювання або відбор хворих для
подальшо о обстеження.

Метою цьо о дослідження стало визна-
чення вміст тТГА серед астроентероло ічних
хворих, я і мають схильність до хронічної діареї,
інших пор шень випорожнень, часто звер-© О.Ю. Г бсь а – .мед.н., Л.М. К пчи – .мед.н., 2005.
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таються до астроентероло а тамож ть с лас-
ти р п ризи щодо наявності целіа ії.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Об'є том дослі-
дження стали 55 пацієнтів з різними формами
пор шень стільця (з переважанням діарейно о
синдром ) та ті, я і попередньо часто відві-
д вали астроентероло а, і лі вання, я е їм
призначали, не дозволяло відч вати себе
задовільно та не поліпш вало я ості життя.

Усім пацієнтам проводили ім нофермент-
ний аналіз із іль існим визначенням вміст
тТГА лас IgA сироватці рові за допомо ою
омерційно о реа тив TGA OrkitТ. При ви-
значенні сироват ової онцентрації тТГА Ig
лас A, вищої ніж 12 Од/мл, рез льтат аналіз
вважають позитивним, а наявність целіа ії д же
висо ою. При онцентрації тТГА межах 8-
12 Од/мл діа ноз лютенової ентеропатії є
с мнівним. Концентрація тТГА сироватці
рові, менша ніж 8 Од/мл, може ви лючати
целіа ію. Але не ативний рез льтат тест сам
собою не дозволяє повністю ви лючити за-
хворювання, щоможе б ти пов'язано із селе -
тивним дефіцитом IgA, я ий є частим с п т-
ни ом целіа ії і за наявності лінічної симп-
томати и захворювання потреб є подальшо о
обстеження пацієнта (ви онання ендос о-
пічно о (ФЕГДС) дослідження з біопсією сли-
зової оболон и зациб линно о відділ дванад-
цятипалої иш и та подальшимморфоло ічним
вивченням біоптатів)

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. З метою
визначення специфічності та ч тливості антитіл
до тТГА ми обстежили 55 хворих з різними
формами пор шень випорожнень ( іль ість
пацієнтів з діарейним синдромом б ла пе-
реважною). Середній ві пацієнтів становив
35,8 ро (діапазон оливань межах від 15 до
73 ро ів), співвідношення чоловічої до жіночої
статей – 32 до 23 відповідно. Верифі ація
діа ноз баз валася на рез льтатах "золото о
стандарт " діа ности и целіа ії – морфоло-
ічно о дослідження слизової оболон и тон ої

иш и, зо рема зациб линно о відділ два-
надцятипалої иш и.

У ході дослідження 15 пацієнтів (27,27 %)
б ло одержано позитивний рівень тТГА, вищий
12 Од/мл. В одно о хворо о рез льтат дослі-
дження б в хибнопозитивним, в одно о – хиб-
ноне ативним. Отримані рез льтати наведені
таблиці 1.
Я видно з даних, наведених таблиці 1,

ч тливість антитіл до тТГА становить 93 %, спе-
цифічність – 97,5 %, що значно перевищ є по-
дібні по азни и для АГА я лас IgA, та і лас
IgG та відповідає літерат рним даним [7, 8].

Та им чином, для с часної лабораторної
діа ности и целіа ії можна застосов вати
визначення я АГА ласів IgA та IgG, та і антитіл
до тТГ. Останній по азни має значно вищі
ч тливість та специфічність, ніж АГА, але, на
відмін від ньо о, не може ви ористов ватися
для оцін и стан пацієнта, ос іль и динамі а
йо о зниження є значно повільнішою. Ці мар-
еримають особливе значення при проведенні
с ринін ової діа ности и целіа ії. Орієнт ючись
на по азни постдіа ностичної віро ідності,
стає очевидним, що пріоритетним для с ри-
нін є вивчення онцентрації антитіл до тТГА.
Поєднане визначення позитивних рез льтатів
обох сероло ічних мар ерів (АГА та тТГА) до-
зволяє вважати наявність целіа ії д же висо-
ою, ви лючити проведення подальшої енте-
робіопсії та починати специфічне лі вання. За
наявності не ативних рез льтатів з бо обох
по азни ів (АГА та тТГА) целіа ію можна вва-
жати ви люченою. Отримані цифрові дані, я і
відображають специфічність, ч тливість та
постдіа ностичн віро ідність, наведено на
рис н 1.

ВИСНОВКИ. Обстеження 55 астроентеро-
ло ічних пацієнтів з переважанням діарейно о
синдром виявило підвищен онцентрацію

Таблиця 1 – Рез льтати дослідження
специфічності та ч тливості тТГА лас IgA

при целіа ії

Рис. 1. Діа ностична цінність АГА та тТГА я сероло-
ічних мар ерів целіа ії.

Рез льтат дослідження По азни
Всьо о обстежених 55
Дійсно позитивний рез льтат тест 14
Дійсно не ативний рез льтат тест 39
Хибнопозитивний рез льтат тест 1
Хибноне ативний рез льтат тест 1
Специфічність, % 97,5
Ч тливість, % 93
Постдіа ностична віро ідність, % 93
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тТГА сироватці рові 15-ти з них (27,27 %).
Відзначаються широ і межі оливання отри-
маних рез льтатів (12,6 до 93,1 Од/мл), що
потреб є подальшо о дослідження. Отримані
нами рез льтати підтвердж ють висо діа -
ностичн цінність визначення АГА і тТГА я
мар ерів целіа ії та свідчать про необхідність

продовження досліджень цьом напрям ,
перш за все щодо встановлення розповсю-
дженості целіа ії серед астроентероло ічних
хворих та в поп ляції, а та ож щодо вивчення
ефе тивності лі ванняцеліа ії та ви ористання
сероло ічних по азни ів я мар ерів ефе -
тивності лі вання.
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ИЗУЧЕНИЕ КОНЦЕНТРАЦИИ АНТИТЕЛ К ТКАНЕВОЙ ТРАНСГЛУТАМИНАЗЕ
В СЫВОРОТКЕ КРОВИ ГАСТРОЭНТЕРОЛОГИЧЕСКИХ ПАЦИЕНТОВ
В ДИАГНОСТИКЕ ЦЕЛИАКИИ

Е.Ю. Г бс ая, Л.М. К пчи
НАЦИОНАЛЬНЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. А.А. БОГОМОЛЬЦА

Резюме
В статье наведены данные собственных исследований по определению онцентрации антител

т аневой транс л таминазе астроэнтероло ичес их пациентов с целью диа ности и или ис лючения
целиа ии. Обс ждаются диа ностичес ая ценность сероло ичес их мар еров целиа ии, их ч встви-
тельность, специфичность и возможности использования а в ачестве самостоятельно о диа нос-
тичес о о ритерия, та и в омпле сной диа ности е лютеновой энтеропатии.

КЛЮЧЕВЫЕСЛОВА:целиа ия, антитела т аневой транс л таминазе, анти лиадиновыеантитела.

INVESTIGATION OF ANTIBODIES CONCENTRATION TO TISSUE
TRANSGLUTAMINASE IN BLOOD SERUM OF GASTROENTEROLOGICAL
PATIENTS FOR CELIAC DISEASE DIAGNOSING

O.Yu. Hubska, L.M. Kupchyk
NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY BY O.O. BOHOMOLETS

Summary
The article presents the data of own investigations concerning the identification of antibodies concentration

to tissue transglutaminase in blood of gastroenterological patients for celiac disease diagnosing. Diagnostic
value of serological markers of celiac disease, their specificity, sensitivity and possibilities of usage as the
independent diagnostic criteria as well as in complex diagnosing of gluthen, enteropathy are discussed.

KEY WORDS: Celiac Disease, antibodies to tissue transgutaminase, antigliadin antibodies.

Адреса для лист вання: О.Ю. Г бсь а, б льв. Др жби народів, 17а, в. 5, Київ, 01042, У раїна.
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УДК 616.381-002:616.361]-092

РОЛЬ ЛАКТАТДЕГІДРОГЕНАЗИ В ПАТОГЕНЕЗІ ЖОВЧНОГО ПЕРИТОНІТУ
ЗАЛЕЖНО ВІД СТУПЕНЯ ТЯЖКОСТІ ПЕРЕБІГУ ЗАХВОРЮВАННЯ

В.В. Білоо ий, Ю.Є. Ро овий
БУКОВИНСЬКАДЕРЖАВНАМЕДИЧНА АКАДЕМІЯ

Аналіз рез льтатів біохімічно о дослідження рові в 67 хворих на жовчний перитоніт по азав
про рес юче збільшення а тивності ла татде ідро енази залежно від ст пеня тяж ості патоло ічно о
процес , я е не ативно орелювало з онцентрацією лю ози при ІІІ А ст пеня, мала місце прямо-
пропорційна ореляційна залежність а тивності цьо о фермент з онцентрацією заліза в плазмі рові
при ІІІ Б ст пені тяж ості з рівнянням лінійної ре ресії ЛДГ=458,54+3,17 залізо.

КЛЮЧОВІСЛОВА:жовчний перитоніт, ла татде ідро еназа, ст пені тяж ості, ре ресійний аналіз.

ВСТУП. Відомо, що ла татде ідро еназа
(ЛДГ) забезпеч є зворотне перетворення
ла тат в пір ват, а тивність я о о істотно
залежить від інтенсивності перебі процесів
анаеробно о лі оліз та аеробно о о иснення
лю ози [3].З іншо обо ,для остро о аль -
льозно офле монозно о холецистит , с лад-
нено о жовчним перитонітом, хара терна
наявність чотирьох ст пенів тяж ості перебі
цьо о захворювання [1, 4, 5, 7].Водночас аналіз
особливостей змін а тивності ЛДГ взає-
мозв'яз з біохімічними по азни ами рові
залежно від ст пенів тяж ості перебі жовч-
но о перитоніт досліджено недостатньо.

Мета дослідження – з'яс вати роль ЛДГ
пато енезі остро о аль льозно о фле мо-
нозно о холецистит , с ладнено о жовчним
перитонітом, зв'яз з по азни ами біохіміч-
но о дослідження рові залежно від ст пенів
тяж ості перебі патоло ічно о процес .

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Обстежено 67
хворих на жовчний перитоніт. І ст пінь тяж ості
перебі цьо о захворювання мали 19 чолові ,
ІІ – 20, ІІІ А – 17 і ІІІ Б – 11. ІV ст пінь до ва и не
брали, ос іль и він являє собою термінальний
стан, я ий вини ає внаслідо занедбано о
розповсюджено о перитоніт , оли пор шення
ф н ціон вання вн трішніх ор анів не піддають-
ся оре ції та виведенню із стан стій ої де-
омпенсації. Контрольн р п с лали 14
пра тично здорових людей. Визначали та і

біохімічні по азни и рові: онцентрацію лю-
ози, за ально обіл а, альб мін , прямо обілі-
р бін , заліза, а тивність ферментів – аспар-
татамінотрансферази (АсАТ), аланінаміно-
трансферази (АЛТ), ЛДГ. Дослідження про-
водили на мі робіоаналізаторі "Ultra" фірми
"Kone" (Фінляндія) за стандартними реа тива-
ми, ім ноферментний стан рові визначали на
аналізаторі "System E2A" фірми "Becman"
(США).

Статистичн оброб даних, в лючаючи
ореляційний та ре ресійний аналіз,проводили
за допомо ою омп'ютерних про рам "Stat-
grafics" та "Exel 7.0".

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Рез льтати
дослідження по азали, що хворих нажовчний
перитоніт при І ст пені тяж ості перебі цьо о
захворювання зростали онцентрація за аль-
но о біл а, альб мін , а тивність АсАТ, ЛДГ
(рис. 1). ІІ ст пінь хара териз вався підвищен-
ням онцентрації альб мін , а тивності АсАТ,
ЛДГ, зниженням онцентрації лю ози, за аль-
но о біл а. ІІІ А ст пеню властивим б ло збіль-
шення онцентрації альб мін , а тивності АсАТ,
АлАТ, ЛДГ, спостері алися іпо лі емія та іпо-
протеїнемія. ІІІ Б ст пінь хара териз вався
зростанням онцентрації альб мін , заліза,
а тивності ферментів – АсАТ, АлАТ, ЛДГ. Кон-
центрація за ально о біл а в рові зменш -
валася. А тивність ЛДГ при ІІ ст пені тяж ості
перебі жовчно о перитоніт позитивно оре-
лювала з альб міном і б ла зв'язана не а-© В.В. Білоо ий, Ю.Є. Ро овий, 2005.
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тивними ореляційними залежностями з пря-
мим білір біном, за альним біл ом та АЛТ. ІІІ А
ст пенюб ла властивоюоберненопропорційна
залежність а тивності ЛДГ із лю озою таАсАТ.
ІІІ Б ст пінь хара териз вався позитивним
ореляційним зв'яз ом а тивності ЛДГ і
онцентрації заліза в плазмі рові (табл. 1).
Ре ресійний аналіз зв'яз ів а тивності ЛДГ із
онцентрацією лю ози та заліза для ІІІ А і ІІІ Б
ст пенів наведено на рис н 2.

Механізм розвит І ст пеня тяж ості пе-
ребі жовчно о перитоніт з мовлений холе-
циститом, прося анням черевн порожнин
серозно о е с дат , інто си ацією із збіль-
шеним твореннямпрод тів,щомають серед-
нюмоле лярн мас . Зростання онцентрації

за ально о біл а та альб мін спричинене
домін ючим виходом води з е с датом в оче-
ревинн порожнин з розвит ом емо онцен-
трації. Зростання а тивності АсАТ в аз вало
на розвито реа цій ш одження міо арда.
Підвищення а тивності ЛДГ з мовлене а тива-
цією анаеробно о лі оліз в рез льтаті емо-
онцентрації та іпо сії. Розвито ІІ ст пеня
тяж ості жовчно о перитоніт пояснюється ін-
фі ваннямжовчі з розвит омфле монозно о
чи ан ренозно о холецистит з прося анням
черевн порожнин нійно о і жовчно о

е с дат . Надходження жовчі в очеревинн
порожнин призводило до ш одження стін и
ишечни а, особливо за рах но вплив жовч-
них ислот [6, 10, 11]. Це сприяло розвит

Таблиця 1 – Матриця ореляційних зв'яз ів між а тивністю ЛДГ
та біохімічними по азни ами плазми рові хворих на жовчний перитоніт залежно

від ст пеня тяж ості перебі захворювання

Ст пінь тяж ості Пари ореляційних зв’яз ів Коефіцієнт ореляції r
Достовірність

ореляційно о зв’яз
ІІ ЛДГ-прямий білір бін -0,503 p<0,05
II ЛДГ-альб мін 0,677 p<0,001
ІІ ЛДГ-за альний біло -0,799 P<0,001
ІІ ЛДГ-АлАТ -0,502 p<0,05
ІІІ А ЛДГ- лю оза -0,722 P<0,01
ІІІ А ЛДГ-АСТ -0,555 p<0,05
ІІІ Б ЛДГ-залізо 0,759 p<0,01

ЛДГ, ОД/л
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Рис. 1. Біохімічні дослідження рові хворих на жовчний перитоніт залежно від ст пеня тяж ості перебі
захворювання.

К – онтроль; І, ІІ, ІІІ А, ІІІ Б – ст пені тяж ості перебі жовчно о перитоніт .
Віро ідність відмінностей порівняно з онтролем відзначено: * – p<0,05; ** – p<0,02; *** – p<0,01; **** – p<0,001.
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дисба теріоз в просвіті тон ої і товстої ишо
[2, 8, 9] та надмірном надходженню жовчних
ислот, ендото син в портальн вен з пор -
шенням лі о ендепон ючої ф н ції печін и із
рові. Не ативна ореляційна залежність а -
тивності ЛДГ та прямо обілір бін відображала
процес а тивації анаеробно о лі оліз з під-
вищеним ви ористанням лю ози, що змен-
ш вало творення лю ронової ислоти та,
відповідно,прямо обілір бін .Позитивна оре-
ляційна залежність а тивності ЛДГ та альб мін
з мовлена а тивацією анаеробно о лі оліз в
рез льтаті емо онцентрації. Не ативна оре-
ляційна залежність а тивності ЛДГ та за аль-
но о біл а в аз вала на підсилення запально о
процес внаслідо ім нодефіцит з іпо сич-

ною а тивацією анаеробно о лі оліз . Обер-
ненопропорційна ореляційна залежність а -
тивності ЛДГ таАлАТспричинена ш одженням
міо арда з підвищенням рівня ізоферментів
ЛДГ1 та ЛДГ2 [3] за відс тності розвит
синдром цитоліз епатоцитів. Хара терним
для ІІІ А ст пеня тяж ості б ло зростання
а тивності АлАТ, що з мовлено почат ом
розвит синдром цитоліз епатоцитів.
Не ативна ореляційна залежність а тивності
ЛДГ та онцентрації лю ози в цю стадію
в аз вала на а тивацію анаеробно о лі оліз
з підсиленим ви ористанням лю ози. Обер-
ненопропорційна залежність а тивності ЛДГ та
АсАТ з мовлена домін ючим ш одженням
епатоцитів з підвищенням рівня ізоферментів
ЛДГ4 та ЛДГ5 [3] на фоні зменшення ш о-
дженняміо арда зарах но част ової затрим и
ідрофобних жовчних ислот та ендото син
т анинами біляміх рово о інфільтрат . ІІІ Б
ст пеню властивий д же тяж ий перебі із
розповсюдженим нійним, жовчним, фібриноз-
ним проривним перитонітом, я ий можна
роз лядати я метаболічн стадію шо із
синдромом поліор анної недостатності [4, 7],
при цьом вн трішні ор ани переб вали в стані
де омпенсації. Підвищення онцентрації заліза
в плазмі рові за цих мов з мовлене збіль-
шеним надходженням феритин в ров
рез льтаті ш одження печін и. Двовалентне
залізо, ймовірно, сприяло а тивації пере ис-
но о о иснення ліпідів мембран епатоцитів із
встановленням позитивно о ореляційно о
зв'яз а тивності ЛДГ, вочевидь за рах но
ізоферментів ЛДГ4 і ЛДГ5, та онцентрації
заліза в плазмі рові.

ВИСНОВКИ. 1. Жовчний перитоніт хара -
териз ється про рес ючим зростанням а тив-
ності ла татде ідро енази в плазмі рові.

2. А тивність ла татде ідро енази хара те-
риз ється не ативною ореляційною залеж-
ністю з онцентрацією лю ози в плазмі рові
при ІІІ А ст пені та прямопропорційним оре-
ляційним зв'яз ом з онцентрацією заліза при
ІІІ Б ст пені тяж ості перебі жовчно о пери-
тоніт .

Обґр нтованою є перспе тива подальших
дослідженьщодо з'яс вання ролі ізоферментів
ла татде ідро енази в пато енезі жовчно о
перитоніт залежно від ст пеня тяж ості
перебі патоло ічно о процес .
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Рис. 2. Ре ресійний аналіз взаємозв'яз ів між по аз-
ни ами біохімічно о дослідження рові для ІІІ А і ІІІ Б ст -
пенів тяж ості перебі жовчно о перитоніт .

r – оефіцієнт ореляції; n – число спостережень;
p – віро ідність ореляційно о зв'яз .
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III A
ЛДГ = 520,11 – 24, 92 лю оза;
r = – 0,722; n = 17; p < 0,01

III Б
ЛДГ = 458,54 + 3,17 залізо;
r = 0,759; n = 11; p < 0,01
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Резюме
Анализ рез льтатов биохимичес о о исследования рови 67 больных с желчным перитонитом

по азал про рессир ющее величение а тивности ла татде идро еназы в зависимости от степени
тяжести патоло ичес о о процесса, оторое отрицательно оррелировало с онцентрацией лю озы
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ре рессии ЛДГ=458,54+3,17 железо.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: желчный перитонит, ла татде идро еназа, степени тяжести, ре рес-
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Summary.
The analysis of the biochemical blood research of 67 patients with bile peritonitis has demonstrated the

progressive activity of lactate dehydrogenase in dependence on severity degree of pathological process. The
activity of lactate dehydrogenase has the negative correlation with the glucose concentration at III A degree.
This ferment also has the directly propotional dependence of the correlative activity with the Fe2+ concentration
in blood plasma at III B severity degree and the equation linear regression LDG=458,54+3,17 Fe2+ .

KEY WORDS: bile peritonitis, lactate dehydrogenase, severity degrees, regressive analysis.
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УДК 612.015.11±612.11.2]-02:612.397.23-092.9

ДОКЛІНІЧНІ ДОСЛІДЖЕННЯ БАДу З ωωωωω-ЖИРНИХ КИСЛОТ,
ЦИНКУ І СЕЛЕНУ ЯК КОРЕКТОРА ПОРУШЕНЬ ОБМІНУ РЕЧОВИН
У ТВАРИН ПРИ НАВАНТАЖЕННІ ХОЛЕСТЕРИНОМ

О.С. По отило
ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

З метою створення біоло ічно а тивної добав и проведено дослідження вплив ПНЖК родин ω-3 і
ω-6, цин та селен на по азни и ліпідно о обмін і стан системиПОЛ в ор анізмі щ рів при навантаженні
холестерином. Встановлено, що добав а соняшни ової олії раціон тварин значно більше підвищ є
вміст триацил ліцеролів, холестерин плазмі їх рові, ніж добав а риб'ячо о жир . При добавці риб'ячо о
жир , цин і селен до раціон тварин по азни и пере исно о о иснення ліпідів плазмі їх рові не
істотно відрізняються від норми, тоді я добав а соняшни ової олії приводить до с ттєво о їх зростання.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: поліненасичені жирні ислоти родин ωωωωω-3 і ωωωωω-6, холестерин, триацил
три ліцерини, пере исне о иснення ліпідів, риб'ячий жир, цин , селен, щ ри.

ВСТУП. Я по аз є аналіз рез льтатів
проведених епідеміоло ічних досліджень, на
сьо одні збері ається тенденція до зростання

раїнах із розвин тою е ономі ою та их ма–
сових захворювань, я атерос лероз, ішемічна
хвороба серця, ц ровий діабет, іпертонія
тощо. [2, 6, 9]. Недостатнє е зо енне надхо-
дження в ор анізм ряд біоло ічно а тивних
речовин або пор шення їх співвідношення
визначає лючові позиції механізмі розвит
цих патоло ій. Том питання розроб и лі -
вально-профіла тичних засобів на їх основі є,
безперечно, а т альним і виправданим. До
та их біоло ічно а тивних спол слід віднести
поліненасичені жирні ислоти (ПНЖК) родин
ω-3 іω-6, дефіцит я их пор ш є обмін речовин
я висо одиференційованих літинах, та і
літинах п х ої спол чної т анини [7, 11]. Фіб-
робласти, тромбоцити,ма рофа и,нейтрофіли
ви ористов ють ці ПНЖК я попередни и в
синтезі різних біоло ічно а тивних ей озаноїдів.
Ей озаноїди місцево ре люють тон с с дин,
с орочення ладень ом'язових літин, а ти-
в ють ровоті , а ре ацію тромбоцитів [7, 14].
ПНЖК родиниω-3 – ліноленова, ей озопента-
єнова, до озо е саєнова – є анта оністами
ПНЖК родини ω-6 – лінолевої, арахідонової,
до озопентаєнової – і, та им чином, мож ть
при ніч вати дея і прояви розвит атерос ле-
роз [6]. В рез льтаті епідеміоло ічних дослі-
джень, ви онаних США, Японії, Данії та ін.,

встановлено обернен ореляцію між поши-
реністю серцево-с динних захворювань та
споживанням риб'ячо о жир [2, 10, 12].

А тивність мембранозв'язаних ферментів
та их, я ацил-КоА-десат раза, с цинат-ци-
тохром С-ред таза, F, F0-АТФ-аза, залежить
від стр т ри, хімічних і фізичних властивостей
біоло ічної мембрани, ст пеня її оновлення. Ці
процеси залежать першза все від надходження
ненасичених і насичених жирних ислот, я і й
моделюють с лад біомембрани літини [6, 13].
Проте в біомембранах та інших біоло ічних
системах постійно відб вається процес пе-
ре исно о о иснення ліпідів (ПОЛ), я ий з мов-
лений дією моле лярно о исню на ле о
о иснювані спол и в лецю, насамперед,
ліпіди мембран [8]. У рез льтаті творюються
висо ореа тивні вільні ради али. Інтенси-
фі ація процесів ПОЛ має важливе значення
пато енезі атерос лероз [6]. В т анинах
тварин з аліментарною іперхолестеринемією,
а та ож в аорті й рові людини при атеро енезі
зростає вміст первинних (ліпо ідроперо сиди)
і вторинних (малоновий діальде ід) прод тів
ПОЛ та одночасно зниж ється а тивність
антио сиднихфермнтів – л татіонперо сида-
зи і с перо сиддисм тази [8]. Наявність цин
в середовищі альм є о иснення ліпопротеїнів
низь ої (ЛПНГ), а йо о дефіцит щ рів при-
зводить до творення ЛПНГ та ліпопротеїни
д же низь ої стини з висо ою ч тливістю до
Cu-інд овано о о иснення. Есенціальний© О.С. По отило, 2005.
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елемент – селен, я цин і на протива мета–
лам із змінною валентністю, ви он є ф н цію
тіль и я антио сиданта і майже ні оли – про–
о сиданта. Селен входить до с лад л татіон-
перо сидази, я ий здійснює роз ладання і
дето си ацію пере ис водню, інших ідро-
пере исів (найчастіше ліпідних), чим забез-
печ є захист мембранних стр т р літини й
ор анел від ПОЛ [3].

Метою нашо о дослідження б ло з'яс ван-
ня вплив добав и жирних ислот родин ω-3 і
ω-6, цин і селен до раціон щ рів на певні
лан иметаболізм за мов іперхолестеринемії.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження
проводили на 4 р пах білих безпородних
щ рів-самців живою масою 180-200 (по 6
тварин ожній р пі). Кожна р па тварин
трим валась в о ремій літці й одерж вала
основний раціон, я ий забезпеч вав їх потреб
в оловних елементах живлення з ідно з нор-
мами. Щ ри 1-й р пи б ли інта тними ( он-
троль).Тваринам2-4 р пдоосновно ораціон
додавали холестерин дозі 60-70 м длящ ра
на доб ; 2-ї – соняшни ов олію (1 мл для
тварини на доб ); 3-ї – риб'ячий жир (1 мл);
4-ї – риб'ячий жир вищев азаних дозах, цин
сірчано ислий (0,43 м / маси тіла), натрій
селенисто ислий (1,4 м / маси тіла). Твари-
ни відповідних р п отрим вали раціони про-
тя ом 6 тижнів. Після цьо о проводили де а-
пітацію щ рів під ефірним нар озом. Матері-
алом для досліджень б ла ров. У сироватці
рові визначали вміст за альних ліпідів, триа-
цил ліцеринів, холестерин [5]. Стан пере ис-
но о о иснення ліпідів визначали за вмістом
первинних прод тів ПОЛ – дієнових он'ю ат
[4] і одно о з проміжних прод тів – малоно-
во о діальде ід [1]. Жирно ислотний с лад
риб'ячо о жир і соняшни ової олії визначали
методом азорідинної хромато рафії.Одержані
цифрові дані опрацьов вали статистично.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. З ідно з
даними, представленими на рис н 1, видно,
що риб'ячий жир хара териз ється висо им
вмістом ПНЖК. Вміст ПНЖК риб'ячо о жир
зменш вався в ряд : ліноленова (С

18:3
) – ліно-

лева (С
18:2

) – олеїнова (С
18:1

) – ей озопентає-
нова (С

20:5
) – до озо е саєнова (С

22:6
). Риб'ячий

жир, ви ористанийдля досліджень, хара тери-
з вався співвідношенням ньом жирних
ислот родинω-6/ω-3, я е становило 0,44. При
цьом співвідношення насичених жирних ис-
лот до ненасичених б ло в межах 1,5:9,5.

Я по азано на рис н 2, ПНЖК соняшни-
ової олії хара териз ються меншою їх різно-
манітністю і представлені в основном ненаси-
ченими жирними ислотами: ω-6 лінолевою,
ω-3 олеїновою та насиченимижирними исло-
тами:пальмітиновою і стеариновою.Прицьом
співвідношенняω-6/ω-3 жирних ислот стано-
вило понад 50:1, а співвідношення насичених
жирних ислот до ненасичених с ладало 1:9.

Оцінюючи я ість дієти, важливо врахов -
вати оефіцієнт її атеро енності, я ий визна-
чається через відношення вміст арахідонової
ислоти до до озопентаєнової. Він б в най-
вищим 2-й р пі (соняшни оваолія) і становив
25,2. Ці дані свідчать про те, що на фоні е с-
периментальної іперхолестеринемії добав а
до раціон тіль и жирних ислот родини ω-6
не ативно впливатиме на обмін ліпідів ор а-
нізмі. Я свідчать дані, представлені на рис н
3, найнижчий оефіцієнт атеро енності дієти
б в 3-й і4-й р пах тварин, я имдоосновно о
раціон додавали риб'ячий жир. Він і становив
6,7 %.

У рез льтаті проведених досліджень вста-
новлено (табл.1), що добав а до раціон тва-
рин при холестериновом навантаженні
соняшни ової олії приводить до значно біль-
шо о підвищення вміст за альних ліпідів,
триацил ліцеридів, холестерин (P<0,05), ніж
добав а риб'ячо о жир (P<0,1). Ці дані

Рис 1. Жирні ислоти риб’ячо о жир .
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Рис. 2. Жирні ислоти соняшни ової олії.
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з одж ються із дея ими літерат рними дани-
ми і по аз ють, що добав а риб'ячо о жир до
раціон тварин за мов е сперимент при-
зводить до відновлення нормальних по азни ів
обмін ліпідів їх плазмі рові [7, 12, 14].

Дані, наведені таблиці 2, свідчать про
значн різницю вмісті прод тів ПОЛ плазмі
рові щ рів різних дослідних р п. Та , при
додаванні до раціон тварин соняшни ової олії
на фоні е спериментальної іперхолестери-
немії спостері ається більше підвищення
вміст дієнових он'ю ат і малоново о ді-
альде ід в плазмі їх рові (р>0,05), ніж при
додаванні риб'ячо о жир тварин 3-ї дослідної
р пи (р<0,5).

Найменший вміст обох прод тів ПОЛ
відмічено плазмі рові тварин 4-ї дослідної
р пи, я им разом із риб'ячим жиром до

раціон додавали цин і селен. За алом
спостері ається одна ова направленість змін
вміст і первинних, і проміжних прод тів ПОЛ
дослідних р пах. Отримані дані свідчать про

ре ляторний вплив добав и цин і селен на
процеси перо сидації в ор анізмі тварин, я і
одерж вали раціон з підвищеним вмістом
поліненасичених ислот.

У цілом отримані рез льтати в аз ють на
доцільність застос вання при іперхолестери-
немії омпле с з ПНЖК родини ω-3 (ей озо-
пентаєва і до озо е саєнова), цин і селен
я лі вально-профіла тичної біоло ічно а -
тивної добав и.

ВИСНОВКИ. 1. Добав а до раціон тварин
з е спериментальною іперхолестеринемією
соняшни ової олії призводить до підвищення
вміст за альних ліпідів, триацил ліцеринів і
холестерин в плазмі рові щ рів.

2. За мови ендо енно о навантаження
холестериномпідвищений вміст раціоніщ рів
ПНЖК родини ω-6 приводить до значно біль-
шо опідвищення вміст первинних і проміжних
прод тів ПОЛ плазмі їх рові, ніж при
додаванні ПНЖКω-3.

3. При додаванні цин і селен до раціон
щ рів разом із риб'ячим жиром при наван-
таженні холестериномвміст дієнових он'ю атів
і малоново о діальде ід в межах фізіоло ічної
норми.
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ДОКЛИНИЧЕСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ БАДа ИЗ ωωωωω-ЖИРНЫХ КИСЛОТ,
ЦИНКА И СЕЛЕНА КАК КОРРЕКТОРА НАРУШЕНИЙ ОБМЕНА ВЕЩЕСТВ
У ЖИВОТНЫХ ПРИ НАГРУЗКЕ ХОЛЕСТЕРИНОМ

О.С. По отило
ТЕРНОПОЛЬСЬКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
С целью создания биоло ичес и а тивной добав и проведено исследование влияния полиненасы-

щенных ислот семействω-3 иω-6, цин а и селена на по азатели липидно о обмена и состояние системы
пере исно о о исления липидов (ПОЛ) в ор анизме рыс при иперхолестеринемии. Установлено, что
при иперхолестеринемии в лючение рыбье о жира в рацион животных меньшает содержание
триацил лицеролов и холестерина в плазме их рови, а добавление еще цин а и селена возвращает
норме по азатели ПОЛ.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: полиненасыщенные жирные ислоты семейств ωωωωω-3 И ωωωωω-6, холестерин,
триацил лицерины, пере исное о исление липидов, рыбий жир, цин , селен, рысы.

PRECLINICAL TRIALS OF BIOLOGICALLY ACTIVE ADMIXTURES FROM ωωωωω-FATTY
ACIDS, ZINC AND SELENIUM AS REGENERATORS OF METABOLIC
DISTURBANCES IN LABORATORY ANIMALS WITH HYPERCHOLESTEROLEMIA

О.S. Pokotylo
TERNOPIL STATE MEDICAL UNIVERSITY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
Preclinical trial of influence of polyunsaturated fatty acids of ω-3 and ω-6 families, zinc and selenium on

indices of lipid metabolism and lipid peroxidation status in rats at the presence of hypercholesterolemia was
performed with the purpose of creation of biologically active admixture. It was established that addition of fish
oil into ration of aminals decreases the content of triglycerides and cholesterol in blood plasma; complex
addition of fish oil, zinc and selenium restores the normal indices of lipid peroxidation.

KEY WORDS: polyunsaturated fatty acids of families ωωωωω-3 and ωωωωω-6, cholesterol, triglycerides, lipid
peroxidation, fish oil, zinc, selenium, rats.
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УДК 547.192:615.015.35

5-НІТРОФЕНІЛ-2Н-1,2,4-ТРИАЗОЛІЛ-3-ТІОАЦЕТАТНІ КИСЛОТИ
ТА ЇХ ЕСТЕРИ ЯК БІОЛОГІЧНО АКТИВНІ СПОЛУКИ

А.Г. Капла шен о, Є.Г. Книш, О.І. Панасен о
ЗАПОРІЗЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ

Здійснено синтез нових 5-нітрофеніл-2Н-1,2,4-триазоліл-3-тіоацетатних ислот та їх естерів. Б дов
отриманих спол підтверджено за допомо ою елементно о аналіз та ІЧ-спе трос опії, а їх
індивід альність – за допомо ою тон ошарової хромато рафії. Вивчено остр то сичність, протимі робн ,
проти риб ов , ді ретичн , нейролептичн та аналептичн а тивність синтезованих спол .

КЛЮЧОВІ СЛОВА: 1, 2, 4-триазоли, естери, біоло ічна а тивність.

ВСТУП. Останнім часом серед похідних
1,2,4-триазоліл-3-тіоацетатних ислот (солі,
естери, аміди) виявлено речовини, я і про-
являютьді ретичн ,протимі робн ,проти риб-
ов , протизапальн , анал етичн , нейролеп-
тичн та аналептичн а тивність [1, 4, 5].
Причом на сил дії вищев азаних спол [3]
впливають я замісни и по 1,2,4-триазоловом
ци л , та і залишо спирт с ладно о естер .
Отже, пош нових біоло ічно а тивних спол
серед естерів 1,2,4-триазоліл-3-тіоацетатних
ислот, з нашої точ и зор , є перспе тивним.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Я вихідні ре-
човини для синтез 5-нітрофеніл-2Н-1,2,4-три-
азоліл-3-тіоацетатних ислот (І а-в)та їх естерів
(ІІ а-і)миви ористов вали 5-(4-нітрофеніл)-2,4-
ди ідро-1,2,4-триазоліл – 3-тіон (ІІІ), 5-(3-нітро-
феніл)-2,4-ди ідро-1,2,4-триазоліл-3-тіон (ІV) та
5-(2-нітрофеніл)-2,4-ди ідро-1,2,4-триазоліл-3-
тіон (V). При взаємодії їх з монохлороцтовою
ислотою (VІ) за наявності л б ло отримано
відповідні тіоацетатні ислоти (І а-в) (табл. 1).

Естери ислот (ІІ а-і) одержанодвомамето-
дами: естерифі ацією спол (Іа,б) метиловим,
етиловим, пропіловим, ізопропіловим, б ти-
ловим, ізоб тиловим, аміловим та ізоаміловим
спиртами при наявності аталітичної іль ості
онцентрованої с льфатної ислоти або взає-
модією 5-(4-нітрофеніл) – 2,4-ди ідро – 1,2,4-
триазоліл-3-тіон (ІІІ) з етиловиместером ало-

еноацетатної ислоти при наявності е вімо-
ле лярної іль ості л . Спол и, отримані
різними методами, не ви ли ають депресії
температ ри топлення.

Спол и І а-в (табл.1) – ристалічні речо-
вини жовто о ольор , важ орозчинні воді,
розчинні в л ах, ислотах та ор анічних роз-
чинни ах. Спол и ІІ а-і важ орозчинні воді,
розчинні в ор анічних розчинни ах.

Для аналіз спол и І а-в, очищеношляхом
пере ристалізації із с міші диметилформамід –
вода (5:1); ІІ а-і – с міші етанол – вода (3:1).

Б дов синтезованих спол підтверджено
за допомо ою елементно о аналіз (табл. 1)
та ІЧ-спе трос опії [2], а їх індивід альність –
за допомо ою тон ошарової хромато рафії.

Е спериментальна частина
5-нітрофеніл-2Н – 1,2,4-триазоліл-3-тіо-

ацетатні ислоти (І а-в)
До розчин 0,02 М NаОН 25 мл води до-

дають 0,01 М відповідно о тіон (ІІІ-V) і 0,01 М
монохлороцтової ислоти (VІ). Розчин ип'ятять
до нейтрально о середовища, додають 0,01 М
оцтової ислоти, спол и І а-в відфільтров ють.

Естери 5-нітрофеніл-2Н-1,2,4-триазоліл-3-
тіоацетатних ислот (ІІ а-і)

А. С міш 0,01 М 5-нітрофеніл-2Н-1,2,4-
триазоліл-3-тіоацетатних ислот (І а,б) 30 мл
відповідно о спирт і 0,5 мл онцентрованої
с льфатної ислоти ип'ятять 10 од,розчинни
випаров ють, залишо нейтраліз ють розчи-
ном натрію ідро арбонат , спол и ІІ а – і
відфільтров ють.

© А.Г. Капла шен о, Є.Г. Книш – д.фарм.н., проф.,
О.І. Панасен о – .фарм.н., 2005.
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Б. До розчин 0,01 М NаОН 5 мл води
додають 0,01 Мвідповідно о 5-(4-нітрофеніл)-
2,4-ди ідро-1,2,4-триазоліл-3-тіон (ІІІ) 50 мл
етанол і 0,01М етилово о естер монобром-
оцтової ислоти, ип'ятять 1 од, розчинни ви-
паров ють, отрим ють спол ІІ в.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. В ІЧ-
спе трах спол І, ІІ наявні см и по линання
NН-, ОН- р п межах 3550-3500 см-1, О2N-
р п – 1518 см-1,СО- р п– 1700-1680см-1.Крім

то о, ІЧ-спе три спол ІІ хара териз ються
см ами по линання С-О-С- р п в інтервалі
1270 – 1260 см-1.

Для синтезованих спол б ло вивчено
остр то сичність, протимі робн , проти риб-
ов , ді ретичн , нейролептичн та аналептич-
н а тивність. При цьом встановлено, що
в азані спол и за своєю а тивністю не
перевищ ють еталони порівняння (ф рацилін,
ета ридин ла тат, іпотіазид, аміназин,
офеїн натрію бензоат).

Таблиця 1 – 3-нітрофеніл – 1,2,4 – триазоліл – 5-тіоацетатні ислоти (І а-в)
та їх естери (ІІ а-і)

N

N

NH

R S
H2
C COOR1

Знайдено, % Вирах вано, %Спо-
л а

R R1
Температ ра
топлення, оС

Бр то-
форм ла N S N S

Вихід,
%

І а 4-нітрофеніл Н 122 – 124 C10H8N4O4S1 20,1 11,64 20 11,43 66
І б 3-нітрофеніл Н 152 – 154 C10H8N4O4S1 20,05 11,36 20 11,43 81
І в 2-нітрофеніл Н 107 – 109 C10H8N4O4S1 19,64 11,52 20 11,43 40
ІІ а 3-нітрофеніл СН3 134 – 136 C11H10N4O4S1 18,98 10,94 19,05 10,88 87
ІІ б 4-нітрофеніл СН3 135 – 137 C11H10N4O4S1 19,15 10,74 19,05 10,88 77
ІІ в 4-нітрофеніл С2Н5 107 – 109 C12H12N4O4S1 18,30 10,24 18,18 10,32 79
ІІ 4-нітрофеніл С3Н7-н 67 – 69 C13H14N4O4S1 17,45 9,88 17,39 9,94 82
ІІ д 4-нітрофеніл С3Н7-і 137 – 139 C13H14N4O4S1 17,48 10,05 17,39 9,94 67
ІІ е 4-нітрофеніл С4Н9-н 62 – 64 C14H16N4O4S1 16,74 9,59 16,67 9,52 41
ІІ ж 4-нітрофеніл С4Н9-і 64 – 66 C14H16N4O4S1 16,78 9,41 16,67 9,52 75
ІІ з 4-нітрофеніл С5Н11-н 73 – 74 C15H18N4O4S1 16,05 9,23 16 9,14 77
ІІ і 4-нітрофеніл С5Н11-і 75 – 77 C15H18N4O4S1 16,10 9,20 16 9,14 76

ВИСНОВОК. Здійснено синтез нових 5-
нітрофеніл-2Н-1,2,4-триазоліл-3-тіоацетатних
ислот та їх естерів, б дов я их підтверджено
за допомо ою елементно о аналіз та ІЧ-спе -

трос опії. Вивчено остр то сичність, проти-
мі робн , проти риб ов , ді ретичн , нейро-
лептичн та аналептичн а тивність синте-
зованих спол .
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5-НИТРОФЕНИЛ-2Н-1,2,4,-ТРИАЗОЛИЛ-3-ТИОАЦЕТАТНЫЕ КИСЛОТЫ
И ИХ ЭСТЕРЫ КАК БИОЛОГИЧЕСКИ АКТИВНЫЕ СОЕДИНЕНИЯ

А.Г. Капла шен о, Е.Г. Кныш, А.И. Панасен о
ЗАПОРОЖСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ

Резюме
Ос ществлен синтез новых 5-нитрофенил-2Н-1,2,4-триазолил-3-тиацетатных ислот и их эстеров.

Строение пол ченных соединений подтверждено с помощью елементно о анализа, ИК-спе трос опии,
а их индивид альность – с помощю тон ослойной хромато рафии. Из чено остр ю то сичность,
противоми робн ю, противо риб ов ю, ди ретичес ю, нейролептичес юи аналептичес ю а тивность
синтезированных соединений.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: 1,2,4-триазолы, эстеры, биоло ичес ая а тивность.

5-NITROPHENYL-2Н-1,2,4-TRIAZOLYL-3-THIOACETIC CIDS
AND THEIR AETHERS AS BIOLOGICALLY ACTIVE COMPOUNDS

A.H. Kaplaushenko, Ye.H. Knysh, O.I. Panasenko
ZAPORIZHZHIAN STATE MEDICAL UNIVERSITY

Summary
The synthesis of new 5-nytrophenyl-2Н-1,2,4-triazolyl-3-thioасеtic acids and their aethers has been carried

out. The structure of substances obtained has been confirmed by means of element analysis, IR-spectroscopy
and their individuality – by means of thin-layer chromatography. The acute toxicity, antimicrobe, antifungus,
diuretic, neuroleptic and analeptic activity of the synthesized compounds has been investigated.

KEY WORDS: 1,2,4-triazols, aethers, byological activity.

Адреса для лист вання:О.І. Панасен о, в л. Дніпровсь і поро и, 35, в. 152, Запоріжжя, 69121, У раїна.

Отримано 12.11.2004 р.
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УДК 616.24-007.63

РЕГІОНАРНІ ОСОБЛИВОСТІ ВІЛЬНОРАДИКАЛЬНОГО ОКИСНЕННЯ
ЛІПІДІВ ТА АНТИОКСИДАНТНОЇ СИСТЕМИ У ХВОРИХ
НА ХРОНІЧНИЙ ПАНКРЕАТИТ

С.В. Афанасьєв, О.А. Лихолат
УКРАЇНСЬКИЙДЕРЖАВНИЙНДІМЕДИКО-СОЦІАЛЬНИХПРОБЛЕМ ІНВАЛІДНОСТІ

Досліджено стан о сидантної та антио сидантної систем сироват и рові та се рет підшл н ової
залози хворих на хронічний пан реатит. Оцінено співвідношення основних по азни ів і роль дисбаланс
ф н ціон ванні систем, розвит та хронізації патоло ії травно о тра т .

КЛЮЧОВІ СЛОВА: о сидантна й антио сидантна системи, хронічний пан реатит.

ВСТУП. Утворення в ор анізмі людини
вільних ради алів (ВР), пере исне о иснення
ліпідів (ПОЛ) – нормальний фізіоло ічний
процес, інтенсивність я о о різ о підвищ ється
за патоло ічних станів (хвороби, травми, опе-
рації, опі и, стрес і т. д.). Пош одж вальном
ефе т ВР в ор анізмі протистоїть антио си-
дантна система, найважливішою лан ою я ої
є антио сиданти – спол и, що нейтраліз ють
творення ради алів, альм ють або попере-
дж ють вільноради альнео исненняор анічних
моле л [2].

Доведено зв'язо хронічних захворювань із
посиленнямо сидативно о стрес , я ий хара -
териз ється на опиченням проо сидантів при
одночасном зниженні антио сидантної здат-
ності. На сьо одні біоло ічні ефе ти інтен-
сифі ації вільноради ально о о иснення ліпідів
(ВРОЛ), збільшення вміст йо о прод тів,
розвит явищаантио сидантної недостатності
достатньо вивчені й за альновідомі – пор -
шення онформації ліпідів та біл ів, зміни
стр т ри і ф н ції мембран, та а тивності
мембранозв'язаних ферментів [13, 14, 16, 17,
18, 19].

Одним з основних ефе тів ПОЛ є пош о-
дження літинних мембран. Важливе значення
біоло ічних мембран життєдіяльності літини
дає можливість зроз міти, чом їх пош оджен-
ня призводить до важ их пор шень ф н цій
літин, що, свою чер , с проводж ється
розвит ом патоло ічно о стан ціло о ор а-

нізм . Дослідження механізмів, завдя и я им
літина збері ає стабільність своїх ф н цій ( о-
меостаз), і механізмів, внаслідо я их відб -
ваються відхилення від оптим м , можна ви о-
ристати для роз риття системних принципів
біоло ічної ор анізації [7]. Ос іль и за ба атьох
патоло ічних станів, зо рема при хронічном
пан реатиті (ХП), лінічно а тивація ВРОЛ не
виявляється, том перебі ає та може призве-
сти до за острення захворювання [1, 7, 15].

Дослідження інтенсивності процесів ВРОЛ
і захисних антио сидантних систем при ХП
довело,щодля цьо о захворювання хара терні
істотні відхилення системі ВРОЛ – антио си-
дантний стат с. Зазвичай вивчення стан
о сидантної та антио сидантної систем при ХП
проводили на основі оцін и по азни ів онцен-
трації оловних ін редієнтів,щохара териз ють
зазначені процеси, сироватці венозної рові
обстежених пацієнтів. Поряд із цим, досі не
детерміновано стан о сидантної та антио си-
дантної систем се реті підшл н ової залози
(ПЗ), що дало б можливість по либити яв-
лення про пато енез ХП та підвищити ефе тив-
ність лі вання даної патоло ії.

Врахов ючи ви ладене, б ло поставлено
мет дослідження – вивчити основні по азни и
о сидантної та антио сидантної систем си-
роватці рові та се реті ПЗ хворих на ХП, а та-
ож оцінити їх співвідношення і роль пато-
енезі ХП.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження
проведене двох р пах спостережень. 1-ш

© С.В. Афанасьєв – .мед.н., О.А. Лихолат – .біол.н.,
2005.
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р п с лали 45 хворих на ХП, серед я их б ло
12 жіно ві ом 34-76 ро ів та 33 чолові и ві ом
32-80ро ів.У всіх обстежених цієї р пидіа ноз
ХП б ло встановлено процесі динамічно о
спостереження протя ом 0,5-1,5 ро за допо-
мо оюза альноприйнятихметодів обстеження.

До 2-ї ( онтрольної) р пи ввійшли 15
лінічно здорових осіб ві ом 22-56 ро ів, серед
я их б ло 3 жін и та 12 чолові ів.

У всіх обстежених вивчали: стан системи
ПОЛ – за онцентрацією а тивних до тіобар-
біт рової ислоти прод тів (ТБКАП), стан
антио сидантної системи – за а тивністю с -
перо сиддисм тази (СОД) і за альною анти-
о сидантною а тивністю (ЗАОА) сироватці
рові [3, 4, 8, 10, 11, 12], ре іонарними по аз-
ни ами вищев азаних ін редієнтів се реті ПЗ
при стим льованій се реції соляно ислим
метіоніном [5, 6].

Статистичн оброб отриманихданих про-
ведено за допомо ою омп'ютерної про рами
"Statistik 6" з ви ористанням ритеріївШапіро-
Уіл а та Манна-Уітні [9].

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Досліджен-
ня по азни ів о сидантної та антио сидантної
систем сироватці рові та се реті ПЗ в осіб
онтрольної р пи виявило значно нижчий
рівень ТБКАП базальном се реті, ніж
сироватці (р<0,01) (табл. 1). На протива
цьом а тивність СОД і ЗАОА базальній порції
се рет ПЗ значно перевищ вали сироват ові
по азни и, відповідно, р<0,05 та р<0,01.

У хворих на ХП онцентрації ТБКАП
сироватці рові та базальном се реті ПЗ
достовірно не відрізнялися (р>0,05) (табл. 2).
Співвідношення між по азни ами а тивності
СОД та ЗАОА сироват и рові й базально о
се рет б ло подібним до отримано о в осіб
онтрольної р пи (р<0,01).

Порівняльний аналіз отриманих даних
по азав відс тність с ттєвої розбіжності між
по азни ами ТБКАП і СОД сироватці рові
осіб онтрольної р пи та хворих на ХП
(р>0,05). Разом із тим, ЗАОА б ла с ттєво
вищою здорових осіб (р<0,01).

Вивчення по азни ів о сидантної та анти-
о сидантної систем се реті ПЗ після стим -
ляції се реції дозволило визначити дея і
особливості ре іонально о реа вання цих
систем при а тивнійф н ції ПЗ здорових осіб
та хворих на ХП.

Рівень ТБКАП в осіб онтрольної р пи
зростав після стим ляції в 1,4 раза, хворих
на ХП – в 1,3 раза. Через 20, 40 і 60 хв (І, ІІ, ІІІ
порції) се реті ПЗ, отриманом в здорових
осіб, онцентрація ТБКАП дещо зменш валась
порівняно з І порцією. Подібн тенденцію
виявлено й хворих на ХП (рис. 1). Але слід
відмітити, що онцентрація ТБКАП се реті ПЗ
в осіб онтрольної р пи б ла нижчою 2 рази
за по азни и хворих на ХП всіх порціях
се рет (р<0,01).

А тивність СОД І порції се рет ПЗ після
стим ляції в осіб онтрольної р пи дещо
при ніч валася, ІІ і ІІІ порціях відмічено значне

Таблиця 1 – По азни и о сидантної та антио сидантної систем сироватці рові
та се реті ПЗ при д оденальном зонд ванні в осіб онтрольної р пи

Таблиця 2 – По азни и о сидантної та антио сидантної систем сироватці рові
та се реті ПЗ при д оденальном зонд ванні хворих на ХП

Середовище визначення
се рет ПЗПо азни и

базальна  
се реція

І  стим льована  
порція

ІІ стим льована  
порція

ІІІ стим льована  
порція

сироват а  
рові

ТБКАП, м М/л
2,31

(2,1; 3,26)
3,26

(2,63; 4,2)
3,15

(2,52; 4,52)
3,15

(2,31; 5,36)
3,54

(2,57; 4,88)

СОД, м. од.
8,14

(6,38; 11,38)
7,8

(6,01; 9,28)
8,65

(6,89; 11,26)
11,05

(6,55; 12,71)
6,22

(5,11; 6,87)

ЗАОА, %
39

(37; 40)
38

(37; 39)
38

(38; 39)
39

(37; 40)
37

(35; 37)

Середовище визначення
се рет ПЗПо азни и

базальна  
се реція

І стим льована  
порція

ІІ стим льована  
порція

ІІІ стим льована
порція

сироват а  
рові

ТБКАП, м М/л
4,88

(2,64; 8,67)
6,5

(3,9; 14,07)
6,45

(3,77; 6,18)
6,01

(2,99; 12,93)
3,38

(2,61; 4,46)

СОД, м..од
7,35

(5,4; 9,56)
8,17

(4,62; 10,42)
8,47

(3,96; 13,09)
8,93

(4,68; 11,5)
6,16

(4,17; 7,02)

ЗАОА, %
37

(34,5; 38)
36

(34; 38)
36

(34; 39)
36

(34; 38,5)
35

(34; 36)
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її підвищення порівняно з базальною се ре-
цією. У хворих на ХП спостері алося лінійне
зростання цьо о по азни а після стим ляції
се реції (рис. 2). Рівні СОД б ли майже одна-
овими в обстежених обох р п протя ом
сьо о дослідження (р>0,05).

По азни и ЗАОА після стим ляції се реції
зниж валися І і ІІ порціях я в осіб онтрольної
р пи, та і хворих на ХП, але ІІІ порції вони
здорових осіб зростали і дося али вихідно о

рівня (р<0,01), тоді я хворих на ХП ІІІ порції
змін цьо о по азни а, порівняно з І і ІІ порціями,
не б ло відмічено (рис. 3).

Порівняльний аналіз онцентрації ТБКАП та
а тивності СОД се реті ПЗ по азав, що в осіб
онтрольної р пи співвідношенняСОД/ТБКАП
ІІ і ІІІ порціях се рет с ладало, відповідно,

3,4:1 і 3,5:1, тоді я хворих на ХП – лише 1,5:1
і 1,4:1 (р<0,01), що свідчить про зниження

омпенсаторних можливостей ре іонарної
антио сидантної системи хворих на ХП.

Отримані дані свідчать про те, що хворих
на ХПпроцесиВРОЛ літинахПЗперебі ають
значно а тивніше, ніж здорових осіб, я при
ф н ціонально "спо ійном " стані ПЗ, та і під
час а тивно о її ф н ціон вання. У свою чер ,
це призводить до на опичення то сичних
прод тів ВРОЛ ПЗ та, внаслідо е с реції,
ишечни хворих на ХП з подальшим всмо -
т ванням і а м ляцією їх печінці. Слід за-
значити, що ре іонарна а тивність процесів
ВРОЛ ПЗ хворих на ХП період ремісії
захворювання не знаходить сво о відображен-
ня по азни ах о сидантної системи си-
роват и рові.

Водночас хворих на ХП спостері ається
відносна недостатність антио сидантної сис-
теми. У здорових осіб ця система постійно
переб ває станіф н ціональної "надмірності"
відносно о сидантної системи. У хворих на ХП
стадії ремісії виявлено відносн недостатність

антио сидантної системи перед сім на ре іо-
нарном рівні. У сироватці рові цих пацієнтів
відмічають лише зниження по азни ів ЗАОА
порівняно із здоровими особами, а співвід-
ношення СОД/ТБКАП залишало незмінним
(р<0,01), тоді я протя ом сьо о дослідження
се реті ПЗ це співвідношення здорових осіб
2,3 раза перевищ вало по азни и, зареєс-

тровані хворих на ХП.
Виявлена ре іонарна інтенсифі ація ВРОЛ

та недостатність антио сидантної системи
ПЗ хворих на ХП з мовлюють необхідність
ф н ціон вання цієї системи на ритичном
рівні при відс тності резервів, що може при-
зводитидо її "зрив " і за остренняпан реатит ,
сприяти альтерації літин залози, їх подальшій
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Рис. 1. Динамі а по азни ів ТБКАП се реті ПЗ в
обстежених при стим льованій се реції.

Рис. 2. Динамі а по азни ів СОД се реті ПЗ в об-
стежених при стим льованій се реції.
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Рис. 3. Динамі а по азни ів ЗАОА се реті ПЗ в об-
стежених при стим льованій се реції.
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за ибелі, заміщенню їх літинами спол чної
т анини і розвит про рес ючо о фіброз та
ф н ціональної недостатності.

Е с реція прод тів ВРОЛ із се ретом ПЗ
та їх на опичення ишечни і печінці мож ть
призводити до альтерації епатоцитів та ра-
ження паренхіми і б ти одним з механізмів
розвит спол чної епатопатоло ії, я часто
виявляють хворих на ХП.

ВИСНОВКИ. 1. У хворих на ХП період ре-
місії захворювання відб вається а тивізація

ВРОЛ за паралельно о розвит недостатності
антио сидантної системи ПЗ.

2. А тивізація о сидантної і недостатність
антио сидантної систем ПЗ хворих на ХПспо-
стері аються на ре іонарном с б лінічном
рівні й не мож ть б ти діа ностовані за по аз-
ни ами сироват и рові.

3. Діа ности ре іонарно о стан о сидан-
тної та антио сидантної систем ПЗ необхідно
проводити за допомо ою д оденально о зон-
д вання і визначення їх основних по азни ів
се реті залози.
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РЕГИОНАРНЫЕ ОСОБЕННОСТИ СВОБОДНОРАДИКАЛЬНОГО
ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ И АНТИОКСИДАНТНОЙ СИСТЕМЫ
У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ ПАНКРЕАТИТОМ

С.В. Афанасьев, Е.А. Лихолат
УКРАИНСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ НИИМЕДИКО-СОЦИАЛЬНЫХ ПРОБЛЕМ ИНВАЛИДНОСТИ

Резюме
Исследовано состояние о сидантной и антио сидантной систем сыворот и рови и се рета

поджел дочной железы больных хроничес им пан реатитом. Оценено соотношения основных
по азателей и роль дисбаланса в ф н ционировании систем, розвитии и хронизации патоло ии
пищеварительно о тра та.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: о сидантная и антио сидантная системы, хроничес ий пан реатит.

REGIONAL PECULIARITIES OF FREE-RADICAL OXIDATION OF LIPIDS
AND ANTIOXIDATIVE SYSTEM IN PATIENTS WITH CHRONIC PANCREATITIS

S.V. Afanasyev, О.А. Lykholat
UKRAINIAN STATE RESEARCH INSTITUTE OF MEDICAL AND SOCIAL PROBLEMS OF DISABILITY

Summary
State of oxidative and antioxidative systems of blood serum and pancreas secret in patients with chronic

pancreatitis was investigated. Correlation of basic parameters and imbalance role in functioning of the systems,
in digestive pathology development and chronization was estimated.

KEY WORDS: oxidative system, antioxidative system, chronic pancreatitis.

Адреса для лист вання: С.В. Афанасьєв, У рДержНДІМСПІ, пров. Радянсь ий, 1А, Дніпропетровсь , 49027, У раїна.
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УДК 546.214: 541.183.6

ВПЛИВ СОРБЕНТІВ НА СТАБІЛЬНІСТЬ ВОДНИХ РОЗЧИНІВ ОЗОНУ

І.І. Геращен о, О.С. Барило, В.В. Осіпов
НАЦІОНАЛЬНИЙМЕДИЧНИЙУНІВЕРСИТЕТ ІМ.О.О.БОГОМОЛЬЦЯ

Вивчено величин адсорбції й швид ість іна тивації озон водних с спензіях різних сорбентів,
застосов ваних медичній пра тиці. По азано, що сорбенти на основі о сид алюмінію раще, ніж
ремнеземні матеріали адсорб ють озон. Серед сорбентів на основі ремнезем підвищеноюадсорбцією
озон відзначається висо одисперсний ремнезем – полісорб. Процес іна тивації озон прис орюється
в онцентрованих с спензіях полісорб .

КЛЮЧОВІ СЛОВА: сорбенти, висо одисперсний ремнезем, полісорб, алюмо ремнеземи,
ентерос ель, озон, іна тивація.

ВСТУП. Метод озонотерапії останнім часом
почали а тивно впровадж вати в різні ал зі
медицини [5, 6, 9]. Особливо ба ато повідом-
лень про спішне застос вання озон для
санації нійно-септичних во нищ, напри лад
щелепно-лицевій хір р ії, стоматоло ії [1, 2].
Заці авленість ви ли ає можливість спільно о
ви ористання озон з іншими лі арсь ими
засобами. Відомо, одна , що та і поєднання з
лі арсь ими речовинами ор анічної природи,
зо рема антисепти ами, не можливе через їх
о иснення і дестр цію під впливом озон [8,
9].Середречовин неор анічної природи висо
хімічн стабільність мають медичні сорбенти,
що непо ано заре оменд вали себе я засоби
для аплі аційно о лі вання нійних ран [3].
Щобперевіритиможливість спільно о ви орис-
тання озон з медичними сорбентами, необ-
хідно на модельних системах вивчити швид-
ість іна тивації озон в розчинах прис тності
різних сорбентів, я і застосов ють лінічній
пра тиці. Дане дослідження стало метою цієї
роботи.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Випроб ванню
б ло піддано та і сорбенти й матеріали: полі-
сорб (висо одисперсний діо сид ремнію,
силі с, розроб а Інстит т хімії поверхні НАН
У раїни),ентерос ель ( ідро ельметил ремніє-
вої ислоти, "Креома-фарм", м. Київ), сферич-

ний в ільний сорбент СУГС, ідро сид алюмі-
нію, біл лин (фарма опейні препарати),
алма ель ("Бал анфарма"), а та ожпромислові
висо одисперсні алюмо ремнеземи, одерж -
вані шляхом висо отемперат рно о ідроліз
хлоридів алюмінію й ремнію (Дослідне вироб-
ництво Інстит т хімії поверхні НАН У раїни,
м. Кал ш). Озоно- иснев с міш одерж вали
за допомо ою енератора озон "Озон-3М"
(Дослідне виробництво Київсь о о національ-
но ополітехнічно о ніверситет ). Газов с міш
барбот вали різь водні с спензії сорбентів
об'ємом 100млпротя ом 4 хв.Після барботаж
с спензії витрим вали при імнатній темпе-
рат рі протя ом 1 од, потім зміш вали з 50 мл
0,1 моль/л розчин йодид алію і титр вали
0,01 моль/л розчином тіос льфат натрію в
прис тності рохмалю (пряме йодометричне
визначення). Через об'єм титрант розрахо-
в вали вміст а тивно о озон в середовищі на
момент титр вання. С спензії сорбентів от -
вали на дистильованій воді, в о ремих дослі-
дах – на 0,9 % розчині хлорид натрію.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Спочат
б ло визначено вихідн величин по линання
озон різними середовищами – онцентрацію
а тивно о озон вимірювали відраз після
барботаж . Рез льтати наведено на рис н
1. Я видно з представлених даних, немає іс-
тотної різниці між розчинністю озон в дисти-
льованій воді й 0,9 % фізіоло ічном розчині

© І.І. Геращен о – д.фарм.н., О.С. Барило – .мед.н.,
В.В. Осіпов – д.фіз.-мат.н., 2005.
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NaCl.По линання озон с спензієювисо одис-
персно о ремнезем – полісорб – майже в 3
рази перевищ є йо о розчинність воді. Озон
раще сорб ється матеріалами на основі
о сид алюмінію ( рім алма елю). Прис тність
ор анічних речовин – відновлювачів – с ладі
алма елю є, маб ть, причиною повної іна -
тивації озон . Мало а тивно о озон виявилося
в середовищі з в ільнимсорбентом, можливо,
через аталітичний роз лад озон на поверхні
в ілля або незворотню абсорбцію озон в
порах.

У наст пній серії дослідів б ло проведено
порівняння швид ості іна тивації озон в при-

с тності полісорб й ентерос елю. Дані препа-
рати на основі ідрофільно о й ідрофобно о
ремнеземів широ о розповсюджені в У раїні
я дето си ючі засоби [4, 11]. Особливий
інтерес ви ли ає полісорб (силі с), водні с -
спензії я о о застосов ють для промивання
нійно-септичних во нищ [10].

Я видно з рис. 2, швид ість іна тивації
озон в с спензії полісорб , ви отовленій на
0,9 % розчині NaCl, більша, ніж с спензії, ви-
отовленій на дистильованій воді. Варто мати
на вазі, що озон водном середовищі спро-
можний о иснювати хлорид натрію до іпо-
хлорит , я ий далі творює прод ти, о исню-
вальна здатність я их нижча, ніж в озон .
Отриманий рез льтат збі ається з даними
роботи [9], де встановленошвид е зменшення
вміст озон в розчинах NaCl, особливо в
іпертонічном . Що стос ється ентерос елю,
то він пра тично не адсорб є озон і, рім то о,
при введенні в середовище, що містить озон,
сприяє іна тивації останньо о.

На рис н 3 представлено рез льтати
вивчення залежності швид ості іна тивації
озон від онцентрації полісорб в с спензіях,
ви отовлених на дистильованій воді. Я видно,
збільшення вміст полісорб в с спензії
діапазоні від 0,25 до 2,0 % не призводить до
очі вано о зростання адсорбції озон . Кон-
центрована 10 % с спензія зв'яз є більш
іль ість озон , одна процес йо о іна тивації
відб вається значношвидше.Очевидно, при-
с тності надлиш полісорб спостері ається
прис орений аталітичний роз лад озон на
поверхні сорбент . Крім то о, я б ло по азано
нами раніше, ви ористання полісорб в ом-
бінації з озоном с проводж ється зниженням
ба терицидної дії останньо о 2-4 рази.

��������
��������
��������
��������
��������
��������

��������
��������
��������
��������
��������
��������

�������
�������
�������
�������
�������
�������
�������
�������
�������
�������

�������
�������
�������
�������
�������
�������
�������
�������
�������
�������

��������
��������
��������
��������
��������

��������
��������
��������
��������

��������
��������
��������
��������
��������
��������
��������
��������
��������

��������
��������
��������
��������
��������
��������
��������
��������

0

0,5

1

1,5

2

2,5

3

3,5

4

1 2 3 4

Склад середовища

В
м
іс
т 
оз
он
у,

 м
г/
л

���
��� Ряд1

����
����Ряд2

������
������

�������
�������

������
������
������
������
������
������

�������
�������
�������

������
������ ������

������
������
������
������
������
������
������

������
������
������
������
������
������
������
������

������
������
������
������
������
������
������
������
������

������
������
������
������
������
������
������ ������

0

1

2

3

4

5

6

7

8

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Склад середовища

В
м
іс
т 
оз
он
у,

 м
г/
л

Рис. 1. По линання озон с спензіями сорбентів з
одна овим вмістом дисперсної фази (с спензії ви отов-
лені на дистильованій воді). С лад середовища: 1 – дис-
тильована вода; 2 – 0,9 % розчин NaCl (фізрозчин); 3 –
1 % с спензія полісорб ; 4 – 10 % с спензія ентерос елю
(1 % перерах н на с хий залишо – поліметилсило -
сан); 5 – 1 % с спензія СУГСа; 6 – 1 % с спензія СУГСа,
попередньо прожарено о при 150 °С; 7 – 1 % с спензія
розмелено о Al(OH)3; 8 – 1 % с спензія природно о алю-
мосилі ат – білої лини (Bolus Alba); 9 – 1 % с спензія
промислово о Al2O3; 10 – 1 % с спензія промислово о
о сид та о о с лад : 23 % Al2O3+77 % SiО2; 11 – с спен-
зія алма елю (1 % перерах н на Al2O3).
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Рис. 2. Зниження вміст а тивно о озон в с спензіях
полісорб й ентерос елю. С лад середовища: 1 – дисти-
льована вода; 2 – 10 % с спензія ентерос елю воді (1 %
с хої речовини); 3 – 1 % с спензія полісорб воді; 4 –
1 % с спензія полісорб на фізрозчині. Ряд 1 – вміст О3

відраз після барботаж ; ряд 2 – через 1 од.

Рис. 3. Зниження онцентрації а тивно о озон вод-
них с спензіях із різним вмістом полісорб . 10 % с спен-
зію полісорб б ло отримано механохімічним способом
льовом млині. Ряд 1 – вміст О3 відраз після барбота-

ж ; ряд 2 – через 1 од.
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Б д чи енер онасиченою нестабільною
спол ою,озонмаєобмежений часжиття, я ий
залежить від властивостей середовища, що
йо о оточ є. Зо рема, введення мінеральних
дисперсій [14], я правило, призводить до
прис орення дестр ції озон , я ий адсорб -
ється на їх поверхні ви ляді несиметричних
омпле сів і зв'яз ється з а тивними центрами
поверхні термінальним атомом о си ен [12].
При цьом відб вається послаблення зв'яз
термінально о атома о си ен з двома ато-
мами, що залишилися, з наст пним імовірним
розпадом на адсорбований атом о си ен і
слабозв'язан з поверхнею моле л исню.
Збільшення міцності адсорбційних омпле сів
призводить до зростання іль ості адсорбова-
но о озон , але зменш є час йо о життя. Цей
механізм лежить в основі процесів дестр ції
озон для всіх роз лян тих систем. Численні
незалежні е сперименти дозволили визначити
відносн а тивність для різних о сидних систем
(напри лад, Al2O3>Fe2O3>SiО2) [7, 13, 14].

Ділян а стабільності поверхневих омп-
ле сів може б ти дося н та за охолодження,
що стало основою техноло ії онцентр вання і
збереження озон протя ом тривало о час .
З іншо о бо , оптимальними властивостями
на опичення та тримання озон без помітно о
йо о розпад хара териз ються тіль и силі а-
елі з визначеним розміром пор [15]. Адсор-

бований на них озон при температ рі, нижчій
-17 °С, протя ом доби збері ається на 95 %.
Процеси дестр ції адсорбовано о озон
мож ть дея их випад ах с проводж ватися
творенням О

•
Н-ради алів, дезінфе ційна дія

я их є предметом дис сії [16].
Та им чином, через зазначені причини

одночасне ви ористання озон і немодифі о-
вано о полісорб не є доцільним. Компле сне
лі вання нійно-запальних процесів методами
озоно- і сорбційної терапії може б ти ефе тив-
ним при роздільном (в часі) застос ванні
розчинів озон і полісорб .

ВИСНОВКИ. 1. Сорбенти на основі о сид
алюмінію адсорб ють озон раще, ніж рем-
неземні матеріали. Серед сорбентів на основі
ремнезем підвищеною абсорбцією озон
відзначався полісорб.

2. Через іна тив юч дію полісорб на озон
застосов вати озоновані с спензії полісорб
для санації септичних во нищ недоцільно.
Оброб рани розчином озон й с спензією
полісорб необхідно проводити о ремо й
різний час.

3. Для одночасно о застос вання сорбент
й озон варто ви ористов вати більш с ладні
системи, в я их ф н ції сорбції біоло ічних
матеріалів і тримання озон повинні б ти
розділені.
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ВЛИЯНИЕ СОРБЕНТОВ НА СТАБИЛЬНОСТЬ ВОДНЫХ РАСТВОРОВ ОЗОНА

И.И. Геращен о, А.С. Барыло, В.В. Осипов
НАЦИОНАЛЬНЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. О.О. БОГОМОЛЬЦА

Резюме
Из чено величин адсорбции и с орость ина тивации озона в водных с спензиях разных сорбентов,

применяемых вмедицинс ой пра ти е. По азано, что сорбенты на основе о сида алюминия адсорбир ют
озон л чше, чем ремнеземные материалы. Среди сорбентов на основе ремнезема повышенной
адсорбцией озона отличается высо одисперсный ремнезем – полисорб. Процесс ина тивации озона
с оряется в онцентрированных с спензиях полисорба.

КЛЮЧЕВЫЕСЛОВА:сорбенты, высо одисперсный ремнезем, полисорб, алюмо ремнеземы,
энтерос ель, озон, ина тивация.

INFLUENCE OF SORBENTS ON STABILITY OF AQUEOUS OZONE SOLUTIONS

I.I. Gerashchenko, O.S. Barylo, V.V. Osipov
NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY BY O.O. BOHOMOLETS

Summary
Magnitude of adsorption and inactivation rate of ozone in the aqueous suspensions of different sorbents

to be applied in medical practice, have been studied. The preparations, based on aluminium oxide, adsorb
ozone better in comparison to materials containing silica. Highly dispersed silica – polysorb adsorbs larger
amounts of ozone among the preparations based on silica. The process of ozone inactivation is accelerated
with the increase of polysorb content in suspension.

KEY WORDS: sorbents, highly-dispersed silica, polysorb, aluminium silica, enterosgel, ozone,
inactivation.

Адреса для лист вання: І.І. Геращен о, в л. Ент зіастів, 35/1, в. 14, Київ, 02154, У раїна.

Отримано 24.12.2004 р.



5656565656

Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 7, ¹ 1, 2005

О
Р
И
Г
ІН

А
Л
Ь
Н
І 
Д
О
С
Л
ІД
Ж
Е
Н
Н
Я

УДК 615.322:582.893].07:543.544.45

ДОСЛІДЖЕННЯ ЕФІРНОЇ ОЛІЇ ПЕТРУШКИ КУЧЕРЯВОЇ
(PEYROSELINUM CRISPUM) МЕТОДОМ ГАЗОРІДИННОЇ ХРОМАТОГРАФІЇ

А.І. Аврамен о
ЗАПОРІЗЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ

Для дослідження я існо о та іль існо о с лад ефірної олії плодів і листя петр ш и черявої ви о-
ристано азорідинний метод. На хромато рамах виявлено 14 спол в ефірній олії плодів і 20 спол
листі з найбільшим вмістом р-ментатрієн -1,3,8 іβ-феландрен . Фенілпропаноїднафра ція представлена
апіолом,міристицином,алілтетра-мето сибензолом,еліміцином.Визначеноабсолютнийвміст омпонентів
в ефірній олії плодів і листя петр ш и черявої.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: петр ш а черява, плоди, листя, ефірна олія, хромато рами, феніл-
пропаноїдна фра ція.

ВСТУП. Петр ш а черява – представни
родини селерових, широ о льтив ється і
відома з давніх часів я пряно-ароматична рос-
лина. Літерат рні дані щодо с лад ефірної олії
плодів Petroselinum crispum порівняно нечис-
ленні й стос ються сортів,щорост ть Західній
Європі та Південно-Східній Азії [3, 7, 11]. Серед
та их досліджень на території олишньо о
СРСРвідомі роботи [3, 7, 8].Прицьом вроботі
[3] вивчалась ефірна олія плодів петр ш и, що
росте в Узбе истані, робота [4, 5] присвячена
дослідженню фенілпропаноїдних фра цій
ефірної олії.

Ефірна олія петр ш и має фізіоло ічн а -
тивність і входить до фарма опей Вели о-
британії та Німеччини я спазмолітичний і
ді ретичний засіб [6]. Біоло ічна дія ефірної
олії з мовлена наявністю фенілпропаноїдів,
перш за все міристицин й апіол . Вони про-
являють спазмолітичн дію, я а підвищ є
тон с ладень их м'язів мат и, шл н а і сечо-
во о міх ра [4].

Метою цієї роботи є азохромато рафічне
вивчення с лад ефірної олії плодів і листя пет-
р ш и черявої, що льтив ється півден-
ном ре іоні У раїни.

МЕТОДИДОСЛІДЖЕННЯ. Газохромато ра-
фічні дослідження проводили з ви ористанням

азово о хромато рафа (модель 3700) з во не-
іоніз ючим дете тором. Застосов вали о-
лон довжиною 2,5 м, заповнен Chromaton
N-AV (0,200-0,250мл), з нанесеноюнер хомою
рід оюфазою 5 %-SE-30. Вибірфази з мовле-
ний її малою полярністю і висо ою (до 300 °С)
температ рною стабільністю. Це дозволяє, з
одно о бо , елюювати в леводні в поряд
їх температ ри ипіння, а з іншо о – дослідж -
вати висо о ипляч фра ціюфенілпропаноїдів.
Та им чином, не потрібне проведення попе-
редньо о виділення з ефірної олії фенольної
фра ції, що пов'язане з немин чими втратами
при е стра ванні. Газ-носій – очищений азот.
Швид ість р х азів с ладає: азот – 60 мл/хв,
водню – 40 мл/хв, повітря – 400 мл/хв.

Хромато рами знімали в режимі про рам -
вання температ ри за схемою 100 °С – 5 хв. –
220 °С – 0 зі швид істю 5 °С за хвилин . Площі
пі ів, час виход фі с вали за допомо ою інте-
ратора ІV-26. Для іль існо о визначення елю-
йованих спол ви ористов вали методи нор-
малізації і метод стандартної добав и.

Я стандарти ви ористов вали реа тиви
фірми "Fluka", я і вносили в певній іль ості в
ефірн олію, я аналіз вали. Для іль існо о
визначення елюйованих фенілпропаноїдів за-
стосов вали близь ий їм за стр т рою і влас-
тивостями дилапіол фірми "Fluka". Стандарти
фенілпропаноїдів (міристицин, апіол, алілтетра-

© А.І. Аврамен о, 2005.
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мето сибензол) одерж вали заметоди ою [4],
ідентифі ючи їх методами тон ошарової і
азової хромато рафій.

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Рез льтати
азохромато рафічно о аналіз ефірної олії
плодів петр ш и черявої наведенонарис н
1 та в таблиці 1.

Пі и1-9належалидомонотерпеновоїфра -
ції з найбільшою іль істю α-пінен (11,14 %),
β-пінен (12,28 %), β-феландрен (4,67 %). При
цьом за альна іль ість фра ції с ладала
29,3 %. Наведені в роботах [1, 3, 12] моно-
терпени лімонен, п-цимол, сабінен нами не
б ли виявлені. Кіль ість основних омпонентів
α- і β-піненів, β-феландрен , орелювала з

даними досліджень [1-3]. На хромато рамі б в
відс тній пі , що належав до р-ментатрієн -
1,3,8. Ця спол а, з ідно з [14], вели ій
іль ості (до50 %)міститься в ефірній олії листя
петр ш и черявої, а та ож плодах лад о-
листової [2, 12].

Фенілпропаноїди дослідж ваної ефірної олії
представлені міристицином, еліміцином, аліл-
тетрамето сибензолом і апіолом. У ційфра ції
іль ість міристицин б ла домін ючою

(61,40 %). Кіль ість апіол дорівнювала 4,02 %,
алілтетрамето сибензол – 1,02 %. Це дозво-
ляє віднести даний сорт петр ш и доміристи-
циновмісної хемораси [9]. Виявлені відсот ові
відношення фенілпропаноїдів відрізнялися від
даних я роботи [3] (міристицин – 10,673 %,

Таблиця 1 – С лад ефірної олії плодів петр ш и черявої

Приміт а. * – ідентифі овано за інде сами тримання [10, 13] і мас-спе трами.

Рис. 1. Хромато рама ефірної олії плодів петр ш и черявої.

№
за/п

Спол а
Мол.
маса

За альна  
форм ла

Клас
Відсот-
овий

Вміст,  
в м /100

1 б-т йєн 136 С10Н16 монотерпен 0,12 0,017
2 б-пінен 136 С10Н16 монотерпен 11,14 1,58
3 амфен 136 С10Н16 монотерпен 0,13 0,018
4 в-пінен 136 С10Н16 монотерпен 12,28 1,74
5 мірцен 136 С10Н16 монотерпен 0,4 0,057
6 б-феландрен 136 С10Н16 монотерпен 0,14 0,019
7 в-феландрен 136 С10Н16 монотерпен 4,67 0,66
8 -терпінен 136 С10Н16 монотерпен 0,04 0,006
9 терпінолен 136 С10Н16 монотерпен 0,07 0,01

10 міристицин 192 С11Н12О3 фенілпроп 61,40 8,7
11 еліміцин* 208 С12Н16О3 фенілпроп 4,26 0,63
12 алілтетрамето сибензол 238 С13Н18О4 фенілпроп 1,02 0,14
13 в- адинен* 204 С15Н24 се світерп 0,31 0,04
14 апіол 222 С12Н14О4 фенілпроп 4,02 0,58
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апіол– 46,081 %), та і роботи [4] (міристицин –
10,8 %, апіол – 57,6 %), але б ли близь і до
с лад орсь ої ефірної олії плодів петр ш и
черявої [11]. За альна іль ість фенілпропа-

ноїдної фра ції дося ала 70,7 %.
Методом стандартної добав и б ло вста-

новлено абсолютн іль ість (м /100 плодів)
наявних в ефірній олії спол . Дані наведено в
таблиці 1. При цьом за альна іль ість сіх
речовин с ладала 14,197 м /100 плодів.

На рис н 2 і в таблиці 2 наведено ана-
ло ічні рез льтати досліджень ефірної олії,
отриманої з листя петр ш и черявої. За аль-
на іль ість ефірної олії с лала 7,43 м на 100
сирої сировини. Терпенова фра ція на хрома-
то рамі (пі и 1-9) я існо б ла представлена
тими ж спол ами, що й ефірна олія плодів.
Винят омєвели а іль ість р-ментатрієн -1,3,8
(39,66 %), не виявлено о в ефірній олії плодів.
Значно зріс вміст мірцен (9,62 %) і β-фелан-

Таблиця 2 – Відсот овий с лад омпонентів в ефірній олії
листя петр ш и черявої

Приміт а. * – ідентифі овано за інде сами тримання [10, 13] і мас-спе трами

№
за/п

Спол а За альна форм ла Клас
Відсот овий  

с лад.
1 б-т йєн С10Н16 монотерпен 0,018
2 б-пінен С10Н16 монотерпен 3,020
3 амфен С10Н16 монотерпен 0,036
4 в-пінен С10Н16 монотерпен 1,515
5 мірцен С10Н16 монотерпен 9,620
6 в-феландрен С10Н16 монотерпен 18,99
7 -терпінен С10Н16 монотерпен 0,360
8 терпінолен С10Н16 монотерпен 9,45
9 р-ментатрієн-1,3,8 С10Н14 монотерпен 39,66

10 мінальде ід С10Н12О м. альде ід 0,056
11 не ідентифі овано – – сл.
12 не ідентифі овано – – 0,035
13 не ідентифі овано – – 0,40
14 цис- аріофіллен С15Н24 се світерпен 0,13
15 адинен* С15Н24 се світерпен 0,35
16 міристицин С11Н12О3 фенілпроп 13,72
17 еліміцин* С12Н16О3 фенілпроп 1,66
18 санталол* С15Н24О се свіспирт 0,65
19 опаєн* С15Н24О се світерпен 0,28
20 апіол С12Н14О4 фенілпроп 0,05

Рис. 2. Хромато рама ефірної олії листя петр ш и черявої.
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дрен (18,99 %). Саме ці спол и, з ідно з [7],
визначають специфічний аромат листя пет-
р ш и.

В ефірній олії листя, я і в плодах, не б ло
виявлено лімонен , описано о в роботі [14] для
сортів франц зь ої петр ш и.

Фенілпропаноїдна фра ція ефірної олії
листя петр ш и черявої б ла представле-
на пі ами 1 6 , 1 7 , 2 0 , що відповідали
міристицин (13,72 %), еліміцин (1,66 %) і
апіол (0,05 %). На відмін від ефірної олії
плодів і листя петр ш и лад олистової [1],
ефірна олія листя петр ш и черявої не
містить алілтетрамето сибензол і до слідової
іль ості містить апіол. Ефірн олію листя і
плодів петр ш и черявої можна віднести до
міристициновмісної.

Методом стандартної добав и визначили
абсолютн іль ість (м /100 сирої сировини)

основних омпонентів, отрі с лали: для р-
ментатрієн -1,3,8 – 3,15 м , для β-феландре-
н – 13,50 м , для міристицин – 8,2 м .

ВИСНОВКИ. 1. Методом азорідинної хро-
мато рафії дослідж вали я існий і іль існий
с лад ефірної олії плодів та листя петр ш и
черявої.

2. На хромато рамах ідентифі овано 14
спол в ефірній олії плодів і 20 спол в ефірній
олії листя петр ш и черявої, я і належать до
ласів терпенів та фенілпропаноїдів.

3. Виявлені відмінності в я існом і іль-
існом с ладі терпенових фра цій пов'язані
зі значним збільшенням вміст р-ментатрієн -
1,3,8 і β-феландрен в листі рослини.

4. Фенілпропаноїдні фра ції відзначаються
переважним вмістом міристицин , відносно
висо ий рівень я о о робить перспе тивним
ви ористання даної сировини в медицині.
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ИССЛЕДОВАНИЕ ЭФИРНОГО МАСЛА ПЕТРУШКИ КУДРЯВОЙ
(PETROSELINUM CRISPUM) МЕТОДОМ ГАЗОЖИДКОСТНОЙ
ХРОМАТОГРАФИИ

А.И. Аврамен о
ЗАПОРОЖСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ

Резюме
Для исследования ачественно о и оличественно о состава эфирно о масла плодов и листьев

петр ш и дрявой. использован азожид остный метод. На хромато раммах выявлено 14 соединений
в эфирном масле плодов и 20 соединений в листьях с наибольшим содержанием р-ментатриена-1,3,8 и
β-фелландрена. Фенилпропаноидная фра ция представлена апиолом, миристицином, аллилтетра-
мето сибензолом, элимицином. Опре-делено абсолютное содержание омпонентов в эфирном масле
плодов и листьев петр ш и дрявой.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: петр ш а дрявая, плоды, листья, ефирное масло, хромато раммы,
фенилпропаноидная фра ция.

GAS-CHROMATOGRAPHIC INVESTIGATION OF ESSENTIAL OIL
OF PETROSELINUM CRISPUM

A.I. Avramenko
ZAPORIZHZHIAN STATE MEDICAL UNIVERSITY

Summary
Gas-chromatographic method was used for investigation of qualitative and quantitative composition of

essential oil in fruit and leaves of Petroselinum crispum. Fourteens compounds in essential oil of fruit and
twenty compounds in leaves with the highest content of p-menthatrien-1,3,8 and β-fellandren were identified
on the chromatogram. The phenylpropanoid fraction is represented by apiol, myristicin, alliltetramethoxybenzol
elimicin. The absolute content of the components in the essential oils was determined.

KEY WORDS: petroselinum crispum, fruits, leaves, essential oil, chromatograms, phenylpropanoid
fraction.

Адреса для лист вання: А.І. Аврамен о, Запорізь ий державний медичний ніверситет, пр. Мая овсь о о, 26, Запоріжжя,
69035, У раїна.
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УДК 57(07.07)

ПРО ВИКЛАДАННЯ БІОХІМІЇ У ВИЩИХ МЕДИЧНИХ ЗАКЛАДАХ

Ю.Д. Свист н
ЛЬВІВСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. Д.ГАЛИЦЬКОГО

Важливими напрям ами ви ладанні біохімії повинні б ти посилення індивід ально о підход ,
застос вання а тивних форм навчання, підвищення ролі самостійної роботи ст дента. Широ е ви о-
ристання нових методів і форм навчання можливе при значном по ращанні матеріально-технічної бази
навчально о процес .

КЛЮЧОВІ СЛОВА: біохімія, вищі медичні за лади, індивід альний підхід, а тивні форми
навчання, самостійна робота ст дента.

У рез льтативній навчальній роботі вищої
ш оли завжди ор анічно переплетені по либ-
лена під отов а зф ндаментальних дисциплін
і цільове, направлене на он ретн професійн
діяльність вивчення спеціальних дисциплін.
С часний лі ар повинен не тіль и знати тон ощі
та деталі своєї справи, але й міти швид о
орієнт ватися зростаючом потоці на ової
інформації, бачити перспе тив , проявляти
висо професійн мобільність. Ви ладання
б дь-я о о предмета вищом медичном
за ладі повинно орієнт ватись на інцев
мет – під отов лі аря за ально о профілю,
за альної пра ти и. Меди о-біоло ічні дис-
ципліни своєю ф ндаментальністю повинні
сприяти вирішенню оловних і щоденних
пра тичних завдань лі аря. Я що цьо о немає,
то зростає ймовірність діа ностичних помило ,
звідси – неправильний вибір лі вання, що
ращом випад продовж є час лі вання і
збільш є йо о вартість [7, 8].

Отже, для лініциста важливим є інте раль-
не знання цих дисциплін, бо тіль и воно за-
безпеч є описання і роз міння нормально о
стан ор анізм , с ті хвороби, дії призначено о
лі вання. Досить часто при об оворюванні
шляхів зближення лінічних і ф ндаментальних
дисциплін лініцисти, я правило, віддають
перева описаннюсимптомів чидіа ностичних
озна , методам їх виявлення. Та ий підхід
зв ж є роль і значення меди о-біоло ічних
дисциплін, том числі й біохімії. Без мовно,

біохімія дає лініці ба ато діа ностичних озна
та методів, але б де помил оюбачити в цьом
с ттєв роль або оловне значення даної дис-
ципліни в медичній освіті. Том важливим є
оволодіння ст дентом-меди ом ґр нтовними
знаннями з біохімії [3, 4].

Основними напрям ами навчальном
процесі повинні б ти посилення індивід аль-
но о підход , застос вання а тивних форм
навчання, підвищення ролі самостійної роботи
ст дента. Ці методи навчання дозволять ст -
дент виробити навич и застос вання отри-
маних знань при подальшом навчанні ВНЗ,
а потім і в лі арсь ій діяльності. Нажаль, житті
маємо артин , дале від ідеальної. Вища
ш ола пішла по шлях збільшення числа ст -
дентів р пах до 14-16 замість 8-10, підви-
щення завантаженості навчальним процесом
ви ладачів до 900-1000 один (при 200-300 за
ордоном), зниження освітньо о рівня ст ден-
тів, в основном за рах но платно о навчання
і заочної форми навчання ст дентів-фарма-
цевтів, неясної перспе тиви працевлашт -
вання, низь ої заробітної плати ви ладачів, що
звичайно, відображається на ефе тивності ро-
боти я ви ладачів, та і ст дентів [1, 5, 6].

Найбільші тр днощі ст дентів ви ли ають
виділення в навчальном матеріалі лючових
моментів, встановлення ло ічних зв'яз ів між
ними, виявленняміждисциплінарних відношень
і зв'яз ів з майб тньою професійною діяльніс-
тю. Неба ато ст дентів (в основном це здібні
й обдаровані молоді люди) межах час , я ий© Ю.Д. Свист н, 2005.
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відведений навчальним планом, може отри-
мати ґр нтовні знання без застос вання спеці-
альних форм і методів навчання, без а тивної
допомо и ви ладача. Допомо а ви ладача
проявляється не тіль и на занятті, але і при
розробці спеціальних навчальних посібни ів,
методичних матеріалів. Я і ж форми і засоби
навчання мож ть стим лювати під отов ст -
дента? Їх с ть зводиться до то о, що зміст
навчання перетворюють навчальні проблемні
й сит аційні задачі, та до їх вирішення. За
ба аторічн діяльність афедри біохімії Львів-
сь о о державно о медично о ніверситет
ім. Данила Галиць о о її співробітни и під от -
вали і видали др арсь им способом різно-
манітні навчально-методичні матеріали для
пра тичних занять, самостійної роботи, сит а-
ційні задачі, онтрольні тести. Ці матеріали
сл жать для індивід алізації пото навчальної
інформації, ма симально повно і з ористю
забезпеч ють ви ористання навчально о час
навіть р пах з вели им числом ст дентів.
Та ий метод навчання є а тивним том
роз мінні, що т т поєдн ється робота ви ла-
дача і ст дента при вирішенні задач. Розв'я-
з вання задач – це проблема мислення, на-
пр ження д мо , а не запам'ятов вання.
Отримані та им шляхом знання є а тивними,
ос іль и ст дент вчиться застосов вати їх для
наб ття нових знань, а та ож для прийняття
рішень пра тичній діяльності. На афедрі є
тестові питання різних типів, я і поповнюються
та обновлюються, зо рема та і: питання на
вибір правильної відповіді із запропонованих,
питання на вибір правильної омбінації
відповідей, питання зіставлення, тобто до ряд

питань відібрати правильні відповіді із запропо-
нованих. Але потрібно пам'ятати, що тестові
завдання дають можливість перевіряти тіль и
знання фа тично о матеріал , тобто орієнто-
вані на пам'ять. Для а тивно о засвоєння ма-
теріал , при отриманні нових знань застосо-
в ють сит аційні задачі. Їх особливість поля ає
в том , що в пам'яті ст дента немає прямої
відповіді на проблем , але є інформація для її
вирішення.Я видно, а тивне навчання означає
отримання нових знань на основі а тивізації
попередніх.Отже,подальшенавчанняможливе
лишепридобром засвоєнні попередньо ома-
теріал . Том необхідний постійний онтроль,
я ий дозволяє ви ладач і ст дент слід вати
за засвоєннямматеріал .Увели их за іль істю
ст дентів р пах дана робота можлива тіль и
при широ ом ви ористанні автоматизованих
методів онтролю, а це під сил дале о не всім
вищим медичним за ладам [2, 9].

Знання в ал зі біохімії потрібні й мож ть
б ти ви ористані, оли множинні зв'яз и з
іншими меди о-біоло ічними та лінічними
дисциплінами системі під отов и ст дента-
меди а міцні. Це важливо і для мотивації
вивчення біохімії, і для форм вання профе-
сійно о інтерес . Уза альнюючи с азане, ро-
бимовисново ,щоширо е застос вання нових
методів і форм навчання можливе при знач-
ном по ращанні матеріально-технічної бази
навчально о процес , розширенні на ово-
дослідної роботи на афедрі та а тивній часті
ній ст дентів, зменшенні педа о ічно о наван-

таження на ви ладача та іль ості ст дентів
навчальній р пі. Усе це с ттєво змінить я ість
під отов и ст дента-меди а.
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О ПРЕПОДАВАНИИ БИОХИМИИ В ВЫСШИХ МЕДИЦИНСКИХ УЧРЕЖДЕНИЯХ

Ю.Д. Свист н
ЛЬВОВСКИЙ ГОСУДАРСТВЕНЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. ДАНИЛА ГАЛИЦКОГО

Резюме
Важнми направлениями в преподавании биохимии должныбыть силение индивид ально о подхода,

применение а тивнхформ чёбы, повышение роли самостоятельной работы ст дента. Широ ое исполь-
зование новыхметодов иформ чёбы возможно при значительном л чшенииматериально-техничес ой
базы чебно о процесса.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: биохимия, высшие медицинс ие чреждения, индивид альный подход,
а тивные формы чёбы, самостоятельная работа ст дента.

ON BIOCHEMISTRY TEACHING IN HIGHER MEDICAL ESTABLISHMENTS

Yu. D. Svystun
LVIV STATE MEDICAL UNIVERSITY BY DANYLO HALYTSKY

Summary
Intensification of individual approach, application of active teaching forms, promotion of the role of inde-

pendent student's work should be an important direction in biochemistry teaching. Wide implementation of
new educational methods and forms is possible only at considerable improvement of material and technical
base of educational process.

KEY WORDS: biochemistry, higher medical establishments, individual approach, active teaching
forms, independent student's work.

Адреса для лист вання: Ю.Д. Свист н, Львівсь ий державний медичний ніверситет ім. Данила Галиць о о, в л. Пе арсь а,
69а, Львів, 79010, У раїна.
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ВПЛИВ ПОЛІФЕНОЛЬНОГО КОНЦЕНТРАТУ "ЕНОАНТ" НА ПРОЦЕСИ
АТЕРОГЕНЕЗУ ПРИ М'ЯЗОВО-ЕМОЦІЙНОМУ НАПРУЖЕННІ У ЩУРІВ

Л.М. Вороніна1, А.Л. За ай о1, А.О. Самохін1, В.І. Мізін2

НАЦІОНАЛЬНИЙФАРМАЦЕВТИЧНИЙУНІВЕРСИТЕТ, ХАРКІВ1

ЗАО "УКРПРОФЗДРАВНИЦЯ", ДОЧІРНЄПІДПРИЄМСТВО "ЯЛТАКУРОРТ", ЯЛТА2

Проведено вивчення вплив різних доз поліфенольно о онцентрат "Еноант", отримано о з вино рад
льт рно о, я ий вводили разом зі спиртом, на по азни и, що хара териз ють розвито реа цій атеро-
енез . Встановлено, що дослідж ваний поліфенольний онцентрат здатний попередж вати зміни, що
підвищ ють ризи розвит атерос лероз . Найбільш ефе тивною виявилась доза 0,07 мл онцентрат
на 100 маси тіла.

КЛЮЧОВІ СЛОВА:поліфеноли, м'язово-емоційне напр ження, ліпіди, ліпопротеїни, еластаза,
атеро енні зміни.

ВСТУП. Останнім часом се більше ва и
приділяють здатності помірних доз вино рад-
них вин та інших прод тів перероб и вино-
рад попередж вати розвито метаболічних
зр шень, я і лежать в основі ба атьох патоло-
ічних процесів. Рез льтати епідеміоло ічних
досліджень свідчать про зв'язо між вмістом
поліфенолів в їжі та розвит ом атерос леро-
тичних ш оджень с дин. Одним із фа торів,
щомають здатність значно підвищ вати ризи
розвит атерос лероз , є емоційний стрес.
На сьо одні найбільш доведеними є дві теорії
розвит атерос лероз : ліпідна іпотеза та
іпотеза хронічно о раження ендотелію [10].
З ідно з ліпідною іпотезою провідна роль
належить зміні співвідношення між фра ціями
ліпопротеїнів сироват и рові та ст пенем
ш одження їхмоле л, а за теорією хронічно о
раження ендотелію – зміні а тивності ендоте-
ліальних літин, пор шенню обмін фібриляр-
них біл ів та протеолітичних ферментів. Уш о-
дження ендотелію має місце на всіх стадіях
розвит атерос лероз , і саме ш оджений
ендотелій, на д м дея их авторів, є основним
джерелом творення модифі ованих ліпопро–
теїдів [16]. Виходячи з цьо о, метою даної
роботи б ло дослідження вплив спиртових
розчинів поліфенольно о е стра т "Еноант",

отримано о з вино рад льт рно о, на вміст
Апо-В ліпопротеїнів печін и, за альних ліпідів,
за ально о холестерол , Апо-В ліпопротеїнів
сироват и рові та іль ість дієнових он'ю ат
в Апо-В ліпопротеїнах сироват и рові, вміст
ліпопротеїнів висо ої стини в сироватці рові,
а та ож на а тивність еластази в сироватці
рові та аорті щ рів.

МЕТОДИДОСЛІДЖЕННЯ. У роботі ви ори-
стов вали 63 безпородних щ рів-самиць ма-
сою 180-220 , я их трим вали віварії Націо-
нально офармацевтично о ніверситет . Тва-
ринам протя ом 21 добищоденно перорально
вводили спирт дозі, що відповідала 30 мл
спирт на людин масою 70 , а та ож полі-
фенольний е стра т "Еноант" розрах н
0,01, 0,03, 0,05, 0,07, 0,1 та 0,15 м поліфенолів
на 100 маси тіла. Поліфенольний онцентрат
б в наданий Інстит том вино рад і вина "Ма-
арач" (м. Ялта). Контрольним тваринам вво-
дили відповідний об'ємфізіоло ічно о розчин .
М'язово-емоційне напр ження ви ли али
шляхом іммобілізації щ рів на животі протя ом
3 од [1]. Тварин де апіт вали через 3 од після
іммобілізації. Кров збирали для отримання
сироват и. Печін перф з вали холодним
середовищем виділення (0,25 M сахароза в
0,025 М трис-HCl, pH= 7,5), омо еніз вали в
омо енізаторі Потера з розрах н 1 печін и

© Л.М. Вороніна – д.біол.н., проф., А.Л. За ай о – .біол.н.,
А.О. Самохін – .біол.н., В.І. Мізін – .мед.н., 2005.
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2 мл середовища виділення. См ж и аорти
омо еніз вали в 0,05 М натрій-фосфатном
б фері (рH=6,5) при 4 °С. Гомо енати центри-
ф вали (3500 g, 15 хв) і с пернатант ви ори-
стов вали для біохімічно о аналіз . Всі мані-
п ляції з тваринами ви он вали під хлоралозо-
ретановим нар озом [4]. Дослідження про-
водили відповідно до національних "За альних
етичних принципів е спериментів на тваринах"
(У раїна, 2001), я і з одж ються з положен-
нями "Європейсь ої онвенції про захист
хребетних тварин, я і ви ористов ються для
е спериментальних та інших на ових цілей"
(Страсб р , 1985).

Вміст за альних ліпопротеїнів і апо-В-ліпо-
протеїнів сироватці рові й цитозолі печін и
визначали т рбідиметричним методом [5].
Вміст триацил ліцеринів – за реа цією фор-
мальде ід , що творився при о иснюванні
ліцерин [6], із соляно ислим феніл ідра-
зином.

Вміст холестерол – за реа цією з хлорним
залізом (розчиненимв ортофосфорній ислоті)
[6]. Концентрацію за альних ліпідів визначали
за допомо ою стандартно о набор Eagle
Diagnostics (США) – реа ція з ваніліновим
реа тивом.

Кіль ість дієнових он'ю ат [3] визначали в
ептан-ізопропанольних е стра тах. Вимірю-
валиоптичн щільністьпридовжині хвилі232 нм.

А тивність еластази визначали за швид-
істю розщеплення хромо енно о с бстрат

(БОК-аланін-р-нітрофеніловий ефір) [2].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. У тварин
з м'язово-емоційним напр женням спостері-
аються зміни дослідж ваних по азни ів, що
підвищ ють ризи розвит атерос лероз
(табл. 1). Та , зростає рівень за альних ліпідів,
за ально о холестерол , Апо-В ліпопротеїнів,
дієнових он'ю ат с ладі Апо-В ліпопротеїдів
та а тивність еластази в сироватці рові, зни-
ж ється вміст Апо-Вліпопротеїнів, омо енаті
печін и, що свідчить про ви ид їх із печін и в
ров, підвищ ється а тивність еластази в аорті.

Еластинові воло на є одним із оловних
омпонентів с дин, що витрим ють значні змі-
ни ров'яно о тис , їх дестр ція має важливе
значення втраті тон с с дин та розвит ате-
рос лероз [14]. Розщеплення спол чнот а-
нинних біл ів значною мірою опосеред о-
в ється матри снимиметалопротеїназами, до
я их належать і чотири ферменти, що здатні
розщеплюватиеластин: MMP-9 таMMP-2,мат-
рилізин (MMP-7) і ма рофа альна еластаза
(MMP-12) [8, 9, 17]. Уш оджені еластинові
воло на сприяють від ладенню ліпідів в арте-
ріальних стін ах [12, 13]. Еластин із місць
атерос леротичних ражень містить більше
холестерин та менше три ліцеридів і фосфо-

Таблиця 1 – Вплив попередньо о введення різних доз поліфенольно о онцентрат "Еноант"
разом із етиловим спиртом на розвито реа цій атеро енез при м'язово-емоційном

напр женні (M±m, n=6)

Приміт а. * – зміни достовірні відносно онтролю (р≤0,05).

По азни и Інта т Стрес Стр+Сп Стр+Сп 
+Е(0,01)

Стр+Сп 
+Е(0,03)

Стр+Сп 
+Е(0,05)

Стр+Сп 
+Е(0,07)

Стр+Сп 
+Е(0,1)

Стр+Сп 
+Е(0,15)

Гомо енат печін и
Апо-В-ліпо-
протеїни, м /

6,06± 
0,17

2,90± 
0,26*

4,11± 
0,18*

2,11± 
0,11*

3,32± 
0,09*

3,92± 
0,25*

4,71± 
0,17*

5,06± 
0,26

5,83± 
0,13

Сироват а рові
За альні ліпіди,

м /мл
3,36± 

0,07
5,63± 
0,12*

5,89± 
0,08*

5,69± 
0,06*

5,30± 
0,05*

4,82± 
0,15*

3,51± 
0,08

3,44± 
0,09

3,58± 
0,15

За альний холе-
стерол м /мл

0,55± 
0,03

0,77± 
0,05*

0,49± 
0,07

0,46± 
0,05

0,54± 
0,04

0,40± 
0,01*

0,55± 
0,09

0,55± 
0,03

0,56± 
0,02

ЛВГ, м /мл 0,96± 
0,05

0,88± 
0,02

0,93± 
0,02

1,00± 
0,06

1,02± 
0,07

0,91± 
0,05

1,81± 
0,03*

1,23± 
0,06*

1,32± 
0,04*

Апо-В-ЛП,  
м /мл

1,32± 
0,05

1,55± 
0,03*

1,73± 
0,05*

1,84± 
0,05*

1,48± 
0,06

1,44± 
0,03

1,18± 
0,05

1,41± 
0,02

1,64± 
0,04*

Дієнові он’ю-
ати Апо-В-ЛП, 
нмоль/мл

21,52±
1,21

39,99±
1,12*

28,11±
0,34*

28,99± 
0,14*

29,35± 
0,80*

28,81± 
1,30*

23,91± 
0,51

20,60± 
1,43

28,27± 
1,35*

Еластаза 
м моль/хв·м  

біл а

2,58±  
0,11

4,49±  
0,21*

2,93± 
0,10*

3,52±  
0,14*

3,41± 
0,43

2,94±  
0,06

2,77±  
0,24

2,10±  
0,18

2,55±  
0,11

Гомо енат аорти
Еластаза

м моль/хв·м
біл а

33,0±
1,2

64,1±  
7,8*

49,7±  
2,8*

27,58±  
2,7

30,75±  
1,2

23,45±  
2,9

21,54±  
0,83

35,63±  
1,2

35,6± 
1,16
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ліпідів, аніж еластин із не ш оджених с дин.
Рез льтати е спериментальних досліджень на
тваринах та лінічні дослідження свідчать про
те, що зростання а тивності еластази орелює
зі ст пенем атерос леротично о раження
аорти. О рім то о, для еластази по азана здат-
ність брати часть в творенні ан іотензин -II,
я ий є сильним с динозв ж вальним пепти-
дом, збільшення рівня я о о орелює з підви-
щенням ризи розвит атерос лероз [15].

Здатність синтез вати еластазоподібні про-
теїнази по азана для нейтрофілів, ма рофа ів,
ладень ом'язових літин, фібробластів, тром-
боцитів та ендотеліальних літин [8]. Хоча в
рові міститься пот жна система ін ібіторів
протеолітичних ферментів, виявлено протеї-
нази з еластазоподібною дією, переважно
металопротеїнази,щоєнеч тливимидооснов-
них ін ібіторів протеїназ. До то о ж а тивовані
ма рофа и та нейтрофіли здатні прод вати
а тивніформи исню,що іна тив ють ін ібітори
протеїназ [14].

У р пі тварин, я і отрим вали поліфе-
нольний е стра т, спостері алась нормалізація
дослідж ваних по азни ів і найближчою до
онтрольних значень б ла р па, я а отрим -
вала поліфенальний "Еноант" дозі 0,07 мл
(табл. 1). У цій р пі та ож мав місце найбіль-
ший вміст ліпопротеїнів висо ої стини, я і є
антиатеро енними ліпопротеїнами.

Попередження а тивації еластази може
б ти я наслід ом безпосередньої дії поліфе-
нолів [11], та і рез льтатом їх вплив нашляхи
творення а тивнихформметалоеластаз. Та ,
по азано, що тромбін бере часть в творенні
а тивнихформметалопротеїназ, а поліфеноли
червоно о вина зменш ють здатність тромбін
а тив вати моле ли металопротеїназ [7].

ВИСНОВОК. Поліфенольний онцентрат
"Еноант" здатний попередж вати атеро енні
зміни при м'язово-емоційном напр женні.
Найбільш ефе тивною є доза 0,07 мл на 100
маси тіла.
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ВЛИЯНИЕ ПОЛИФЕНОЛЬНОГО КОНЦЕНТРАТА "ЭНОАНТ" НА ПРОЦЕССЫ
АТЕРОГЕНЕЗА ПРИ МЫШЕЧНО-ЭМОЦИОНАЛЬНОМ НАПРЯЖЕНИИ У КРЫС

Л.М. Воронина1, А.Л. За ай о1, А.А. Самохин1, В.И. Мизин2

НАЦИОНАЛЬНЫЙФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ, ХАРЬКОВ1

PАО "УКРПРОФЗДРАВНИЦА", ДОЧЕРНЕЕ ПРЕДПРИЯТИЕ "ЯЛТАКУРОРТ", ЯЛТА2

Резюме
Проведено из чение влияния различных доз полифенольно о онцентрата "Эноант", пол ченно о

из вино рада льт рно о, вводимо о вместе со спиртом, на по азатели, оторые хара териз ют развитие
реа ций атеро енеза. Установлено, что исслед емый полифенольный онцентрат способен пре-
д преждать изменения, повышающие рис развития атерос лероза. Наиболее эффе тивной о азалась
доза 0,07 мл онцентрата на 100 массы тела.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: полифенолы, мышечно-эмоциональное напряжение, липиды, липо-
протеины, эластаза, атеро енные изменения.

POLYPHENOLIC CONCENTRATE "ENOANT" INFLUENCE ON ATHEROGENESIS
PROCESSEES UNDER NERVOUS-MUSCLE STRAIN IN RATS

L.М. Voronina1, А.L. Zagayko1, А.О. Samokhin1, V.I. Mizin2

NATIONAL PHARMACEUTICAL UNIVERSITY, KHARKIV1

JSC "UKRPROFZDRAVNYTSIA", BRANCH ESTABLISHMENT "YALTAKURORT", YALTA2

Summary
The study of polyphenol concentrate "Enoant" influence, administered together with ethanol, on the

development of atherogenesis reactions has been carried out under muscle-emotional strain in rats. It was
found out that investigated polyphenol concentrate is able to prevent changes which increase the risk of
atherosclerosis development. The most effective was a dose 0,07 ml on 100 g of body weight.

KEY WORDS: polyphenols, muscle-emotional strain, lipids, lipoproteins, elastase, atherogenic
changes.

№ 88. – Р. 877-894.
17. Zureik M., Robert L., Courbon D. Serum elas-

tase activity, serum elastase inhibitors, and occurrence
of carotid atherosclerotic plaques // Circulation. –
2002. – 105. – P. 2638-2645.
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УДК 582.971.1

КАЛИНА ЗВИЧАЙНА – ПЕРСПЕКТИВА ВИВЧЕННЯ ТА ЗАСТОСУВАННЯ

І.З. Кернична, Л.С. Фіра
ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

Проведено о ляд літерат рних даних з вивчення хімічно о с лад , фарма оло ічних властивостей і
ви ористання ор анів алини звичайної з метою створення біоло ічно а тивних с бстанцій та застос вання
їх за різних патоло ічних станів, в азано ареал поширення та періоди за отівлі рослинної сировини.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: алина звичайна, лі озид віб рнін, офіцинальна лі арсь а сировина, аленові
препарати.

Калина звичайна – Viburnum opulus l.
Родина жимолостеві – Caprifoliaceae
Незважаючи на б рхливий розвито хімії і

зростання іль ості нових,дедалі ефе тивніших
синтетичних лі арсь их препаратів, антибіо-
ти ів, лі арсь і рослини продовж ють займати
значне місце в арсеналі лі вальних засобів.

Препарати рослинно о походження хара -
териз ються малою то сичністю і незначним
алер ічнимвпливомпорівняно із синтетичними
спол ами.

Об'є том наших досліджень є алина зви-
чайна – Viburnum opulus L., я а з давніх-давен
славиться лі вальними властивостями.

На ова назва род Viburnum походить від
латинсь о о слова "viere " ( н ч ий па інець) –
в'язати, плести [17]. Видова назва "opulus" –
давньолатинсь а назва одно о з видів лена
через схожість листя алини з листям лена
[5]. Ентомоло ією раїнсь ої назви є слов'ян-
сь е слово " аль" – алений, ба ряний.

Морфобіоло ічні особливості.Це іллястий
щ або невели е деревце (заввиш и 2-4 м).

Молоді па они в риті зелен вато-сірою або
жовто-б рою, олою, ладень ою, місцями з
невели ими сочевич ами орою, товщина я ої
близь о 2 мм [7]. Лист и с противні, широ о-
яйцеподібні, три-п'ятилопатеві, з яйцеподіб-
ними острими лопатями, зверх – олі, зниз
лист ової пластин и – бархатистооп шені,
завдовж и 5-10, завширш и 5-8 см, череш и
лист ів мають б лавоподібні залоз и біля
основи лист ової пластин и і сидячі тарілчасті
залоз и на її верхівці. Квіти білі, в зонти опо-

дібних волотях, віночо зрослопелюст овий,
п'ятироздільний. Крайові віти с цвіття не
плідні, з орот им, порівняно вели им плас им
віноч ом, неодна овими лопатями. Середин-
ні – двостатеві, дзвони оподібні, з п'ятьма
тичин ами та однією маточ ою з трьох плодо-
лист ів і нижньою зав'яззю. Плоди лясті,
сплюсн ті з обох бо ів, блис чі істян и діа-
метром 8-12 мммаютьмалопомітний залишо
стовпчи а і чашолист ів; м'я оті плода зна-
ходиться одна плос а серцеподібна о р ла
істоч а; олір плодів – жовто арячо-червоний
або темно-червоний, олір істочо – світло-
б рий. Цвіте травні-червні. Плоди дости ають
серпні-вересні [5, 13].
Поширення. В У раїні алина з стрічається

майжена всій території:розсіяно зростає пере-
важно в полісь их та лісостепових районах,
рідше – лісах Карпат, ірсь о о Крим , в степ
росте тіль и на бере ах річо і в мо рих бал ах
[1, 11, 16]. ЗамежамиУ раїни алина звичайна
поширена вЄвропі, Північній Америці, Північній
Африці та Азії [8, 12]. Рід алина нарахов є
близь о 200 видів.

Типовимимісцями зростання алини є сирі
та воло і ча арни и, заплавні ліси, долини, яри.
У природних мовах заростей не творює,
зростає поодино о, рідше – невели ими с п-
ченнями.Віддає перева освітленимділян ам:
зліссям, алявинам; затін зменш ється
рясність цвітіння та плодоношення; льтив -
ється пар ах, садах [10].

Природні рес рси алини звичайної в У раї-
ні обмежені. Їх зменшення з мовлене оловним
чином с ороченням площі ценое отопів, при-© І.З. Кернична, Л.С. Фіра – д.біол.н., 2005.
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датних для зростання дано о вид під впливом
ос шення заплав. Лімітовані за отівлі ори
доп стимі в Правобережном Поліссі, Лісо-
степ та Карпатах.

Запаси плодів значно більші, ніж ори, їх
за отівля не завдаєш одирослинам.Хара тер-
ною особливістю алини є її здатність давати
вели ий врожай плодів щоро при оптималь-
них мовах зростання.

Вид знаходиться під ре іональною охоро-
ною на території Дніпропетровсь ої області.

Лі арсь а рослинна сировина. Офіциналь-
ною лі арсь ою сировиною алини звичайної
є ора (Cortex Viburni) (ДФ ХІ, ст.4) і плоди
(Fructus Viburni) (ДФ ХІ, ст.ФС 42 – 611-89).

Кор стовб рів та іло збирають навесні,
під час р х со , до розп с ання бр ньо , оли
вона ле о відділяється від деревини. Зібран
ор підв'ялюють на повітрі, потім вис ш ють
с шарці при температ рі 50-60 °С або під

наметом на від ритом повітрі. При с шінні
сировин час від час пере ортають та слід-
ють за тим,щобчастини оринена ладались

одна на одн , іна ше сировина пліснявітиме
та за ине. С шіння вважають за інченим, оли
сировина при з инанні ле о, з тріс ом ла-
мається [5]. Вихід с хої сировини становить
38-40 %. Стро придатності – 4 ро и.

Плоди збирають вересні-жовтні, оли
вони повністю дости н ть. С шать їх затін
на вільном повітрі або в с шар ах при
температ рі 50-60 °С. С хі плоди обмолоч ють,
сорт ють, відділяючи ілоч и і плодоніж и.

Квіти ви ористов ють лише в народній
медицині. Збирають їх під час цвітіння рослини,
звільняють від ілочо і віт оніжо , швид о
с шать затін [7].

Хімічний с лад. Лі вальні властивості
рослин залежать від наявності в них омпле с
різноманітних за хімічною стр т рою і тера-
певтичною дією речовин.

Впершедані про хімічнийс лад ори алини
звичайної з стрічаються в працях Кramera. У
1844 р. він виділив ір речовин , я назвав
віб рнін. Пізніше Van Allen в 1880 і Shennan в
1897 р. виділили з ори алини сливоподібної
ір ий лі озид віб рнін, я ий мав сильні
спазмолітичні й ровоспинні властивості при
мат ових ровотечах. Подібний лі озид б ло
виділено з лист ів V. timus, V. rufidulum Raf., V.
alnifolium Marsh, V. trilobum L., а та ож із плодів
V. opulus [4]. Рез льтати проведених фарма-
оло ічних і лінічних досліджень виділено о
лі озид по азали висо йо о фарма о-
ло ічн а тивність – посилене с орочення сер-
ця і тон с м'язівмат и [3, 18]. Глі озид віб рнін
б ло виділено ви ляді оранжево-жовто о

аморфно о порош з температ роюплавлен-
ня 65-72 °С. Він має ір ий сма і специфічний
запах валеріанової ислоти. При ідролізі одні
автори одержали лю оз , інші – маноз й
ор анічні ислоти: м рашин , оцтов , валеріа-
нов та ізовалеріанов ; а лі он отримано
ви ляді маслянистої рідини [4].

У орі та ож виявлено сапоніни тритерпе-
нової стр т ри (близь о 7 %), смоли (близь о
6,5 %), лі озид віб рнін, д бильні речовини
(близь о 2 %), філохінони, холіноподібн речо-
вин (20 м /100 ), ор анічні ислоти: оцтов ,
м рашин , ізовалеріанов , апронов тощо [14].

Плоди містять ас орбінов ислот , інвер-
тний ц ор (близь о 32 %) [16], флавоноїди
( верцетин, емпферол, пеонозид тощо), біо-
флавоноїд аментофлавон, аспара ін, д бильні,
пе тинові й барвні речовини, β- аротин,
ор анічні ислоти,мі ро- тама роелементи [7].
У плодах є висо ий вміст алію, альцію,
ма нію, заліза, мар анцю, міді та цин . Вста-
новлено здатність плодів алини на рома-
дж вати селен. Виявлено та ож ні ель, бром,
стронцій та йод [8].

У вітах є флавоноїди, ор анічні ислоти,
вітамін С та ефірна олія [7].

У лист ах містяться зола (14,40 %), ма ро-
елементи – К, Са, Мg, мі роелементи – Fe, Mn,
Cu, Zn, Co, Mo, Cr, Al, Ba, Se, Ni, Sr, Pb, B. Не
знайдено Cd, V, Li, Au, Ag, I, Br [15].

У насінні виявлено жирн олію (близь о
20 %) [14], я а містить 0,25 % міристинової,
1,5 % пальмітинової, 0,63 % пальмітоолеїнової,
0,6 % стеаринової, 46,71 % олеїнової та
50,14 % ліноленової ислот [2]. За даними
В.Д. Іванова і співавторів, жирно ислотний
с лад ліпідів насінин алини дещо інший і міс-
тить 0,3 % міристинової, 4,3 % пальмітинової,
2,3 % стеаринової, 34,6 % олеїнової, 56,8 %
ліноленової та незначн іль ість лінолевої,
лі ноцеринової, церотинової, арахідонової та
бе енової ислот [4]. Даних про лі оліпідний
та фосфоліпідний с лад олії алини в на овій
літерат рі нами не знайдено.

Фарма оло ічні властивості й ви ори-
стання.Галенові препарати алинипроявляють
ровоспинн і слаб сечо інн дії, мають
в'яж чі та заспо ійливі властивості, посилюють
тон с м'язів мат и, збільш ють тривалість дії
снодійних засобів. Я ровоспинний засіб
препарати ори алини ви ористов ють при
мат ових ровотечах, особливо в ліма -
теричний період [3]. Та а дія ори з мовлена
наявністю лі озид віб рнін , я ий має с ди-
нозв ж вальн дію. Препарати з ори засто-
сов ють та ож при с домах та істерії [21].
Зовнiшньо вiдвар ори (1:20) сл жить для
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промивань, оброб и ран i виразо , полос ання
рота i орла [19].

Плоди алини застосов ють медицині із
середньовіччя. Перші з ад и про її цілющі
властивості з'явились травни ах Гільдер арди
та Альберта Вели о о [3].

Плоди алини (свiжi, перетертi з ц ром,
сі ) вживають при нервовом зб дженнi,

iпертонiї, атерос лерозi, ашлi, охриплостi,
хворобах печiн и. Сі алини звичайної ви о-
ристов ють при ра молочної залози, iпо-
ацидних астритах, анемiї, набря ах, нервових
розладах, для профiла ти и вини нення
злоя iсних творів при астритах з пониженою
ислотнiстю, полiпозi шл н а. Мiсцево – при
е земi, ф р н лах, для вiдбiлювання ш iри
обличчя [19].

Е спериментально встановлено, що плоди
Viburnum оpulus мають ба терицидн та фі-
тонцидн дії і проявляють сильно виражений
ін іб ючий вплив на трихомонади та лямблії [6].
Вони та ож з бно впливають на черевно-

тифозн та дизентерійн палич и. Е спери-
ментальні дослідження на тваринах по азали,
щое стра ти з плодів мають ардіотонічн дію,
подібн до дії препаратів наперстян и [9].

У Франції настій із я ід і свіжі я оди ви о-
ристов ють при захворюваннях шл н а. У
Бол арії ор застосов ють ви ляді відвар й
е стра т , в іне оло ічній пра тиці – я ро-
воспинний і антисептичний засіб.Убол арсь ій
народній медицині ви ористов ють відвар із
вітів при болях в шл н ово- иш овом тра ті
й ділянці мат и, проносі та я ді ретичний засіб
[20].

ВИСНОВОК. Та им чином, широ а розпо-
всюдженість алини та надзвичайно вели ий
спе тр дії на ор анізм спон ають до подаль-
шо о вивчення хімічно о с лад різних ор анів
та їх властивостей з метою створення нових
с бстанцій і біоло ічно а тивних добаво , я і
проявляли б ефе тивний вплив на процеси
метаболізм при різних патоло ічних станах.
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КАЛИНА ОБЫЧНАЯ – ПЕРСПЕКТИВА ИЗУЧЕНИЯ И ИСПОЛЬЗОВАНИЯ

И.З. Керничная, Л.С. Фира
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
Проведен обзор литерат рных данных по из чению химичес о о состава, фарма оло ичес их свойств

и использования ор анов алины обычной с целью создания биоло ичес и а тивных с бстанций и
применения их при различных патоло ичес их состояниях, азаны ареал распространения и периоды
за отов и растительно о сырья.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: алина обы новенная, ли озид виб рнин, официнальное ле арственное
сырье, аленовые препараты.

VIBURNUM OPULUS – PERSPECTIVE OF STUDY AND USE

I.Z. Kernyhcna, L.S. Fira
TERNOPIL STATE MEDICAL UNIVERSITY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
The review of literary data concerning the study of chemical composition, pharmacological properties and

use of viburnum opulus organs is conducted with the purpose of creation of biologically active substances and
their application at different pathological states. The natural areal of distribution and periods of purveyance of
vegetable raw material is indicated.

KEY WORDS: viburnum opulus, glycozide vibournin, oficinal medical raw material, galene
preparations.

Адреса для лист вання: І.З. Кернична, Тернопільсь ий державний медичний ніверситет ім. І.Я. Горбачевсь о о, м. Волі, 1,
Тернопіль, 46001, У раїна.

Отримано 15.11.2004 р.



7272727272

Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 7, ¹ 1, 2005

О
Р
И
Г
ІН

А
Л
Ь
Н
І 
Д
О
С
Л
ІД
Ж
Е
Н
Н
Я

УДК 615.014:582.929.4

СУЧАСНІ ТЕНДЕНЦІЇ ФАРМАКОГНОСТИЧНОГО ДОСЛІДЖЕННЯ
ЛІКАРСЬКИХ РОСЛИН РОДИНИ ГУБОЦВІТІ

М.І. Шанайда, Л.С. Фіра
ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

Аналіз наведених літерат рі даних свідчить про те, що найбільш перспе тивними для на ово о
вивчення та застос вання фармації є неофіцинальні лі арсь і рослини родини Lamiaceae, я і в У раїні
льтив ються: Dracocephalum moldavica L., Hyssopus officinalis L., Lophanthus anisatus Adans., Majorana

hortensis Moench, Monarda fistulosa, Nepeta cataria var. citriodora L., Ocimum basilicum L. і Satureja hortensis
L. У хімічном с ладі цих рослин домін ють ефірні олії, я існий і іль існий с лад я их вивчено досить
детально. Інші р пи біоло ічно а тивних речовин рослин досліджено недостатньо. На ово о вивчення
потреб ють та ож лі вальні властивості зазначених представни ів родини.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: біоло ічно а тивні речовини, лі арсь і рослини, родина Lamiaceae.

На сьо одні вели ої а т альності наб вають
цілеспрямований пош , всебічне вивчення та
введення в льт р нових лі арсь их рослин.
Цедає змо розширювати сировинн баз для
фармації [4]. Досить перспе тивними зазна-
ченом онте сті є представни и родини бо-
цвіті, або яснот ові (Lamiaceae Juss.). З ідно з
данимиВизначни а рослин У раїни [2], флорі
У раїни наліч ється 40 родів і 170 видів рослин
цієї родини. Народна медицина ви ористов є
близь о 50 видів рослин родини Lamiaceae [5],
тоді я в офіцинальній медицині знайшли за-
стос вання всьо о 13 видів (шавлія лі арсь а,
м'ята перцева, лаванда олос ова, материн а
звичайна, чебрець повз чий тощо) [4].

Виявлення нових лі арсь их рослин для
на ової медицини найчастіше відб вається
шляхом вивчення досвід народної медицини
[4, 5, 18]. Видовий с лад офіцинальних лі ар-
сь их рослин родини боцвіті може б ти роз-
ширений за рах но всебічно о дослідження
видів, я і ви ористов ють народній медицині
(на територіях У раїни і зар біжних раїн).
Вважаємо, що особлив ва слід зверн ти
на можливість ви ористання льтивованих
лі арсь их рослин, ос іль и в останні десяти-
ліття, зв'яз з посиленням техно енно о
вплив на дов ілля, проходять не ативні зміни
живій природі зо рема флорі. Це немин че

призводить до збіднення запасів ди орослих
лі арсь их рослин [9].

Мета наших досліджень – виявлення видів
лі арсь их рослин родини Lamiaceae, я і б ли
б перспе тивними для фарма о ностично о
дослідження, застос вання фармації та по-
дальшо о промислово о льтив вання. На
основі проведено олітерат рно опош вста-
новлено, що найбільшої ва и цьом відно-
шенні засл ов ють та і льтивовані види
родини (табл. 1): Dracocephalum moldavica L.,
Hyssopus officinalis L., Lophanthus anisatus
Adans., Majorana hortensis Moench, Monarda
fistulosa, Nepeta cataria var. citriodora L., Ocimum
basilicum L. і Satureja hortensis L.

Я видно з таблиці 1, бать івщиною біль-
шості льтивованих вУ раїні лі арсь ихрослин
родини Lamiaceae є область Середземномор'я
( раїни Південної Європи, Південно-Західної
Азії,Північної Афри и),рідше–Південно-Східна
Азія чиПівнічнаАмери а [1, 2, 5, 6].На території
У раїни ці рослини вирощ ють переважно
південних областях. В останні ро и частина з
них (василь исправжні, ісоплі арсь ий, отяча
м'ята справжня, чабер садовий тощо) наб ває
все більшо о поширення різних ре іонах
У раїни [2, 5, 21]. Лофант анісовий і монарда
тр бчаста є новими, пра тично невивченими
на овом відношенні видами [6, 23].

У ботанічних садах та інших на ово-
дослідних становах У раїни проводять а тивн
робот з інтрод ції нових, недостатньо
вивчених представни ів родини боцвіті [6, 16,
22, 23]. У ході наших досліджень підтверджено© М.І. Шанайда, Л.С. Фіра – д.біол.н., 2005.
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можливість спішно о льтив вання наведе-
них таблиці лі арсь их рослин родини в
мовах Західно о Поділля (на ділян ах бота-
нічно о сад "Червона алина" Тернопільсь о о
державно омедично о ніверситет ім. І.Я. Гор-
бачевсь о о) [22, 23]. Слід відмітити, щобота-
нічна хара теристи а о ремих видів (лофант
анісовий, монарда тр бчаста), я і не ввійшли
до за альновідомих моно рафій [2, 5, 18],
потреб є точнення. Важлив роль в іденти-
фі ації представлених таблиці рослин мо ли
б віді рати рез льтати мі рос опічно о аналіз
їх надземної частини.

Опрацьовані намилітерат рні дані на лядно
свідчать про те, що з лі вальноюметою ви о-
ристов ють сю надземн частин (трав )
наведених таблиці представни ів родини
Lamiaceae. Це з мовлює достатньо е ономне
застос вання рослин медичній пра тиці.

У хімічном с ладі представлених рослин
домін ючою р пою біоло ічно а тивних речо-
вин є ефірні олії. Основні напрям и досліджень
на овців б ло с еровано на вивчення іль-
існо о вміст та я існо о с лад ефірних олій

[8, 15, 19, 20, 25, 27]. Встановлено, що до їх
с лад входятьмонотерпенові (аци лічні,моно-
ци лічні) або ароматичні спол и. Інші р пи
біоло ічно а тивних речовин сировині рослин,
наведених таблиці, вивчено значно менше.

В о ремих представни ів виявлено досить
значний вмістфлавоноїдів, д бильних речовин,
маринів, тритерпеноїдів, іридоїдів, вітамінів,

ор анічних ислот тощо (див. табл. 1). У с ладі
флавоноїдів ідентифі овано апі енін, лютеолін,
діосмін і верцетин. На наш д м , вивчення
вміст флавоноїдів лі арсь их рослинах ро-
дини Lamiaceae може стати досить перспе -
тивним напрям ом на ових досліджень, адже
відомо, що всі природні флавоноїди мають
широ ий спе тр лі вальних властивостей та
є малото сичними [4]. Засл ов є ва и та ож
вивчення я існо о і іль існо о вміст тритер-
пеноїдів та іридоїдів сировині описаних
рослин.

В останні ро и все більшої а т альності на-
б ває вивченнямі роелементно о та аміно ис-
лотно о с лад лі арсь их рослин. Зазначені
нами рослини в цьом відношенні пра тично
не вивчено, за винят ом василь ів справжніх
та майоран садово о [7, 12].

У ході е спериментальних та лінічних
досліджень [11, 14, 24]найбільшповно вивчено
біоло ічн дію ефірних олій, представлених
таблиці рослин. Встановлено, що більшість
лі арсь их рослин родини Lamiaceae, завдя и
вміст ефірних олій, проявляє відхар вальн ,
протизапальн , антисептичн та антимі робн

дії [4, 14, 17]. Най раще виражені антимі робні
властивості монарди тр бчастої, василь ів
справжніх і лофант анісово о [10, 14]. На
основі цьо о висловлюємо прип щення, що ці
та інші представни и родини мож ть б ти
перспе тивнимидля створенняба терицидних
препаратів. Вважаємо, що ба терицидні
властивості лі арсь их рослинродини боцвіті
ви ористов ють недостатньо, аджена сьо одні
тіль и з шавлії лі арсь ої ви отовляють анти-
ба теріальний препарат "Сальвін" [4, 17]. Ра-
зом із тим, за літерат рними даними [4, 6, 11,
14], антиба теріальні властивості притаманні
значній іль ості представни ів цієї родини.

Добре вираженою проти риб овою а тив-
ністю володіють ефірні олії отячої м'яти справ-
жньої та монарди тр бчастої [14]. Ця власти-
вість ви ідно вирізняє їх серед антибіоти ів, я і
при тривалом ви ористанні сприяють роз-
вит риб ових ражень. Трохи менше ви-
вчено противір сн дію лі арсь их засобів із
рослин родини Lamiaceae.

У літерат рі [10] є відомості про стим ляцію
фітонцидами ефірних олій представни ів ро-
дини боцвіті захисних сил ор анізм , що під-
твердж ється наявністю них антио сидантних
властивостей (знищ ють а тивні форми исню
та вільні ради али). Най ращі антио сидантні
властивості виявили ефірні олії василь ів
справжніх і монарди тр бчастої [10]. Лі арсь і
засоби з лофант анісово о мають радіопро-
те торні властивості [6].

Надземн частин лі арсь их рослини ро-
дини широ о ви ористов ють для стим ляції
діяльності шл н ово- иш ово о тра т і цент-
ральної нервової системи, я спазмолітичні,
болетам вальні, седативні та іпотензивні за-
соби [5, 10, 18]. Дещо менша іль ість рослин
родини проявляє в'яж чі, жарозниж вальні,
сечо-, вітро- та листо інні властивості. Досить
перспе тивним можна вважати ви ористання
лі арсь их рослин родини боцвіті в стома-
толо ії, осметоло ії та дерматоло ії [5, 11, 15].

На сьо одні о ремі представни и родини
боцвіті ( ісоп лі арсь ий, отяча м'ята

справжня) почали ви ористов вати с ладі
біоло ічно а тивних добаво до їжі (БАД) [4,
13]. Сировина більшості представлених
таблиці рослин має приємні сма і запах, не
проявляє то сичної дії на ор анізм, том є
перспе тивноюдля ви ористання с ладі БАД.
Вважаємо, що на сьо одні лі арсь і рослини
родини Lamiaceae виробництві БАД ви о-
ристов ють недостатньо.

Дея і із представлених таблиці рослин
мають хімічний с лад і біоло ічн дію на ор а-
нізм, подібні до офіцинальних видів лі арсь их
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Таблиця 1 – Лі арсь і рослини родини Lamiaceae, перспе тивні для ви ористання
фармації (походження, поширення в У раїні, хімічний с лад сировини

та застос вання медичній пра тиці)

№ Види
рослин

Походження і по-
ширення рослин

Сиро-
вина

Хімічний с лад
сировини

Біоло ічна дія і застос вання

1 Dracocepha-
lum molda-
vica L. – 
зміє олов-
ни молдав-
сь ий

Походить із Пд.- 
Сх. Азії. В У раїні 
льтив ють я  

ефіроолійн , ме-
доносн рослин
[2, 5]

Трава Ефірна олія (до 0,2 %), до  
с лад я ої входять цитраль
(до 50%), ераніол (30 %),  
нерол тощо; флавоноїди  
(апі енін і лютеолін), тритер-
пенові сапоніни, вітаміни [3,
5, 25]

Седативна, протис домна, болетам ва-
льна, відхар вальна, антисептична, анти-
о сидантна.
Настій трави вживають при тахі ардії,  
неврал ії, мі рені, бронхіті, для стим ляції  
травлення. Зовнішньо ви ористов ють  
для полос ань при з бном болю, забоях
тощо [5, 15]

2 Hyssopus  
officinalis L.
–
ісоп  
лі арсь ий

Походить із Пд.  
Європи.
В У раїні льти-
в ють я ефіро-
олійн рослин ;  
іноді дичавіє  
[2, 5]

Трава Ефірна олія (0,6-1 %), до  
с лад я ої входять амфен,  
цинеол, сес вітерпеноїди:  
флавоноїди (діосмін, іссо-
пін), тритерпеноїди ( рсоло-
ва та олеанолова ислоти),  
д бильні речовини, іридоїди,
смоли, вітаміни. [5, 15, 19,  
27]

Антисептична, спазмолітична, відхар -
вальна, листо інна, вітро інна.
Настій і настой трави застосов ють при
бронхітах, хронічних ентеро олітах, мете-
оризмі, запорах, я листо інний засіб, а  
та ож при неврозах, стено ардії. Місце-
во ви ористов ють при запаленні очей,  
стоматитах, для лі вання забитих місць,
ран та е зем [5, 15]

3 Lophanthus
anisatus  

Adans –  
лофант  
анісовий

Походить із Пн.  
Амери и. В остан-
ні ро и здійсню-
ють інтрод цію 
рослини різні 
ре іони У раїни  
[6, 23]

Трава Хімічний с лад вивчено мало,
за винят ом ефірної олії  
(її вміст – до 1,6 %), основ-
ними омпонентами я ої є  
аріофілен і метилхаві ол [6]

Антиба теріальна, протизапальна, відхар-
вальна, тоніз юча, ім ностим лювальна.

Настій трави вживають при прост дних  
захворюваннях, для по ращання травлен-
ня, я тоніз ючий засіб після перенесених
нервових розладів. Ви ористов ють при  
стоматитах, ін івітах [6]

4 Monarda  
fistulosa –  
монарда  
тр бчаста

Походить із Пн.  
Амери и. В остан-
ні ро и здійсню-
ють її інтрод цію
різні ре іони  

У раїни [1]

Трава Ефірна олія (1,8-2,0 %),  
основними омпонентами  
я ої є тимол і арва рол. Інші 
р пи природних спол  
рослини не вивчали [8]

Антиба теріальна, анти риб ова, іпотен-
зивна, антио сидантна (встановлено на  
основі е спериментальних досліджень дії
ефірної олії рослини) [10, 14]

5 Majorana
hortensis
Moench –
майоран  
садовий

Походить із  
Пд.-Зх. Азії і Пн.  
Афри и. В У раїні 
вирощ ють я  
ефіроолійн  
рослин [2, 5]

Трава Ефірна олія (до 0,7 %), ос-
новними омпонентами я ої
є тимол, арва рол, 1,8-ци-
неол, терпінен, сабінен, бор-
неол; д бильні речовини;  
слиз; флавоноїди; іридоїди;
мі роелементи [5, 7]

Седативна, болетам вальна, спазмолітич-
на, антисептична.
Настій трави заспо ійливо діє на центра-
льн нервов систем , стим лює травлен-
ня, зменш є спазми при ентеро олітах,  
виявляє жовчо інн та ді ретичн дію.  
Варто обмежити вживання лі арсь их  
засобів з рослини при ва ітності [5, 7]

6 Nepeta  
cataria var.  
citriodora L.
– отяча  
м’ята  
лимонна

Походження неві-
доме.
К льтив ють по
всій У раїні; іноді
дичавіє [5, 11]

Трава Ефірна олія (до 1,12 %), до  
с лад я ої входять ераніол, 
нерол, цитраль, непетола то-
ни; іридоїди; д бильні речо-
вини; тритерпенові сапоніни  
[2, 5, 19, 20]

Антиба теріальна, анти риб ова, жовчо-
інна, листо інна, тоніз юча.
Настій трави вживають при неврозах сер-
ця, зниженом апетиті, астритах із зни-
женою ислотністю, депресивних станах.
Місцево застосов ють для лі вання 
нійних процесів на ш ірі [5, 15]

7 Ocimum  
basilicum L. –
василь и
справжні

Походить із
Пн.-Сх. Азії. В У -
раїні льтив ють
я ефіроолійн ,  
пряносма ов  
рослин [2, 5]

Трава Ефірна олія, до с лад я ої  
входять ев енол (50-80 %),  
метилхаві ол, цинеол; фла-
воноїди ( верцетин); тритер-
пенові сапоніни; мі роеле-
менти [4, 5, 12, 19, 26]

Болетам вальна, спазмолітична, антиба -
теріальна, антио сидантна, вітро інна, 
ім номод лююча.
Настій трави вживають при епілепсії, олов-
ном болю, прост дних захворюваннях,  
ентеро олітах, запаленні ниро і сечовивід-
них аналів, для поліпшення травлення і -
збільшення ла тації матерів- од вальниць.
Ви ористов ють та ож дерматоло ії та -
осметоло ії [5, 11, 24]

8 Satureja
hortensis L. –
чабер  
садовий

Походить із Схід-
но о Середзем-
номор’я (Іран ).
В У раїні льти-
в ють я ефіро-
олійн рослин  
[2, 5]

Трава Ефірна олія (0,8-2 %), до  
с лад я ої входять арва-
рол, парацимол, пінен,  
тимол; д бильні речовини  
(8-9 %); флавоноїди; слиз  
[5, 15]

Протизапальна, в’яж ча, седативна, іпо-
тензивна, вітро- і листо інна.
Настій трави особливо ефе тивний при  
проносах, астроентеритах, листній інва-
зії, іпертензії. Зовні ви ористов ють при
дерматозах, спричинених сами омах.
Слід обмежити приймання лі арсь их за-
собів з рослини при ва ітності, ос іль и  
вони діють абортивно [5, 15]
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рослин родини боцвіті. Це стос ється та их
видів, я меліса лі арсь а (її замінни ом є
зміє оловни молдавсь ий), материн а зви-
чайна (анало ічний вид – майоран садовий),
чебрець звичайний (можна замінитимонардою
тр бчастою) тощо [5, 18]. Їх подальше на ове
вивчення з метою ви ористання фармації

дозволить розширити сировинн баз офіци-
нальних видів лі арсь их рослин родини La-
miaceae.

На основі ви ладено о вище вважаємо за
можливе подальшефарма о ностичне вивчен-
ня таширо е впровадження в льт р в різних
ре іонах У раїни роз лян тих видів лі арсь их
рослин родини Lamiaceae.
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СОВРЕМЕННЫЕ ТЕНДЕНЦИИ ФАРМАКОГНОСТИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ
ЛЕКАРСТВЕННЫХ РАСТЕНИЙ СЕМЕЙСТВА ГУБОЦВЕТНЫЕ

М.И. Шанайда, Л.С. Фира
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
Анализ приведенных в литерат ре данных свидетельств ет о том, что наиболее перспе тивными

для на чно о из чения и применения в фармации являются неофицинальные ле арственные растения
семейства Lamiaceae, оторые в У раине льтивир ются: Dracocephalum moldavica L., Hyssopus officinalis
L., Lophanthus anisatus Adans., Majorana hortensis Moench, Monarda fistulosa, Nepeta cataria var. сіtriodora
L., Осimum basilicum L. и Satureja hortensis L. В химичес ом составе этих растений доминир ют эфирные
масла, ачественный и оличественный состав оторых из чен достаточно детально. Др ие р ппы
биоло ичес и а тивных веществ растений исследованы недостаточно. В на чном из чении н ждаются
та же лечебные свойства отмеченных представителей семейства.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: биоло ичес и а тивные вещества, ле арственные растения, семейство
Lamiaceae.

MODERN TENDENCIES OF PHRMACOGNOSTICAL STUDY OF MEDICAL PLANTS
OF LAMIACEAE FAMILY

М.I. Shanayda, L.S. Fira
TERNOPIL STATE MEDICAL UNIVERSITY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
The analysis of literature data testifies that for the scientific study and application in pharmacy the medical

plants of the Lamiaceae family are the most perspective, which are cultivated in Ukraine: Dracocephalum
moldavica L., Hyssopus officinalis L., Lophanthus anisatus Adans., Majorana hortensis Moench, Monarda
fistulosa, Nepeta cataria var. sіtriodora L., Osimum basilicum L. and Satureja hortensis L. Qualitative and
quantitative composition of essential oils which prevail in chemical composition of these plants is studied
enough in detail. Other groups of biologically active matters of plants are investigated not well enough. Medical
properties of the noted representatives of family also need the scientific study.

KEY WORDS: biologically active matters, medical plants, the Lamiaceae family.

Адреса для лист вання:М.І. Шанайда, Тернопільсь ий державний медичний ніверситет ім. І.Я. Горбачевсь о о, м. Волі, 1,
Тернопіль, 46001, У раїна.

Отримано 5.11.2004 р.
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ЗМІНИ ПОКАЗНИКІВ ФУНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ ПЕЧІНКИ
ЗА ВВЕДЕННЯ N-НІТРО-L-АРГІНІНУ ТА МЕЛАТОНІНУ
ПРИ ГОСТРОМУ ТОКСИЧНОМУ ГЕПАТИТІ

К.А. Посохова, О.М. Олещ , І.М. Кліщ
ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

Вивчено вплив повторно о введення N-нітро-L-ар інін та мелатонін на по азни и ф н ціонально о
стан печін и при е спериментальном остром то сичном епатиті, ви ли аном введенням
чотирихлорид в лецю. Встановлено, що мелатонін, а не N-нітро-L-ар інін, сприяє по ращанню
метаболічних процесів в раженом ор ані. Це може б ти пов'язано із здатністю препарат проявляти
антио сидантні властивості й селе тивно ін іб вати інд цибельн NOS.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: печін а, епатит, чотирихлорид в лецю, мелатонін, N-нітро-L-ар інін.

ВСПУП. О сид азот (NO •) є одним із
важливих біоло ічних медіаторів, я і бер ть
часть ба атьохфізіоло ічних та патоло ічних
процесах [3, 19]. Він синтез ється з аміно ис-
лоти L-ар інін за допомо ою фермент NO-
синтази в прис тності моле ли исню [2]. У
даний час відомі 3 ізоформи цьо о фермент :
онстит тивні (ендотеліальна та нейрональна)
та інд цибельна (ма рофа альна). Констит -
тивна NOS ф н ціон є в дис ретном режимі.
Вона виробляє NO• відносно невели ій
іль ості. Інд цибельна NOS (і(NOS)) починає
виробляти NO• тіль и після її стим ляції пато-
ло ічним чинни ом. Ця форма NO-синтази
синтез є NO• безперервно й значно більшій
іль ості, ніж онстит тивна [4, 12]. Надмірна
онцентрація NO, а та ож прод ти йо о мета-
болізм , та і, напри лад, я перо синітрит,
с перо сид-аніон тощо, сприяють процесам
безпосередньо о ш одження т анин або/і
шляхом ініціації пере исно о о иснення та
іншихфа торів, я і призводять до ш одження
[13].Метоюнашо одослідженняб ловивчення
вплив неселе тивно о бло атора NO-синтази
N-нітро-L-ар інін і мелатонін , я ий проявляє
властивості антио сиданта та ін ібітора і(NOS)
[15], на метаболічні процеси в печінці при
остром то сичном епатиті, ви ли аном чо-
тирихлоридом в лецю.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідження
проведенона 24білихщ рах-самцях лінії Wistar
масою 170-210 . Тетрахлорметан вводили
вн трішньоочеревинно одноразово з розра-
х н 2 / маси тіла ви ляді 50 % олійно о
розчин на олив овій олії [6]. Інта тнi тварини
отрим вали ідентичний об'єм розчинни а. N-
нітро-L-ар інін тамелатонін вводили повторно,
в дозі 10 м / ожен, вперше – через 6 од
після введення то сично оа ента.Дослідження
проводили на 72-й од е сперимент .

У омо енатах печін и визначали вміст ТБК-
а тивних прод тів (ТБК) [1], ідропере исів
ліпідів (ГПЛ) [5], вміст відновлено о л татіон
(Г-SH) [16], а тивність с перо сиддисм тази
(СОД) [11], аталази (КАТ) [9], с цинатде-
ідро енази (СДГ) [7],цитохромо сидази (ЦХО)

[10]. У сироватці рові – а тивність АлАТ та
АсАТ (за допомо оюстандартних наборів реа -
тивів "Фелісіт"), КАТ [9], онцентрацію ТБК [1],
цер лоплазмін (Ц) [8], стабільно ометаболіт
NO• – NO2

- [18], та сечовини (за допомо ою
стандартно о набор реа тивів "Фелісіт"). Ста-
тистичн оброб рез льтатів досліджень про-
водили, ви ористов ючи ритерій t-Стьюдента,
за допомо ою омп'ютерної про рами "Micro-
soft Excel".

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Встанов-
лено,щопри остром то сичном епатиті від-
б вається зростання сироватці рові вміст

©К.А.Посохова– .мед.н.,проф.,О.М.Олещ , І.М. Кліщ –
д.мед.н., проф., 2005.



7878787878

Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 7, ¹ 1, 2005

О
Р
И
Г
ІН

А
Л
Ь
Н
І 
Д
О
С
Л
ІД
Ж
Е
Н
Н
Я

стабільно ометаболіт о сид азот NO2
- 2,7

раза, що з одж ється з дослідженнями N. Ta-
naka et al. (1999) [21]. А тивація вільноради-
альних процесів при остром то сичном
епатиті підтвердж ється збільшенням вміст
ГПЛ та ТБК в раженом ор ані, відповідно, на
73 та 44 %. Про розвито процесів цитоліз в
печінці свідчить зростання а тивності АлАТ та
АсАТ сироватці рові ( 2,5 та 1,9 раза)
(табл. 1). Одночасно спостері ається досто-
вірне зниження а тивності антио сидантних
ферментів печінці. Та , на 72-й од раження
а тивність СОД та КАТ в раженом ор ані
зменш ється на 42 та 45 % відповідно. Вміст
Ц рові зростає на 32 %. Відб вається
виснаження п л Г-SH, вміст я о о зменш -
ється на 35 %. Вміст сечовини сироватці рові
віро ідно збільш ється на 35 %. Встановлено,
що раження чотирихлоридом в лецю при-
зводить до пор шення т анинно о дихання.
Та , а тивність мітохондріальних ферментів
СДГ та ЦХО за мов епатит зниж ється на
23 та 22 % відповідно (табл. 1). Можна при-
п стити, що це відб вається за рах но зрос-
тання вміст NO та йо о похідних, перо си-

нітрит та с перо сид-аніона, а та ожпрод тів
пере исно о о иснення ліпідів (ПОЛ) [15, 20].

Введення неселе тивно о бло атора NO-
синтази N-нітро-L-ар інін приССl4- епатиті не
призводить до віро ідно о зниження а тивності
АсАТ порівняно з попередньою р пою тварин,
а а тивність АлАТ надалі зростає в 1,2 раза.
Достовірно зменш єтьcя онцентрація стабіль-
но ометаболіт о сид азот NO2- сироватці
рові (в 1,4 раза) (табл. 1). Відмічено подальше
зниження а тивності КАТ (на 24 %) печінці.
А тивність КАТ та Ц рові, а тивність СОД і
вміст Г-SH печінці віро ідно не змінюються.
Спостері ається тенденція до зростання а -
тивності мітохондріальнихферментівСДГ іЦХО
та вміст прод тів ПОЛ печінці. Вміст сечо-
вини достовірно збільш ється на 16 %, порів-
няно з раженням, і перевищ єпо азни и онт-
рольної р пи тваринна 57 %.По іршанняф н -
ціонально о стан печін и за введення N-нітро-
L-ар інін може б ти з мовлене бло ванням,
поряд з інд цибельною, онстит тивних форм
NO-синтаз в ор ані.Нормальнеф н ціон вання
останніх, за даними літерат ри, сприяє цито-
проте торній ролі NO за мов раження [21].

Таблиця 1 – По азни и ф н ціонально о стан печін и за повторно о введення
N-нітро-L-ар інін та мелатонін при остром то сичном епатиті (М±m)

Приміт а. р – рівень знач щості відносно онтролю; р1 – відносно раження.

Серії дослідів Контроль Ураження
Ураження+

N-нітро-L-ар інін
Ураження+
мелатонін

АлАТ, ммоль/( ·л) 0,45±0,10
1,12±0,07

p<0,05
1,34±0,06

p1>0,1
0,75±0,04

p1<0,05

АсАТ, ммоль/( ·л) 1,70±0,21
3,17±0,16

p<0,01
3,21±0,12

p1>0,1
2,23±0,60

p1<0,01

КАТ (сир.), м ат/л 14,71±0,46
21,08±0,84

p<0,001
20,58±0,66

p1>0,05
15,95±0,07

p1<0,05

КАТ (печ.), м ат/ 4,25±0,10
2,33±0,22

p<0,05
1,76±0,06

p1<0,05
3,21±0,2

p1<0,05

СОД, м. од./ 4,59±0,10
2,64±0,39

p<0,001
2,64±0,37

p1>0,1
3,29±0,48

p1>0,05

ГПЛ, м. од./ 1,77±0,18
3,05±0,13

p<0,01
3,20±0,14

p1>0,5
2,43±0,21

p1<0,05

ТБК (сир.), ммоль/ 2,18±0,1
3,18±0,20

p<0,01
2,99±0,15

p1<0,05
2,36±0,05

p1<0,01

ТБК (печ.), ммоль/ 3,06±0,10
4,40±0,22

p<0,01
4,31±0,40

p1<0,001
3,46±0,19

p1<0,05

ЦП, м /л 242,0±4,7
320,1±8,9

p<0,05
301,8±14,2

p1<0,5
275,6±13,3

p1<0,05

Г-SH, ммоль/ 4,16±0,07
2,69±0,14

p<0,001
2,93±0,12

p1>0,5
3,70±0,16

p1<0,01

NO2
- (сир.), ммоль/л 1,17±0,08

3,18±0,26
p<0,01

2,07±0.06
p1<0,01

1,98±0,03
p1<0,001

Сечовина, ммоль/л 4,85±0,40
6,55±0,14

p<0,01
7,61±0,37

p1<0,001
5,05±0,17

p1<0,001

ЦХО, ммоль/( ·хв) 8,73±0,28
6,65±0,16

p<0,01
6,89±0,13

p1>0,1
7,51±0,48

p1<0,01

СДГ, ммоль/( ·хв) 8,85±0,11
6,78±0,11

p<0,001
6,51±0,25

p1<0,01
7,79±0,16

p1<0,01
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Встановлено, щопри повторном введенні
антио сиданта та селе тивно о бло атора
i(NOS) мелатонін в рові віро ідно зниж ється
вміст NO2

- (на 38 %) (табл. 1). Це с проводж -
ється при ніченням процесів ПОЛ. Виявлено
віро ідне зменшення вміст ГПЛ та ТБК в
раженом ор ані на 20 і 21 % відповідно та
вміст ТБК сироватці рові на 26 %. Про
а тивацію системи антио сидантно о захист
свідчать зростання а тивності КАТ печінці на
38 % та зниження а тивності КАТ і Ц в сироватці
рові на 24 та 14 %, спостері ається тенденція
до підвищення а тивності СОД печінці
(табл. 1). Вміст Г-SH збільш ється на 37 %.
Властивості мелатонін я перехоплювача
вільних ради алів, за даними J. Саbeza et al.
(2001) [14], з мовлені іна тивацією с пер-
о сид-аніона,можливо, через сантино сидаз-
ний шлях. Цей препарат та ож ін іб є тво-
рення перо синітрит , то сично о о сиданта,
я ий творюється за частю NO та с перо сид-
аніона в мовах патоло ії [17]. Введення ме-
латонін попередж є при нічення мітохондрі-
ально о дихання, я е вини ає за мов ра-
ження. Та , а тивність ферментів мітохондрій
СДГ, ЦХО печінці зростає на 15 та 13 %
відповідно. Концентрація сечовини сироватці
рові зниж ється в 1,3 раза, порівняно з ра-
женням.Пропо ращанняф н ціонально о ста-
н печін и за введення препарат свідчить та -
ож віро ідне зниження сироватці рові а тив-
ності АлАТ і АсАТ (на 33 та 29 % відповідно).

Зважаючи на той фа т, що при остром
то сичном раженні печін и чотирихлоридом
в лецюпозитивний вплив на її ф н ціонально-
метаболічний стан відмічено лише бло атора
інд цибельної NO-синтази мелатонін , можна

прип стити, щоодним ізмоментів не ативно о
вплив CCl4 є е спресія і (NOS). Відповідно,
позитивний вплив мелатонін на стан печін и
цій сит ації пов'язаний не тіль и з йо о анти-

о сидантними властивостями, але й із здат-
ністю при ніч вати а тивність дано офермен-
т . N-нітро-L-ар інін за йо о повторно о вве-
дення при CCl4- епатиті не призводить до
с ттєво о по ращання ф н ціонально о стан
печін и, що, ймовірно, з мовлено відс тністю
ньо о антио сидантних властивостей та

ін іб ючимвпливомна онстит тивні ізоформи
NO-синтази, я і необхідні для забезпечення
фізіоло ічних процесів.

ВИСНОВКИ. 1. Гостре то сичне раження
печін и, ви ли ане введенням чотирихлорид
в лецю, с проводж ється а тивацією про-
цесів цитоліз та ліпоперо сидації, зростанням
а тивності ферментів антио сидантно о
захист та при ніченням мітохондріально о
дихання, віро ідним зростанням вміст сечо-
вини та синтез NO.

2. Неселе тивний ін ібітор NO-синтази N-
нітро-L-ар інін при остром то сичном ра-
женні печін и CCl4 не призводить до с ттєво о
по ращання ф н ціонально о стан печін и
поряд зі зменшенням онцентрації інцевих
прод тів метаболізм NO сироватці рові.

3. Застос вання селе тивно о бло атора
і(NOS) та антио сиданта мелатонін сприяє
поліпшенню ф н ціонально о стан печін и,
зо рема зниженню рівня NO

2
- та сечовини

сироватці рові, віро ідном при ніченню про-
цесів ПОЛ, а тивації ферментів антио сидант-
но о захист та мітохондрій в раженом
ор ані.
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ИЗМЕНЕНИЯ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ФУНКЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ
ПЕЧЕНИ ПРИ ВВЕДЕНИИ N-НИТРО-L-АРГИНИНА И МЕЛАТОНИНА
ПРИ ОСТРОМ ТОКСИЧЕСКОМ ГЕПАТИТЕ

Е.А. Посохова, А.М. Олещ , И.Н. Клищ
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
Из чено влияние повторно о введения N-нитро-L-ар инина и мелатонина на по азатели

ф н ционально о состояния печени при э спериментальном остром то сичес ом епатите, вызванном
введениемчетырехлористо о лерода. Установлено, чтомелатонин, а неN-нитро-L-ар инин, содейств ет
л чшению метаболичес их процессов в пораженном ор ане. Это может быть связано с способностью
препарата проявлять антио сидантные свойства и селе тивно ин ибировать инд цибельн ю NOS.

КЛЮЧЕВЫЕСЛОВА:печень, епатит, четырехлористый лерод, мелатонин, N-нитро-L-ар инин.

CHANGES OF LIVER FUNCTIONAL STATE INDICES UNDER ADMINISTRATION
OF N-NITRO-L-ARGININE AND MELATONIN AT ACUTE TOXIC HEPATITIS

K.A. Posokhova, О.М. Oleshchuk, I.M. Klishch
TERNOPIL STATE MEDICAL UNIVERSITY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
The influence of N-nitro-L-arginine and melatonin repeated introduction on indices of liver functional

state under the experimental acute toxic hepatitis caused by introduction of carbon tetrachloride has been
studied. It has been revealed that melatonin, but not N-nitro-L-arginine, assists to enhance metabolic processes
in the damaged organ. It can be connected with ability of remedy to express antioxidant properties and to
inhibit selectively the inducible NO synthase.

KEY WORDS: liver, hepatitis, carbon tetrachloride, melatonin, N-nitro-L-arginine.

Адреса для лист вання:К.А. Посохова, Тернопільсь ий державний медичний ніверситет ім. І.Я. Горбачевсь о о, м. Волі, 1,
Тернопіль, 46001, У раїна.
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УДК 616.65-002: 638.135

СКРИНІНГОВЕ ДОСЛІДЖЕННЯ ВПЛИВУ НОВОГО
ПРОСТАТОПРОТЕКТОРНОГО ЗАСОБУ НА ПЕРЕБІГ
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ПРОСТАТИТУ В ЩУРІВ

Л.В. Я овлєва, Н.В. Котелевець
НАЦІОНАЛЬНИЙФАРМАЦЕВТИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ УКРАЇНИ, ХАРКІВ

Проведено вивчення ново о засоб "Феполен" на основі прод тів бджільництва (фенольно о
ідрофобно о препарат прополіс та обніжжя бджолино о) на моделі е спериментальної простатит .
Отримані рез льтати свідчать про те, що апс ли "Феполен", для я их раніше встановлено протизапальн ,
мембраностабіліз вальн , антио сидн а тивності, сприяють відновленнюф н ції передміх рової залози
та відновлюютьфізіоло ічнийрівень пере исно оо иснення ліпідів в ор анізмі за мов е спериментально о
простатит .

КЛЮЧОВІ СЛОВА: простатит, прод ти бджільництва, прополіс, пере исне о иснення ліпідів.

ВСТУП. Однією з причин чоловічо о без-
пліддя є запальні та інші хвороби перед-
міх рової залози, іль ість випад ів я их з 1997
ро зросла на 22,4 % [9]. Хронічний простатит
займає провідне місце серед цих випад ів. За
даними ба атьох авторів, на хронічний неспе-
цифічнийпростатит хворіють 35-40 % чолові ів,
оловним чином віці 20-50 ро ів, найбільш
працездатном й а тивно репрод тивном [8,
12]. Нафармацевтичном рин У раїни засо-
би для лі вання простатитів представлені в
основном препаратами іноземно о вироб-
ництва, я і є доро ими тамалодост пними для
населення. Та ий стан проблеми є підґр нтям
для розроб и і впровадження нових ефе тив-
них вітчизняних засобів для лі вання та
профіла ти и простатитів. На овцями НФаУ
на основі прод тів бджільництва розроблені
апс ли "Феполен", до с лад я их входять
фенольний ідрофобний препарат прополіс
(ФГПП) та обніжжя бджолине, я і виявляють
широ ий спе тр фарма оло ічної дії [3, 13].
Врахов ючи тривалийперебі простатитів,без-
мовною перева ою апс л "Феполен" перед
синтетичними препаратами є можливість три-
вало о застос вання без побічних ефе тів.

Метою даної роботи б ло дослідження
вплив препарат "Феполен" на біохімічні по-
азни и ор анізм при е спериментальном
простатиті щ рів, щоб вибрати оптимальн
доз для подальших досліджень.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. У досліді ви-
ористов вали білихщ рів-самців масою 200-

220 . Е спериментальний простатит моделю-
вали шляхом ріо раження передміх рової
залози, я е ви ли али місцевим стр минним
зрошенням хлоретилом передньої поверхні
центральної частини (перешийо та вентральні
част и) залози [7]. Капс ли "Феполен" вводи-
ли дозах 30, 60 та 100 м / відповідно. Дози
б ло вибрано за рез льтатами попередніх
досліджень протизапальних та аналь етичних
властивостей препарат [6]. Препаратами
порівняння б ли апс ли "Пепонен" з олією
насіння арб за (108 м / ) та апс ли "Тріа-
нол" з ліпідо-стероловим омпле сом з ори
Pygeum africanum (6 м / ), я і застосов ють
для лі вання простатитів [2, 4]. В азані дози
перераховано з доз для людини на дози для
щ рів з ви ористанням оефіцієнта стій ості
за методом Ю.Р. Риболовлєва [10]. Капс ли
"Феполен", "Пепонен", "Тріанол" вводили вн т-
рішньошл н ово за 1 од до ріотравми та на-
даліщоденноодно ратнопротя омозначено о
термін моделювання. Тварини р п інта тно о
онтролю та онтрольної патоло ії отрим вали
е вівалентний об'єм дистильованої води. Пе-
ред виведенням щ рів з е сперимент брали
ров із хвостової вени для лінічно о аналіз .
Евтаназію тварин здійснювали на 10-т доб
е сперимент шляхом де апітації під ефірним
нар озом. Критеріями розвит патоло ії б ли
лей оцитоз, збільшення швид ості осідання
еритроцитів (ШОЕ), зменшеннямасово о ое-

© Л.В. Я овлєва – д.фарм.н., проф., Н.В. Котелевець,
2005.
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фіцієнта передміх рової залози (МКПЗ) та зов-
нішній її ви ляд.

З метою аналіз ефе тивності лі вальної
дії препаратів сироватці рові визначали вміст
відновлено о л татіон (ВГ) я по азни стан
антио сидно о захист ор анізм , вміст ТБК-
а тивних прод тів я по азни а тивності
процесів пере исно о о иснення ліпідів, (ПОЛ),
а тивність ислої фосфатази (КФ) я по азни
ф н ціональної а тивності передміх рової за-
лози [5]. Вміст ТБК-а тивних прод тів та
а тивність КФ визначали та ож омо енаті
передміх рової залози. Вміст ТБК-а тивних
прод тів визначали тіобарбіт ровимметодом
[1], відновлено о л татіон – за методом Ел-
мана [1], а тивність КФ – за методомБоданс і
[5]. Отримані рез льтати аналіз валиметодом
варіаційної статисти и, ви ористов ючи ри-
терій Стьюдента [11].

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Прие спе-
риментальній патоло ії щ рів спостері али
та і озна и запально о процес : на 10-т доб
на передміх ровій залозі спост рі алися зони
не роз , нійні виділення,достовірне зменшен-
ня маси п хирцевої залози, рові лей оцитоз
та збільшення ШОЕ порівняно з р пою інта -
тно о онтролю (табл. 1), що в аз є на роз-
вито запальної реа ції і пор шення ф н ції
передміх рової залози. За мов лі вання
апс лами "Феполен" дозі 30 м / більшо-
сті тварин озна запально о процес при ма -
рос опічном о ляді не встановлено. Проти-
запальна дія препарат в цій дозі проявилась
достовірном зниженні лей оцитоз та ШОЕ

стосовно р пи онтрольної патоло ії, але по-
азни и б ли віро ідно вищими, ніж р пі
інта тно о онтролю, спостері али достовірне
зменшення маси ппростати, я і в р пі
онтрольної патоло ії, що свідчить про недо-
статню простатопроте торн ефе тивність цієї
дози препарат . При застос ванні апс л
"Феполен" дозах 60 і 100 м / більшої
частини тварин передміх рова залоза мала
нормальний ви ляд, без осеред ів запалення і
зон не роз . Спостері али достовірне знижен-
ня рівня лей оцитів та ШОЕ рові й від-
новлення маси п хирцевої залози стосовно
р пи онтрольної патоло ії, щов аз є на аль-
м вання запальної реа ції під впливом препа-
рат . Введення апс л "Тріанол" дозі 6 м /
і апс л "Пепонен" дозі 108 м / сприяло
нормалізації стан передміх рової залози:
більшості тварин при о ляді не б ло виявлено
осеред ів запалення і зон не роз . На фоні
введення препаратів порівняння спостері али
достовірне зниженняШОЕ та рівня лей оцитів

рові стосовно р пи онтрольної патоло ії,

але під впливом апс л "Пепонен" рівень лей-
оцитів б в віро ідно більшим за фізіоло ічн
норм . Під впливом апс л "Тріанол" мало
місце віро ідне відновлення маси передміх -
рової залози порівняно з р пою нелі ованих
тварин. Найбільш вираженим поміж дослідж -
ваних препаратів б в лі вальний вплив апс л
"Феполен" дозі 100 м / , ос іль и по азни и
рівня лей оцитів, ШОЕ в рові та МКПЗ най-
більшенаближалисьдопо азни ів р пи інта т-
но о онтролю.

У таблиці 2 наведено біохімічні по азни и,
я і свідчать про інтенсивність ПОЛ, стан анти-
о сидної системи ор анізм та ст пінь фізіо-
ло ічно о ф н ціон вання передміх рової
залози.Аналіз біохімічних по азни ів сироват и
рові та омо енат передміх рової залози
тварин р пи онтрольної патоло ії свідчить про
те, що ріо раження передміх рової залози
щ рів призводило до а тивації процесів ПОЛ
та зниження а тивності антио сидної системи,
на що в аз ють достовірне збільшення вміст
ТБК-а тивних прод тів сироватці рові та
омо енаті передміх рової залози і зменшення
рівня ВГ сироватці. На тлі патоло ії відб -
валися віро ідне зростання а тивності КФ
сироватці рові й зниження без достовірних
змін – омо енаті передміх рової залози
відносно р пи інта тних тварин, що в аз є на
пор шенняцілісності й підвищення прони ності
мембран простатичних ацин сів і вихід фер-
мент в сироват . Введення на фоні патоло ії
апс л "Феполен" дозі 30 м / сприяло
незначном зменшеннюрівня по азни аПОЛ –
ТБК-а тивних прод тів та збільшенню вміст
л татіон , нормалізації онцентрації КФ, але
ці по азни и віро ідно не відрізнялися від
по азни ів р пи онтрольної патоло ії,щосвід-
чить про недостатню протизапальн ефе тив-
ність цієї дози препарат . Аналіз отриманих
рез льтатів дозволив встановити в р пах
тварин, я і одерж вали на тлі патоло ії апс ли
"Феполен" дозах 60 і 100 м / , достовірне
зниження вміст ТБК-а тивних прод тів
сироватці рові та омо енаті передміх рової
залози порівняно з р пою онтрольної пато-
ло ії, що свідчить про нормалізацію процесів
ПОЛ та альм вання запалення. У р пі щ рів,
я і отрим вали на фоні патоло ії апс ли "Фе-
полен" дозі 100 м / , о рім то о, віро ідно
збільш валась онцентрація по азни а анти-
о сидно о захист – ВГ в сироватці та нормалі-
з валась онцентрація КФ ( сироватці й о-
мо енаті передміх рової залози) порівняно з
р пою онтрольної патоло ії, рівень описаних
по азни ів відповідав фізіоло ічній нормі.
Вищезазначені зміни на тлі введення апс л
"Феполен" дозі 60 м / не дося али рівня
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р пи інта тно о онтролю і достовірно не від-
різнялись від по азни ів р пи онтрольної
патоло ії, що в аз є на неспроможність цієї
дози препарат відновити ф н ціон вання
передміх рової залози дофізіоло ічно о рівня.
Та им чином, за простатопроте торною дією
поміж вибраних для с ринін доз апс л "Фе-
полен" найефе тивнішоює 100м / .Лі валь-
ний вплив апс л "Тріанол" дозі 6 м / ха-
ра териз вався віро ідним зниженням рівня
ТБК-а тивних прод тів сироватці рові й
омо енаті передміх рової залози,достовірним
збільшенням онцентрації л татіон і норма-
лізацією по азни ів КФ порівняно з р пою
онтрольної патоло ії, що свідчить про альм -
вання процесів ПОЛ та відновленняф н ції пе-
редміх рової залози. Введення апс л "Пепо-
нен" сприяло відновленню онцентрації л та-
тіон , віро ідном зменшенню вміст ТБК-
а тивних прод тів, достовірном підвищенню
а тивності КФ омо енаті передміх рової за-
лози до рівня інта тно о онтролю, але повно о
відновлення цілісності мембран простатичних
ацин сів не відб валося, на що в аз є збіль-
шення, я і в р пі онтрольної патоло ії, а -
тивності КФ сироватці рові. Та им чином,
апс ли "Пепонен" виявили менш проста-
топроте торн дію апс ли "Феполен" дозі
100 м / і "Тріанол" – 6 м / .

Достовірне зниження вміст ТБК-а тивних
прод тів сироватці рові та омо енаті пе-
редміх рової залози на тлі патоло ії під впли-
вом дослідж ваних препаратів відносно р пи
онтрольної патоло ії свідчить про важлив
роль процесів ПОЛ пато енезі простатит .
Отже, в азане альм вання процесів ПОЛ під
дією препаратів відображає механізм їх лі -
вально о ефе т . Крім то о, віро ідне збіль-
шення вміст л татіон в сироватці рові під
впливом препаратів свідчить про те, що відб -
вається відновлення ф н ціон вання природ-
но о антио сидно о захист , що є важливим
аспе том механізм дії препаратів, ос іль и
відомо, що а тивація процесів ПОЛ при запа-
ленні, я е с проводж є розвито простатит ,
призводить до підвищено о витрачання анти-
о сидантів ор анізм , і, я наслідо , зниж ється
а тивність системи антио сидно о захист та
підтрим ється т анинна альтерація.

ВИСНОВОК.Рез льтатидослідженьпо аза-
ли, що за величиною простатопроте торної дії
в мовах е спериментально о простатит ап-
с ли "Феполен" дозі 100 м / виявили вира-
жений терапевтичний ефе т на рівні препарат
порівняння – апс л "Тріанол" та перевищ вали
ефе т апс л "Пепонен".Доцільнимєподальше
вивчення апс л "Феполен" дозі 100 м / .

Таблиця 1 – Вплив препаратів на рівень лей оцитів, ШЗЕ та МКПЗ щ рів (n=6)

Приміт а. * – відхилення достовірне відносно до р пи інта тно о онтролю, p<0,05;
** – відхилення достовірне відносно до р пи онтрольної патоло ії, p<0,05.

Гр пи тварин
По азни Інта тний

онтроль
Контрольна
патоло ія

“Феполен”,
30 м /

“Феполен”,
60 м /

“Феполен”,
100 м /

“Тріанол”,
6 м /

“Пепонен”,
108 м /

Лей оцити,
109/л

10,61±1,10 27,00±2,67* 17,60±1,67*/** 16,88±1,46** 13,58±1,77** 14,08±0,94** 16,54±1,19*/**

ШОЕ 7,17±0,31 16,17±1,08* 10,17±1,40** 9,83±1,51** 8,17±0,48** 9,00±0,73** 10,83±0,79**
МКПЗ 0,45±0,02 0,32±0,05* 0,35±0,04* 0,48±0,04** 0,49±0,04** 0,47±0,02** 0,41±0,01

Таблиця 2 – Вплив препаратів на дослідж вані по азни и ПОЛ та рівень
ислої фосфатази омо енаті передміх рової залози і сироватці рові

за мов е спериментально о простатит (n=6)

Приміт а. * – відхилення достовірне відносно до р пи інта тно о онтролю, p<0,05;
** – відхилення достовірне відносно р пи онтрольної патоло ії, p<0,05.

Гр пи тварин
Капс ли “Феполен”Інта тний

онтроль
Контрольна
патоло ія 30 м / 60 м / 100 м /

“Тріанол”
6 м /

“Пепонен”
108 м /

По азни

Сироват а рові
ТБК-а тивні про-
д ти, м моль/л 0,37±0,04 0,87±0,11* 0,59±0,19 0,53±0,06** 0,42±0,04** 0,49±0,06** 0,43±0,06**

Кисла фосфа-
таза, ммоль/ ·л 0,80±0,16 1,41±0,22* 0,85±0,16 0,94±0,20 0,82±0,08** 0,76±0,06** 0,97±0,07

Відновлений л -
татіон, м моль/л 3,30±0,28 2,33±0,19* 2,63±0,23 2,71±0,48 4,09±0,66** 3,90±0,72** 3,21±0,40

Гомо енат передміх рової залози
ТБК-а тивні про-
д ти, м моль/

32,42±3,46 62,82±4,55* 50,77±8,32 47,43±5,61** 39,53±2,58** 33,97±2,56** 39,49±3,57**

Кисла фосфа-
таза, ммоль/ ⋅л 1,66±0,19 1,23±0,14 1,45±0,15 1,37±0,38 1,69±0,09** 1,71±0,06** 1,72±0,10**
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СКРИНИНГОВОЕ ИЗУЧЕНИЕ ВЛИЯНИЯ НОВОГО ПРОСТАТОПРОТЕКТОРНОГО
СРЕДСТВА НА ТЕЧЕНИЕ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ПРОСТАТИТА У КРЫС

Л.В. Я овлева, Н.В. Котелевец
НАЦИОНАЛЬНЫЙФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ УКРАИНЫ, ХАРЬКОВ

Резюме
Проведено из чение ново о средства "Феполен" на основании прод тов пчеловодства (фенольно о

идрофобно о препарата прополиса и обнож и пчелиной) на модели э спериментально о простатита.
Пол ченные рез льтаты свидетельств ют о том, что апс лы "Феполен", для оторых раньше становлены
противовоспалительная, мембраностабилизир ющая, антио сидная а тивности, способств ют
восстановлению ф н ции предстательной железы и восстанавливают физиоло ичес ий ровень
пере исно о о исления липидов в ор анизме в словиях э спериментально о простатита.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: простатит, прод ты пчеловодства, прополис, пере исное о исление
липидов.

SCREENING RESEARCH OF INFLUENCE OF NEW PROSTATE-PROTECTIVE
DRUG ON COURSE OF EXPERIMENTAL PROSTATITIS IN RATS

L.V. Yakovleva, N.V. Kotelevets
NATIONAL PHARMACEUTICAL UNIVERSITY, KHARKIV

Summary
The research of new drug "Phepolenum" from the bee products (phenol hydrophobic substance of propolis

and pollen) on experimental model of prostatitis has been carried out. The results obtained prove that capsules
"Phepolenum" with antiinflammatory, membranostabilisatory, antioxidant activities which were established in
previous investigations, promote the recovering of prostate function and normalize the level of lipid peroxidation
in organism in conditions of experimental prostatitis.

KEY WORDS: prostatitis, bee products, propolis, lipid peroxidation.

Адреса для лист вання:Л.В. Я овлева, ЦНДЛ НФаУ, в л. Мельни ова, 12, Хар ів, 61002, У раїна.

Отримано 24.09.2004 р.
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УДК 577.115.3:543.544.45:612.12-057.36

ОЦІНКА АДАПТИВНИХ ПРОЦЕСІВ У КРОВІ ВІЙСЬКОВОСЛУЖБОВЦІВ,
ЯКІ ВИКОНУВАЛИ МИРОТВОРЧУ МІСІЮ

В.І. Вар с, О.А. Белов, Т.С. Брюз іна1, Н.О. Пономарен о
НАУКОВО-ДОСЛІДНИЙ ІНСТИТУТ ПРОБЛЕМВІЙСЬКОВОЇ МЕДИЦИНИ ЗСУКРАЇНИ, ІРПІНЬ

НАЦІОНАЛЬНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. О.О. БОГОМОЛЬЦЯ, КИЇВ1

Наведено рез льтати азохромато рафічно о аналіз жирно ислотно о спе тра сироват и рові
війсь овосл жбовців, я і ви он вали миротворч місію (Косово, Сьєрра-Леоне, Іра ). Встановлено
достовірні зміни рівня поліненасичених жирних ислот (ПНЖК) ліпідно о омпле с сироват и рові
(лінолевої, ліноленової, арахідонової). Оцін а адаптивних процесів рові війсь овосл жбовців за
по азни ами ліпідно о метаболізм може б ти ритерієм при визначенні ст пеня дезадаптації.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: жирні ислоти, ліпіди, сироват а рові, дезадаптація.

ВСТУП. Е стремальні фа тори середовища
займають особливе місце в ієрархії зовнішніх
подразни ів ор анізм . Рез льтати їх вплив на
ор анізмможна оцінювати не тіль и заш алою
фізіоло ічних по азни ів, але і заш алою пато-
ло ічних станів.

Фізіоло ічні адаптаційні можливості ор а-
нізм не безмежні, своїх райніх проявах
е стремальні впливи призводять до патоло ії.
Усіля а адаптація, тим більше адаптація до
е стремальних мов середовища, потреб є
енер етичних затрат і напр ження механізмів
ре ляції життєво важливих систем [11].

На почат ових етапах переб вання людини
в е стремальних мовах адаптація здійсню-
ється за рах но а тивації омпенсаторних
механізмів. Під впливом перевантажень від-
б вається стим ляція механізмів, спрямованих
на обмеження деформації, що вини ають в
ор анізмі. Їх дія розвивається напрям ,
протилежном дії перевантажень. Компен-
саторні механізми спрямовані на с нення або
послаблення ф н ціональних пор шень в
ор анізмі, ви ли аних впливом е стремальних
фа торів середовища [8].

За своїм біоло ічним призначенням ом-
пенсаторні механізми є с ладовою частиною
резервних засобів ор анізм . Маючи висо
ефе тивність, вонимож ть підтрим вати необ-
хідний рівень омеостаз відносно стабільно-
м стані впродовж час , достатньо о для роз-
вит стій их форм адаптивно о процес [11].

Останнім часомба ато авторів приділяє ве-
ли ва стан різних видів обмін в ор аніз-
мі людинивпроцесі адаптації до вплив е стре-
мальних фа торів [5, 6, 9]. У цьом онте сті
особливо важливим є вивчення енер етичних
аспе тів забезпечення адаптивних реа цій,
зо рема вивчення стан ліпідно о обмін [10].

Відомо, що ліпіди віді рають важлив роль
розвит омпенсаторно-пристос вальних

реа цій ор анізм за дії сильних подразни ів.
При стресі найбільш достовірною є їх часть
пластичних, енер етичних і ре ляторних про-
цесах [4].

Для забезпеченняф н ціональноа тивно о
стан літин с ттєве значення має співвідно-
шення насичених і ненасичених жирних ислот
(ЖК) [2], а та ож є свідчення про визначальний
вплив поліненасичених жирних ислот (ПНЖК)
на літинний метаболізм [7] і процес вільнора-
ди ально о о иснення [1].

Висо а метаболічна а тивність ненаси-
ченихЖК ліпідів біоло ічних мембран визначає
важливість вивчення цьо о лас ліпідів.

Метоюнаших досліджень б ла оцін а адап-
тивних процесів рові війсь овосл жбовців,
я і ви он вали миротворч місіюї.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Обстежено 332
війсь овосл жбовці ві ом 25-40ро ів, з них 105
осіб с лали 1-ш р п (Косово), 145 – 2-
(Сьєрра-Леоне) та 82 – 3-тю (Іра ). До он-
трольної р пи ввійшло 25 пра тично здорових
людей то о ж ві , я і не ви он вали миро-
творчої місії.

© В.І. Вар с – д.мед.н., проф., О.А. Белов – .мед.н.,
Т.С. Брюз іна – .техн.н, Н.О. Пономарен о, 2005.
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Під отов проб та азохромато рафічний
аналіз проводили за методи ою [12]. У спе -
трі ліпідів сироват и рові б ло ідентифі овано
9 найбільш інформативних ЖК: міристинов
(С14:0), пальмітинов (С16:0), мар аринов (С17:0),
стеаринов (С18:0), олеїнов (С18:1), лінолев
(С18:2), ліноленов (С18:3), ей озатрієнов (С20:3),
арахідонов (С20:4).

Пі и ЖК ідентифі вали шляхом порівню-
вання з часом тримання стандартів ЖК. Кіль-
існ оцін ЖК ліпідів сироват и рові про-
водилиметодомнорм вання площинметильо-
ваних похідних ЖК і визначення їх вміст
відсот ах.

Отримані рез льтати обробляли методом
варіаційної статисти и з ви ористанням t- ри-
терію Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Рез льтати
азохромато рафічно о аналіз жирно ислот-
но о с лад ліпідів сироват и рові війсь о-
восл жбовців 1-ї, 2-ї, та 3-ї р п наведено
таблиці 1.

З таблиці видно, що в 1-й р пі війсь ово-
сл жбовців достовірні зміни ліпідних по азни ів
спостері алися відносно с ми насичених і
ненасичених ЖК. До то о ж с ма ненасичених
ЖК цій р пі б ла віро ідно збільшена, по-
рівняно з онтролем, за рах но олеїнової
ислоти.С ттєварізницярівняПНЖК 1-й р пі
війсь овосл жбовців спостері алася внаслідо
підвищено о рівня есенціальних ЖК, я ліно-
левої, та і арахідонової.

Та ий стан ліпідно о омпле с сироват и
рові може свідчити про напр женість адап-
таційно- омпенсаторно о механізм і б ти
причиною по іршення здоров'я .

У 2-й р пі війсь овосл жбовців зміни
ліпідних по азни ів сироват и рові при спів-
відношенні з онтролем с ттєво не відрізня-
лись від онтролю. Достовірні відмінності
стос валися переважно вміст ненасичених
ЖК, а саме: олеїнової, лінолевої, арахідонової.
Та , на тлі віро ідно знижено о рівня лінолевої
ЖК вміст есенціальних ЖК змінювався неод-
носпрямовано.Зменшення вміст лінолевоїЖК
з мовлене достовірним зростанням рівня
арахідонової.

Та ий стан ліпідно о омпле с сироват и
рові спричиняє зміни адаптаційно- омпенса-
торно о механізм і може свідчити про по ір-
шення здоров'я.

Ужирно ислотнійформ лі ліпідів сироват и
рові війсь овосл жбовців 3-ї р пи не спо-
стері алися достовірні відмінності співвід-
ношенні насичених і ненасичених ЖК, о рім
рівня ПНЖК. Одна прис тність насичених ЖК
(С14:0, С17:0), а та ож зниження рівня олеїнової
ЖК і наявність триєнових ЖК (С18:3, С20:3) на тлі
віро ідно підвищено о вміст арахідонової ЖК
майже 3разимож ть свідчити пропор шення
ліпідно ометаболізм адаптивно о хара тер .

З метою визначення ст пеня дезадаптації
розрахов вали оефіцієнти за форм лою:

18:1

18:2
1 C

C
=K ,

18:1

20:4
2 С

С
=К , [3].

Я видно з таблиці 1, отримані по азни и
К

1
та К

2
вищі за онтрольні, том адаптацію

вважають незадовільною.

ВИСНОВОК. Оцін а адаптивних процесів
рові війсь овосл жбовців за по азни ами
ліпідно о метаболізм може б ти ритерієм
при визначенні ст пеня дезадаптації.

Таблиця 1 – Ліпідні по азни и сироват и рові війсь овосл жбовців (%)

Приміт а. * – р <0,05 порівнян з онтролем.

Назва ЖК Контроль 1-ша р па 2- а р па 3-тя р па
С14:0 – – – 13,4±1,0
С16 :0 41,9±0,9 35,1±2,0 42,8±2,3 34,9±2,5
С17 :0 – – 7,9±0,8* 3,3±0,3
С18:0 15,1±1,1 11,5±0,7 11,8±0,8 10,0±0,8
С18:1 24,2±0,6 16,9±1,0 17,8±1,2 15,2±1,3
С18:2 16,0±1,4 19,8±1,5 10,0±1,8* 14,1±1,5
С18:3 – 0,6±0,05 2,2±0,3 2,4±0,3
С20 :3 – – – 1,4±0,2
С20 :4 2,8±0,3 16,1±0,9 7,5±0,7 5,3±0,6

С ма нас.ЖК 57,0±1,3 46,6±1,6 62,5±1,8 61,6±1,7
С ма ненас. ЖК 43,0±1,3 53,4±1,6 37,5±1,8 38,4±1,7
С ма ПНЖК 18,8±1,4 36,5±1,3 19,7±1,5 23,2±1,6

18:1

18:2
1 C

C
=K 0,7 1,2 0,6 1,2

18:1

20:4
2 С

С
=К  0,1 1,0 0,4 0,6
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ОЦЕНКА АДАПТИВНЫХ ПРОЦЕССОВ В КРОВИ ВОЕННОСЛУЖАЩИХ,
ВЫПОЛНЯВШИХ МИРОТВОРЧЕСКУЮ МИССИЮ

В.И. Вар с, О.А. Белов, Т.С. Брюз ина1, Н.О. Пономарен о
НАУЧНО-ИССЛЕДОВАТЕЛЬСКИЙ ИНСТИТУТ ПРОБЛЕМ ВОЕННОЙМЕДИЦИНЫ ВС УКРАИНЫ, ИРПЕНЬ

НАЦИОНАЛЬНЫЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. А.А. БОГОМОЛЬЦА, КИЕВ1

Резюме
Приводятся рез льтаты азохромато рафичес о о анализажирно ислотно о спе тра сыворот и рови

военносл жащих, выполнявших миротворчес ю миссию (Косово, Сьерра-Леоне, Ира ). Установлено
достоверные изменения ровня полиненасыщенных жирных ислот (ПНЖК) липидно о омпле са
сыворот и рови (линолевой, линоленовой и арахидоновой жирных ислот).

Оцен а адаптивных процессов в рови военносл жащих по по азателям липидно о метаболизма
может сл жить ритерием при определении степени дезадаптации.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: жирные ислоты, липиды, сыворот а рови, дезадаптация.

ASSESSMENT OF ADAPTATION PROCESSES IN BLOOD OF SERVICEMEN
OF PEACE-MAKING MISSION

V.I. Varus, O.A. Belov, T.S. Bryuzgina1, N.O. Ponomarenko
SCIENTIFIC RESEARCH INSTITUTE OF MILITARY MEDICINE OF UKRAINE IRPIN

NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY BY O.O. BOHOMOLETS, KYIV1

Summary
The results of the gas-chromatographic analysis of fatty-acid composition of blood serum of servicemen

of peace-making mission (Kosovo, Sierra-Lione, Iraq) are presented in the article. Reliable changes of the
level of polyunsaturated fatty acids (PUFA) of blood serum lipid complex (linoleic, linolenic, arachidonic) were
revealed. The assessment of adaptation processes in the blood of servicemen by indices of lipid metabolism
can be the criterium for desadaptation level determination.

KEY WORDS: fatty acids, lipids, blood serum, desadaptation.
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ВПЛИВ ДОКСОРУБІЦИНУ НА ФОСФОРИЛЮВАННЯ БІЛКА SMAD3,
ЗАДІЯНОГО У СИГНАЛЬНОМУ ШЛЯХУ ТРАНСФОРМУЮЧОГО ФАКТОРА
РОСТУ β β β β β У КЛІТИНАХ ЛІНІЇ А549 КАРЦИНОМИ ЛЕГЕНІ ЛЮДИНИ

О.С. Філя 1,2, Є.З. Філя 2, Р.С. Стой а1,2

ЛЬВІВСЬКИЙНАЦІОНАЛЬНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. ІВАНАФРАНКА1

ІНСТИТУТ БІОЛОГІЇ КЛІТИНИНАН УКРАЇНИ2

Фосфорилювання біл а Smad3 під дією трансформ ючо офа тора рост β (ТФРβ) – важливий процес
реалізації ре ляторних ефе тів цьо о цито ін на літини-мішені. Встановлено, щодо сор біцин зниж є
іль ість фосфорильованої форми Smad3 літинах лінії А549 арциноми ле ені людини. Зменшення
іль ості фосфорильовано о Smad3 орелювало зі зменшенням за альної іль ості біл а Smad3. Зроблено
висново , що зниження рівня фосфорилювання біл а Smad3 може б ти однією з причин при нічення дій
ТФРβ з ін іб вання рост та інд ції апоптоз ра ових літин.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: біло Smad3, до сор біцин, літини лінії А549 арциноми ле ені людини,
трансформ ючий фа тор рост βββββ.

Метою даної роботи б ло встановити, чи
змінюєтьсяфосфорилювання біл а Smad3, я е
є важливим для трансд ції ре ляторних си -
налів ТФРβ , і я швид о починає змінюватися
фосфорилювання цьо о біл а під дією проти-
п хлинно о препарат "До сор біцин" літи-
нах лінії А549 арциноми ле ені людини.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Дослідж вали
літини лінії А549 арциноми ле ені людини, я і
б ло отримано з оле ції літинних льт р Ін-
стит т цитоло ії РАН (Сан т-Петерб р , Росій-
сь аФедерація).Клітинивирощ вали середо-
вищі І ла, модифі ованом Д льбе о (ДМЕМ,
"Sigma", США) прис тності 10 % де омпле-
ментованої сироват и рові ембріонів вели ої
ро атої х доби ("Sigma", США) і 50 м /мл
ентаміцин ("Sigma", США).

Клітини лінії А549 піддавали дії до со-
р біцин (5 м /мл, "Київмедпрепарат", У раї-
на) чи ТФРβ1 (6 н /мл, R & D Systems, Inc.,
США). Ефе тивні онцентрації препаратів під-
бирали та имчином,щобчерез 24 од ін бації
прис тності протип хлинно о препарат и-

н ли 40-50 % літин. Для визначення іль ості
фосфорильовано о біл а Smad3 брали лише
ті літини, я і залишалися живими (при ріплені
до пласти ової поверхні льт ральних чашо ).

Рівень е спресії біл а Smad3 та фосфори-
льованої форми Smad3 (Smad3-Р) визначали
за допомо ою Western-blot аналіз [8] із засто-

ВСТУП. Біл и Smad є омпонентами вн т-
рішньо літинно о си нально о ланцю а транс-
форм ючо офа тора рост β (ТФРβ). Залежно
від їх ролі трансд ції ре ляторних си налів
ТФРβці біл и поділяють на три основних р пи:
1) біл и Smad, що а тив ються за допомо ою
рецепторопосеред овано офосфорилювання
(R-Smad: Smad2, Smad3); 2) біло Smad4, що
сприймає ре ляторні си нали від фосфори-
льованих біл ів R-Smad; 3) не ативні ре ля-
тори си налювання ТФРβ (Smad6, Smad7) [4,
7, 9].

ТФРβ-лі анд зв'яз ється із рецепторами І
та ІІ типів на поверхні літини-мішені, спричи-
няючи їх об'єднання аталітично а тивний
етеротетрамер, я ий фосфорилює біл и

Smad2 і Smad3. Фосфорильовані Smad2 та
Smad3 творюють етеро е самерний омп-
ле с із біл ом Smad4. Цей омпле с транспор-
т ється в ядро, де зв'яз ється з певними
ділян ами ДНК промоторній зоні й ре лює,
та им чином, е спресію специфічних енів-
мішеней [3, 7, 9].

Раніше нами б ло по азано, що після об-
роб ипротип хлиннимипрепаратами (циспла-
тин, до сор біцин, метотре сат) літин лінії
А549 арциноми ле ені людини в останніх
зниж ється рівень е спресії біл ів Smad2,
Smad3, Smad4 [1].

© О.С. Філя , Є.З. Філя , Р.С. Стой а – д.біол.н., проф.,
2005.
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с ванням ролячих полі лональних антитіл
анти-Smad3 та анти-Smad3-Р (Людві івсь ий
інстит т ра ових досліджень,Уппсала,Швеція).
Рівномірність нанесення біл ових лізатів під час
еле трофорез онтролювали методом Wes-
tern-blot аналіз з ви ористанням моно ло-
нальних антитіл, специфічних до α-а тин
("Sigma", США). Для перевір и специфічності
отриманих рез льтатів визначали ф н ціо-
нальний стан інших си нальних шляхів літин-
мішеней, зо рема МАР- іназно о шлях за
частю інази Erk та фосфорильованої форми

Erk2 (Erk2-Р). Для цьо о застосов вали
Western-blot аналіз із ви ористанням полі-
лональних антитіл анти-Erk2 та анти-Erk1P/

Erk2Р ("Santa Cruz", США). Отримані дані щодо
рівня е спресії біл ів Smad б ло проана-
лізовано за допомо ою омп'ютерної про рами
"GelPro31" та нормалізовано за α-а тином.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Б ло
досліджено вплив протип хлинно о препарат
"До сор біцин" на е спресію біл а Smad3 та
рівень йо о фосфорилювання (Smad3-Р) під
дією ТФРβ1. Для цьо о літини лінії А549 ар-
циномиле ені людини ін б вали прис тності
до сор біцин (5 м /мл) чи ТФРβ1 (6 н /мл)
протя ом різно о час (0, 3, 6, 12 та 24 од).
Для позитивно о онтролю на фосфорилю-
вання літини піддавали дії ТФРβ1 (6 н /мл).
Встановлено, щодо сор біцин же через 3 од
ін бації літин част ово посилює фосфори-
лювання біл а Smad3 під дією ТФРβ1 (рис.
1А, Б). При подальшій ін бації літин із цим
протип хлиннимпрепаратомрівеньфосфори-
лювання біл а Smad3 зниж вався. Через 6 од
ін бації літин стим лювальний вплив до со-
р біцин на фосфорилювання біл а Smad3
майже повністю зни ав (рис. 1А, Б), а почи-

Smad3-P 

Smad3 

α-actin 

Erk2-P 

Erk2 

1  2  3  4  1  2  3  4  1  2  3  4  1  2  3  4  1  2  3  4 

0 год 3 год 6 год 12 год 24 год 

 

1     2    3     4          1     2    3    4           1    2    3    4           1    2    3    4           1    2    3    4 0,0 
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У
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вн
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Рис. 1. Вплив до сор біцин на е спресію та фосфорилювання біл а Smad3 літинах лінії А549. Клітини ін -
б вали з до сор біцином протя ом 0, 3, 6, 12 або 24 од, до льт рально о середовища додавали ТФРβ1 та
ін б вали ще 1,5 од, після чо о літини ліз вали для Western-blot аналіз :

А – Western-blot аналіз рівня е спресії та фосфорилювання біл ів Smad3, Erk2 та α-а тин ; Б – денситометрія
еле трофоре рам Smad3-Р із нормалізацією іль ості біл а за α-а тином.

1 – онтроль (необроблені літини); 2 – літини, оброблені ТФРβ1 (6 н /мл); 3 – літини, оброблені ТФРβ1 (6 н /мл)
та до сор біцином (5 м /мл); 4 – літини, оброблені до сор біцином (5 м /мл).

А

Б
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наючи з 12-ї од ін бації літин, спостері али
зменшення іль ості фосфорильованої форми
цьо о біл а. Через 24 од ін бації літин іль-
ість Smad3-Р б ла значно нижчою прис т-
ності до сор біцин порівняно з позитивним
онтролем (рис. 1А, Б). Нами виявлено, що
зменшення іль ості фосфорильовано о біл а
Smad3 орелювало із зменшенням за альної
іль ості біл а Smad3 літині. Із рис н а 1А
видно, що вже на 12-т од ін бації за альна
іль ість біл а Smad3 літинах та ожпочинала
зниж ватися. Та е зменшення за альної іль-
ості біл а Smad3 можливе за рах но не лише
зниження рівня е спресії цьо о біл а під
впливом протип хлинно о препарат , але й
а тивації розщеплення біл а Smad3.

Щоб довести специфічність дії до сор -
біцин саме на Smad-залежнийшлях си налю-
вання ТФРβ, ми дослідили вплив цьо о проти-
п хлинно о препарат на рівень е спресії та
фосфорилювання інази Erk2, я а є однією з
лано MAP- іназно оре ляторно ошлях .Цей
Ras-залежний си нальний шлях може брати
част ов часть передачі ре ляторних си на-
лів ТФРβ, хоча основнарольшлях непов'язана
з даним цито іном [4, 6]. Встановлено, що під
впливом дослідж вано о препарат іль ість
Erk2 не змінюється незалежно від тривалості
ін бації літин, я не змінюється і фосфорилю-
вання цієї інази (рис. 1А). Та им чином, нами

підтверджено, що протип хлинний препарат
"До сор біцин" специфічно діє на Smad-за-
лежний си нальний шлях ТФРβ, я ий віді рає
оловн роль передачі ре ляторних си налів
цьо о цито ін до літин-мішеней [3, 4].

Фосфорилювання біл а Smad3, я е зап с-
ається ТФРβ-лі андом через а тивацію ре-
цепторно о омпле с , є важливою перед-
мовою проходження си нал ТФРβ літині.

Smad3-Р омпле сі із Smad4 та фосфори-
льованим (а тивованим) Smad2 а тив є Smad-
залежні промотори енів-мішеней,щозап с ає
дії ТФРβз ін іб вання рост та інд ції апоптоз
[2, 5, 10]. Том при нічення фосфорилювання
біл а Smad3 може призвести до ін іб вання
вищеперерахованих ефе тів ТФРβ на літини-
мішені.Розвито резистентності ра ових літин
до дії ТФРβ може б ти однією з перед мов
розвит резистентності ра ових літин до
протип хлинних препаратів.

ВИСНОВОК. Встановлено, що, діючи на
літини лінії А549 арциноми ле ені людини,
протип хлинний препарат "До сор біцин"
при ніч є е спресію в них біл а Smad3, за-
діяно о си нальном шлях ТФРβ, та зменш є
іль ість фосфорильованої (а тивованої)
форми цьо о біл а під впливом ТФРβ. Проте
препарат не впливає на е спресію інази Erk2
та її фосфорилювання літинах даної лінії.
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ВЛИЯНИЕ ДОКСОРУБИЦИНA НА ФОСФОРИЛИРОВАНИЕ БЕЛКА SMAD3,
ВОВЛЕЧЕННОГО В СИГНАЛЬНЫЙ ПУТЬ ТРАНСФОРМИРУЮЩЕГО ФАКТОРА
РОСТА βββββ В КЛЕТКАХ ЛИНИИ А549 КАРЦИНОМЫ ЛЕГКОГО ЧЕЛОВЕКА

О.С. Филя 1,2, Е.З. Филя 2, Р.С. Стой а1,2

ЛЬВОВСКИЙ НАЦИОНАЛЬНЫЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. ИВАНА ФРАНКА1

ИНСТИТУТ БИОЛОГИИ КЛЕТКИ НАН УКРАИНЫ2

Резюме
Фосфорилирование бел а Smad3 под действием трансформир юще о фа тора роста β (ТФРβ ) –

важный процесс в реализации ре ляторных эффе тов это о цито ина на лет и-мишени. Установлено,
что до сор бицин понижает оличество фосфорилированной формы Smad3 в лет ах линии А549
арциномы ле о о челове а. Уменьшение оличества фосфорилированно о Smad3 оррелировало с
меньшением обще о оличества бел а Smad3. Сделано за лючение о том, что понижение ровня
фосфорилирования бел а Smad3 может быть одной из причин нетения действий ТФРβс ин ибирования
роста и инд ции апоптоза ра овых лет ах.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: Smad3, до сор бицин, лет и линии А549 арциномы ле о о челове а,
ТФРβββββ.

EFFECT OF DOXORUBICIN ON PHOSPHORYLATION OF PROTEIN SMAD3
WHICH IS INVOLVED INTO SIGNALING PATHWAY OF TRANSFORMING
GROWTH FACTOR     βββββ IN HUMAN LUNG CARCINOMA A549 CELLS

O.S. Filyak1,2, Ye.Z. Filyak2, R.S. Stoika1,2

LVIV NATIONAL UNIVERSITY BY IVAN FRANKO1

INSTITUTE OF CELL BIOLOGY, NAS OF UKRAINE2

Summary
Transforming growth factor β-induced phosphorylation of protein Smad3 is a very important process for

realization of regulatory effects of this cytokine on target cells. It was established that doxorubicin reduces the
amount of phosphorylated Smad3 in human lung carcinoma A549 cells. Reduced amount of Smad3 phos-
phorylation correlated with decreasing of the total amount of Smad3 protein in treated cells. We made a
conclusion, that reduction of protein Smad3 phosphorylation level can be one of the reasons of decreased
anti-proliferative and pro-apoptotic effects of TGFβ on tumor cells.

KEY WORDS: Smad3, doxorubicin, human lung carcinoma А549 cells, transforming growth factor βββββ.

Адреса для лист вання: Р.С. Стой а, Інстит т біоло ії літини НАН У раїни, в л. Дра оманова, 14/16, Львів, 29005, У раїна.
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УДК 577.115:612.1:618.3-06:606.8-009.24-07-08

ВИВЧЕННЯ ЛІПІДНИХ ПОКАЗНИКІВ СИРОВАТКИ КРОВІ У ВАГІТНИХ
З ПРЕЕКЛАМПСІЄЮ В ДИНАМІЦІ ЛІКУВАННЯ

Л.В. Сазонен о, Я.М. Вітовсь ий, Т.С. Брюз іна, Г.М. Вреті
НАЦІОНАЛЬНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. О.О. БОГОМОЛЬЦЯ

Наведено рез льтати азохромато рафічно о аналіз жирно ислотно о спе тра співвідношення
сироват и рові ва ітних з прее лампсією. Виявлено пор шення метаболізм есенціальних жирних
ислот. Отримані рез льтати дозволяють зробити висново про ефе тивність ви ористання е зо енних
донаторів ради ала NО та L-ар інін ва ітними з прее лампсією.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ліпіди, жирні ислоти, процес перо сидації, сироват а рові, ва ітність,
прее лампсія.

ВСТУП. Проблема естозів залишається
однією з найа т альніших с часном а шер-
стві, що пов'язано з частотою патоло ії (14 %)
та с ттєвим збільшенням іль ості важ их і
атипових форм. Питома ва а прее лампсії в
У раїні зросла з 1995 ро від 27,9 до 40,7 %,
а тяж их її форм та е лампсії – від0,22до0,8 %,
до то о ж вона не має тенденції до зниження.
Рез льтати досліджень останніх ро ів свідчать
про те, що естоз є полісиндромним захворю-
ванням, в основі я о о лежить патоло ія ендо-
телію [3].

Відомо, що б дь-я а мембрана, в том
числі ендотеліальна, с ладається з фосфолі-
підів, с ладовим омпонентом я их є полінена-
сичені жирні ислоти (ПНЖК).Отже,досліджен-
ня жирно ислотно о спе тра ліпідів сироват и
рові ва ітних з прее лампсією дає можли-
вість оцінювати стан ендотелію. В ендотелії
синтез ється ряд медіаторів, що ре люють
с динний тон с, зо рема ендотелійрела с -
ючий фа тор, ідентифі ований я о сид азот
(NO) [6]. Пор шення ендотелієм синтез ре -
ляторних медіаторів, що лежить в основі роз-
вит прее лампсії, залежить від стр т ризації
жирних ислот (ЖК) фосфоліпідах літинних
мембран. Дослідження останніх ро ів ал зях
с динної фізіоло ії, патофізіоло ії, нейроло ії,
біоло ії, фарма оло ії, ім ноло ії по азали, що
моле ла NO має широ ий спе тр біоре ля-
торної дії, бере часть фізіоло ічних і пато-
ло ічних процесах, що відб ваються в ор а-
нізмі. В ор анізмі NО синтез ється з напівза-

мінної аміно ислоти L-ар інін під впливом
фермент NO-синтетази [4]. Поява в ор анізмі
ва ітноїжін идодат ово о ола ровообі (мат-
ово-плацентарно о),призводить допідвищен-
ня прод ції NO (я омеостатична моле ла
NO підтрим є ровоті за мов збільшення йо о
об'єм ). Участь NO в процесах фізіоло ічної
адаптації ор анізм жін и до ва ітності прип с-
ає і в лючення даної системи в патомеханізми
розвит прее лампсії ва ітних. З о ляд на
основні біоло ічні ефе ти NO (ре лювання
тон с с дин, стабілізація реоло ічних власти-
востей рові, прони ності стін и с дин, лі ві-
дація наслід ів метаболічно о ацидоз ), роз-
вито прее лампсії є рез льтатом неспромож-
ності ор анізм ва ітної прод вати ендоте-
ліальні фа тори ре ляції, зо рема NO.

Отже, пато енетично обґр нтоване лі ван-
ня пізніх естозів повинно забезпеч вати від-
новлення аде ватно орівня NO в ор анізмі.Для
вирішення дано о питання нами б ли відібрані
два препарати – " арди ет" (е зо енний дона-
тор NO) та "Цитрар інін" (джерело L-ар інін ).

Дослідження змін ліпідних по азни ів
сироват и рові ва ітних з прее лампсією
відображає ф н ціональний стан ендотелію,
зо рема прод цію ним NO.

Мета дослідження – вивчення ліпідних
по азни ів сироват и рові методом азорі-
динної хромато рафії при ва ітності, с лад-
неній прее лампсією, до і після лі вання.

МЕТОДИДОСЛІДЖЕННЯ. Для дослідження
ефе тивності запропоновано о лі вання б ло
відібрано р пи ва ітних: онтрольна (n=15) –

© Л.В. Сазонен о, Я.М. Вітовсь ий – .мед.н., Т.С. Брюз-
іна – .техн.н., Г.М. Вреті , 2005.
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з фізіоло ічним перебі ом ва ітності; 1-ша
(n=23) – ва ітні з прее лампсією до лі вання;
2- а (n=21) – ва ітні, я і приймали цитрар інін;
3-тя р па (n=19) – ва ітні, в схем лі вання
я их б ло в лючено донатор NO – арди ет;
4-та (n=25) – ва ітні з прее лампсією, я і отри-
м вали за альноприйняте лі вання.

Карди ет є мі ро апс льованою формою
ор анічних нітратів, донатором NО, основні
фарма одинамічні ефе ти я о о спрямовані на
ладень ом'язові літини та тромбоцити. Під
дією л татіон-S-трансферази в рез льтаті
денітр вання препарат в ладень ом'язових
та інших літинах відб вається вивільнення NO,
я ий є ефе тивним вазодилататором [7].
Карди ет та ож ефе тивно впливає на а ре-
ацію тромбоцитів шляхом стим ляції аніл-
атци лази в них, збільшення іль ості цГМФ і
альм вання а ре ації тромбоцитів. Препарат
призначали перорально по 20 м двічі на доб ,
залежно від ст пеня тяж ості прее лампсії доз
збільш вали до 80 м .

Іншимшляхом лі відації нестачі NО в ор а-
нізмі є призначення цитрар інін , що містить
пре рсор NО – аміно ислот L-ар інін. Цит-
рар інін являє собою омбінацію ар інін та
бетаїн ви ляді розчин для орально о за-
стос вання. Відомо, що ар інін бере часть
біосинтезі біл ів, аміно ислот, синтезі реатин
первинном на опиченні літинної енер ії, по-
ліпш є артеріальний ровоті та мі роцир -
ляцію. Та оловною йо о властивістю є донор-
ство NО. Др ий омпонент препарат – бе-
таїн – прод т о иснення холіна, необхідний
для біосинтез фосфоліпідів, стабілізації лі-
тинних мембран. Запропоновано та схем
лі вання: вміст амп ли розчинити півс лян и
води, приймати перорально 3 амп ли на доб .

Під отов біоло ічно о матеріал та азо-
хромато рафічний аналіз ліпідів сироват и
рові проводили за методи ою [5].

У спе трі ЖК ліпідів сироват и рові б ло
ідентифі овано 8 найбільш інформативнихЖК:

міристинов (С14:0), пальмітинов (С16:0), стеа-
ринов (С18:0), олеїнов (С18:1), лінолев (С18:2),
ліноленов (С18:3), ей озатрієнов (С20:3), ара-
хідонов (С20:4).Пі иЖК ідентифі валишляхом
порівнювання з часом тримання стандартів
ЖК. Кіль існ оцін ЖК ліпідів сироват и рові
проводили методом норм вання площин ме-
тильованих похідних ЖК і визначення їх вміст
відсот ах. Отримані рез льтати обробляли

методом варіаційної статисти и з
ви ористання t- ритерію Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ.Рез льтати
азохромато рафічно о аналіз жирних ислот
сироват и рові ва ітних з прее лампсією до і
після лі вання наведено в таблиці 1.

Я видно з таблиці, розвито прее лампсії
ва ітних с проводж вав пор шенням с лад
жирних ислот сироват и рові 2. Це прояв-
ляється достовірним збільшенням насиченості
ліпідно о омпле с сироват и рові за рах но
підвищення вміст міристинової ЖК.

Не ви лючено, що внаслідо а тивації про-
цес ліпідної перо сидації достовірно зниж -
вався вміст лінолевої ЖК та підвищ вався
рівень арахідонової на тлі невіро ідно о змен-
шення вміст ПНЖК.

Та а зміна с ми ПНЖК з мовлена пор -
шенням співвідношення есенціальних ЖК на
етапі творення ей озаноїдів, що з одж ється
з літерат рними даними [1].

Після лі вання переб дова жирно ис-
лотном спе трі сироват и рові 2-ї р пи
стос валася в основном есенціальних ЖК:
знизився вміст арахідонової ЖК за рах но
збільшення рівня ліноленової ЖК я поперед-
ни а ей озаноїдних біоре ляторів. У 3-й р пі
після лі вання знизився вміст арахідоновоїЖК
дорівня онтрольної р пи, а та ож збільшився
рівень ліноленової ЖК я попередни а біоло-
ічних ре ляторів. У 4-й р пі після традицій-
но о лі вання нормалізація по азни ів стос -
валася в основном співвідношення насичених
та ненасичених ЖК, а та ож зміни вміст

Таблиця 1 – По азни и жирних ислот сироват и рові до і після лі вання (%)

Приміт а. * – р<0,05 порівняно з онтролем.

Назва ЖК Контрольна р па 1-ша р па 2- а р па 3-тя р па 4-та р па
С14:0 – 15,6±1,2 18,8±1,1 15,4±1,7 14,9±0,05
С16 :0 46,4±1,9 36,1±2,3 36,6±1,2 42,9±1,7 30,2±2,4
С18:0 10,3±1,6 10,1±1,1 9,5±0,9 9,1±1,2 7,3±0,2
С18:1 15,9±1,3 14,6±0,8 13,2±1,1 13,3±1,4 16,9±1,7
С18:2 24,0±1,8 18,8±1,8* 17,2±0,7* 15,8±1,3* 26,5±1,4
С18:3 0,7±0,05 – 1,9±0,3 1,1±0,2 0,25±0,03
С20 :3 0,5±0,05 0,9±0,4 – – 0,5±0,05
С20 :4 2,2±0,3 3,9±1,4* 2,8±0,6 2,4±0,7 3,45±0,2*

С ма нас. ЖК 56,7±2,3 61,8±1,6 64,9±1,7* 67,4±1,5* 52,4±2,5
С ма ненас. ЖК 43,3±2,3 38,2±1,6 35,1±1,7* 32,6±1,5 47,6±2,5
С ма ПНЖК 27,4±2,1 23,4±2,0 21,9±1,9* 19,3±0,8* 30,7±0,8
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лінолевої ЖК на тлі незмінно о рівня арахі-
донової.

Рівень ей озатрієнових ЖК достовірно не
змінився.

ВИСНОВОК. Отримані рез льтати свідчать
про ефе тивність ви ористання е зо енних
донаторів ради ала NО та L-ар інін ва ітними
з прее лампсією.
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ИЗУЧЕНИЕ ЛИПИДНЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ СЫВОРОТКИ КРОВИ
У БЕРЕМЕННЫХ С ПРЕЭКЛАМПСИЕЙ В ДИНАМИКЕ ЛЕЧЕНИЯ

Л.В. Сазонен о, Я.М. Витовс ий, Т.С. Брюз ина, Г.М. Врети
НАЦИОНАЛЬНИЙ МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. А.А. БОГОМОЛЬЦА

Резюме
Приведены рез льтаты азохромато рафичес о о анализа жирно ислотно о спе тра липидов

сыворот и рови беременных с преэ лампсией. По азаны нар шения метаболизма эссенциальных
жирных ислот а рез льтат а тивации процесса липидной перо сидации. Пол ченные рез льтаты
позволяют сделать вывод об эффе тивности использования э зо енных донаторов ради ала NО и L-
ар инина беременных с преэ лампсией.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: липиды, жирные ислоты, процесс перо сидации, сыворот а рови,
беременность, преэ лампсия.

INVESTIGATION OF LIPID PARAMETERS OF BLOOD SERUM
IN PREECLAMPTIC PREGNANI WOMEN IN DYNAMICS OF TREATMENT

L.V. Sazonenko, Ya.M. Vitovsky, T.S. Briuzgina, G.M. Vretik
NATIONAL MEDICAL UNIVERSITY BY O.O. BOHOMOLETS

Summary
The results of gas chromatography analysis of fatty-acid spectrum of blood serum lipids in preeclamptic

pregnancies were studied. It was shown that essential fatty-acid metabolism disorders are the consequence
of lipid peroxidation activation. The results obtained allow to make a conclusion about effectiveness of usage
of exogenous donators of NO radical and L-arginine by preeclamptic pregnant women.

KEY WORDS: lipids, fatty acids, peroxidation process, blood serum, pregnancy, preeclampsia.

Адреса для лист вання: Т.С. Брюз іна, в л. Крейсера Аврори, 1, в. 21, Київ, 03191, У раїна.
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УДК 615.454.1:634.51:54.06

РОЗРОБКА МЕТОДИК КІЛЬКІСНОГО ВИЗНАЧЕННЯ ПОЛІФЕНОЛЬНИХ
СПОЛУК У КРЕМІ З ГУСТИМ ЕКСТРАКТОМ ЛИСТЯ ГРЕЦЬКОГО ГОРІХА

Т.Д. Г бчен о, С.В. Андрєєва, Т.М. Ковальова
НАЦІОНАЛЬНИЙФАРМАЦЕВТИЧНИЙУНІВЕРСИТЕТ, ХАРКІВ

Розроблено методи и іль існо о визначення с ми поліфенольних спол профіла тичном ремі з
стим е стра том листя рець о о оріха (ГЕЛГГ) спе трофотометричним методом. Представлено

рез льтати досліджень іль існо о вміст поліфенольних спол стом е стра ті листя рець о о оріха
та ремі з ГЕЛГГ.

КЛЮЧОВІ СЛОВА:поліфенольні спол и, профіла тичний рем, стий е стра т листя рець о о
оріха.

ВСТУП. Одним з основних напрям ів с -
часної осметоло ії є профіла ти а ві ових змін
ш іри, зв'яз з чимрозширення асортимент
ефе тивних осметичних засобів, що ви ори-
стов ються з цією метою, є важливим і а т -
альним.

Лі вально-профіла тичний ефе т осме-
тичних засобів дося ається за рах но вве-
дення до їх с лад біоло ічно а тивних омпо-
нентів і ви ористання допоміжних речовин, я і
позитивно впливають на ш ір . Основною
вимо ою до осметичних засобів є їх неш ід-
ливість, навіть при тривалом і без онтроль-
ном застос ванні. Том біоло ічно а тивні
речовини вводять осметичні засоби в он-
центраціях, де іль а разів менших порівняно
з лі арсь ими препаратами для зовнішньо о
застос вання [1, 3, 4, 5, 7].

Дія більшості с часних профіла тичних
осметичних засобів поля ає, оловним чином,
захисті ш іри від зовнішних несприятливих

фа торів, я им відводять основн роль ме-
ханізмі її передчасно о старіння, або оре ції
пор шено о в ш ірі обмін речовин [4, 5, 7].
Та им чином, доцільною є розроб а профіла -
тично о осметично о засоб з омпле сною
позитивноюдієюнаф н ціональний станш іри
і метаболічні процеси в ній.

Найбільш оптимальноюформою, щопоєд-
н є омпоненти, різноманітні за хімічною при-
родою, а ре атнимстаном, призначенням, біо-
ло ічною а тивністю та необхідні для нормаль-
ної життєдіяльності ш іри, є реми [2, 7].

Метою наших на ових досліджень стала
розроб а на ово обґр нтовано о с лад ,
техноло ії та методи визначення я існо о і
іль існо о вміст діючих речовин рем для
с хої і змарнілої ш іри обличчя.

Урез льтаті попередніх е спериментальних
дослідженьрозробленос ладпрофіла тично о
рем з стим е стра том листя рець о о
оріха (ГЕЛГГ), щопризначений для до ляд за
с хою і змарнілою ш ірою обличчя та для
профіла ти и і лі вання її ві ових змін. Крем,
рім ГЕЛГГ, містить олію олив ов , пропілен-
лі оль, спирт етиловий, тіосечовин , ем ль-
атор№1,моностеарат ліцерин ,ланолін без-
водний, бензойн ислот , вод очищен [6].

МЕТОДИДОСЛІДЖЕННЯ. Зметою оцін и і
онтролю я ості, а та ож стабільності рем
при збері анні нами розроблені методи и іль-
існо о визначення ГЕЛГГ за вмістом полі-
фенольних спол .

Методи а визначення іль існо о вміст
поліфенольних спол ГЕЛГГ.

Приблизно 0,2 ГЕЛГГ поміщали в мірн
олб міст істю 50,00 мл, розчиняли 40 %
етиловом спирті й доводили об'єм розчин
до міт и тим же розчинни ом (розчин А).

2 мл розчин А поміщали в мірн олб
міст істю 50,00 мл, доводили об'єм розчин
40 % етиловим спиртом до міт и (розчин В).

Оптичн стин розчин В визначали на
спе трофотометрі тип СФ-26 або СФ-46 в
юветах з товщиною шар 10 мм при довжині
хвилі 266 нм. Я розчин порівняння ви ори-
стов вали 40 % етиловий спирт.

© Т.Д. Г бчен о, С.В. Андрєєва – .мед.н., Т.М. Коваль-
ова – .фарм.н., 2005.
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Вміст с ми фенольних спол перера-
х н на алов ислот (Х, %) обчислювали за
форм лою:

(100-W)2m540

1005050Д
X=

×××
××× ,

де D – оптична стина дослідж вано о
розчин ;

m – маса наваж и препарат , ;
540 – оефіцієнт питомо о по линання

алової ислоти в 40 % етиловом спирті при
266 нм;

W – втрата в масі при вис ш ванні, %.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. З метою
іль існо о визначення ГЕЛГГ ремі нами
підібрана система розчинни ів "абсолютний
спирт-хлороформ" співвідношенні 1:1, ви-
вчений УФ-спе тр розчин ГЕЛГГ 40 %
етиловом спирті, тобто в том розчинни , що
наведений діючій нормативній до ментації
на ГЕЛГГ, а та ож досліджений УФ-спе тр
розчин ГЕЛГГ с міші "абсолютний спирт-
хлороформ" (1:1). УФ-спе три по линання
розчинів ГЕЛГГ 40 % етиловом спирті та
с міші "абсолютний спирт-хлороформ (1:1)
збі алися і мали ма сим м по линання при
довжині хвилі 266 нм,щосвідчить про наявність
поліфенолів (рис. 1).

Та им чином доведено, що с міш роз-
чинни ів "абсолютний спирт-хлороформ" (1:1)
не змінює форм ривих спе трів ГЕЛГГ і не
має істотно о вплив на спе трофотометричне
визначення поліфенолів.

З метою встановлення іль існо о вміст
поліфенолів ремі з ГЕЛГГ вивчено УФ-спе -
три розчинів рем з ГЕЛГГ та основи рем в
с міші "абсолютний спирт-хлороформ" (1:1).
Доведено (рис. 1), що спе три розчинів ГЕЛГГ
та рем з ГЕЛГГ мають хара терний для полі-
фенольних спол ма сим м по линання при
довжині хвилі 266 нм. Форми ривих спе трів
збі алися, що та ож в аз є на наявність ремі
с ми поліфенолів. Оптична стина розчинів
та ої ж іль ості основи рем б ла незначною
і не мала істотно о вплив на спе трофо-
тометричне визначення с ми поліфенолів.

При от вання двох розчинів рем з ГЕЛГГ
обґр нтовано проведеними нами е спери-
ментальнимидослідженнями.Встановлено,що

зменшення наваж и рем з ГЕЛГГ з метою
при от вання тіль и одно о розчин для дослі-
дження призводило до зростання помил и
дослід до 46-50 %.

На основі проведених досліджень запро-
поновано методи іль існо о визначення
поліфенольних спол ремі з ГЕЛГГ.

Методи а визначення іль існо о вміст
поліфенольних спол ремі з ГЕЛГГ.

Приблизно 1,0 рем з ГЕЛГГ поміщали в
мірн олб на 50,00 мл, розчиняли с міші
"абсолютний спирт-хлороформ" (1:1) і дово-
дили об'єм розчин тим же розчинни ом до
міт и (розчин А).

2 мл розчин А поміщали в мірн олб на
50,00 мл, доводили об’єм розчин с мішшю
"абсолютний спирт-хлороформ" (1:1) до міт и
(розчин В).

Оптичн стин розчин В визначали на
спе трофотометрі тип СФ-26 або СФ-46 в
юветі з товщиною шар 10 мм при довжині
хвилі 266 нм. Я розчин порівняння ви ори-
стов вали розчин та ої ж онцентрації ремової
основи в с міші "абсолютний спирт-хлоро-
форм" (1:1).

Вміст с ми фенольних спол ремі з
ГЕЛГГ перерах н на алов ислот (Х, %)
обчислювали за форм лою:

2m540

5050Д
X

××
××= ,

де D – оптична стина дослідж вано о
розчин ;

m – маса наваж и рем , ;
Таблиця 1 – Рез льтати іль існо о визначення поліфенольних спол ремі з ГЕЛГГ (n=5)

Номер серії рем з ГЕЛГГ
Вміст с ми поліфенольних спол перерах н  

на алов ислот , %
11203 3,53±0,87
21203 3,86±0,95
31203 3,73±0,63
41203 3,59±0,80
51203 3,65±0, 51

Рис. 1. УФ-спе три дослідж ваних розчинів.
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540 – оефіцієнт питомо о по линання
алової ислоти при 266 нм в 40 % етиловом
спирті.

Вміст с ми поліфенольних спол ремі з
ГЕЛГГ перерах н на алов ислот (%) ста-
новив, залежно від серії, 3,53-3,86 % (табл. 1).
Одержані рез льтати б ло враховано при
с ладанні технічних мов на рем з ГЕЛГГ.

Та им чином, на основі проведених
досліджень розробленj методи іль існо о
аналіз ГЕЛГГ ремі за с мою поліфенольних
спол , що дозволяє об'є тивно оцінювати
я ість рем з ГЕЛГГ та йо о стабільність при
збері анні.

ВИСНОВКИ. 1. Підібрано систем роз-
чинни ів "абсолютний спирт-хлороформ" (1:1)
для рем з ГЕЛГГ та встановлено збі УФ-
спе трів розчинів ГЕЛГГ 40 % етиловом
спирті, а та ож с міші розчинни ів етиловий
спирт-хлороформ" (1:1) з УФ-спе тром роз-
чин рем з ГЕЛГГ с міші перелічених
розчинни ів.

2. Розробленометоди спе трофотомет-
рично о іль існо о визначення вміст полі-
фенольних спол ремі з ГЕЛГГ.

3. Визначено вміст с ми поліфенольних
спол різних серіях рем з ГЕЛГГ, що
становить, залежно від серії, 3,53-3,86 %.
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РАЗРАБОТКА МЕТОДИК КОЛИЧЕСТВЕННОГО ОПРЕДЕЛЕНИЯ ПОЛИФЕНОЛЬНЫХ
СОЕДИНЕНИЙ В КРЕМЕ С ГУСТЫМ ЭКСТРАКТОМ ЛИСТЬЕВ ГРЕЦКОГО ОРЕХА

Т.Д. Г бчен о, С.В, Андреева, Т.М. Ковалева
НАЦИОНАЛЬНЫЙФАРМАЦЕВТИЧЕСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ, ХАРЬКОВ

Резюме
Разработаны методи и оличественно о определения с ммы полифенольных соединений в

профила тичес ом реме с стымэ стра том листьев рец о о ореха (ГЭЛГО) спе трофотометричес им
методом. Представлены рез льтаты исследований оличественно о содержания полифенольных
соединений в стом э стра те листьев рец о о ореха и реме с ГЭЛГО.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: полифенольные соединения, профила тичес ий рем, стой э стра т
листьев рец о о ореха.

ELABORATION OF METHODS OF QUANTITATIVE DETERMINATION OF POLY-
PHENOLIC COMPOUNDS IN CREAM WITH DENSE EXTRACT OF WALNUT LEAVES

T.D. Hubchenko, S.V. Andreyeva, T.M. Kovalyova
NATIONAL PHARMACEUTICAL UNIVERSITY, KHARKIV

Summary
The methods of quantitative determination of polyphenolic compounds in a preventive cream with dense

extract of walnut leaves (DEWL) by spectrophotometric method have been developed. The results of investigation
of quantitative content of polyphenolic compounds in DEWL and in a cream with DEWL have been presented.

KEY WORDS: polyphenolic compounds, preventive cream, dense extract of walnut leaves.

Адреса для лист вання: Т.М. Ковальова, афедра осметоло ії і ароматерапії НФаУ, в л. Блюхера, 4, Хар ів, 61146, У раїна.
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УДК 615.361.36.014.41:577.125.33.152.261:616.36-002-092.4

ВПЛИВ ЕКСТРАКТІВ З КРІОКОНСЕРВОВАНИХ ФРАГМЕНТІВ
КСЕНОГЕННОЇ ПЕЧІНКИ НА АКТИВНІСТЬ АМІНОТРАНСФЕРАЗ
ТА ПЕРЕКИСНЕ ОКИСНЕННЯ ЛІПІДІВ ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМУ
ТОКСИЧНОМУ ГЕПАТИТІ

С.Є. Гальчен о, Л.М. Тинини а, Б.П. Сандомирсь ий
ІНСТИТУТ ПРОБЛЕМ КРІОБІОЛОГІЇ І КРІОМЕДИЦИНИ НАН УКРАЇНИ, ХАРКІВ

У роботі б ло вивчено вплив е стра тів з ріо онсервованих фра ментів печін и свиней і новона-
роджених поросят на репаративні процеси в печінці при то сичном епатиті, інд ованом тетра-
хлорметаном CCl

4
. Встановлено, що досліджені е стра ти стим люють репаративні процеси в печінці

при її то сичном раженні, що проявляється зниженням а тивності амінотрансфераз сироватці рові
тварин, а та ож інтенсивності ПОЛ я пош одженій печінці, та і в рові щ рів.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: то сичний епатит, е стра ти, пере исне о иснення ліпідів, аміно-
трансферази, тетрахлорметан.

ВСТУП. Проблема лі вання острої печін-
ової недостатності, ви ли аної то сичним ра-
женням печін и, досі залишається а т альною
[8]. Це пов'язано з тим, що важ і форми
то сично о епатит (ТГ) мож ть призводити
до розвит епатоцеребральної недостатності
аж до печін ової оми з летальним наслід ом
або до переход острої форми захворювання
в хронічн [6].

Важ і наслід и цієї патоло ії з мовлюють
необхідність пош препаратів, здатних міні-
міз вати не ативний вплив то сичних речовин,
а та ож стим лювати репаративні процеси в
раженій печінці. Та дію мож ть проявляти
препарати, зо рема е стра ти, отримані з т а-
нини печін и свиней або поросят. Цепов'язано
з тим, що в даних препаратах містяться т ани-
носпецифічні пептиди, я і ре люють процеси
метаболізм , репарації та проліферації літин
відповідно о ор ана, а та ож, можливо, біоло-
ічно а тивні речовини іншої природи.

Метою роботи б ло вивчити вплив е с-
тра тів з ріо онсервованихфра ментів печін и
свиней (ЕПС) і новонароджених поросят (ЕПП)
на репаративні процеси в печінці при ТГ, інд -
ованом тетрахлорметаном (CCl4).

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. ТГ (90 щ рів)
ви ли али шляхом одноразово о введення в
черевн порожнин 40 % розчин CCl 4 на
вазеліновій олії в дозі 0,4 мл/100 маси тва-
рини. Відсото тварин, я і вижили, с лав 60 %.
А тивність амінотрансфераз та інтенсивність
процесів пере исно о о иснення ліпідів (ПОЛ)
б ло досліджено на 1-ш , 3-тю та 5-т доби
після введення CCl4. Двом р пам щ рів з ТГ
(по 20 тварин) протя ом 4-х діб після ін'є ції
CCl4 щодня в черевн порожнин вводили ЕПС
або ЕПП ( онцентрація пептидів – 100 м /мл)
в дозі 0,5 мл/100 маси. Е стра ти отрим вали
з ріо онсервованих фра ментів прис тності
20 % поліетилено сид зм.м. 1500 фра ментів
печін и свиней і поросят шляхом їх ін бації
фізіоло ічном розчині протя ом 60 хв при
імнатній температ рі. Після цьо о е стра ти
звільняли від термолабільних біл ів, фільтр -
вали й авто лав вали [5].

15-ти тваринам ( онтроль) черевн по-
рожнин замість е стра тів вводили фізіоло-
ічний розчин. Ст пінь раження печін и після
то сично о вплив CCl4 оцінювали за рівнем
а тивності аланінамінотрансферази (АлАТ) та
аспартатамінотрансферази (АсАТ) з ви ори-
станням стандартних наборів АО "Реа ент".

Інтенсивність ПОЛ визначали за почат-
овим рівнем прод тів, що реа ють з тіобар-

© С.Є. Гальчен о – .біол.н, Л.М. Тинини а – .біол.н.,
Б.П. Сандомирсь ий – д.біол.н., проф., 2005.
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біт ровою ислотою (ТБКАП) сироватці рові
та печінці [1, 2], а та ожза інтенсивністювільно-
ради ально о о иснення ліпідів, я визначали
за величиною хемілюмінесценції із застос -
ванням хемілюмінометра, щопрацює в режимі
рах вання фотонів [3]. В омір хемілюміно-
метра, щомістила 1 млфізіоло ічно о розчин
і 100 м л сироват и рові або омо енат пе-
чін и,додавали 100м лрозчин двовалентно о
заліза в інцевій онцентрації 5·10-2 моль чи
100 м л 5 % пере ис водню, і реєстр вали
світлос м , я виражали в мовних одиницях
( м. од.). Печін емо еніз вали фізіоло-
ічном розчині співвідношенні 1:3.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. Для мо-
делювання остро о то сично о раження
печін и найбільшширо о ви ористов ють CCl

4
.

Патоло ія, що вини ає при цьом , значною
мірою відповідає артині ТГ людини, я ий
розвивається під впливом епатотропнихотр т.
Крім то о, він є представни ом хлорованих
в леводів, я і широ о застосов ються в про-
мисловості та поб ті й механізм епатото -
сичної дії я их одна овий. При надходженні в
ор анізм CCl

4
розщеплюється за частю цито-

хром Р-450-залежних моноо си еназ на вільні
ради али – трихлорметил і хлорил. Внаслідо
цьо о а тив ються процеси ПОЛ мембранах
за вільноради альним механізмом. У даном
випад вільні ради али ата ють подвійні
зв'яз и бо ових ланцю ів ненасичених жирних
ислот фосфоліпідів, що призводить до зміни
фізи о-хімічних властивостей мембран літин
печін и. Пош одження мембранних стр т р
с проводж ється модифі ацією більшості
вн трішньо літинних ферментів, підвищенням
прони ності мембран, зменшенням дето си-
аційної ф н ції печін и, пор шенням синте-
тичних процесів, роз'єднанням т анинно о
дихання та о иснювально офосфорилювання,
а отже, зниженням синтез АТФ і, я райній
випадо , не роз літин.

Через 4-5 од після введення CCl4 щ ри
ставали в'ялими, малор хомими, відмічалась
лихоман а. Ці симптоми зни али протя ом 2-ї
доби е сперимент в сіх тварин. То сичне
раження печін и с проводж валося пор -
шеннямбіохімічних по азни ів сироват и рові,
що проявлялося, зо рема, іпертрансферазе-
мією, з мовленою пош одженням паренхіма-
тозних літин. Через доб після почат е спе-
римент в сироватці ровіщ рів спостері алось
ба ато ратне підвищення а тивності аміно-
трансфераз, що свідчило про значне пош о-
дження літин печін и (табл. 1). Та , а тивність

АлАТ збільш валась 18 разів, а АсАТ – 5,6
раза порівняно з нормою. Через 3 дні після
отр єння а тивність амінотрансфераз всіх
р пах зменш валась порівняно з 1-ою добою
і відмінності між р пами б ли відс тні. На 5-т
доб а тивність обох амінотрансфераз тва-
рин, я им вводили ЕПП, хоча і перевищ вала
значення, хара терні для інта тних щ рів, але
б ла достовірно нижчою, ніж онтрольних
тварин цей же стро спостереження. Отже,
можна зробити висново , щоЕПП стим лював
репаративн ре енерацію печін и. ЕПС та ої
дії не проявляв, і а тивність трансаміназ
щ рів, я им вводили даний е стра т, не від-
різнялася від а тивності цих ферментів он-
трольних тварин.

Морфоло ічно ТГ хара териз ється розвит-
ом центролоб лярних не розів літин печін и
та жировою дистрофією [4]. Однією з причин
цьо о процес є інд ція процесів ПОЛпрод -
тамиметаболізм ССl

4
(вільнимиради алами).

Вільноради альне о иснення пра тично на всіх
етапах сво о перебі творює ряд прод тів,
що є рез льтатом взаємодії вільних ради алів
я між собою, та і з біоло ічними ма ромоле-
лами [2]. Та , при цьом процесі разом з

а тивнимиформами исню творюються й інші
а тивні ради али (перо сиди, епо сиди, аль-
де іди, етони, спирти, діальде іди тощо), я і
здатні овалентно взаємодіяти з о ремими
ф н ціональними р пами біл ів, що призво-
дить до їх полімеризації і р йн вання аміно ис-
лотних залиш ів, особливо тих, я і містять SH-,
SCH3- р пи цистеїн , метіонін , NH- р пи лізи-
н тощо. Усе це може ви ли ати модифі ацію
біл ів, том числі ферментів, змін їх а тив-
ності, р йн вання біоантио иснювачів (вітамі-
нів, біхінон , стероїдних ормонів тощо), змін
фосфоліпідно о с лад , появ в ідрофобній
частині мембран прод тів о иснення, я і ініці-
юютьпроцеси іонно отранспорт ,змін онфор-
мації біл ів і ліпідно о с лад , а отже, стр т р-
них і ф н ціональних властивостей мембран.
Анало ічні явища спостері аються і в стр т рі
ДНК пош оджених літин. Вільні ради али мо-
ж ть взаємодіяти я безпосередньо з азотис-
тими основами ДНК, творюючи їх модифі о-
вані похідні, зо рема 8-аза анін, та і опосе-
ред овано, через вторинні та інцеві прод ти
ПОЛ (малоновий діальде ід та йо о похідні),
я і мож ть зв'яз ватися зДНК та біл ами ядер-
но о хроматин , призводячи до спотворення
процесів зчит вання енетичної інформації –
реплі ації та транс рипції [7]. Запобі ти та ом
перебі подій особливо важливо, я що в
ор ані відб ваються репаративні процеси.
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Концентрація ТБКАП печінці інта тних
тварин становила (4,4±0,3) нмоль/м т анини
(табл. 2). Введення CCl 4 достовірно підвищ -
вало її 2,1 раза порівняно з рез льтатами,
отриманими на інта тних тваринах, і вона
залишалася незмінною онтрольних щ рів
протя ом5днів.У тварин, я имвводилия ЕПП,
та і ЕПС, цей по азни б в достовірно мен-
шим, ніж онтрольнихщ рів, же на 3-юдоб
і ще більше зниж вався на 5-т . Відмінностей
між вмістом ТБКАП печінці тварин, я им
вводили ЕПП і ЕПС, не спостері алось.

Я що онцентрація ТБКАП хара териз -
вала іль ість проміжних прод тів пере ис-
но о о иснення (в основном малоново о ді-
альде ід ), то світлос ма хемілюмінесценції
(ХЛ), інд ованої Fe2+, хара териз вала почат-
овий етап ПОЛ і б ла пропорційна іль ості
вільних ради алів біоло ічном об'є ті. На
перш доб після введення тваринам CCl 4

світлос ма ХЛ печін и, інд ованої Fe2+, пере-
вищ вала норм в 5,5 раза, на 3-тю доб це
перевищення становило майже 11 разів і
залишалось та им до п'ятої доби. Анало ічна
тенденція спостері алась та ож світлос мі
ХЛ, інд ованої H 2O2, я а хара териз вала
стій ість біоло ічно о об'є та до пере исно о
о иснення. Але в цьом випад перевищення

б ло менш вираженим. На 5-т доб е спери-
мент обидва по азни и б ли значно нижчими
від онтролю в обох р пах тварин. Та им
чином, обидва е стра ти ефе тивно зменш -
ють рівень ПОЛ печінці.

На основі фа т , що рівень ТБКАП ставав
достовірноменшимвід онтролюна 3-тюдоб ,
а інтенсивність ХЛ, інд ованої я Fe2+, та і
H2O2, – тіль и на 5-т , можна зробити висново ,
що системи антио сидантно о захист , я і
нейтраліз ють вільні ради али й, особливо,
почат ові прод тиПОЛ літинах, збільш вали
свою а тивність вже на 3-й день. А процеси
ПОЛ цей час мож ть б ти а тивовані я
пош оджених літинах, я і переб вають стадії
репарації, та і в не ротизованих літинах або
тих, що знаходяться в стадії не роз . Можливо
та ож, що в даний період зменш валося
навантаження на антио сидні системи зв'яз
з тим, що весь CCl4 метаболіз вався і це дже-
рело вільних ради алів вичерпалося.

Динамі а ПОЛ сироватці рові хара -
териз валася відносно меншим, порівняно з
печін ою, підвищенням онцентрації ТБКАП і
світлос ми ХЛ (табл. 3). Зниження рівня ХЛ
починалосяшвидше, ніж печінці, й б ло вира-
жене більшою мірою. Це, очевидно, пов'язано
з тим, що а тивація ПОЛ рові при отр єнні

Таблиця 1 – А тивність амінотрансфераз (м моль/мл·60 хв) сироватці рові щ рів
при ТГ та при йо о лі ванні е стра тами печін и

Приміт а. Т т і далі: * – відмінності статистично достовірні порівняно з онтролем, р<0,05.

Таблиця 2 – По азни и ПОЛ печінці щ рів при ТГ та при йо о лі ванні
е стра тами печін и

Приміт а: * – відмінності статистично достовірні порівняно з онтролем, р<0,05.

Час після інто си ації, доба
1-ша 3-тя 5-таФермент Норма
ТГ

Контроль  
(ТГ)

ТГ+ЕПП ТГ+ЕПС
Контроль 

(ТГ)
ТГ+ЕПП ТГ+ЕПС

АлАТ 0,31±0,02 5,57±0,11 3,52±0,12 3,12±0,10 3,45±0,13 2,28±0,12 1,14±0,09* 2,12±0,12
АсАТ 0,94±0,07 5,24±0,12 3,65±0,13 3,08±0,14 3,57±0,14 2,75±0,16 1,75±0,07* 2,51±0,18

Час після інто си ації, доба
1-ша 3-тя 5-таФермент Норма
ТГ

Контроль  
(ТГ)

ТГ+ЕПП ТГ+ЕПС
Контроль  

(ТГ)
ТГ+ЕПП ТГ+ЕПС

ТБК АП,
нмоль/м  
т анини

4,2±0,3 8,7± 0,6 9,1± 0,5 7,0±0,3* 7,1±0,3* 9,8±0,7 6,1±0,4* 5,8±0,3*

Світлос ма  
ХЛ, інд о-
ваної Fe2+,  

м. од.
67± 5 378±31 721±73 601±57 668±59 772±72 127±9* 149±12*

Світлос ма 
ХЛ, інд о-
ваної H2O2,  

м. од.
481± 42 2275±213 3118±289 2738±253 2475±225 3525±324 1109±103* 1327±119*
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CCl
4
є вторинним процесом відносно а тив-

ності ПОЛ печінці, де CCl
4
метаболіз ється з

творенням вільних ради алів на почат овом
етапі йо о метаболізм , я і безпосередньо
призводять до перо сидації фосфоліпідів
мембранах замеханізмом вільноради ально о
о иснення.

ВИСНОВКИ. 1. Досліджені е стра ти сти-
м люють репаративні процеси в печінці при її

Таблиця 3 – По азни и ПОЛ сироватці рові щ рів при ТГ та при йо о лі ванні
е стра тами печін и

Приміт а. * – відмінності статистично достовірні порівняно з онтролем, р<0,05.

Час після інто си ації, доба
1-ша 3-тя 5-шаПо азни и  

ПОЛ
Норма

ТГ
Контроль  

(ТГ)
ТГ+ЕПП ТГ+ЕПС

Контроль  
(ТГ)

ТГ+ЕПП ТГ+ЕПС

ТБК АП,
нмоль/м  
т анини

3,4±0,1 6,8±0,4 7,2±0,3 5,4±0,3* 5,4±0,2* 7,3±0,4 4,3±0,3* 4,4±0,3*

Світлос ма  
ХЛ, інд о-
ваної Fe2+,  

м. од.
135±11 692±59 997±89 423±37* 492±42* 548±51 241±19* 291±26*

Світлос ма  
ХЛ, інд о-
ваної H2O2,  

м. од.
609±54 3948±327 5638±526 2231±113* 2485±218* 3127±291 987±73* 1036±89*

то сичном раженні, що проявляється зни-
женням а тивності амінотрансфераз сиро-
ватці рові тварин, а та ож інтенсивності ПОЛ
я в раженій печінці, та і в рові щ рів.

2. Та иймеханізм дії може б ти пов'язаний
з тим, що в цих е стра тах містяться т анино-
специфічні та видонеспецифічні пептиди, а
та ож, можливо, біоло ічно а тивні речовини
іншої природи, я і стим люють репаративні
процеси в раженом ор ані.
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ВЛИЯНИЕ ЭКСТРАКТОВ ИЗ КРИОКОНСЕРВИРОВАННЫХ ФРАГМЕНТОВ
КСЕНОГЕННОЙ ПЕЧЕНИ НА АКТИВНОСТЬ АМИНОТРАНСФЕРАЗ
И ПЕРЕКИСНОЕ ОКИСЛЕНИЕ ЛИПИДОВ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ
ТОКСИЧЕСКОМ ГЕПАТИТЕ

С.Е. Гальчен о, Л.Н. Тыныны а, Б.П. Сандомирс ий
ИНСТИТУТ ПРОБЛЕМ КРИОБИОЛОГИИ И КРИОМЕДИЦИНЫ НАН УКРАИНЫ, ХАРЬКОВ

Резюме
В работе было из чено влияние э стра тов из рио онсервированных фра ментов печени свиней и

новорожденных поросят на репарационные процессы в печени при то сичес ом епатите, инд -
цированном тетрахлорметаном. Установлено, что исследованные э стра ты стим лир ют репарационные
процессы в печени при ее то сичес ом поражении, что проявляется снижением а тивности ами-
нотрансфераз в сыворот е рови животных, а та же интенсивности ПОЛ а в поврежденной печени,
та и в рови рыс.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: то сичес ий епатит, э стра ты, пере исное о исление липидов,
аминотрансферазы, тетрахлорметан.

THE INFLUENCE OF CRYOPRESERVED FRAGMENTS OF XENOGENOUS
LIVER ON AMINOTRANSFERASES ACTIVITY AND LIPID PEROXIDATION
AT THE EXPERIMENTAL TOXIC HEPATITIS

S.Ye. Нalchenko, L.M. Tynynyka, B.P. Sandomyrsky
INSTITUTE FOR PROBLEMS OF CRYOBIOLOGY AND CRYOMEDICINE OF NAS OF UKRAINE, KHARKIV

Summary
The influence of extracts of cryopreserved fragments of pigs and new-born piglets liver on reparative

processes in a liver at the toxic hepatitis induced by CCl
4

has been studied in the work. It is established that the
investigated extracts stimulate reparative processes in liver at its toxic damage. It is manifested in the decrease
of aminotransferases activity in the blood serum of animals and also in the decrease of the LPO intensity both
in the damaged liver and in the blood of rats.

KEY WORDS: toxic hepatitis, extracts, lipid peroxidation, aminotransferases, carbon tetra-
chloride.

Адреса для лист вання: С.Є. Гальчен о, Інстит т проблем ріобіоло ії і ріомедицини НАН У раїни, в л. Переяславсь а, 23,
Хар ів, 610015, У раїна.

Отримано 24.05.2004 р.
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УДК 612.178.1.-092.9

ВИЗНАЧЕННЯ АКТИВНОСТІ ХОЛІНАЦЕТИЛТРАНСФЕРАЗИ
В МІОКАРДІ ЩУРІВ

В.В. Файф ра, Л.М. Сас, Н.Я. Потіха, С.В. Дзи а
ТЕРНОПІЛЬСЬКИЙДЕРЖАВНИЙМЕДИЧНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМ. І.Я. ГОРБАЧЕВСЬКОГО

У статті на підставі за альнення на ових даних і власно о досвід описано біоло ічний метод
визначення а тивності холінацетилтрансферази в міо арді щ рів. Він може б ти ви ористаний для оцін и
інтенсивності синтез ацетилхолін в серці в нормі й при е спериментальній патоло ії.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: серце, парасимпатична нервова система.

ВСТУП. Холінацетилтрансфераза (ХАТФ,
КФ 2.3.1.6) – специфічнийфермент холінер іч-
них нейронів. Йом належить лючова роль
синтезі ацетилхолін (АХ), том дані про а тив-
ність ХАТФ дозволяють об'є тивно оцінити ін-
тенсивність синтез АХ різних ор анах.Зо ре-
ма, визначення а тивності ХАТФ дало цінний
матеріал для форм вання на ових явлень
щодопре- і постнатально орозвит оловно о
моз та периферичних ор анів з холінер ічною
іннервацією. Встановлено незаперечний
зв'язо між ст пенем дозрівання центральних
нейронів, онцентрацією ХАТФ них і ормо-
нальним стат сом. ХАТФ ви ористов ють,
зо рема, я мар ер постнатально о дозрівання
холінер ічних нейронів різних відділів оловно о
моз ( ори вели их пів ль, мозоч а, іпо-
ампа, передньо о моз , базально о ядра,
см асто о тіла) в мовах дефіцит ормонів
щитоподібної залози [6-8, 11, 14], а та ож для
оцін и холінер ічних процесів серці при е с-
периментальном іпер- і іпотиреозі [2, 3, 4].

А тивність ХАТФвизначають іль омамето-
дами: біоло ічним, радіохімічним і істоло іч-
ним. Мета даної п блі ації – подати опис
біоло ічно о метод з за альненням даних
літерат ри [13] і власно о досвід .

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. У де апітованих
щ рів видаляють серце й поміщають йо о в
холодний 0,9 %розчинNaCl,де відо ремлюють
передсердя і шл ноч и. Т анин розтирають
фарфорових ст п ах з надлиш овою іль істю
охолоджено о до -10 °С ацетон (для перед-
сердь – 30 мл, для шл ноч ів – 250 мл). Після

цьо о вміст ст по переливають на паперові
фільтри й повторно промивають холодним
ацетоном (передсердя – 5 мл, шл ноч и –
50 мл). Відфільтрован т анин вис ш ють
баро амері насоса Комовсь о о над Р

2
О

5
з

парафіновими стр ж ами.
Вис шені проби зваж ють на торзійній вазі

й переносять центриф жні пробір и з попе-
редньо налитим фізрозчином-цистеїном (на
1 мл 0,9 % NaCl – 6 м l-цистеїн ) з розрах н
1 мл розчин на 20 м с хо о порош . Про-
бір и з т аниною е стра ють холодильни
2 од, а після цьо о центриф ють при 5000
об./хв протя ом 10 хв. С пернатанти відсмо -
т ють і охолодж ють до -20 °С. Їх можна збері-
ати до наст пно о дня.

Перед дослідом от ють ін баційне сере-
довище та о о с лад : KCl – 67 ммоль, MgCl

2
–

5 ммоль, l-цистеїн соляно ислий – 20 ммоль,
оензим А – 0,1 ммоль, натрій лимонно ис-
лий – 20 ммоль, натрій оцтово ислий – 13
ммоль,езеринсаліцилово ислий – 0,25 ммоль,
АТФ (двонатрієва сіль) – 8 ммоль, холін соля-
но ислий – 7,67 ммоль, б фер фосфатний (9
частин розчин Рін ера і 1 частина фосфатно-
б ферної с міші та о о с лад : NaH

2
PO

4
·2H

2
O

M/15:Na
2

HPO
4

·12H
2

O M/15=1:4) – 8-14 ммоль,
ацето іназа– 10м на1млсередовища (спосіб
отримання описано нижче). рН середовища –
6,9.

Пробір з ін баційним середовищем
лад ть термостат на 15 хв при температ рі

38 °С і періодично стр ш ють. Після ін бації
середовище набирають пробір и по 0,9 мл.
В одн з пробіро доливають 0,1 мл фізроз-
чин -цистеїн , в інші – по 0,1 мл с пернатант ,
я ий отрим ють після центриф вання е с-

© В.В. Файф ра – д.мед.н., проф., Л.М. Сас, Н.Я. По-
тіха, С.В. Дзи а, 2005.
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тра тів. Усі пробір и ін б ють 60 хв термо-
статі при температ рі 38 °С і періодичном
стр ш ванні.

Після цьо о в сі пробір и додають 0,3 н
НСl, доводячи рН до 3,0, і ип'ятять протя ом
5 хв. У ожн пробір доливають 1 мл дисти-
льованої води та 0,3 н NaОН, щоб довести рН
до 6,9. До інцево о об'єм 15 мл с міш до-
водять шляхом додавання розчин Рін ер-
езерин (NaCl – 6,5 ; CaCl

2
10 % – 1,2 мл; KCl

10 % – 1,4 мл; NaHCO
3

5 % – 4 мл; езерин
саліцилово ислий – 10 м ; вода – до 1 л).

Перед тест ванням е стра тів на прямом
м'язі живота жаби от ють та і с міші. У перш
пробір наливають 1 мл онтрольної с міші й
1 мл стандартно о розчин АХ. Доводять об'єм
до 10 мл безбі арбонатним розчином Рін ера
і визначають ч тливість м'язово о препарат
до АХ. Придатний для роботи препарат пови-
нен реа вати на онцентрацію 10-8 ммоль/л.
В інш пробір наливають 1 мл дослідної
с міші та доводять безбі арбонатним розчи-
ном Рін ера до 10 мл. Концентрацію АХ
дослідній с міші визначають та само, я ч т-
ливість м'яза до стандартних онцентрацій АХ.

Про а тивність ХАТФ с дять за іль істю АХ,
синтезовано о протя ом 1 од в перерах н
на 1 ацетоново о порош передсердь або
шл ноч ів.

Достатньо очищений і придатний для ро-
ботипрепарат ацето іназиотрим ють з печін и
ол бів. Для цьо о двох-трьох ол бів заби-
рають печін , охолодж ють її в холодильни ,
подрібнюють ножицями і зваж ють. Потім
т анин заливають 20- ратнимоб'ємом холод-
но о ацетон й омо еніз ють. Гомо енат про-
фільтров ють на воронці Бюхнера,під лючають
її до відсмо т вально о насоса та в мовах
ле о о відсмо т вання двічі промивають
свіжим ацетоном і двічі – ефіром. Осад пе-
реносять на чаш Петрі й вис ш ють ва м-
е си аторі, де знаходяться парафінові стр ж и
і Р2О5. Щоб позб тися спол чнот анинних
елементів, с хий порошо просіюють через
дрібне сито. А тивний препарат повинен мати
рожевий олір. Йо о збері ають моро-
зильни .

У таблиці 1 наведено середні рез льтати
дослідження ХАТФ міо арді щ рів, я і б ло
отримано в нашій лабораторії.

Таблиця 1 – А тивність ХАТФ міо арді щ рів, ммоль/( · од), М±m

Виявлений нами розподіл фермент між
передсердями і шл ноч ами відповідає даним
літерат ри [5]. Висо а а тивність ХАТФ
передсердях пов'язана з д же стим заля ан-
ням холінер ічних нервових за інчень цьом
відділі серця, особливо в ділянці синоатрі-
ально о в зла. Я по азали наші дослідження,
різ е переважання ацетилхолінсинтез вальної
здатності передсердь над шл ноч ами спо-
стері ається в постнатальний період. Цей про-
цес хара терний тим, що холінацетилтранс-
феразна а тивність шл ноч ів проявляє від-
носн стабільність і мало змінюється після
народження. Насправді в азаний радієнт

форм ється лише за рах но зростання вміст
фермент в передсердях, що з одж ється з
даними Н.С. Верхратсь о о [1].

Помітне підвищення а тивності ХАТФ пе-
редсердях іпотиреоїдних щ рів ( 3,5 раза)
можна роз лядати я одн з причин розвит
син сної бради ардії, властивої пацієнтам і
е спериментальним тваринам з іпоф н цією
щитоподібної залози [9, 10, 12, 15].

ВИСНОВОК. Біоло ічнийметод визначення
а тивності ХАТФ – інформативний і дост пний
метод оцін и інтенсивності синтез АХ холі-
нер ічних нейронах серця та інших ор анів.

ЛІТЕРАТУРА
1. Верхратс ий Н.С. Возрастные особенности

медиаторно о обмена сердца // Э сперименталь-
ная и возрастная ардиоло ия: Материалы ІІ меж-

в зовс ой онференции. – Владимир, 1971. – Ч. 2. –
С. 9-11.

2. ПотіхаН.Я.,Файф раВ.В.Обмін ацетилхолін

Серія дослідів Передсердя Шл ноч и
Статевонезрілі щ ри (1,5-2,0 міс.):

онтроль (n=10)
іпотиреоз – 75 м / мер азоліл , 14 діб (n=10)

2,02±0,22
7,05±0,80
р<0,001

1,78±0,21
2,82±0,52
р>0,05

Дорослі щ ри (6-7 міс.):
онтроль (n=8)
іпертиреоз – 0,5 м /  тиро син, 14 діб (n=10)

3,09±0,67
2,63±0,31
р>0,5

1,75±0,62
0,92±0,24
р>0,1



107107107107107
Ìåäè÷íà õiìiÿ – ò. 7, ¹ 1, 2005

О
Р
И
Г
ІН

А
Л
Ь
Н
І 
Д
О
С
Л
ІД
Ж
Е
Н
Н
Я

в міо арді статевонезрілих щ рів з е сперимен-
тальним іпотиреозом // Клін. та е сперим. пато-
ло ія. – 2004. – 3, № 2. – С. 35-36.

3. Самойлен о Л.Е., Сер иен о Б.Д., Болоти-
на М.Г. и др. Состояние перф зиимио арда боль-
ных первичным ипотиреозом по данным сцинти-
рафии мио арда с ТІ // Кардиоло ия. – 1993. – 33,
№ 1. – С. 48-51.

4. Сас Л.М. Зміни холінер ічної ре ляції серця
при е спериментальном тиро синовом то си озі
та їх оре ція: Автореф. дис. ... анд. мед. на . –
Тернопіль, 2004. – 20 с.

5. Т че С. Синтез ацетилхолина в нейронах. –
М.: Мир, 1981. – 284 с.

6. Clos J., Ghandour S., Eberhart R. еt al. The
cholinergic system in developing cerebellum: compara-
tive study of normal, hypothyroid and underfed rats //
Dev. Neurosci. – 1989. – 11, № 3. – Р. 188-204.

7. Juarez de Ku L.M., Sharma-Stokkermans M.,
Meserve L.A. Thyroxine normalizes polychlorinated
biphenyl (PCB) dose-related depression of choline
acetyltransferase (ChAT) activity in hippocampus and
basal forebrain of 15-day-old rats // Toxicology. –
1994. – 94, № 1-3. – P. 19-30.

8. Kalaria R.N., Prince A.K. The effects of neonatal
thyroid deficiency on acetylcholine synthesis and glu-

cose oxidation in rat corpus striatum // Brain Res. –
1985. – 352, № 2. – P. 271-279.

9. Marti V., Guarinos J., Dominguez de Rozas J.M.
Massive pericardial effusion and cardiac tamponade
as the presentation form of hypothyroidism // Rev.
Med. Chil. – 2001. – 129, № 10. – Р. 1191-1194.

10. Nyrop M., Bjornholm K.I., Nielsen F.E. et al.
Cardiovascular manifestations of hypothyroidism //
Ugeskr. Laeger. – 1991. – 153, № 26. – P. 1849-1851.

11. Oh J.D., Butcher L.L., Woolf N.J. Thyroid
hormone modulates the development of cholinergic
terminal fields in the rat forebrain: relation to nerve
growth factor receptor // Brain Res. Dev. Brain Res. –
1991. – 59, № 2. – P. 133-142.

12. Siddiqui A.S., D'Costa D.F., Moore-Smith B.
Covert hypothyroidism with weight loss and atrial fibril-
lation // Br. J. Clin. Pract. – 1993. – 47, № 5. – P. 268.

13. Tucek S. The distribution of choline acetylase
in the cardiac auricles of rats, rabbits, cats and guinea-
pigs // Physiol. bohemoslov. – 13, № 1. – P. 39-47.

14. Virgili M., Saverino O., Vaccari M. et al. Tem-
poral, regional and cellular selectivity of neonatal altera-
tion of the thyroid state on neurochemical maturation
in the rat // Brain Res. – 83, № 3. – P. 555-561.

15. Westphal S.A. Unusual presentations of hypo-
thyroidism // Am. J. Med. Sci. – 1997. – 314, № 5. –
P. 333-337.

ОПРЕДЕЛЕНИЕ АКТИВНОСТИ ХОЛИНАЦЕТИЛТРАНСФЕРАЗЫ
В МИОКАРДЕ КРЫС

В.В. Файф ра, Л.М. Сас, Н.Я. Потиха, С.В. Дзы а
ТЕРНОПОЛЬСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙМЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТЕТ ИМ. И.Я. ГОРБАЧЕВСКОГО

Резюме
В статье на основании обобщения на чных данных и собственно о опыта описан биоло ичес ий

метод определения а тивности холинацетилтрансферазы в мио арде рыс. Онможет быть использован
для оцен и интенсивности синтеза ацетилхолина в серце в норме и при э спериментальной патоло ии.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: сердце, парасимпатичес ая нервная система.

DETERMINATION OF CHOLINE ACETYLTRANSFERASE ACTIVITY
IN RAT MYOCARDIUM

V.V. Faifura, L.M. Sas, N.Ya. Potikha, S.V. Dzyga
TERNOPIL STATE MEDICAL UNIVERSITY BY I.YA. HORBACHEVSKY

Summary
On the basis of summarizing of scientific data and own experience discribes the biological method of

determination of choline acetyltransferase activity in rat myocardium. The method can be used for estimation
of the intensivity of acetylcholine synthesis in normal heart and under the conditions of experimental pathology.

KEY WORDS: heart, parasympathetic nervous system.

Адреса для лист вання: В.В. Файф ра, Тернопільсь ий державний медичний ніверситет ім. І.Я. Горбачевсь о о, м. Волі, 1,
Тернопіль, 46001, У раїна.

Отримано 20.10.2004 р.
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УДК 612.82:577.115:616.441-008.64-053.5/.9-092.9

ВІКОВІ ОСОБЛИВОСТІ ЖИРНОКИСЛОТНОГО СКЛАДУ ЛІПІДІВ В
СТРУКТУРАХ ГОЛОВНОГО МОЗКУ ЗА УМОВ ГІПОТИРЕОЇДНОГО СТАНУ

О.М. Демчен о, П.О. Нер ш
ДНІПРОПЕТРОВСЬКАДЕРЖАВНАМЕДИЧНА АКАДЕМІЯ

Досліджено вплив іпотиреоїдно о стан на жирно ислотний с лад стр т р оловно о моз щ рів
різно о ві (5 тижнів, статевозрілих і старих – 20-22 місяці).

Гіпоф н цію щитоподібної залози моделювали шляхом щоденно о введення з їжею мер азоліл
(10 м / маси) впродовж 2 тижнів і за лючно о онтролю тиро син в плазмі рові.

Встановлено, що іпотиреоз с проводж вався с ттєвими змінами жирно ислотно о с лад ліпідів
моз ( ора вели их пів ль, іпо амп) залежно від ві щ рів. У статевонезрілих тварин ст пінь змін
жирно ислотно о с лад б в найменшим, а старих – найбільшим. Зміни жирно ислотно о с лад
порівнюються із станом про- й антио сидантної систем цих же творах моз .

КЛЮЧОВІ СЛОВА: іпотиреоїдизм, центральна нервова система, вільні жирні ислоти, ві ові
особливості.

ВСТУП. Лабільність ендо ринно о стан є
одним із найважливішихфа торів, я і сприяють
вини ненню і розвит мнестичних розладів.
Ендо ринна система реа є на б дь-я і впливи
зовнішньо о і вн трішньо о середовищор аніз-
м , первинно змінюючи ф н ціональний стан
нервової системи. Пор шенню вищих ф н цій
моз сприяють та ож зміни ф н ціональної
а тивності ендо ринної системи, я і з мовлені
процесом старіння [1, 6, 9, 10, 11].

Встановлено,щотиреопатичні станис про-
водж ються змінами про- й антио сидантної
систем в стр т рах оловно о моз [4, 5].

А priori можна вважати, щопор шенняф н-
цій щитоподібної залози с проводж вати-
меться і змінами метаболізм жирних ислот
фосфоліпідів біоло ічнихмембран,фра ції я их
с ттєво відрізняються за ст пенем пере ис-
но о о иснення залежно від іль ості та наси-
ченості в них жирних ислот.

Метоюнашої роботи б ло вивченняжирно-
ислотно о с лад ліпідів оловном моз
щ рів різно о ві за мов іпотиреоїдизм .

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. Досліди прове-
дено на 40 щ рах обох статей лінії Вістар трьох
ві ових р п: статевонезрілих (5 тижнів),репро-
д тивно о ві (5-6 місяців) і старих (20-22
місяці). 1-ша р па (статевонезрілі) в лючала
16 тварин (8 дослідних і 8 онтрольних), 2- а і
3-тя серії – по 12 щ рів, з я их дослідн р п
входило 6 тварин.

Гіпоф н ціющитоподібної залозимоделю-
валишляхомщоденно о введення з їжеюмер-
азоліл в дозі 10 м / маси тіла впродовж 2
тижнів [2] і визначення після цьо о вміст ти-
ро син в сироватці рові ім ноферментним
методом.

Гіпотиреоїдний стан форм вали за мето-
дом, описаним нами раніше [4]. Після завер-
шенняформ ваннямоделі тваринде апіт вали
і бралимозо іпо амп та ор вели их пів ль.
Е стра цію ліпідів проводили заметодомФол-
ча [8]. Т анини моз омо еніз вали в 3,5 мл
с міші "хлороформ-етанол-вода".

Фосфоліпідн фра цію ідроліз вали, після
чо ожирні ислоти перетворювали відповідні
метилові ефіри. Естерифі овані жирні ислоти
розчиняли в 1 мл хлороформ й аналіз вали
методом азохромато рафічно о аналіз на
хромато рафі серії "Цвет-500" в ізотермічном
режимі з пол м'яно-іонізаційним дете тором.
Жирні ислоти виявляли в температ рном діа-
пазоні від 185 до 250 °С за хвилин . Кіль існ
оцін спе тражирних ислот ліпідів проводили
методомнорм вання площин і визначали част-

ислот відсот ах.
Рез льтати дослідів проаналізовано мето-

домматематично о аналіз про рами "EXCEL".

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ. У ході до-
сліджень встановлено,що іпертиреоїднийстан
с проводж вався с ттєвими змінами жирно-
ислотно о стан ліпідів ори оловно о моз
і іпо ампа (табл. 1, 2). За ст пенем вираження
реа ції зміни с лад ліпідів оловном моз

© О.М. Демчен о – .біол.н., П.О. Нер ш – д.мед.н.,
проф., 2005.
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б ли більш виражені старих і статевозрілих
щ рів менше – статевонезрілих. У тварин 1-ої
р пи (5 тижнів) орі вели их пів ль виявлено
зниження рівня ла ринової (на 100 %, р<0,01)
і пента озанової на (40 %, р<0,05) ислот.

У іпо ампі с лад жирних ислот ліпідів
с ттєво не змінювався відносно по азни ів
онтрольної р пи щ рів, за винят ом бе е-
нової ислоти, онцентрація я ої зростала в
6,8 раза.

У нео орте сі старих тварин переважно
зниж вався рівень пентадецилової (на 30 %),
мар аринової (на 37 %), лінолевої та ліно-
ленової (на 74 %),бе енової (на 51 %), пента о-
занової (на30 %) ислот ( всіх випад ах р<0,05
відносно онтрольної р пи). Вміст пальміти-
нової і стеаринової ислот зростав, відповідно,
на 42 і 58 % (р<0,05).

Зміни жирних ислот б ли більш вираже-
ними в іпо ампі. Хара терним даній сит ації
б ло підвищення рівня пентадецилової (на
59 %), мар аринової (на 88 %), бе енової (на
71 %), три озанової (на 160 %), пента озанової
(на 26 %) ислот (р<0,05). Звертало ва різ е
зростання в 4,6 раза вміст лінолевої та ліно-
ленової ислот. Поряд із цим, відмічено зни-
ження рівня олеїнової (на 35 %), стеаринової
(на 30 %), нонаде анової (на 26 %) і тетра о-
занової (на 78 %) ислот (р<0,05).

У статевозрілих щ рів нео орте сі вияв-
лено більш рівномірні зміни жирно ислотно о
с лад без явно виражено о на опичення або
зменшення вміст о ремих ислот. При цьом
встановлено зниження рівня пальмітинової (на
31 %), і еней озанової (на 28 %) ислот
(р<0,05). Разом із тим, вміст лінолевої та ліно-
ленової ислот зростав на 97 %, три озанової –
на 75 %, арахідової – на 141 % і бе енової – на
54 % (р<0,05).

На цьом фоні по азни за альних ліпідів
б в вищим за онтрольний рівень на 57 %
(р<0,05). Про значні зміни ліпідно о обмін
свідчить та ож зменшення оефіцієнта співвід-
ношення насичені/ненасичені ислоти з 10,1
до 6,6, що в аз є на зростання відсот а нена-
сиченості й підвищення в'яз ості ліпідів [3].

З іншо о бо , в іпо ампі спостері алось
зниження вміст ряд жирних ислот, насампе-
ред пальмітолеїнової (на 46 %), пальмітинової
(на 42 %), олеїнової (на 50 %), стеаринової (на
61 %), еней озанової і три озанової (на 46 і
75 %) ислот (р<0,05). На цьом фоні по азни
за альних ліпідів та ож б в на 24 % меншим,
ніж онтрольний рівень (р<0,05), що, можливо,
з мовлено послабленням процесів ліполіз .

Відомо, щодисф н ціящитоподібної зало-
зи хара териз ється підвищенням плазмі
вміст холестерин , три ліцеридів, вільних

жирних ислот, ліпопротеїдів низь ої щільності
й фосфоліпідів [10].

Імовірно, за даних мов пор ш ється
механізм транспорт цих спол т анин моз-

.Цьом можесприяти та ожзниження селе -
тивно о синтез й, особливо, ідроліз ліпідів
внаслідо при нічення а тивності ліпопро-
теїдліпаз, ви ли ано о іпотиреозом [7, 13].

По-др е, зменшення вміст певнихжирних
ислотможеб ти пов'язане з їх ви ористанням
процесах вільноради ально о о иснення.

Особливо це стос ється зниження рівня та их
ненасичених ислот, я лінолева та ліноленова,
я і перш за все піддаються вплив а тивних
форм исню. Підтвержд є це положення під-
вищення вміст дієнових он'ю ат орі олов-
но о моз старих щ рів за мов дисф н ції
щитоподібної залози. Динамі а їх творення
онтролюєтьсямембранозв'язаною системою
біоантио сидантів,я апредставленавосновно-
м л татіон трим вальнимиферментами [4].

Компенсаторні процеси перш за все пов'я-
зані зі змінами жирно ислотно о стан ліпідів
мембран. Моле лярна б дова с ладних ліпі-
дів, зо рема фосфоліпідів, добре пристосо-
вана до дося нення омпенсаторних ефе тів,
ос іль и дозволяє змінювати фізи о-хімічні
властивості лише через замін одних жирних
ислот іншими, що призводить, та им чином,
до пор шень мов ф н ціон вання мембран-
них біл ів. Від фазово о стан ліпідів залежить
та ож а тивність аденілатци лази [12]. Фос-
фоліпідний с лад літинних мембран і фазові
властивості фосфоліпідів впливають на проце-
си виділення атехоламінів та іншихмедіаторів
моз , щоможе свідчити про тісний взаємо-

зв'язо міжфазовим станом ліпідів, мі ров'яз-
істю та а тивністю адренорецепторів [14].

Однією з причин підвищення онцентрації
о ремих ненасичених ислот ліпідах іпо ам-
па старих та орі статевозрілих щ рів, можли-
во, є зростання антио иснювальної а тивності
абопослабленняпроцес о исненняненасиче-
нихжирних ислот, що та ож с проводж ється
збільшенням їх вміст в ліпідах моз . Та им
чином, можна зробити висново , що іпотире-
оїдний стан с ттєво впливає на процеси адап-
тивних змін властивостей ліпідів стр т р о-
ловно о моз в процесі старіння ор анізм .

ВИСНОВКИ. 1. Гіпотиреоїдний стан с про-
водж вався вираженими змінами спе тра
вільних жирних ислот орі вели их пів ль і
іпо ампі. Ст пінь змін онцентрації жирних
ислот з ві ом тварин збільш вався.

2. У статевозрілих щ рів за мов іпер-
тиреоз встановлено зниження оефіцієнта
співвідношення насичені/ненасичені ислоти.
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Таблиця 1 – Жирно ислотний с лад (%) ліпідів орі вели их пів ль щ рів різно о ві (М±m)

Статевонезрілі Статевозрілі Старі
Жирні ислоти Контроль

(n=8)
Гіпотиреоз

(n=8)
Контроль

(n=6)
Гіпотиреоз

(n=6)
Контроль

(n=6)
Гіпотиреоз

(n=6)
Ла ринова С12:0 0,03±0,01 Сліди* 0,08±0,02 0,09±0,04 0,02±0,01 0,02±0,006
Міристинова С14:0 0,11±0,03 0,11±0,09 0,04±0,01 0,03±0,01 0,13±0,03 0,15±0,03
Пентадецилова С15:0 0,90±0,14 1,23±0,19 2,19±0,08 2,83±0,16 1,29±0,04 0,90*±0,04
Пальмітолеїнова С16:1 0,35±0,03 0,30±0,08 0,12±0,03 0,06±0,01 0,40±0,03 0,45±0,06
Пальмітинова С16:0 17,50±1,18 21,52±2,01 10,46±1,22 7,19*±0,99 11,70±0,84 16,57*±1,69
Мар аринова С17:0 2,11±0,36 2,18±0,41 5,29±0,023 5,19±1,03 2,83±0,38 1,79*±0,19
Олеїнова С18:1 8,09±0,27 10,23±1,11 7,0±0,81 9,43±1,65 9,88±0,52 12,07±1,15
Стеаринова С18:0 15,29±0,40 17,40±1,42 4,89±0,29 5,64±1,27 8,65±0,70 13,64*±1,89
Лінолева+
ліноленова С18:2,3

0,47±0,08 0,56±0,10 1,86±0,13 3,66*±0,58 1,36±0,29 0,35*±0,11

Нонаде анова С19:0 6,34±0,87 8,29±1,41 5,61±0,74 5,22±1,26 6,40±0,86 7,38±0,76
Арахідова С20:0 0,29±0,03 0,34±0,13 0,37±0,02 0,89*±0,03 0,17±0,05 0,23±0,11
Геней озанова С21:0 10,78±1,44 13,81±1,56 7,72±0,80 5,59*±0,63 9,95±0,90 12,25±1,63
Бе енова С22:0 0,50±0,05 0,59±0,36 1,30±0,01 2,00*±0,03 0,67±0,13 0,33*±0,02
Три озанова С23:0 0,10±0,03 0,12±0,03 0,16±0,02 0,28*±0,02 0,09±0,03 0,07±0,03
Тетра озанова С24:0 2,38±0,20 2,71±0,45 1,45±0,28 1,97±0,85 2,50±0,65 3,00±0,83
Пента озанова С25:0 34,13±4,49 20,55*±3,23 51,46±4,41 49,93±5,16 43,96±5,44 30,80*±2,19
За альні ліпіди 6,98±0,62 7,61±1,62 7,35±1,11 11,55*±1,06 11,07±1,63 9,87±1,73
Σ ненасичених 8,91±1,02 11,09±0,96 8,98±0,85 13,15*±1,01 11,64±1,20 12,87±0,83
Σ насичених 91,09±1,02 89,91±0,96 91,02±0,87 86,85±1,01 88,36±1,22 87,13±0,84

 
Таблиця 2 – Жирно ислотний с лад (%) ліпідів іпо ампі щ рів різно о ві (М±m)

Статевонезрілі Статевозрілі Старі
Жирні ислоти Контроль

(n=8)
Гіпотиреоз

(n=8)
Контроль

(n=6)
Гіпотиреоз

(n=6)
Контроль

(n=6)
Гіпотиреоз

(n=6)
Ла ринова С12:0 0,02±0,005 Сліди* 0,04±0,01 0,05±0,01 0,06±0,04 0,07±0,05
Міристинова С14:0 0,19±0,01 0,19±0,02 0,04±0,01 0,05±0,02 0,04±0,03 0,05±0,03
Пентадецилова С15:0 2,06±0,08 1,90±0,29 2,03±0,31 1,89±0,05 2,02±0,32 3,21*±0,39
Пальмітолеїнова С16:1 0,58±0,04 0,48±0,06 0,13±0,02 0,07*±0,01 0,30±0,02 0,24±0,05
Пальмітинова С16:0 17,18±0,88 14,80±1,29 6,90±0,71 4,02*±0,73 10,86±0,67 7,75±1,73
Мар аринова С17:0 2,95±0,19 3,38±0,50 4,43±0,68 3,68±0,24 2,57±0,51 4,82*±0,62
Олеїнова С18:1 11,62±1,00 10,93±1,04 6,22±1,05 3,11*±1,00 11,42±0,44 7,47*±1,25
Стеаринова С18:0 14,42±1,38 12,11±1,43 6,13±1,00 2,41*±0,77 8,46±0,76 5,91*±0,61
Лінолева+
ліноленова С18:2,3

0,17±0,08 0,23±0,10 5,51±0,74 5,81±1,41 0,36±0,07 1,65*±0,33

Нонаде анова С19:0 8,54±0,21 6,96±0,77 7,02±0,10 7,32±0,10 6,43±0,64 4,75*±0,31
Арахідова С20:0 0,05±0,01 0,06±0,04 0,46±0,06 0,43±0,15 0,28±0,03 0,29±0,12
Геней озанова С21:0 11,89±0,37 10,57±1,10 6,40±0,96 3,43*±1,00 8,58±1,30 7,04±1,23
Бе енова С22:0 0,39±0,07 2,67*±0,67 0,70±0,10 0,67±0,16 0,84±0,20 1,44*±0,03
Три озанова С23:0 0,35±0,07 0,39±0,10 0,08±0,02 0,02*0,005 0,15±0,05 0,39*±0,05
Тетра озанова С24:0 2,04±0,31 2,40±0,87 3,43±0,05 6,59*±0,27 3,95±0,26 0,88*±0,15
Пента озанова С25:0 28,31±2,12 33,54±2,95 50,48±5,68 60,45±2,22 43,31±2,86 54,41*±3,45
За альні ліпіди 6,82±0,61 12,16±2,42 8,50±0,28 6,50*±0,12 13,74±1,37 13,56±1,04
Σ ненасичених 12,37±2,20 11,64±1,18 11,86±1,10 8,99±0,86 12,06±1,07 9,36±0,84
Σ насичених 87,63±2,20 88,36±1,18 88,14±1,10 91,01±0,86 87,94±1,07 90,74±0,84

 

Приміт а. Т т і в наст пній таблиці: * – р<0,05 порівняно з онтрольною р пою.
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ВОЗРАСТНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ЖИРНОКИСЛОТНОГО СОСТАВА ЛИПИДОВ
В СТРУКТУРАХ ГОЛОВНОГО МОЗГА В УСЛОВИЯХ ГИПОТИРЕОИДНОГО
СОСТОЯНИЯ

Е.М. Демчен о, П.А. Нер ш
ДНЕПРОПЕТРОВСКАЯ ГОСУДАРСТВЕННАЯМЕДИЦИНСКАЯ АКАДЕМИЯ

Резюме
Исследовано влияние ипотиреоидно о состояния нажирно ислотный состав стр т р оры оловно о

моз а рыс разно о возраста (5 недель, половозрелых и старых – 20-22 месяца).
Гипоф н циющитовиднойжелезымоделировали п темежедневно о введения с пищеймер азолила

(10 м / массы) в течение дв х недель и за лючительно о онтроля тиро сина в плазме рови.
Установлено, что ипотиреоз сопровождался с щественнымиизменениямижирно ислотно о состава

липидовмоз а ( ора больших пол шарий, иппо амп) в зависимости от возраста рыс. У неполовозрелых
животных степень изменений жирно ислотно о состава была наименьшей, а старых – наибольшей.
Изменения жирно ислотно о состава сопоставляются с состоянием про- и антио сидантной систем в
этих же образованиях моз а.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ипотиреоидизм, центральная нервная система, свободные жирные
ислоты, возрастные особенности.

AGE PECULIARITIES OF FATTY-ACID CONTENT OF LIPIDS IN CEREBRUM
STRUCTURES UNDER HYPOTHYROID CONDITIONS

O.M. Demchenko, P.A. Nerush
DNIEPROPETROVSK STATE MEDICAL ACADEMY

Summary
The study of hypothyroidism influence on fatty-acid content of cerebrum structures in rats of different age

(5 weeks, puberal and old – 20-22 months) was conducted.
Hypothyroidism was achieved by prior two-week daily prandial supplement of mercasolil (10 mg/kg) and

final monitoring of thyroxin levels in blood serum.
It was determined that hypothyroidism was followed by essential changes of fatty-acid content of lipids in

cerebrum (cerebral cortex and hippocampus) depending on rat age. In premature animals the level of changes
of fatty-acid content was the lowest and in old animals – the highest. The changes were compared to the pro-
and antioxidant system state in these cerebral structures.

KEY WORDS: hypothyroidism, central nervous system, free fatty acids, age peculiarities.

Адреса для лист вання: П.О. Нер ш, Кафедра нормальної фізіоло ії, Дніпропетровсь а державна медична а адемія,
в л. Дзержинсь о о, 9, Дніпропетровсь , 49044, У раїна.

Отримано 08.11.2004 р.
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ДИНАМІКА ПОКАЗНИКІВ РЕНІН-АНГІОТЕНЗИН-АЛЬДОСТЕРОНОВОЇ
СИСТЕМИ ЗАЛЕЖНО ВІД ФАЗИ ПАТОЛОГІЧНОГО ПРОЦЕСУ У ВПЕРШЕ
ДІАГНОСТОВАНИХ ХВОРИХ НА ДЕСТРУКТИВНИЙ ТУБЕРКУЛЬОЗ
ЛЕГЕНЬ ЗА УМОВ СТАНДАРТНОЇ ХІМІОТЕРАПІЇ

М.М. К зьмін
БУКОВИНСЬКАДЕРЖАВНАМЕДИЧНА АКАДЕМІЯ

У вперше діа ностованих хворих на дестр тивний т бер льоз ле ень я в е с дативно-не ротичній,
та і в прод тивно-не ротичній фазі процес відб вається а тивація ренін-ан іотензин-альдостеронової
системи (РААС). Удинаміці стандартно о лі вання по азни иРААСнаростають в е с дативно-не ротичній
фазі (за рах но про іпо сично о вплив хіміотерапії) та зниж ються в прод тивно-не ротичній фазі (за
рах но виснаження захисно о механізм ).

КЛЮЧОВІ СЛОВА: т бер льоз ле ень, фаза процес , ренін-ан іотензин-альдостеронова
система.

ВСТУП. Відомо, що хворих на дестр -
тивний т бер льоз ле ень відзначаються
підвищені плазмові рівні ан іотензин- онвер-
т ючо о фермент , а тивності ренін плазми,
ан іотензин ІІ та альдостерон , тобто відб -
вається а тивація ренін-ан іотензин-альдо-
стеронової системи (РААС) [1]. О рім то о, є
дані про наявність е с дативно-не ротичної та
прод тивно-не ротичної фаз перебі т бер-
льозно о процес [6]. Можливі відмінності

прод ції вищев азаних ормонів за різнихфаз
перебі т бер льозно опроцес наданий час
залишаються невідомими. Та им чином,
а т альним є вивчення динамі и а тивності
ан іотензин- онверт ючо о фермент , ренін
плазми, онцентрацій ан іотензин ІІ, альдо-
стерон вперше діа ностованих хворих на
дестр тивний т бер льоз ле ень за мов
зазначених фаз процес .

Метою роботи б ло з'яс вати динамі
онцентрацій ан іотензин ІІ, альдостерон ,
а тивності ренін плазми та ан іотензин- он-
верт ючо о фермент рові вперше діа но-
стованих хворих на т бер льоз ле ень за мов
стандартної хіміо- та пато енетичної терапії.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ. У динаміці (на
почат лі вання, після 2 місячно о рс
терапії та при випис ванні) обстежено 51 впер-

шедіа ностовано о хворо она інфільтративний
та дисемінований т бер льоз ле ень фазі
розпад . До р пи онтролю зал чено 35 здо-
рових волонтерів. У 70 % хворих діа ностовано
інфільтративний т бер льоз. Усіх хворих
поділений на 2 р пи. 1-ш с лали пацієнти (21
особа), в я их б ло встановлено е с дативно-
не ротичн фаз процес , до 2-ої ввійшли 30
хворих із верифі ованою прод тивно-не ро-
тичною фазою запалення. Ві пацієнтів оли-
вався від 17 до 59 ро ів. Серед них чолові и
становили 70 %. У всіх хворих виявлено ба те-
ріовиділення ( 60 % – масивне). Мі оба терії
т бер льоз б ли ч тливими до всіх анти-
мі оба теріальних препаратів 48 хворих.

Оцін стан РААС проводили на підставі
радіоім ноло ічно о визначення а тивності ре-
нін плазми (SB-REN-2, CIS International, Фран-
ція), ан іотензин- онверт ючо о фермент
(Buhlmann Lab. AG, Швейцарія), онцентрацій
ан іотензин ІІ (Buhlmann Lab. AG., Швейцарія),
альдостерон (SB-ALDO-2, CIS International,
Франція).

Рез льтати досліджень опрацьов валиме-
тодами варіаційно о статистично о аналіз за
допомо ою омп'ютерних про рам "STATISTICA
6.0" та "МS Excel XP".

РЕЗУЛЬТАТИЙОБГОВОРЕННЯ. За рез ль-
татами нашо о дослідження (табл. 1), ле ень© М.М. К зьмін, 2005.
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хворих на дестр тивний т бер льоз е с -
дативно-не ротичнійфазі на почат лі вання
онцентрація ан іотензин ІІ, альдостерон ,
а тивність ренін та ан іотензин- онверт ючо о
фермент с ттєво (майжевдвічі)перевищ вали
анало ічні по азни и онтролі. Під впливом
стандартно о хіміо- та пато енетично олі ван-
ня онцентрація вищез аданих речовин до-
стовірно зростали. У прод тивно-не ротичній
фазі (табл. 2) онцентрації ан іотензин ІІ,
альдостерон , а тивність ренін та ан іотензин-
онверт ючо о фермент плазми на почат
лі вання значно перевищ вали та і я он-
тролі, та і в е с дативно-не ротичній фазі. У
подальшом , під впливом лі вання, вміст
в азаних ормонів достовірно зниж вався але
при випис ванні не дося ав рівня онтролю.

Кореляційнийаналіз виявивхара терні взає-
мозв'яз и між рівнями цито інів всіх р пах
порівняння. Віро ідні ореляційні залежності
р п хворих на т бер льоз ле ень відображено
ви ляді рафі ів ре ресійно о аналіз (рис. 1).
У онтрольній р пі а тивність ренін плаз-

ми позитивно орелювала з а тивністю аль-

достерон (рис. 1а). У р пі хворих з е с да-
тивно-не ротичною фазою процес ан іотен-
зин- онверт ючийфермент виявляв додатний
ореляційний зв'язо з ан іотензином ІІ та аль-
достероном (рис. 1б, в). Прод тивно-не ро-
тичнафаза т бер льозно о процес хара те-
риз валася наявністю позитивно о ореляцій-
но о зв'яз між ан іотензин- онверт ючим
ферментом та альдостероном (рис. 1 ).

Отримані дані пояснюють тим, що хворих
на дестр тивний т бер льоз ор анів дихання
розвивається іпо сія внаслідо хронічно о
запально о процес і, внаслідо цьо о, змен-
шення площі ефе тивно о азообмін [5, 10].
У відповідь на іпо сію розвивається спазм
с дин мало о ола (рефле с Ейлера-Лілльєш-
трандта) [3] за рах но а тивації РААС [5, 8,
9], що й по азано нашом дослідженні. На
іпо сію реа є та ож нир а [4], прод ючи
ренін, що зап с ає відомий ас ад реа цій із
творенням інцевом рах н ан іотензин
ІІ та альдостерон [2]. За мов е с дативно та
прод тивно-не ротичної фаз перебі т бер-
льозно о процес , я видно з е сперимен-

 Альдостерон = 100,12 + 164,75*Ренін
 r = 0,568; n = 35; p < 0,001  
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Рис. 1. Ре ресійний аналіз взаємозв'яз ів між онцентраціями по азни ів ренін-ан іотензин-альдостеронової
системи плазмі рові здорових добровольців (а), хворих на дестр тивний т бер льоз ле ень е с дативній
(б, в) та прод тивній фазах процес ( ). АПФ – ан іотензин-перетворювальний фермент; r – оефіцієнт ореляції;
p – достовірність ореляційно о зв'яз ; n – число спостережень.

в
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тальних даних, динаміці рівнів омпонентів
РААС спостері аються протилежні тенденції.
Стим лювальний вплив стандартної поліхіміо-
терапії в е с дативно-не ротичній фазі пояс-
нюється посиленням іпо сії під її дією [7]. У
хворих з прод тивно-не ротичною фазою,
ймовірно, відб вається виснаження захисно о
механізм , том рівні біоло ічно а тивних речо-
вин пост пово зниж ються.

Перспе тива подальших розробо да-
ном напрям . Врахов ючи профібротичний
вплив тривалої а тивації РААС, доцільним є

вивчення її вплив на параметри ф н ції зов-
нішньо одихання та ниро хворих на дестр -
тивний т бер льоз ле ень.

ВИСНОВКИ. 1. У хворих на дестр тивний
т бер льоз ле ень за мов е с дативно- та
прод тивно-не ротичної фази процес відб -
вається а тивація РААС.

2. Стандартна хіміо- та пато енетична те-
рапія по ірш є по азни и РААС вперше діа -
ностованих хворих на дестр тивний т бер-
льоз ле ень.

Таблиця 1 – Ренін-ан іотензин-альдостеронова система хворих на дестр тивнй
т бер льоз ле ень динаміці лі вання (е с дативно-не ротична фаза) (x±Sx)

Приміт а. Т т і в наст пній таблиці: Віро ідність відмінностей відзначено: p
1

– порівняно з онтролем; p
2

–
порівняно з по азни ами на почат лі вання; p3 – між по азни ами після 2-місячно о лі вання та при випис -
ванні; n – число спостережень.

Вперше діа ностовані хворі на т бер льоз ле ень
Е с дативна фаза, n=21По азни

Контроль  
(здорові  

добровольці), 
n=35

На почат  
лі вання

Після 2-місячно о  
лі вання

При випис ванні

А тивність ан іотен-
зин- онверт ючо о  
фермент , н /мл/ од

10,100±0,478
20,800±1,330

p1<0,001
21,130±2,075

p1<0,001

25,710±1,828
p1<0,001

p2<0,05

А тивність ренін  
плазми, н /мл/ од 0,440±0,042

0,84±0,056
p1<0,001

1,040±0,053
p1<0,001

p2<0,05

1,160±0,050
p1<0,001
p2<0,001

Ан іотензин ІІ, п /мл 9,470±0,664
14,840±0,787

p1<0,001

17,550±0,925
p1<0,001

p2<0,05

18,920±1,351
p1<0,001

p2<0,05

Альдостерон, п /мл 172,700±12,114
308,020±17,725

p1<0,001
345,790±18,742

p1<0,001

370,190±24,703
p1<0,001

p2<0,05

Таблиця 2 – Ренін-ан іотензин-альдостеронова система хворих на дестр тивнй
т бер льоз ле ень динаміці лі вання (прод тивно-не ротична фаза) (x±Sx)

Вперше діа ностовані хворі на т бер льоз ле ень
Прод тивна фаза, n=30По азни

Контроль  
(здорові  

добровольці), 
n=35

На почат  
лі вання

Після 2-місячно о 
лі вання

При випис ванні

А тивність ан іотен-
зин- онверт ючо о  
фермент , н /мл/ од

10,10±0,478
47,320±2,437

p1<0,001

37,950±2,325
p1<0,001

p2<0,01

35,270±2,275
p1<0,001
p2<0,001

А тивність ренін  
плазми, н /мл/ од 0,440±0,042

1,430±0,034
p1<0,001

1,340±0,023
p1<0,001

p2<0,05

1,220±0,013
p1<0,001
p2<0,001
p3<0,001

Ан іотензин ІІ, п /мл 9,470±0,664
29,830±0,999

p1<0,001
29,200±1,064

p1<0,001
27,880±1,018

p1<0,001

Альдостерон, п /мл 172,700±12,114
512,450±19,806

p1<0,001
505,500±17,038

p1<0,001
481,250±16,375

p1<0,001
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ДИНАМИКА ПОКАЗАТЕЛЕЙ РЕНИН-АНГИОТЕНЗИН-АЛЬДОСТЕРОНОВОЙ
СИСТЕМЫ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ФАЗЫ ПАТОЛОГИЧЕСКОГО ПРОЦЕССА
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Резюме
У впервые диа ностированных больных дестр тивным т бер лезом ле их а в э сс дативно-

не ротичес ой, та и в прод тивно-не ротичес ой фазе процесса происходит а тивация ренин-
ан иотензин-альдостероновой системы (РААС). В динами е стандартно о лечения по азатели РААС
нарастают в э сс дативно-не ротичес ой фазе (за счет про ипо сичес о о влияния химиотерапии) и
снижаются в прод тивно-не ротичес ой фазе (за счет истощения защитно о механизма).

КЛЮЧЕВЫЕСЛОВА: т бер лез лё их, фаза процесса, ренин-ан иотензин-альдостероновая
система.

DYNAMICS OF INDICES OF RENIN-ANGIOTENSIN-ALDOSTERONE SYSTEM
COMPONENTS DEPENDING ON THE PHASE OF THE PATHOLOGICAL PROCESS
IN PATIENTS WITH NEWLY DIAGNOSED DESTRUCTIVE LUNG TUBERCULOSIS
DURING THE COURSE OF STANDARD CHEMOTHERAPY

M.M. Kuzmin
BUCOVYNIAN STATE MEDICAL ACADEMY

Summary
In patients with newly diagnosed destructive lung tuberculosis both in exudative-necrotic and productive-

necrotic phases of the process the renin-angiotensin-aldosterone system (RAAS) activation occurs. The standard
treatment results in increase of the RAAS indices during the exudative-necrotic phase (due to the prohypoxic
influence of chemotherapy) and decrease during the productive-necrotic phase (due to the exhaustion of the
protective mechanism).
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