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Âçàºìîä³ÿ â³äíîâëåíîãî ãëóòàò³îíó (GSH) ç àêòèâíèìè ôîðìàìè êèñíþ òà éîãî ó÷àñòü ó ïåðîêñèäàçíèõ
ðåàêö³ÿõ ïðèçâîäèòü äî óòâîðåííÿ ãëóòàò³îí-äèñóëüô³äó. Â³äíîâëåííÿ ãëóòàò³îíó â ãëóòàò³îíðåäóêòàçí³é
ðåàêö³¿ ïîòðåáóº NÀDPH, ùî ãåíåðóºòüñÿ  ïåðåâàæíî â ïåíòîçîôîñôàòíîìó øëÿõó. Âðàõîâóþ÷è, ùî ñòà-
òåâ³ îñîáëèâîñò³ ï³äòðèìàííÿ ïóëó GSH ïðè ñòðåñ³ âèâ÷åí³ íåäîñòàòíüî, ìåòà ö³º¿ ðîáîòè � äîñë³äæåííÿ
âì³ñòó GSH òà àêòèâíîñòåé ãëóòàò³îíðåäóêòàçè (ÃÐ) ³ ãëþêîçî-6-ôîñôàòäåã³äðîãåíàçè (Ãë6ÔÄÃ) â ïå÷³íö³
ñàìö³â òà ñàìèöü ùóð³â ïðè ä³¿ ñîëåé ðòóò³ òà êîáàëüòó. Âèêîðèñòîâàíî ùóð³â ë³í³¿ Â³ñòàð 3-ì³ñÿ÷íîãî â³êó.
Ñàìèö³ çíàõîäèëèñÿ â ñòàä³¿ estrus. HgCl2 ââîäèëè âíóòðèøíüîî÷åðåâèííî â äîç³ 0,7 ìã/100 ã, CoCl2
ââîäèëè ï³äøê³ðíî â äîç³ 3 ìã/100 ã. Âì³ñò GSH âèçíà÷àëè çà ïîãëèíàííÿì êîìïëåêñó ç àëîêñàíîì.
Àêòèâíîñò³ ôåðìåíò³â âèçíà÷àëè çà ïîãëèíàííÿì NÀDPH ïðè ³íêóáàö³¿ ç â³äïîâ³äíèìè ñóáñòðàòàìè ïðè
37°Ñ. Âì³ñò á³ëêà âèçíà÷àëè çà ìåòîäîì Ëîóð³. Ñòàòåâèõ îñîáëèâîñòåé â ð³âí³ GSH òà àêòèâíîñò³ ÃÐ â
ïå÷³íö³ ³íòàêòíèõ òâàðèí íå âèÿâëåíî, ì³æ òèì, àêòèâí³ñòü Ãë6ÔÄÃ â ïå÷³íö³ ñàìèöü ïåðåâèùóâàëà òàêó
ó ñàìö³â á³ëüø í³æ ó 1,5 ðàçà, ùî ìîæå áóòè ïîâ�ÿçàíå ç ëîêàë³çàö³ºþ ãåíà ôåðìåíòó â Õ-õðîìîñîì³.
Ïðè ââåäåíí³ HgCl2 âì³ñò GSH ÷åðåç 2 ãîä áóâ çíèæåíèé ó ïå÷³íö³ ùóð³â îáîõ ñòàòåé (70% â³ä êîíòðî-
ëþ), ùî ó ñàìö³â ñóïðîâîäæóâàëîñÿ çíèæåííÿì àêòèâíîñòåé Ãë6ÔÄÃ òà ÃÐ. ×åðåç 24 ãîä âì³ñò GSH ó
ñàìö³â ïîâåðòàâñÿ äî êîíòðîëþ, â òîé ÷àñ ÿê ó ñàìèöü ïåðåâèùóâàâ êîíòðîëüí³ çíà÷åííÿ â 1,84 ðàçà.
Àêòèâí³ñòü Ãë6ÔÄÃ ó ñàìèöü çíà÷íî ïåðåâèùóâàëà êîíòðîëü (â 1,6 ðàçà ÷åðåç 2 ãîä ³ â 1,8 ðàçà ÷åðåç
24 ãîä). Ââåäåííÿ CoCl2 íå âèêëèêàëî çíèæåííÿ âì³ñòó GSH â ïå÷³íö³ òâàðèí îáîõ ñòàòåé â ïåðø³
ãîäèíè ä³¿. ×åðåç 24 ãîä âì³ñò GSH ó ïå÷³íö³ ñàìèöü çðîñòàâ â 2 ðàçè. Ó ñàìö³â ÷åðåç 2 ãîä ä³¿ CoCl2
àêòèâí³ñòü ÃÐ áóëà çíèæåíà, à àêòèâí³ñòü Ãë6ÔÄÃ ï³äâèùóâàëàñü ÿê ÷åðåç 2, òàê ÷åðåç 24 ãîä ä³¿ CoCl2.
Â ïå÷³íö³ ñàìèöü ÷åðåç 24 ãîä ä³¿ CoCl2 ñïîñòåð³ãàëîñü ï³äâèùåííÿ âì³ñòó GSH â 2 ðàçè, ùî ñóïðîâîä-
æóâàëîñü ï³äâèùåííÿì àêòèâíîñò³ ÃÐ. Òàêèì ÷èíîì, â ïåðø³ ãîäèíè ä³¿ õëîðèäó ðòóò³ àáî êîáàëüòó â
ïå÷³íö³ ñàìèöü íå â³äáóâàºòüñÿ ³íã³áóâàííÿ ñèñòåìè â³äíîâëåííÿ ãëóòàò³îíó. Çðîñòàííÿ ïóëó GSH ÷åðåç
äîáó ï³ñëÿ ââåäåííÿ ñîëåé ðòóò³ àáî êîáàëüòó ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ò³ëüêè â ïå÷³íö³ ùóð³â-ñàìèöü ³ ñóïðîâîä-
æóºòüñÿ ï³äâèùåííÿì àêòèâíîñò³ îäíîãî ç ôåðìåíò³â ðåäîêñ-öèêëó ãëóòàò³îíó.
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Äîñë³äè ïðîâåäåí³ íà á³ëèõ áåçïîðîäíèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ ìàñîþ 200�250 ã ó ãîñòðèõ ñïðîáàõ, ÿêèõ
íàðêîòèçóâàëè òà çä³éñíþâàëè çàá³ð æîâ÷³ êîæí³ 10 õâ âïðîäîâæ ãîäèíè ÷åðåç ïðîêàíþëüîâàíó æîâ÷íó
ïðîòîêó ï³ñëÿ âíóòð³øíüîïîðòàëüíîãî ââåäåííÿ äîñë³äæóâàíèõ ðå÷îâèí. Ùóðàì 1-¿ ãðóïè ââîäèëè
ðîç÷èí àì³íîêèñëîòè L-àðã³í³íó (5 ìã/êã); 2-ãà ãðóïà òâàðèí îòðèìóâàëà L-NAME (10 ìã/êã), àíàëîã
L-àðã³í³íó, ùî º êîíêóðåíòíèì ³íã³á³òîðîì NO-ñèíòàç; ùóðàì 3-¿ ãðóïè ââîäèëè ðîç÷èí L-NAME, ³
÷åðåç 10 õâ ðîç÷èí L-àðã³í³íó ó âèùåâêàçàí³é äîç³; 4-é ãðóï³ òâàðèí ââîäèëè ô³ç³îëîã³÷íèé ðîç÷èí (1
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ìë/êã), ³ öÿ ãðóïà áóëà êîíòðîëåì. Çà äîïîìîãîþ òîíêîøàðîâî¿ õðîìàòîãðàô³¿ âèçíà÷àëè âì³ñò æîâ÷íèõ
êèñëîò ó æîâ÷³. Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåíü ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ ïàêåòà ïðîãðàì
Statistica 6.0. Âñòàíîâëåíî, ùî L-àðã³í³í âèêëèêàâ â³ðîã³äíå çíèæåííÿ  ñóìàðíî¿ çà âåñü äîñë³ä ñåðåäíüî¿
îá�ºìíî¿ øâèäêîñò³ ñåêðåö³¿ æîâ÷³ íà 23,5% (Ð<0,05) òà â³ðîã³äíå çá³ëüøåííÿ êîíöåíòðàö³¿ ó æîâ÷³ òàó-
ðîõîëåâî¿ êèñëîòè (ÒÕÊ) íà 20% (Ð<0,01) ç îäíî÷àñíèì çìåíøåííÿ êîíöåíòðàö³¿ õîëåâî¿ êèñëîòè (ÕÊ)
íà 32% (Ð<0,05) ó ïåðøèõ ï³âãîäèíàõ ï³ñëÿ ââåäåííÿ ðå÷îâèíè ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì. Ñóìàðíèé
îá�ºì æîâ÷³ ïðè ä³¿ L-NAME çíèæóâàâñÿ íà 20,9% (Ð<0,05). Ïðè êîìïëåêñíîìó ïîñë³äîâíîìó ââå-
äåíí³ L-NAME òà L-àðã³í³íó ñïîñòåð³ãàëîñÿ íàéá³ëüøå ñóìàðíå çìåíøåííÿ îá�ºìó âèä³ëåíî¿ æîâ÷³ íà
29,3% (Ð<0,05). L-NAME â³ðîã³äíî çìåíøóâàâ êîíöåíòðàö³þ äèã³äðîêñèõîëàíîâèõ æîâ÷íèõ êèñëîò,
êîí�þãîâàíèõ ç òàóðèíîì ³ ãë³öèíîì, òà çá³ëüøóâàâ êîíöåíòðàö³þ ãë³êîõîëåâî¿ êèñëîòè (ÃÕÊ) íà 29,5%
ùîäî êîíòðîëþ (Ð<0,05). Çà óìîâ ââåäåííÿ L-àðã³í³íó ïðè áëîêàä³ NO-ñèíòàç L-NAME âèÿâëåíî â³ðî-
ã³äíå çá³ëüøåííÿ (Ð<0,05) êîíöåíòðàö³¿ ó æîâ÷³ ùóð³â ÒÕÊ íà 16,21% ³ ÃÕÊ íà 29,7% ç îäíî÷àñíèì
çìåíøåííÿì êîíöåíòðàö³¿ ÕÊ íà 67,85% (Ð<0,05). Òàêîæ ïðè öüîìó â³ðîã³äíî çìåíøóâàëàñÿ êîíöåíò-
ðàö³ÿ îáîõ äîñë³äæóâàíèõ ôðàêö³é êîí�þãîâàíèõ äèã³äðîêñèõîëàíîâèõ æîâ÷íèõ êèñëîò. Îòæå, ã³ïîõî-
ëåðåòè÷íèé åôåêò L-àðã³í³íó íå óñóâàºòüñÿ çà óìîâ áëîêàäè NO-ñèíòàç, òîìó åôåêòè L-àðã³í³íó íà
ïîêàçíèêè õîëåðåçó ðåàë³çóþòüñÿ íå ëèøå çà ó÷àñòþ îêèñíþâàëüíîãî øëÿõó ìåòàáîë³çìó ö³º¿ àì³íî-
êèñëîòè, à òàêîæ ³ç çàëó÷åííÿì ïðîäóêò³â éîãî íåîêèñíþâàëüíîãî îáì³íó.
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Öåíòðàëüíûé êëèíè÷åñêèé âîåííûé ãîñïèòàëü;
Èíñòèòóò ôèçèîëîãèè è ñàíîêðåàòîëîãèè ÀÍ Ìîëäîâû, Êèøèíåâ

Ãåïàòîáèëèàðíûå ïàòîëîãèè è èõ êîððåêöèÿ çàíèìàþò â íàñòîÿùåå âðåìÿ âåäóùåå ìåñòî â èñëåäîâàíèè
ïàòîëîãèé ïå÷åíè íà ôîíå ôóíêöèîíàëüíî îáðàòèìûõ èëè ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé ïðè ãåïàòîáè-
ëèàðíîé ïàòîëîãèè. Èññëåäîâàíèå ñïåêòðà ñâîáîäíûõ àìèíîêèñëîò (ÑÀÊ) â ïëàçìå êðîâè 38 áîëüíûõ
ñ äèàãíîçîì öèððîç ïå÷åíè ïðîâîäèëîñü ìåòîäîì èîíîîáìåííîé õðîìàòîãðàôèè íà àíàëèçàòîðå ÀÀÀ-
339Ì ïî îáùåïðèíÿòîé ìåòîäèêå. Äëÿ àíàëèçà óòðîì íàòîùàê èç âåíû îòáèðàëè êðîâü, èç ïëàçìû
îñàæäàëè áåëêè 6%-é ñóëüôîñàëèöèëîâîé êèñëîòîé. Ïîëó÷åííûå äàííûå îöåíèâàëèñü ïî êðèòåðèþ
Ñòúþäåíòà ñ äîñòîâåðíîñòüþ Ð<0,05. Ñóììàðíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ÑÀÊ ó áîëüíûõ ñíèæåíà íåçíà÷èòåëüíî
(â 1,2 ðàçà) ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìîé â îñíîâíîì çà ñ÷åò íåçàìåíèìûõ ÑÀÊ. Èõ ñîäåðæàíèå â ïëàçìå
êðîâè ñíèæåíî â ñðåäíåì â 1,4 ðàçà â îñíîâíîì çà ñ÷åò ëèçèíà (ñíèæåí â 1,8 ðàç), ãèñòèäèíà (ñíèæåí
â 3,3 ðàç), òðèïòîôàíà (ñíèæåí â 2,4 ðàçà). Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ñóììà ñåðîñîäåðæàùèõ ÑÀÊ ó áîëüíûõ
íà 22,5% ïîâûøåíà. Ïðè ýòîì ñòàòè÷åñêè äîñòîâåðíî (â 10,4 ðàçà) óâåëè÷åíî ñîæåðæàíèå öèñòåèíî-
âîé êèñëîòû è â 4,4 ðàçà ñîäåðæàíèå öèñòèíà. Âûÿâëåíî çíà÷èòåëüíîå óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ ýòàíîëà-
ìèíà (â 5,5 ðàç), ÷òî õàðàêòåðíî ïðè îáîñòðåíèÿõ õðîíè÷åñêîãî õîëåöèñòèòà. Ïðè ãèïåðìîòîðíîé ôîð-
ìå äèñêèíåçèè æåë÷åâûâîäÿùèõ ïóòåé ñîäåðæàíèå ýòàíîëàìèíà îñòàåòñÿ â íîðìå, à ïðè ãèïîìîòîðíîé
ïîâûøåí, ÷òî îáóñëàâëèâàåò âîçìîæíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ýòîãî ïîêàçàòåëÿ â êà÷åñòâå äîïîëíèòåëüíî-
ãî äèàãíîñòè÷åñêîãî òåñòà. Äëÿ äàííîé ãðóïïû áîëüíûõ õàðàêòåðíî òàêæå äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå ñèí-
òåçà ìî÷åâèíû (â 2,1 ðàçà), ñîïðîâîæäàþùååñÿ ñíèæåííûì ñîäåðæàíèåì àìèíîêèñëîò îðíèòèíîâîãî
öèêëà: îðíèòèí ñíèæåí â 1,6 ðàçà, àðãèíèí â 1,4 ðàçà. Êîíöåíòðàöèÿ àììèàêà òàê æå äîñòîâåðíî óâåëè-
÷åíà â 3,1 ðàçà. Òàêîå ïîâûøåííîå ñîäåðæàíèå â êðîâè àììèàêà â ñî÷åòàíèè ñî ñíèæåííûì ñîäåðæà-
íèåì òàóðèíà ìîæåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü î ðàçâèòèè ïå÷åíî÷íîé ýíöåôàëîïàòèè, õîòÿ èíäåêñ Ôèøåðà
ñíèæåí íåçíà÷èòåëüíî. Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î íàëè÷èè àìèíîêèñ-
ëîòíîãî äèñáàëàíñà, óâåëè÷åíèè óðîâíÿ ñåðîñîäåðæàùèõ àìèíîêèñëîò è ýòàíîëàìèíà, ñíèæåíèè ñèíòåçà
ìî÷åâèíû è àìèíîêèñëîò îðíèòèíîâîãî öèêëà ó áîëüíûõ öèððîçîì ïå÷åíè è ïîðòàëüíîé ãèïåðòåíçèè.

Ô²Ç²ÎËÎÃ²ß ÒÐÀÂËÅÍÍß
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Ïîïåðåäí³ìè äîñë³äæåííÿìè íà ï³äñòàâ³ àíàë³çó ÀÒÔ- ³ ÀÄÔ-³íäóêîâàíèõ çì³í âì³ñòó ñóìàðíîãî ³ ìåì-
áðàíîçâ�ÿçàíîãî Ñà2+ ó ñåêðåòîðíèõ êë³òèíàõ ñëèííèõ çàëîç ëè÷èíîê äçâ³íöÿ Chironomus plumosus
ïîêàçàíà íàÿâí³ñòü P2X- ³ Ð2Y-ðåöåïòîð³â (Ìàíüêî, Âåëèêîïîëüñüêà, 2005). Àëå ïèòàííÿ øëÿõ³â âíóòð³øíüî-
êë³òèííî¿ òðàíñäóêö³¿ ñèãíàëó, ïîâ�ÿçàíîãî ç P2Y-ðåöåïòîðàìè ïëàçìàòè÷íî¿ ìåìáðàíè öèõ êë³òèí, çà-
ëèøàëîñÿ íåç�ÿñîâàíèì, ùî ³ áóëî ìåòîþ ö³º¿ ðîáîòè. Ôóíêö³îíóâàííÿ êàëüö³éòðàíñïîðòóâàëüíèõ ñèñ-
òåì îö³íþâàëè çà çì³íîþ âì³ñòó ìåìáðàíîçâ�ÿçàíîãî Ñà2+ ó òêàíèí³ çàëîç, ³íêóáîâàíèõ ó ð³çíèõ
ñåðåäîâèùàõ. Éîãî âèçíà÷àëè ðåºñòðàö³ºþ ³íòåíñèâíîñò³ ôëóîðåñöåíö³¿ êîìïëåêñó Ñà2+ ç õëîðòåòðà-
öèêë³íîì çà äîïîìîãîþ ëþì³íåñöåíòíîãî ì³êðîñêîïà. Ð2Y-ðåöåïòîðè àêòèâóâàëè äîäàâàííÿì äî íîì³-
íàëüíî áåçêàëüö³ºâîãî ñåðåäîâèùà ÀÒÔ ³ ÀÄÔ ó êîíöåíòðàö³¿ 100 ìêìîëü/ë. ßê áëîêàòîð ²Ô3-÷óòëè-
âèõ êàëüö³ºâèõ êàíàë³â âèêîðèñòîâóâàëè 2-APB. Ç�ÿñóâàëîñÿ, ùî åôåêò 2-APB íà âì³ñò ìåìáðàíî-
çâ�ÿçàíîãî Ñà2+ âèçíà÷àºòüñÿ [Ca2+]e. Çà êîíöåíòðàö³¿ 1 òà 10 ìêìîëü/ë 2-APB âì³ñò ìåìáðàíîçâ�ÿçàíî-
ãî Ñà2+ ó òêàíèí³ çàëîç, ³íêóáîâàíèõ ó íîì³íàëüíî áåçêàëüö³ºâîìó ñåðåäîâèù³, çðîñòàâ, à çà ³íêóáàö³¿ ó
ã³ïåðêàëüö³ºâîìó ñåðåäîâèù³ (10 ììîëü/ë) òàêîãî åôåêòó íå ñïîñòåð³ãàëîñÿ. Öåé åôåêò 2-APB ñïðè÷è-
íåíèé áëîêóâàííÿì ²Ô3-÷óòëèâèõ êàëüö³ºâèõ êàíàë³â ³, ÿê íàñë³äîê, çì³ùåííÿì ð³âíîâàãè ó á³ê íàãðî-
ìàäæåííÿ Ñà2+ ó âíóòð³øíüîêë³òèííèõ äåïî. Çà âèùèõ êîíöåíòðàö³é 2-APB âì³ñò ìåìáðàíîçâ�ÿçàíîãî
Ñà2+ çíèæóâàâñÿ â óñ³õ âèïàäêàõ, ùî çóìîâëåíî, íà íàøó äóìêó, ïðèãí³÷åííÿì êàëüö³ºâî¿ ïîìïè åí-
äîïëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìà. Âñòàíîâëåíî òàêîæ, ùî íàÿâí³ñòü 2-APB (10 ìêìîëü/ë) çàïîá³ãàº ÀÒÔ-
³íäóêîâàíîìó çìåíøåííþ âì³ñòó ìåìáðàíîçâ�ÿçàíîãî Ñà2+ ó òêàíèí³ çàëîç, ³íêóáîâàíèõ ó íîì³íàëüíî
áåçêàëüö³ºâîìó ñåðåäîâèù³. Íà â³äì³íó â³ä öüîãî, äîäàâàííÿ ÀÄÔ äî íîì³íàëüíî áåçêàëüö³ºâîãî ñåðå-
äîâèùà ÿê çà â³äñóòíîñò³, òàê ³ íàÿâíîñò³ 2-APB ó íüîìó ñóïðîâîäæóâàëîñÿ çìåíøåííÿì âì³ñòó ìåìá-
ðàíîçâ�ÿçàíîãî Ñà2+. Öå íàøòîâõóº íàñ íà äóìêó, ùî ó ñåêðåòîðíèõ êë³òèí ñëèííèõ çàëîç ëè÷èíêè
äçâ³íöÿ íàÿâí³ äâà ï³äòèïè Ð2Y-ðåöåïòîð³â. Ðåöåïòîðè ïåðøîãî ï³äòèïó ìàþòü âèùó ñïîð³äíåí³ñòü äî
ÀÒÔ ³ º ñïðÿæåí³ ç ²Ô3-÷óòëèâèìè êàëüö³ºâèìè êàíàëàìè. Âçàºìîä³ÿ àãîí³ñò³â ç Ð2Y-ðåöåïòîðàìè äðóãîãî
ï³äòèïó, ÿê³ õàðàêòåðèçóºòüñÿ âèùîþ ñïîð³äíåí³ñòþ äî ÀÄÔ, çàïóñêàº ³íøèé øëÿõ âíóòð³øíüîêë³òèííî¿
òðàíñäóêö³¿ ñèãíàëó ³ âèâ³ëüíåííÿ Ñà2+ ç íå÷óòëèâîãî äî ²Ô3 äåïî. Äîäàâàííÿ 2-APB äî ã³ïåðêàëüö³ºâîãî
ñåðåäîâèùà çàïîá³ãàº ÀÒÔ- òà ÀÄÔ-³íäóêîâàíèì çì³íàì âì³ñòó ìåìáðàíîçâ�ÿçàíîãî Ñà2+ ó òêàíèí³ çàëîç.
Öå, î÷åâèäíî, çóìîâëåíî ïîðóøåííÿì åíäîïëàçìàòè÷íî¿ Ñà2+-ôóíêö³îíàëüíî¿ îäèíèö³ äîñë³äæóâàíèõ êë³òèí.

ÑÏ²ÂÂ²ÄÍÎØÅÍÍß ÆÎÂ×ÍÈÕ ÊÈÑËÎÒ Ó ÆÎÂ×² ÙÓÐ²Â ÏÐÈ Ä²¯ ÅÍÄÎÒÅË²ÍÓ-1

Í.Ñ.Âåñåëüñüêà, ª.Ì.Ðåøåòí³ê, Ë.À.Ëàòèøåíêî

Íàóêîâî-äîñë³äíèé ³íñòèòóò ô³ç³îëîã³¿ ³ì. àêàä. Ïåòðà Áîãà÷à Êè¿âñüêîãî íàö³îíàëüíîãî óí³âåðñè-
òåòó ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà
veselkaN@i.ua

Æîâ÷í³ êèñëîòè º õàðàêòåðíîþ ñêëàäîâîþ æîâ÷³ òâàðèí òà ëþäèíè ³ â³ä³ãðàþòü êëþ÷îâó ðîëü â ñòàá³ë-
³çàö³¿ ¿¿ êîëî¿äíî¿ ñèñòåìè. Á³îñèíòåç ³ ïåðåòâîðåííÿ æîâ÷íèõ êèñëîò ó êë³òèíàõ ïå÷³íêè ëåæèòü â îñíîâ³
ìåòàáîë³÷íîãî çàáåçïå÷åííÿ çîâí³øíüîñåêðåòîðíî¿ ôóíêö³¿ öüîãî îðãàíà. Äî ðåãóëÿö³¿ äàíî¿ ôóíêö³¿
çàëó÷åíèé øèðîêèé ñïåêòð íåéðîãîðìîíàëüíèõ ÷èííèê³â, ó òîìó ÷èñë³ ³ ïåïòèäíî¿ ïðèðîäè. Åíäîòåë³-
íè, êîòð³ åôåêòèâíî ðåãóëþþòü ñòàí ñóäèí ïå÷³íêè, òàêîæ àêòèâíî âïëèâàþòü íà äèíàì³êó õîëåðåçó,
îäíàê îñîáëèâîñò³ æîâ÷îêèñëîòíîãî îáì³íó ïðè ä³¿ çãàäàíèõ ÷èííèê³â âèâ÷åí³ íåäîñòàòíüî. Äîñë³äæåí-
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íÿ ïðîâîäèëè íà á³ëèõ ëàáîðàòîðíèõ ùóðàõ ìàñîþ 180�240 ãð çà óìîâ ãîñòðîãî åêñïåðèìåíòó. ßê
íàðêîç âèêîðèñòîâóâàëè óðåòàí â äîç³ 1 ã/êã ìàñè ò³ëà, ÿêèé ââîäèâñÿ âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî. Åíäî-
òåë³í-1 â äîç³ 1 ìêã/êã ìàñè ò³ëà, ðîç÷èíåíèé ó ô³ç³îëîã³÷íîìó ðîç÷èí³, ââîäèâñÿ ÷åðåç êàòåòåð âíóòð-
³øíüîïîðòàëüíî. Êîíòðîëüíèì òâàðèíàì ââîäèâñÿ ëèøå ô³ç³îëîã³÷íèé ðîç÷èí. Âíóòð³øíüîïîðòàëüíå
ââåäåííÿ ùóðàì åíäîòåë³íó-1 (1 ìêã/êã) çóìîâèëî çíèæåííÿ õîëåðåçó íà 15,6% (Ð<0,05) ç ìàêñèìó-
ìîì ïðîÿâó åôåêòó íà 40�45-é õâèëèí³ ï³ñëÿ ³í�ºêö³¿ ïðåïàðàòó. Õðîìàòîãðàô³÷íèé àíàë³ç æîâ÷íèõ
êèñëîò ó ï³âãîäèííèõ ïðîáàõ æîâ÷³ äîñë³äíèõ òâàðèí âèÿâèâ ð³çíîíàïðàâëåí³ çì³íè ó ñï³ââ³äíîøåíí³
öèõ ìåòàáîë³ò³â óïðîäîâæ åêñïåðèìåíòó. Òàê, ÿêùî íà ïî÷àòêó äîñë³äó (2-é òà 3-é ï³âãîäèíí³ ïðî-
ì³æêè) êîíöåíòðàö³ÿ òàóðîõîëåâî¿ êèñëîòè, ïîä³áíî äî êîíòðîëüíîãî âàð³àíòó, òàêîæ çíèæóâàëàñÿ, òî â
5-é òà 6-é ïðîá³ ¿¿ âì³ñò ñòàâ â³ðîã³äíî á³ëüøèì ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì. Íàéá³ëüø çíà÷èì³ çì³íè áóëè
çàðåºñòðîâàí³ äëÿ ãë³êîõîëåâî¿ êèñëîòè, êîíöåíòðàö³ÿ ÿêî¿, ïî÷èíàþ÷è ç 4-¿ ïî 6-òó ïðîáó âêëþ÷íî, áóëà
âèùîþ íà 12,3% (Ð<0,05), 19,7% (Ð<0,05) òà 16,3% (Ð<0,05) â³äïîâ³äíî ùîäî êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü. Öå
ñïðèÿëî çíà÷íîìó ï³äâèùåííþ íå ëèøå êîíöåíòðàö³¿, à ³ äåá³òó òðèã³äðîêñèõîëàíîâèõ êèñëîò íàïðèê³íö³
òà çà âåñü äîñë³ä (25,2%; Ð<0,01) ï³ä ä³ºþ åíäîòåë³íó-1. Îñòàííº âêàçóº íà çíà÷íó àêòèâàö³þ â êë³òèíàõ
ïå÷³íêè ïîë³ôåðìåíòíèõ ñèñòåì, ÿê³ çàáåçïå÷óþòü ïðîöåñè ã³äðîêñèëþâàííÿ. Îêð³ì òîãî, â³äì³òèìî,
ùî ï³ä ê³íåöü äîñë³äó ó 5-ìó òà 6-ìó ï³âãîäèííèõ ïðîì³æêàõ äîñòîâ³ðíî çðîñëà êîíöåíòðàö³ÿ êîí�þãî-
âàíèõ æîâ÷íèõ êèñëîò ó æîâ÷³ äîñë³äíèõ òâàðèí. Òàêèì ÷èíîì, âçàºìîä³ÿ åíäîòåë³íó-1 ç â³äïîâ³äíèìè
ðåöåïòîðàìè ÿê íà ãåïàòîöèòàõ, òàê ³ â ³íøèõ òêàíèíàõ ìîæå çì³íþâàòè íå ò³ëüêè çîâí³øíüîñåêðåòîðíó
ôóíêö³þ, à é çóìîâëþâàòè ñóòòºâ³ ïåðåáóäîâè â æîâ÷îêèñëîòíîìó îáì³í³.

ÂÏËÈÂ ÖÅÐÀÌ²ÄÓ ÍÀ ÊÎÐÎÒÊÎÑÒÐÎÊÎÂÓ ÐÅÃÓËßÖ²Þ  ÒÈÐÎÊÑÈÍÎÌ ÂÌ²ÑÒÓ
ÍÅÉÒÐÀËÜÍÈÕ Ë²Ï²Ä²Â ² ÕÎËÅÑÒÅÐÈÍÓ Ó ²ÇÎËÜÎÂÀÍÈÕ ÃÅÏÀÒÎÖÈÒÀÕ
3-Ì²Ñß×ÍÈÕ ÙÓÐ²Â

Â.Â. Ãàðüêàâåíêî

Íàóêîâî-äîñë³äíèé ³íñòèòóò á³îëîã³¿ ïðè Õàðê³âñüêîìó íàö³îíàëüíîìó óí³âåðñèòåò³ ³ì. Â.Í. Êàðàç³íà
Vladimir_garkavenko@ukr.net

Â³äîìî, ùî òèðåî¿äí³ ãîðìîíè áåðóòü ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿  ë³ïîãåíåçó ó êë³òèíàõ ïå÷³íêè, ÿêà ìîæå çä³éñíþ-
âàòèñÿ ÿê çà äîïîìîãîþ ÿäåðíî¿ ðåöåïö³¿ ãîðìîíó, òàê ³ íåãåíîìíî, çà ó÷àñò³ PI3-K-, ERK1/2-, MAPK-
çàëåæíîãî ñèãíàëüíîãî øëÿõó. Íåãåíîìí³ åôåêòè òèðîêñèíó íà â³äì³íó â³ä òðàäèö³éíî âèâ÷åíèõ ãåíîì-
íèõ, ðåàë³çóþòüñÿ ç á³ëüøîþ øâèäê³ñòþ. Òàê, ìàêñèìàëüíèé ñòóï³íü ôîñôîðèëþâàííÿ ERK1 äîñÿãàºòüñÿ
çà 10 õâ ³íêóáàö³¿ êë³òèí çà íàÿâíîñò³ ãîðìîíó òà çáåð³ãàºòüñÿ ïðîòÿãîì 90 õâ. Îäíèì ç åíäîãåííèõ
³íã³á³òîð³â PI3-K-çàëåæíîãî øëÿõó ó êë³òèíàõ º ñô³íãîë³ï³ä-öåðàì³ä, ÿêèé áåðå ó÷àñòü  ó ïðîöåñàõ äè-
ôåðåíö³þâàííÿ, ðîñòó òà àïîïòîçó, òà ìîæå íàêîïè÷óâàòèñÿ ïðè äåÿêèõ ïàòîëîã³ÿõ òà ó ïðîöåñ³ ñòàð³ííÿ.
Ìåòîþ íàøîãî äîñë³äæåííÿ áóëî âèâ÷åííÿ âïëèâó öåðàì³äó íà ïðîöåñ øâèäêîãî ðåãóëþâàííÿ òèðîêñè-
íîì îáì³íó íåéòðàëüíèõ ë³ï³ä³â ³ õîëåñòåðèíó ó ³çîëüîâàíèõ ãåïàòîöèòàõ 3-ì³ñÿ÷íèõ ñàìö³â ùóð³â ë³í³¿
Â³ñòàð. Ãåïàòîöèòè, ³çîëüîâàí³ ç ïå÷³íêè çà ìåòîäèêîþ Êàíàºâî¿ òà ñï³âàâò. ó ìîäèô³êàö³¿ Ïåòðåíêî,
ïðîòÿãîì 60 õâ ³íêóáóâàëè çà íàÿâíîñò³ 10 íìîëü/ë òèðîêñèíó òà 60 ìêìîëü/ë N-àöåòèë-D-åðèòðîñô³í-
ãîçèíó (Ñ2-öåðàì³äó). Öåðàì³ä âíîñèëè äî ñåðåäîâèùà ³íêóáàö³¿ çà 30 õâ äî ââåäåííÿ ãîðìîíó. Âñòà-
íîâëåíî, ùî ï³ä âïëèâîì òèðîêñèíó âì³ñò òðèãë³öåðèä³â ³ õîëåñòåðèíó ó ³çîëüîâàíèõ ãåïàòîöèòàõ 3-
ì³ñÿ÷íèõ ùóð³â â³äíîñíî êîíòðîëüíî¿ ãðóïè çá³ëüøèâñÿ íà 56 òà 60% â³äïîâ³äíî (Ð<0,05). Öåðàì³ä
í³âåëþâàâ ä³þ òèðîêñèíó íà ãåïàòîöèòè. Âì³ñò íåéòðàëüíèõ ë³ï³ä³â ³ õîëåñòåðèíó ó êë³òèíàõ íå çì³íþ-
âàâñÿ çà óìîâ êîìá³íîâàíî¿ ä³¿ ãîðìîíó òà öåðàì³äó â³äíîñíî êîíòðîëþ. Çá³ëüøåííÿ âì³ñòó òðèãë³öå-
ðèä³â ³ õîëåñòåðèíó ó íàòèâíèõ ³çîëüîâàíèõ ãåïàòîöèòàõ 3-ì³ñÿ÷íèõ ùóð³â ï³ä âïëèâîì òèðîêñèíó ìîæå
áóòè ïîâ�ÿçàíèì ç ³íòåíñèô³êàö³ºþ ïðîöåñ³â ¿õ ñèíòåçó ó êë³òèíàõ. Îñê³ëüêè â³äîìî ùî öåðàì³ä ìîæå
áëîêóâàòè PI3-K-çàëåæíèé ñèãíàëüíèé øëÿõ, ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî â³í âèêëèêàº ïîðóøåííÿ ðåàë³-
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çàö³¿ êîðîòêîñòðîêîâîãî òèðåî¿äíîãî åôåêòó íà ãåïàòîöèòè, ³, òàêèì ÷èíîì, ³íã³áóº PI3-K-çàëåæíó àê-
òèâàö³þ ãîðìîíîì ë³ïîãåíåçó òà ïåðåøêîäæàº íàêîïè÷óâàííþ ó êë³òèíàõ íåéòðàëüíèõ ë³ï³ä³â ³ õîëåñòåðèíó.

ÇÌ²ÍÈ ÂÌ²ÑÒÓ ÆÎÂ×ÍÈÕ ÊÈÑËÎÒ Ó ÆÎÂ×² ÑÎÁÀÊ Ï²Ä ÂÏËÈÂÎÌ ÏÐÎÑÒÀÃËÀÍÄÈÍÓ F
2ααααα

Ç.À. Ãîðåíêî, Ë.Ñ. Êàðáîâñüêà, Ñ.Ï. Âåñåëüñüêèé

Íàóêîâî-äîñë³äíèé ³íñòèòóò ô³ç³îëîã³¿ ³ì. àêàä. Ïåòðà Áîãà÷à Êè¿âñüêîãî íàö³îíàëüíîãî óí³âåðñè-
òåòó ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà
geminiz@ukr.net

Ïðîñòàãëàíäèíè � á³îëîã³÷íî àêòèâí³ ðå÷îâèíè, êîòð³ áåðóòü ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ ïåâíèõ ô³ç³îëîã³÷íèõ ôóíêö³é ³
çä³éñíþþòü ð³çíîìàí³òí³ á³îëîã³÷í³ åôåêòè. Â³äîìî, ùî ïðîñòàãëàíäèíè ñèíòåçóþòüñÿ ó êë³òèíàõ ïå÷³íêè
òà ïîñèëþþòü ïðîöåñè ãë³êîãåíîë³çó òà ãëþêîíåîãåíåçó, çì³íþþòü îï³ð âíóòð³øíüîïå÷³íêîâèõ ñóäèí, à
òàêîæ áåðóòü ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ çîâí³øíüîñåêðåòîðíî¿ ôóíêö³¿ ïå÷³íêè. Äîñë³äè ç âèâ÷åííÿ åôåêò³â
ïðîñòàãëàíäèíó F2α íà ð³âåíü õîëåðåçó òà âì³ñò ó æîâ÷³ æîâ÷íèõ êèñëîò ïðîâîäèëèñü â óìîâàõ õðîí³÷-
íîãî åêñïåðèìåíòó íà áåçïîðîäíèõ ñîáàêàõ ç³ âæèâëåíèìè õîëåöèñòî-äóîäåíàëüíèìè ô³ñòóëüíèìè òðóá-
êàìè. Ïðîñòàãëàíäèí F2α ââîäèëè âíóòð³øíüîäóîäåíàëüíî ó äîç³ 1 ìêã/êã ìàñè ò³ëà òâàðèíè, ðîç÷èíå-
íîãî ó 5 ìë äèñòèëüîâàíî¿ âîäè (ðÍ 7,39) ï³ñëÿ ÷îãî æîâ÷ çáèðàëè êîæí³ 30 õâ óïðîäîâæ 3 ãîä ñåêðåö³¿.
Â êîæí³é â³ä³áðàí³é ïðîá³ æîâ÷³ ìåòîäîì òîíêîøàðîâî¿ õðîìàòîãðàô³¿ âèçíà÷àëè âì³ñò êîí�þãîâàíèõ ³
â³ëüíèõ æîâ÷íèõ êèñëîò. Êîíòðîëåì áóëè äîñë³äè ³ç âíóòð³øíüîäóîäåíàëüíèì ââåäåííÿì òàêîãî ñàìîãî
îá�ºìó òà ðÍ äèñòèëüîâàíî¿ âîäè. Âñòàíîâëåíî, ùî ïðîñòàãëàíäèí F2α âïðîäîâæ âñüîãî ïåð³îäó ñïîñ-
òåðåæåííÿ ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùî íå âïëèâàâ íà îá�ºì âèä³ëåíî¿ æîâ÷³, çì³íþþ÷è ïðè öüîìó âì³ñò êîí�-
þãîâàíèõ ³ â³ëüíèõ æîâ÷íèõ êèñëîò ó ñåêðåò³. Òàê, äåá³ò òàóðîõîëàò³â óæå ó ïåðø³é ï³âãîäèí³ äîñë³äó
çá³ëüøèâñÿ íà 40,2% (Ð<0,05), ó äðóã³é � íà 56,1% (Ð<0,05), ó òðåò³é � íà 85,3% (Ð<0,01) ³ â ñóì³ çà
òðè ãîäèíè ñïîñòåðåæåííÿ ïåðåâèùèâ êîíòðîëüí³ çíà÷åííÿ íà 23,5% (Ð<0,05). Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü
ïîêàçàëè, ùî ç ïåðåá³ãîì ñïðîáè ³ç çàñòîñóâàííÿì ïðîñòàãëàíäèíó äåá³ò â³ëüíèõ æîâ÷íèõ êèñëîò òåæ
çá³ëüøóâàâñÿ ³ ìàêñèìàëüíèì òàêå çá³ëüøåííÿ áóëî â 1-é, 2-é òà 3-é ïðîáàõ â³äïîâ³äíî 93,9% (Ð<0,01),
144% (Ð<0,001) òà 91,7% (Ð<0,01). Âñüîãî çà 3 ãîä ñåêðåö³¿ ï³ä âïëèâîì ïðîñòàãëàíäèíó F2α â³ëüíèõ
õîëàò³â ñåêðåòóâàëîñÿ íà 52,3% (Ð<0,05) á³ëüøå, í³æ ó êîíòðîë³. Òàêèì ÷èíîì, ïðîñòàãëàíäèí F2α ïðè
âíóòð³øíüîäóîäåíàëüíîìó ââåäåíí³ çì³íþº æîâ÷îóòâîðþâàëüíó ôóíêö³þ ïå÷³íêè ó ñîáàê, ïîñèëþþ÷è
ïðîöåñè á³îñèíòåçó æîâ÷íèõ êèñëîò òà ¿õ êîí�þãàö³þ ç àì³íîêèñëîòàìè â ïàðåíõ³ì³ ïå÷³íêè.

NONALCOHOLIC FATTY LIVER DISEASE AND NONALCOHOLIC STEATOHEPATITIS:
POTENTIAL ROLE FOR EXERCISE AS A TREATMENT MODALITY

M.I. Kalinski1, A.J. Patrick-Melin1,2, K.R. Kelly2,3, J.M. Haus2,4, T.P.J. Solomon2, J.P. Kirwan2-5

1School of Health Sciences, College and Graduate School of Education, Health and Human Services,
Kent State University, Kent, OH, USA;
2Department of Pathobiology, Lerner Research Institute, Cleveland Clinic, Cleveland, OH, USA;
3Department of Nutrition, Case Western Reserve University, Cleveland, OH, USA
4Department of Physiology, Case Western Reserve University School of Medicine, Cleveland, OH, USA;
5Departments of Gastroenterology/Hepatology, Digestive Disease Institute, Cleveland Clinic, Cleveland, OH, USA

Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) represents a spectrum of liver diseases that range from simple
hepatic steatosis, to a more severe and treatment resistant stage that features steatosis plus inflammation,
termed (NASH), which may in turn progress to hepatic fibrosis, cirrhosis, and sub-acute liver failure. Thus,
NAFLD and its subsequent complications create a significant health burden: it is reported to affect up to 70-
80% of obese individuals in the United States where approximately 65% of the adult population is now either
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overweight or obese. Currently there is no effective treatment strategy for NAFLD. The mechanisms that
underlie NAFLD are unclear at this time, but there is evidence that insulin resistance is a major contributing
factor. Insulin resistance syndrome is also on the rise. In addition, circulating concentrations of inflammatory
cytokines (e.g. TNF-α, IL-6) as well as decreased anti-inflammatory factors (e.g. adiponectin, IL-10) are
not only implicated in the development of insulin resistance and type 2 diabetes, but are also related to
NAFLD. Such inflammatory mechanisms are fundamental in the progression of NAFLD toward higher risk
cirrhotic states. Regular exercise can reverse insulin resistance, suppress low-grade systemic inflammation,
and attenuate inflammatory markers associated with NAFLD.  Thus, exercise has the potential to become an
effective treatment and prevention modality for NAFLD and NASH. Once an effective exercise intervention
is developed and once it is known how this intervention regulates metabolism and inflammatory cytokine
secretion it can then be implemented as a cost effective therapeutic intervention in treatment and ultimately
prevention of insulin resistance and liver diseases such as NAFLD. This presentation highlights the potential
role of exercise in treating and preventing NAFLD and NASH. This work was partially supported by NIH
grants RO1-AG12834 (JPK) and CTSA 1UL1-RR024989.
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Â²Ä ÑÒÓÏÅÍß ÓÐÀÆÅÍÜ ÑËÈÇÎÂÎ¯ ÎÁÎËÎÍÊÈ ØËÓÍÊÀ

Ä.Â. Êîâàëüîâà, ².Â. Äðåãâàëü

Äí³ïðîïåòðîâñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. Îëåñÿ Ãîí÷àðà
d_igor_@mail.ru

Íèí³ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ çíà÷íå çðîñòàííÿ ïàòîëîã³¿ øëóíêîâî-êèøêîâîãî òðàêòó. Ïðè ä³àãíîñòóâàíí³ çàõâî-
ðþâàíü ùå íåäîñòàòíüî óâàãè ïðèä³ëÿºòüñÿ ïðîöåñàì ôîðìóâàííÿ ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ íà ³íòåãðàëüí³ ïîêàç-
íèêè âèùî¿ íåðâîâî¿ ä³ÿëüíîñò³, çîêðåìà, íà ïñèõîëîã³÷í³ çì³íè ó ïîâåä³íö³. ²ãíîðóâàííÿ ð³çíèõ ïñèõîñî-
ìàòè÷íèõ ïîðóøåíü ïðè ãàñòðîäóîäåíàëüí³é ïàòîëîã³¿ ìîæå çíà÷íî çì³íþâàòè ôîðìóâàííÿ êë³í³÷íî¿ êàðòèíè.
Òîìó ìåòîþ íàøî¿ ðîáîòè áóëî äîñë³äæåííÿ ïîâåä³íêîâèõ ðåàêö³é ëàáîðàòîðíèõ ùóð³â çà óìîâ ìîäåëþ-
âàííÿ ãàñòðîäóîäåíàëüíî¿ ïàòîëîã³¿ ð³çíîãî ́ åíåçó. Åìîö³éíó òà ðóõîâó àêòèâí³ñòü òâàðèí âèâ÷àëè çà äîïî-
ìîãîþ ïðîñòîãî òåñòó �â³äêðèòå ïîëå�. Íåðóõîì³ñòü òâàðèí íàìè ðîçãëÿäàëàñü ÿê ñèìïòîì ñòðàõó, à ¿¿
³íòåíñèâí³ñòü â³äáèâàëà åìîö³éíèé ñòàí òâàðèí. Ò³ òâàðèíè, ÿê³ ìåíøå ïåðåñóâàëèñÿ òà ÿê³ á³ëüøå çä³éñíþ-
âàëè ãðóì³íãè ³ ñò³éêè ó ñèòóàö³¿ «â³äêðèòîãî ïîëÿ», ââàæàëèñÿ íàìè á³ëüø åìîö³éíèìè, í³æ ò³, êîòð³
áàãàòî ïåðåñóâàëèñÿ, àëå ìàëè íèçüêèé ð³âåíü âåðòèêàëüíî¿ ðóõîâî¿ êîìïîíåíòè. Ó òâàðèí, íà ÿêèõ â³äòâî-
ðèëè àäðåíàë³íîâó ìîäåëü óðàæåíü ãàñòðîäóîäåíàëüíî¿ ä³ëÿíêè øëóíêà, ïîâåä³íêîâ³ ðåàêö³¿ õàðàêòåðèçó-
âàëèñÿ çìåíøåííÿì ãîðèçîíòàëüíî¿ êîìïîíåíòè ðóõîâî¿ àêòèâíîñò³, ùî ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî ïðèãí³÷åííÿ
àêòèâíîñò³ öåíòðàëüíî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè, à òàêîæ çðîñòàííÿì âåðòèêàëüíî¿ àêòèâíîñò³ (ãðóì³íãè) â 2,1
ðàçà ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì, ùî ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî ðîçâèòîê ñòàíó òðèâîæíîñò³ òâàðèí íà ïî÷àòêó
åêñïåðèìåíòó, àëå ç ïåðøî¿ äî ï�ÿòî¿ õâèëèíè ïîñòóïîâî ñïîñòåð³ãàëàñÿ òåíäåíö³ÿ äî çíèæåííÿ öüîãî
ïîêàçíèêà, ùî º ïðîÿâîì àäàïòàö³¿ òâàðèí äî â³äêðèòîãî ïðîñòîðó. Ïðè â³äòâîðåíí³ ìîäåë³ äóîäåíîãàñò-
ðàëüíîãî çàêèäó ç êîíöåíòðàö³ºþ æîâ÷³ 50% (ÄÃÇ50) ó ùóð³â ó òåñò³ �â³äêðèòå ïîëå� çàãàëüíà ãîðèçîí-
òàëüíà êîìïîíåíòà ðóõîâî¿ àêòèâíîñò³ îáìåæóâàëàñÿ ò³ëüêè çîâí³øí³ìè êâàäðàòàìè òà çíèçèëàñÿ ó 11,7
ðàçà ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì, à ñò³éêè òà àêòè ́ ðóì³íãó ó òâàðèí âçàãàë³ íå ñïîñòåð³ãàëèñÿ, ùî ìîæå ñâ³ä÷è-
òè ïðî ï³äâèùåííÿ åìîö³éíîñò³ òâàðèí. Ó ìîäåëÿõ ç ÄÃÇ90 ñïîñòåð³ãàëîñÿ çìåíøåííÿ ê³ëüêîñò³ ñò³éîê ó
òâàðèí ó 2 ðàçè íèæ÷å â³ä êîíòðîëþ, ïðîòå ê³ëüê³ñòü ãðóì³íã³â áóëà ï³äâèùåíîþ íà 1-é òà 3-é õâèëèíàõ
åêñïåðèìåíòó, ùî ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî çá³ëüøåííÿ òðèâîæíîãî ñòàíó ó ùóð³â. Ïðè âñ³õ âèâ÷åíèõ ìîäåëÿõ
ô³êñóâàëîñÿ äîñòîâ³ðíå çíèæåííÿ îð³ºíòîâíî-äîñë³äíèöüêî¿ àêòèâíîñò³.
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ÊÎÌÏËÅÊÑÍÅ ÄÎÑË²ÄÆÅÍÍß ÑÈÑÒÅÌ ÀÊÒÈÂÍÎÃÎ ÒÀ ÏÀÑÈÂÍÎÃÎ ÒÐÀÍÑÏÎÐÒÓ
ÑÀ2+ Â ÅÊÇÎÊÐÈÍÍÈÕ ÑÅÊÐÅÒÎÐÍÈÕ ÊË²ÒÈÍÀÕ ÑËÈÍÍÎ¯ ÇÀËÎÇÈ ËÈ×ÈÍÊÈ
CHIRONOMUS PLUMOSUS L

Ò.Â. Êîðîëü

Ëüâ³âñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò âåòåðèíàðíî¿ ìåäèöèíè òà á³îòåõíîëîã³é ³ì. Ñ.Ç. Ãæèöüêîãî

Äëÿ ç�ÿñóâàííÿ ìåõàí³çì³â ï³äòðèìàííÿ êàëüö³ºâîãî ãîìåîñòàçó ó ñåêðåòîðíèõ êë³òèíàõ ñëèííî¿ çàëîçè
ëè÷èíêè Chironomus plumosus L. òà éîãî ðîë³ ó ñåêðåòîðíîìó ïðîöåñ³ äîñë³äæóâàëè ìåìáðàíí³ ñèñòå-
ìè àêòèâíîãî òà ïàñèâíîãî òðàíñïîðòó êàò³îí³â Ñà2+. Äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè íà ³çîëüîâàíèõ ìàëî-
êë³òèííèõ (32�48 êë³òèí) ñëèííèõ çàëîçàõ ëè÷èíêè êîìàðà-äåðãóíà (Chironomus plumosus L.). Âì³ñò
Ñà2+ ó òêàíèí³ çàëîç âèçíà÷àëè ç âèêîðèñòàííÿì àðñåíàçî ²²², âì³ñò ìåìáðàíîçâ´ÿçàíîãî Ñà2+ � íà
îñíîâ³ âèì³ðþâàííÿ ³íòåíñèâíîñò³ ôëóîðåñöåíö³¿ êîìïëåêñó Ñà2+ � õëîðòåòðàöèêë³í, à âì³ñò çàãàëüíîãî
á³ëêà ó ñåðåäîâèù³ ³íêóáàö³¿ � çà ìåòîäîì Ëîóð³. Ìåòîäîì ô³êñàö³¿ ïîòåíö³àëó â óìîâàõ âíóòð³øíüîêë³-
òèííî¿ ïåðôóç³¿ ó ïëàçìàòè÷í³é ìåìáðàí³ (ÏÌ) äîñë³äæóâàíèõ êë³òèí ³äåíòèô³êîâàíî ïîòåíö³àëçàëåæí³
êàëüö³ºâ³ êàíàëè. ßê âèÿâèëîñÿ íà íàñòóïíîìó åòàï³ äîñë³äæåíü, ï³äâèùåííÿ [Ê+]ç  â³ä 5,35 äî 10, 20,
40, 80 ³ 100 ììîëü/ë âèêëèêàëî êîíöåíòðàö³éíîçàëåæíå çá³ëüøåííÿ âì³ñòó Ñà2+ ó òêàíèí³ çàëîç ó ñåðåä-
íüîìó â³äïîâ³äíî ó 1,67�2,82 ðàç³â (n=5) òà çá³ëüøåííÿ âì³ñòó çàãàëüíîãî á³ëêà ó ñåðåäîâèù³ ³íêóáàö³¿.
Òàêîæ ñïîñòåð³ãàëè áëîêóþ÷èé åôåêò âåðàïàì³ëó, äèëò³àçåìó, í³ôåäèï³íó ³ LàCl3 íà ñòèìóëüîâàíå ã³ïåð-
êàë³ºâîþ äåïîëÿðèçàö³ºþ ìåìáðàíè çá³ëüøåííÿ âì³ñòó ñóìàðíîãî Ñà2+ ó òêàíèí³ çàëîç ³ ñåêðåö³¿ çà-
ãàëüíîãî á³ëêà òà âïëèâ äèëò³àçåìó òà í³ôåäèï³íó íà çì³íè âì³ñòó ìåìáðàíîçâ´ÿçàíîãî Ñà2+, ùî º ôóí-
êö³îíàëüíèì ï³äòâåðäæåííÿì ïîòåíö³àëçàëåæíîãî âõîäó Ñà2+ ó  äîñë³äæóâàí³ ñåêðåòîðí³ êë³òèíè.
Çìåíøåííÿ âì³ñòó Ñà2+ ó òêàíèí³ çàëîç ³ ñåêðåö³¿ çàãàëüíîãî á³ëêà ó ã³ïåðíàòð³ºâèõ óìîâàõ ([Na+]ç
çá³ëüøóâàëè äî 150, 165, 180, 200 ììîëü/ë) º äîêàçîì ôóíêö³îíóâàííÿ Na+�Ca2+-îáì³ííèêà ó ÏÌ öèõ
êë³òèí. Åôåêòè õëîðïðîìàçèíó (100 ìêìîëü/ë) ó ã³ïåðíàòð³ºâîìó ðîç÷èí³ ñâ³ä÷àòü ïðî çíà÷åííÿ êîìï-
ëåêñó Ñà2+ � êàëüìîäóë³í ó ðåãóëÿö³¿ ôóíêö³îíóâàííÿ îáì³ííèêà ó ïðÿìîìó ðåæèì³. Òêàíèíà ñëèííèõ
çàëîç õaðaêòåðèçóºòüñÿ Ca2+, Mg2+-ÀÒÔàçíîþ àêòèâí³ñòþ (5,94±0,13 ìêìîëü Ðí/ìã á³ëêà çà 30 õâ), ùî
çàëåæèòü â³ä êîíöåíòðàö³¿ Ñà2+ òà ÀÒÔ ó ñåðåäîâèù³ ³íêóáàö³¿, ïîâí³ñòþ áëîêóºòüñÿ åîçèíîì Y ³ ïðè-
ãí³÷óºòüñÿ îêñèòîöèíîì ³ áóòèëã³äðîêñèõ³íîíîì, à òàêîæ Mg2+-ÀÒÔàçíîþ (7,33±0,26 ìêìîëü Ðí/ìã
á³ëêà çà 30 õâ) ³ ñòðîôàíòèí÷óòëèâîþ Na+, K+-ÀÒÔàçíîþ àêòèâí³ñòþ (2,47±0,14 ìêìîëü Ðí/ìã á³ëêà çà
30 õâ). Ó ìåìáðàíàõ âíóòð³øíüîêë³òèííèõ êàëüö³ºâèõ äåïî ³äåíòèô³êîâàíî ð³àíîäèí÷óòëèâ³ òà ²Ô3-÷óò-
ëèâ³ êàëüö³ºâ³ êàíàëè, à òàêîæ äîâåäåíî ôóíêö³îíóâàííÿ êàëüö³ºâîãî óí³ïîðòåðó ì³òîõîíäð³é (Áè÷êîâà, 2004).
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Ëüâ³âñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. ²âàíà Ôðàíêà
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Âïëèâ ³íñóë³íó íà ïðîöåñè îêèñíîãî ôîñôîðèëþâàííÿ ó ïå÷³íö³ íèí³ çàëèøàºòüñÿ íåäîñë³äæåíèì. Âñòà-
íîâëåíî, ùî ³íñóë³í (6 íìîëü/ë) íå çì³íþº åíäîãåííîãî äèõàííÿ ³çîëüîâàíèõ ãåïàòîöèò³â, àëå íåâ³äîìî,
÷è ä³º â³í íà ÀÄÔ-ñòèìóëüîâàíå äèõàííÿ çà îêèñíåííÿ åêçîãåííèõ ñóáñòðàò³â. Âîäíî÷àñ ³í�ºêö³ÿ ³íñóë³íó
ó âèñîêèõ ô³ç³îëîã³÷íèõ äîçàõ ïðîòÿãîì 4 ãîä ñïðè÷èíÿº ï³äâèùåííÿ ìàêñèìàëüíî¿ îêèñíî¿ çäàòíîñò³
ì³òîõîíäð³é ì�ÿç³â ëþäåé, à òàêîæ åêñïðåñ³þ ãåí³â ì³òîõîíäð³àëüíèõ á³ëê³â. Òîìó íàøîþ ìåòîþ áóëî
ç�ÿñóâàííÿ îñîáëèâîñòåé ä³¿ ³íñóë³íó íà îêèñíå ôîñôîðèëþâàííÿ ó ãåïàòîöèòàõ ùóð³â. Øâèäê³ñòü ïî-
ãëèíàííÿ O2 ãåïàòîöèòàìè âèçíà÷àëè ïîëÿðîãðàô³÷íèì ìåòîäîì ³ ïåðåðàõîâóâàëè íà ê³ëüê³ñòü êë³òèí.
Ñóáñòðàòàìè îêèñíåííÿ áóëè α-êåòîãëóòàðàò (1 ììîëü/ë) ³ ñóêöèíàò (0,35 ììîëü/ë). Äëÿ ñòèìóëÿö³¿
äèõàííÿ äîäàâàëè ÀÄÔ (ê³íöåâà êîíöåíòðàö³ÿ � 750 ìêìîëü/ë). Äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè íà ³çîëüîâàíèõ
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³íòàêòíèõ ³ ïåðìåàá³ë³çîâàíèõ ãåïàòîöèòàõ ñòàòåâîçð³ëèõ íåë³í³éíèõ ùóð³â-ñàìö³â ìàñîþ 180�220 ã. Ãå-
ïàòîöèòè ³çîëþâàëè çà ìåòîäîì Ñå´ëåíà ç âèêîðèñòàííÿì êîëàãåíàçè. Äëÿ ïåðåâ³ðêè ö³ë³ñíîñò³ ìåìáðàí
êë³òèíè ôàðáóâàëè 0,1%-ì ðîç÷èíîì òðèïàíîâîãî ñèíüîãî. Ê³ëüê³ñòü êë³òèí ç ö³ë³ñíèìè ïëàçìàòè÷íèìè
ìåìáðàíàìè ñòàíîâèëà 80�90 %. Äëÿ çàáåçïå÷åííÿ ïðîíèêíîñò³ ñóáñòðàò³â ³ ÀÄÔ ãåïàòîöèòè ïåðìåàá-
³ë³çóâàëè äèã³òîí³íîì (20 ìêã/ìë) ó ñåðåäîâèù³, áëèçüêîìó çà ³îííèì ñêëàäîì äî âíóòð³øíüîêë³òèííî-
ãî. Âñ³ ïðîöåäóðè ïðîâîäèëèñü ïðè 37 °Ñ. Ï³ñëÿ ³íêóáàö³¿ ³çîëüîâàíèõ ãåïàòîöèò³â ïðîòÿãîì 25 õâ ó
ïîçàêë³òèííîìó ñåðåäîâèù³, ùî ì³ñòèëî ³íñóë³í (2,5 îä/ìë) íå âèÿâëåíî çì³í äèõàííÿ í³ ³íòàêòíèõ, í³
ïåðìåàá³ë³çîâàíèõ êë³òèí íåçàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ åêçîãåííèõ ñóáñòðàò³â ÷è ÀÄÔ. Ó ñåð³¿ in vivo äîñë-
³äíèì òâàðèíàì âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî ââîäèëè ³íñóë³í (0,5 îä/100 ã). Ó öüîìó âèïàäêó çà ä³¿ ³íñóë³íó
âïðîäîâæ 4 ãîä øâèäê³ñòü åíäîãåííîãî äèõàííÿ ³íòàêòíèõ ³ ïåðìåàá³ë³çîâàíèõ ãåïàòîöèò³â íå çì³íþâà-
ëàñü. Ïðîòå çà íàÿâíîñò³ åêçîãåííèõ α-êåòîãëóòàðàòó ÷è ñóêöèíàòó øâèäê³ñòü äèõàííÿ ïåðìåàá³ë³çîâà-
íèõ ãåïàòîöèò³â äåùî çðîñòàëà. Ïðè íàñòóïíîìó äîäàâàíí³ åêçîãåííîãî ÀÄÔ øâèäê³ñòü äèõàííÿ áóëà
çíà÷íî âèùîþ ó äîñë³äíèõ ïðîáàõ. Îòæå, ³íñóë³í çà ä³¿ âïðîäîâæ 4 ãîä in vivo, íà â³äì³íó â³ä éîãî
êîðîòêî÷àñíî¿ ä³¿ in vitro, çíà÷íî çá³ëüøóº ìàêñèìàëüíó îêèñíþâàëüíó çäàòí³ñòü ì³òîõîíäð³é ãåïàòî-
öèò³â ùóð³â. Ç îãëÿäó íà öå ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî îäí³ºþ ç ôóíêö³é ³íñóë³íó â æèâîìó îðãàí³çì³ º
ï³äòðèìàííÿ âèñîêî¿ îêèñíî¿ çäàòíîñò³ ì³òîõîíäð³é ãåïàòîöèò³â, ïðîòå äëÿ ç�ÿñóâàííÿ ìåõàí³çìó öüîãî
ïðîöåñó ïîòð³áíî ïðîâåñòè ïîäàëüø³ äîñë³äæåííÿ.

ÂÏËÈÂ ÅÍÄÎÃÅÍÍÈÕ ÏÐÎÑÒÀÃËÀÍÄÈÍ²Â Ó ÏÅ×²ÍÖ²
ÍÀ Ð²ÂÅÍÜ ÕÎËÅÐÅÇÓ ÒÀ ÂÌ²ÑÒ ÎÑÍÎÂÍÈÕ ÊÎÌÏÎÍÅÍÒ²Â ÆÎÂ×²

Î.À. Ìîæå¿òîâà, Í.ª. Íóðèùåíêî, Ò.Ï. Ëÿùåíêî

Íàóêîâî-äîñë³äíèé ³íñòèòóò ô³ç³îëîã³¿ ³ì. àêàä. Ïåòðà Áîãà÷à Êè¿âñüêîãî íàö³îíàëüíîãî óí³âåðñè-
òåòó ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà

Âçàºìîçâ�ÿçêè íåðâîâî¿, åíäîêðèííî¿ òà ³ìóííî¿ ñèñòåì íà ð³çíèõ ð³âíÿõ îðãàí³çàö³¿ îðãàí³çìó ïðîÿâ-
ëÿþòüñÿ ïðè âñòàíîâëåí³ ãîìåîñòàòè÷íèõ ñòàí³â, ïîâ�ÿçàíèõ ³ç ñòàð³ííÿì, ä³ºþ ñòðåñîâèõ ôàêòîð³â, õðî-
í³÷íèìè çàõâîðþâàííÿìè, à òàêîæ ïðè âèâ÷åíí³ íåéðîãóìîðàëüíî¿ ðåãóëÿö³¿ ô³ç³îëîã³÷íèõ ôóíêö³é, ó
òîìó ÷èñë³ ä³ÿëüíîñò³ ãåïàòîá³ë³àðíî¿ ñèñòåìè. Äëÿ âñ³õ öèõ ïðîöåñ³â õàðàêòåðíà çì³íà êîíöåíòðàö³¿
àðàõ³äîíîâî¿ êèñëîòè òà ¿¿ ìåòàáîë³ò³â � ïðîñòàãëàíäèí³â. Ñàìå öå ïîâíîþ ì³ðîþ âèçíà÷àº íåîáõ³äí³ñòü
äîñë³äæåííÿ ó÷àñò³ ïðîñòàãëàíäèí³â ó ðåãóëÿòîðíèõ ïðîöåñàõ. ßê â³äîìî, àñï³ðèí íåçâîðîòíî ³íã³áóº
ïðîñòàãëàíäèíåíäîïåðîêñèäñèíòàçó (öèêëîîêñèãåíàçó) � êëþ÷îâèé ôåðìåíò ñèíòåçó ïðîñòàãëàíäèí³â,
ùî ³ çóìîâèëî éîãî âèêîðèñòàííÿ â íàøèõ äîñë³äàõ. Ãîñòð³ ñïðîáè ïðîâîäèëèñÿ íà ñàìöÿõ á³ëèõ ëàáî-
ðàòîðíèõ ùóð³â ìàñîþ 180�220 ã. Ïåðåä äîñë³äîì òâàðèíè ãîëîäóâàëè ïðîòÿãîì äîáè ç â³ëüíèì äîñòó-
ïîì äî âîäè. Ï³ñëÿ íàðêîòèçàö³¿ ò³îïåíòàëîì (5 ìã/100 ã, ÊÌÏ ÂÀÒ, Óêðà¿íà) òâàðèíàì ïðîâîäèëè ëàïà-
ðîòîì³þ ³ ó â³äïðåïàðîâàíó çàãàëüíó æîâ÷íó ïðîòîêó ââîäèëè ïëàñòèêîâó êàíþëþ äëÿ çáîðó æîâ÷³.
Òâàðèíàì êîíòðîëüíî¿ ãðóïè (n=6) ó âîð³òíó âåíó ÷åðåç êàòåòåð ââîäèëè ô³ç³îëîã³÷íèé ðîç÷èí ç ðîçðà-
õóíêó 0,1 ìë íà 100 ã ìàñè ò³ëà òâàðèíè. Åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ òâàðèí (n=6) âíóòð³øíüîïîðòàëüíî â
òîìó ñàìîìó îá�ºì³ ô³ç³îëîã³÷íîãî ðîç÷èíó ââîäèëè àñï³ðèí («Sigma», ÑØÀ) â äîç³ 10 ìêã íà 100 ã
ìàñè ò³ëà òâàðèíè. Ðåçóëüòàòè íàøèõ äîñë³äæåíü ç âèêîðèñòàííÿì àñï³ðèíó ïîêàçàëè, ùî åíäîãåííèé
âì³ñò ïðîñòàãëàíäèí³â çàëó÷åíèé äî ðåãóëÿö³¿ æîâ÷îóòâîðåííÿ ó ùóð³â. Ïðè öüîìó ð³âåíü õîëåðåçó íå
ìàâ ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõ â³äì³ííîñòåé â³ä êîíòðîëþ, àëå çì³íþâàâñÿ ÿê³ñíèé ñêëàä æîâ÷³, çîêðåìà
çá³ëüøóâàâñÿ àáñîëþòíèé âì³ñò òàóðîõîëàò³â òà çìåíøóâàëîñÿ íàäõîäæåííÿ â æîâ÷ ãë³êîõîëàò³â, ïðîòå
çì³íè äåá³òó â³ëüíèõ æîâ÷íèõ êèñëîò íå ìàëè ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõ â³äì³ííîñòåé â³ä êîíòðîëþ.
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ÂÏËÈÂ ÄÎÂÃÎÒÐÈÂÀËÎÃÎ ÂÂÅÄÅÍÍß ÎÌÅÏÐÀÇÎËÓ ÍÀ ÎÐÃÀÍÈ ÏÎÐÎÆÍÈÍÈ ÐÎÒÀ

Ê.Ñ. Íåïîðàäà, À.Ì. Ìàíüêî, À.À. Ñóõîìëèí

Âèùèé äåðæàâíèé íàâ÷àëüíèé çàêëàä Óêðà¿íè «Óêðà¿íñüêà ìåäè÷íà ñòîìàòîëîã³÷íà àêàäåì³ÿ»,
Ïîëòàâà

Ìåòîþ íàøîãî äîñë³äæåííÿ áóëî âèâ÷åííÿ âïëèâó îìåïðàçîë³íäóêîâàíî¿ ã³ïåðãàñòðèíåì³¿ íà òêàíèíè
ïàðîäîíòà òà ñëèíí³ çàëîçè ùóð³â. Åêñïåðèìåíòè âèêîíàí³ íà 29 ùóðàõ-ñàìöÿõ ë³í³¿ Â³ñòàð, ìàãîþ 180�
250 ã. Åâòàíàç³þ òâàðèí çä³éñíþâàëè ï³ä óðåòàíîâèì íàðêîçîì. Äîñë³äíèì òâàðèíàì ïðîòÿãîì 28 ä³á
âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî ââîäèëè îìåïðàçîë (�Sigma�, ÑØÀ) ó äîç³ 14 ìã/êã. Êîíòðîëüíèì ùóðàì ïðîòÿ-
ãîì 28 ä³á âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî ââîäèëè 0,2 ìë âîäè äëÿ ³í�ºêö³é. Îá�ºêòàìè äîñë³äæåííÿ áóëè ì�ÿê³
òêàíèíè ïàðîäîíòà òà ï³äíèæíüîùåëåïí³ ñëèíí³ çàëîçè, â ãîìîãåíàò³ ÿêèõ âèçíà÷àëè îêèñíó ìîäèô³êà-
ö³þ á³ëê³â, àêòèâí³ñòü êîëàãåíàç, çàãàëüíó ïðîòåîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü òà çàãàëüíó àíòèïðîòåîë³òè÷íó àê-
òèâí³ñòü. Ï³ñëÿ çàâåðøåííÿ åêñïåðèìåíòó çáèðàëè êðîâ äëÿ âèçíà÷åííÿ âì³ñòó ãàñòðèíó ðàä³î³ìóíîëî-
ã³÷íèì ìåòîäîì çà äîïîìîãîþ íàáîðó  �MP Biomedicals, UC� (ÑØA). Íàìè âñòàíîâëåíî, ùî âì³ñò
ãàñòðèíó â ïëàçì³ êðîâ³ ùóð³â êîíòðîëüíî¿ ãðóïè ñòàíîâèâ 59 ïã/ìã ± 3,5 ïã/ìã, ïîð³âíÿíî ç äîñë³äæó-
âàíèìè òâàðèíàìè, ÿêèì ââîäèëè ïðîòÿãîì 28 ä³á îìåïðàçîë � 170 ïã/ìã ± 90,7 ïã/ìã (Ð<0,05). Òàêèì
÷èíîì, òðèâàëå ââåäåííÿ îìåïðàçîëó âèêëèêàº ã³ïåðãàñòðèíåì³þ. Ïðîòå¿íàçíî-³íã³á³òîðíèé äèñáàëàíñ º
îäíèì ç ãîëîâíèõ ìåõàí³çì³â ðîçâèòêó ïàòîëîã³÷íèõ çì³í ó òêàíèíàõ çà ð³çíèõ óìîâ. Íàìè âñòàíîâëåíî
â³ðîã³äíå çðîñòàííÿ â 1,2 ðàçà (Ð<0,05) çàãàëüíî¿ ïðîòåîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ â ñëèííèõ çàëîçàõ ùóð³â
ï³ä âïëèâîì îìåïðàçîë³íäóêîâàíî¿ ã³ïåðãàñòðèíåì³¿ ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíèìè òâàðèíàìè. Çà öèõ óìîâ
ó òêàíèíàõ ï³äíèæíüîùåëåïíèõ çàëîç äîñòîâ³ðíî çíèçèëàñÿ â 1,3 ðàçà çàãàëüíà àíòèòðèïòè÷íà àêòèâí³ñòü
ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíèìè òâàðèíàìè. Íàìè âñòàíîâëåíî, ùî ïðè 28-äîáîâîìó ââåäåíí³ îìåïðàçîëó â³ðîã³äíî
çðîñòàº â 1,06 ðàçà (Ð<0,05) àêòèâí³ñòü êîëàãåíàç  ì�ÿêèõ òêàíèí ïàðîäîíòà íà òë³ çíèæåííÿ çàãàëüíî¿ ³íã³á³òîð-
íî¿ àêòèâíîñò³ ïðîòå¿íàç ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì. Óí³âåðñàëüíèì ìåõàí³çìîì óøêîäæåííÿ òêàíèí ï³ä ä³ºþ ð³çíèõ
ôàêòîð³â º àêòèâàö³ÿ â³ëüíîðàäèêàëüíîãî îêèñíåííÿ, ³íäèêàòîðíèì ïîêàçíèêîì ÿêîãî º âèçíà÷åííÿ âì³ñòó îêèñíî-
ìîäèô³êîâàíèõ ïðîòå¿í³â. Íàìè âñòàíîâëåíî, ùî çà óìîâ îìåïðàçîë³íäóêîâàíî¿ ã³ïåðãàñòðèíåì³¿ â îðãàíàõ
ïîðîæíèíè ðîòà ùóð³â â³ðîã³äíî çðîñòàº âì³ñò îêèñíîìîäèô³êîâàíèõ á³ëê³â, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ï³äñèëåííÿ â³ëüíî-
ðàäèêàëüíîãî îêèñíåííÿ. Òàêèì ÷èíîì, äîâãîòðèâàëå ââåäåííÿ ³íã³á³òîðà ïðîòîííî¿ ïîìïè � îìåïðàçîëó âèê-
ëèêàº ðîçâèòîê ïàòîëîã³÷íèõ çì³í â îðãàíàõ ïîðîæíèíè ðîòà, à ñàìå: äèñáàëàíñ ïðîòå¿íàçíî-³íã³á³òîðíîãî
ïîòåíö³àëó òà àêòèâàö³þ â³ëüíîðàäèêàëüíîãî îêèñíåííÿ.

ÇÀËÅÆÍ²ÑÒÜ ÓËÜÖÅÐÎÃÅÍÍÎÃÎ ÂÏËÈÂÓ ÃÎÑÒÐÎÃÎ ÑÒÐÅÑÓ
Â²Ä ÂÌ²ÑÒÓ ÊÎÐÒÈÊÎÑÒÅÐÎÍÓ B ÏËÀÇÌ² ÊÐÎÂ² ÙÓÐ²Â

Î.ª. Îìåëü÷åíêî, Ë.Ì. Òàðàñåíêî

Âèùèé äåðæàâíèé íàâ÷àëüíèé çàêëàä Óêðà¿íè �Óêðà¿íñüêà ìåäè÷íà ñòîìàòîëîã³÷íà àêàäåì³ÿ�,
Ïîëòàâà
bcp-p@i.ua

Îäíèì ³ç êîìïîíåíò³â �òð³àäè� Ã. Ñåëüå º âèðàçêîâ³ óøêîäæåííÿ øëóíêà, àëå ìåõàí³çì ¿õ âèíèêíåííÿ
íåäîñòàòíüî âèâ÷åíèé. Ïðîâ³äíó ðîëü ó ðîçâèòêó ñòðåñ-ñèíäðîìó â³ä³ãðàº àêòèâàö³ÿ ñòðåñðåàë³çóþ÷èõ
ñèñòåì � ã³ïîòàëàìî-ã³ïîô³çàðíî-íàäíèðêîâî¿ ñèñòåìè (ÃÃÍÑ) òà ñèìïàòî-àäðåíàëîâî¿ ñèñòåìè. Îäíèì
³ç ïåðåêîíëèâèõ àðãóìåíò³â íà êîðèñòü ó÷àñò³ ê³íöåâîãî ëàíöþãà ÃÃÍÑ ó âèíèêíåíí³ âèðàçîê øëóíêà º
åêñïåðèìåíòàëüíå ìîäåëþâàííÿ ñòåðî¿äíèõ âèðàçîê øëóíêà. Ha íàø ïîãëÿä, äëÿ îö³íêè ðîë³ ãëþêîêîð-
òèêî¿ä³â ó ìåõàí³çì³ óëüöåðîãåííîãî åôåêòó ñòðåñó âàæëèâèì º âèâ÷åííÿ çàëåæíîñò³ óòâîðåííÿ ñòðå-
ñîðíèõ âèðàçîê ñëèçîâî¿ îáîëîíêè øëóíêà (ÑÎØ) â³ä âèõ³äíîãî âì³ñòó ñåêðåö³¿ ãëþêîêîðòèêî¿ä³â êî-
ðîþ íàäíèðêîâèõ çàëîç. Ìåòà íàøî¿ ðîáîòè � ç³ñòàâèòè óëüöåðîãåííèé âïëèâ ãîñòðîãî ñòðåñó òà ñòàí
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ñëèçîâîãî áàð�ºðà øëóíêà ç³ âì³ñòîì êîðòèêîñòåðîíó (ÊÑ) ïëàçìè êðîâ³ � ãîëîâíîãî ãîðìîíó, ùî
â³äîáðàæàº ãëþêîêîðòèêî¿äíó ôóíêö³þ êîðè íàäíèðêîâèõ çàëîç ó ùóð³â. Åêñïåðèìåíòè âèêîíàí³ ía 33
ùóðàõ-ñàìöÿõ ë³í³¿ Â³ñòàð ìàñîþ 180�230 ã. Ãîñòðèé åìîö³éíèé ñòðåñ ìîäåëþâàëè çà ìåòîäîì Ã. Ñåëüº
çà äîïîìîãîþ ³ììîá³ë³çàö³¿ òâàðèí ó ïîëîæåíí³ íà ñïèí³ ïðîòÿãîì òðüîõ ãîäèí. Ùóð³â çàáèâàëè ÷åðåç 2
ãîä ï³ñëÿ ìîäåëþâàííÿ ñòðåñó ï³ä ãåêñåíàëîâèì íàðêîçîì (50 ìã/êã). Ñòóï³íü âèðàçêîâîãî óøêîäæåí-
íÿ ÑÎØ îö³íþâàëè çà ìåòîäîì Ì.Ã. Ïøåííèêîâî¿ (2002). Êîíöåíòðàö³þ ÊÑ ó ïëàçì³ êðîâ³ âèçíà÷àëè
ìåòîäîì ³ìóíîôåðìåíòíîãî àíàë³çó çà äîïîìîãîþ ñòàíäàðòíîãî íàáîðó ELISA-òåñò («DRG-diagnostics»,
Í³ìå÷÷èíà). Äëÿ îö³íêè ñòàíó ñëèçîâîãî áàð�ºðà øëóíêà ó ÑÎØ äîñë³äæóâàïè âì³ñò ìîíîìåð³â ñ³àëî-
òà ôóêîãë³êîïðîòå¿í³â � N-àöåòèëíåéðàì³íîâî¿ êèñëîòè òà ôóêîçè. Íàìè âñòàíîâëåíî, ùî ó ùóð³â ç
á³ëüø âèñîêèì âì³ñòîì ÊÑ ó ïëàçì³ êðîâ³ ãîñòðèé ñòðåñ ñïðè÷èíÿº á³ëüøèé ñòóï³íü äåñòðóêòèâíèõ çì³í
ó ÑÎØ, ïðî ùî ñâ³ä÷èòü çá³ëüøåííÿ ÷àñòîòè, òÿæêîñò³, ìíîæèííîñò³ òà ïëîù³ óëüöåðàö³é ïîð³âíÿíî ç
òâàðèíàìè, ó ÿêèõ âì³ñò ãîðìîíó ó êðîâ³ áóâ ìåíøèì (418,8±2,9 òà 401,0 íìîëü/ë ± 5,5 íìîëü/ë â³äïîâ-
³äíî; Ð<0,05). Çà öèõ óìîâ ï³äâèùåííÿ óòâîðåííÿ âèðàçîê êîðåëþâàëî ç á³ëüø âèðàæåíèì ïîðóøåííÿì
çàõèñíî¿ ôóíêö³¿ ÑÎØ � àêòèâàö³ºþ êàòàáîë³çìó ñ³àëî- òà ôóêîãë³êîïðîòå¿í³â. Îòæå, âèõ³äíèé âì³ñò ÊÑ ó
êðîâ³ ñóòãºâî âïëèâàº íà ñòðåñîñò³éê³ñòü îðãàí³çìó, çàõèñíó ôóíêö³þ òà ñòóï³íü óøêîäæåííÿ ÑÎØ.

ÍÅÊÎÔÅÐÌÅÍÒÍ² ÔÓÍÊÖ²¯ Ò²ÀÌ²ÍÓ Â ÒÐÀÂÍ²É ÑÈÑÒÅÌ²

Ñ.À. Ïåòðîâ

Îäåñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. ².². Ìå÷íèêîâà

Óâàãà ô³ç³îëîã³â ³ á³îõ³ì³ê³â äî ò³àì³íó ïîâ´ÿçàíà ìàéæå âèêëþ÷íî ó çâ´ÿçêó ç éîãî êîôåðìåíòíîþ
ôîðìîþ � ò³àì³íï³ðîôîñôàòîì. Îäíàê â îñòàííº äèñÿòèð³÷÷ÿ ç´ÿâèëàñü ïåâíà ê³ëüê³ñòü äîñë³äæåíü, ÿê³
ñâ³ä÷àòü ïðî íàÿâí³ñòü íåêîôåðìåíòíèõ ôóíêö³é ó êàòàáîë³ò³â ò³àì³íó, ÿê³ óòâîðþþòüñÿ â îðãàí³çì³ ç
öüîãî â³òàì³íó. Ó íàø³é ëàáîðàòîð³¿ îñòàíí³ 25 ðîê³â äîñë³äæóþòüñÿ ô³ç³îëîã³÷í³ òà á³îõ³ì³÷í³ ôóíêö³¿
êàòàáîë³ò³â â³òàì³í³â â îðãàí³çì³. Îòðèìàí³ íàìè ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü, ùî ò³àì³í òà éîãî êàòàáîë³ò � ò³îõ-
ðîì, ñòèìóëþþòü ïðîòåîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü ó øëóíêó ³ ð³çêî çíèæóþòü öåé ïîêàçíèê ó äâàíàäöÿòèïàë³é
êèøö³. Â äîñë³äàõ íà î÷èùåíèõ ôåðìåíòàõ âñòàíîâëåíî, ùî ò³îõðîì ìîæå àêòèâóâàòè ïåïñèí, à ò³àì³í-
ï³ðîôîñôàò ³íã³áóº òðèïñèí. Ç³ñòàâëåííÿ ðåçóëüòàò³â, îòðèìàíèõ íà ð³âí³ îðãàí³çìó òà íà î÷èùåíèõ ôåð-
ìåíòàõ, ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî ìåòàáîë³òîì ò³àì³íó, â³äïîâ³äàëüíèì çà ï³äâèùåííÿ ïðîòåîë³òè÷íî¿ àêòèòâ-
íîñò³ ó øëóíêó, º ò³îõðîì, ÿêèé àêòèâóº ïåïñèí. ²íã³áóâàííÿ òðèïñèíó ò³àì³íï³ðîôîñôàòîì ëåæèòü â
îñíîâ³ çíèæåííÿ ïðîòåîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ â äâàíàäöÿòèïàë³é êèøö³ ï³ñëÿ åíòåðàëüíîãî ââåäåííÿ ò³àì-
³íó. Òàêèì ÷èíîì, îòðèìàí³ íàìè ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü ïðî ³ñíóâàííÿ íåêîôåðìåíòíîãî ðåãóëþâàííÿ ò³à-
ì³íîì ³ éîãî ìåòàáîë³òàìè ïðîòåîë³òè÷íèõ ôåðìåíò³â òðàâíî¿ ñèñòåìè.

ÍÀÊÎÏÈ×ÅÍÍß ÀË²ÔÀÒÈ×ÍÈÕ ÒÀ ÄÈÊÀÐÁÎÍÎÂÈÕ ÀÌ²ÍÎÊÈÑËÎÒ Ó ØËÓÍÊÎÂÎ-
ÊÈØÊÎÂÎÌÓ ÒÐÀÊÒ² ÒÀ ÏÅ×²ÍÖ² ÇÀ ÓÌÎÂ Ã²ÏÎÊÑ²¯ ÇÀÌÊÍÅÍÎÃÎ ÏÐÎÑÒÎÐÓ

À.Ë. Ïåòðîñÿí, Î.Â. Çàïîðîæ÷åíêî

Îäåñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. ².². Ìå÷íèêîâà

Àì³íîêèñëîòè, çîêðåìà äèêàðáîíîâ³ òà ¿õ àì³äè, øèðîêî âèêîðèñòîâóþòüñÿ â ìåäèöèí³. Òàê, L-ãëóòàì-
³íîâà êèñëîòà çíàõîäèòü çàñòîñóâàííÿ ïðè ë³êóâàíí³ äåÿêèõ çàõâîðþâàíü öåíòðàëüíî¿ íåðâîâî¿ ñèñòåìè,
ïðè ïî÷àòêîâèõ ÿâèùàõ ðòóòíî¿ ³íòîêñèêàö³¿ òîùî. Ìåòîþ íàøî¿ ðîáîòè áóëî âèâ÷åííÿ ä³¿ ³í�ºêö³é àë³ôà-
òè÷íèõ ³ äèêàðáîíîâèõ àì³íîêèñëîò íà ¿õ âì³ñò ó ñëèçîâ³é øëóíêîâî-êèøêîâîãî òðàêòó (ØÊÒ) ³ ïå÷³íö³
ùóð³â ïðè ð³çíèõ ñòàä³ÿõ ã³ïîêñ³¿ çàìêíåíîãî ïðîñòîðó. Äîñë³äæåí³ àì³íîêèñëîòè ââîäèëè ùóðàì-ñàì-
öÿì ë³í³¿ Â³ñòàð ï³äøê³ðíî â äîç³ 2,0 ììîëü/êã. Êîíòðîëüíèõ òâàðèí äåêàï³òóâàëè ÷åðåç 20 ³ 40 õâ ï³ñëÿ
ââåäåííÿ àì³íîêèñëîò. Ùóð³â, ï³ñëÿ ä³¿ ã³ïîêñ³¿ äåêàï³òóâàëè ÷åðåç 20 õâ ³ 35�45 õâ ï³ñëÿ ³í�ºêö³¿ àì³íî-
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êèñëîò ³ âì³ùåííÿ â êàìåðó (àãîíàëüíèé ïåð³îä). Ïîêàçàíî, ùî ï³ñëÿ îäíîðàçîâî¿ ³í�ºêö³¿ äîñë³äæóâà-
íèõ àì³íîêèñëîò (L-ãëóòàìàòó, L-àëàí³íó, L-âàë³íó, L-ëåéöèíó ³ L-³çîëåéöèíó) çäîðîâèì ùóðàì, âì³ñò
öèõ àì³íîêèñëîò â ñëèçîâ³é îáîëîíö³ ØÊÒ ³ â ïå÷³íö³ çá³ëüøóâàâñÿ. Ïðè ãîñòð³é ã³ïîêñ³¿ çàìêíåíîãî
ïðîñòîðó â àãîíàëüíîìó ñòàí³ â òêàíèíàõ òðàâíî¿ ñèñòåìè ùóð³â âì³ñò óñ³õ äîñë³äæóâàíèõ àì³íîêèñëîò
òàêîæ äîñòîâ³ðíî çá³ëüøóâàâñÿ, ùî â³äîáðàæàº êîìïåíñàòîðí³ ïðîöåñè. Çá³ëüøåííÿ âì³ñòó àñïàðàã³íó
é àñïàðàã³íîâî¿ êèñëîòè â ñëèçîâ³é ØÊÒ óêàçóº íà ìîá³ë³çàö³þ äîäàòêîâèõ åíåðãåòè÷íèõ ñóáñòðàò³â,
ùî ï³äòâåðäæóº ¿õ çàëó÷åííÿ â àäàïòàö³éí³ ïðîöåñè.

ÇÌ²ÍÈ ÏÐÎÔ²ËÞ ÖÈÒÎÊ²Í²Â Ó ÇÀÁÅÇÏÅ×ÅÍÍ² ÖÈÒÎÏÐÎÒÅÊÒÎÐÍÎ¯ ÇÄÀÒÍÎÑÒ²
ÑËÈÇÎÂÎ¯ ÎÁÎËÎÍÊÈ ÑÒÐÀÂÎÕÎÄÓ ÏÐÈ ÄÈÑÔÓÍÊÖ²¯ ÙÈÒÎÏÎÄ²ÁÍÎ¯ ÇÀËÎÇÈ

Ð.Î. Ï³íÿæêî

Ëüâ³âñüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò ³ì. Äàíèëà Ãàëèöüêîãî

Ââàæàºòüñÿ, ùî çíèæåííÿ âì³ñòó òèðåî¿äíèõ ãîðìîí³â ìîæå ³ñòîòíî çìåíøóâàòè ðåãåíåðàòîðíó çäàòí³ñòü
ñëèçîâèõ îáîëîíîê øëóíêîâî-êèøêîâîãî òðàêòó(ØÊÒ). Íàéìåíø âèâ÷åíèì º ïèòàííÿ, ïîâ�ÿçàí³ ç³ âñòà-
íîâëåííÿì ìåõàí³çì³â, ùî çàáåçïå÷óþòü ðåçèñòåíòí³ñòü åï³òåë³àëüíîãî øàðó ïðîêñèìàëüíîãî â³ää³ëó ØÊÒ,
çà óìîâ äèñôóíêö³¿ ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè (ÙÒ). Ñåðåä âàæëèâèõ ÷èííèê³â, ùî ìîæóòü çàáåçïå÷óâàòè â³äíîâ-
ëåííÿ ñëèçîâî¿ îáîëîíêè ñòðàâîõîäó (ÑÎÑ) îêð³ì íåðâîâèõ òà ãóìîðàëüíèõ ôàêòîð³â, º ìàëîâèâ÷åí³ ³ìóíí³
ðåãóëÿòîðí³ ìåõàí³çìè, çîêðåìà ñèñòåìà öèòîê³í³â, ÿê³, çâàæàþ÷è íà ¿õ ïîë³ôóíêö³îíàëüí³ñòü, ìîæóòü ³ñòîòíî
âïëèâàòè íà ïåðåá³ã â³äíîâíèõ ïðîöåñ³â. Ïðîâåäåíå äîñë³äæåííÿ ïðèñâÿ÷åíå ç�ÿñóâàííþ õàðàêòåðó çì³í
âì³ñòó ³íòåðëåéê³íó �β-1(²Ë-1β), åï³äåðìàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòó (ÅÔÐ), âàçîåíäîòåë³àëüíîãî ôàêòîðà ðîñòó
(ÂÅÔÐ), ôàêòîðà íåêðîçó ïóõëèí (ÔÍÏ) çà óìîâ åêñïåðèìåíòàëüíîãî åçîôàã³òó íà òë³ ìîäåëüîâàíî¿ ã³ïî-
ôóíêö³¿ ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè òà äîö³ëüí³ñòü çàñòîñóâàííÿ çà öèõ óìîâ ÿê êîðèãóâàëüíîãî ÷èííèêà ìåëàòîí³-
íó. Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåí³ íà íåë³í³éíèõ á³ëèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ. Òâàðèí ðîçä³ëåíî íà îêðåì³ ãðóïè (n=6�8): 1-
øà ãðóïà � êîíòðîëþ, ùî îòðèìóâàëà ô³ç³îëîã³÷íèé ðîç÷èí óïðîäîâæ 7 ä³á; 2-ãà � óïðîäîâæ 7 ä³á îòðèìóâàëà
êèñëîòíî-ïåïñèíîâó ñóì³ø ( ó äîç³ 6 ìë/äîáó 1%-ãî ðîç÷èíó ñîëÿíî¿ êèñëîòè òà 1 ã ïåïñèíó) ìåòîäîì
çîâí³øíüîãî ïåðôóçóâàííÿ; 3-òÿ ãðóïà ïðîòÿãîì 28 ä³á îòðèìóâàëà ò³ëüêè òèðåîñòàòè÷íèé çàñ³á ìåðêàçîë³ë
(ó äîç³ 16 ìã/êã/äîáó), ³ àíàëîã³÷íî äî 2-¿ ãðóïè ïåðôóçóâàííÿ êèñëîòíî-ïåïñèíîâî¿ ñóì³ø³; 4-òà ãðóïà �
óìîâè àíàëîã³÷í³ äî 3-¿ ãðóïè+ìåëàòîí³í â äîç³ 20 ìã/êã/äîáó ïðîòÿãîì 7 ä³á. Êîíöåíòðàö³þ ÅÔÐ, ²Ë-1β,
ÂÅÔÐ, ÔÍÏ ó êðîâ³ òâàðèíè âèçíà÷àëè çà äîïîìîãîþ ìåòîäó ³ìóíî-ôåðìåíòíîãî àíàë³çó ç íàáîðîì àíòèò³ë
Diaclone. Ó äâîõ äîñë³äíèõ ãðóïàõ ç ââåäåííÿì êèñëîòíî-ïåïñèíîâî¿ ñóì³ø³ â³äì³÷åíî çíèæåííÿ âì³ñòó ²Ë-1β
³ ÔÍÏ. Ó ãðóï³ ç åçîôàã³òîì íà òë³ ã³ïîòèðåîçó çíèæåííÿ ÔÍÏ áóëî ³ñòîòíî âèùèì. Çà öèõ óìîâ âñòàíîâëåíî
òàêîæ â³ðîã³äíå ï³äâèùåííÿ âì³ñòó ÂÅÔÐ. Öå ìîæå áóòè ðåàêö³ºþ íà äèñáàëàíñ ïàðàêðèííî¿ ðåãóëÿö³¿ ó
çâ�ÿçêó ç óëüòðàñòðóêòóðíèì òà ôóíêö³îíàüíèì ïîðóøåííÿì ÑÎÑ, â³äì³÷åíèìè åëåêòðîííî-ì³êðîñêîï³÷íè-
ìè äîñë³äæåííÿìè. Ââåäåííÿ ìåëàòîí³íó ãðóï³ òâàðèí ç ³íäóêîâàíèì åçîôàã³òîì íà òë³ ã³ïîôóíêö³¿ ÙÇ ñóï-
ðîâîäæóâàëîñÿ â³ðîã³äíèì ï³äâèùåííÿì âì³ñòó ²Ë-1β ³ ÔÍÏ ó êðîâ³ öèõ òâàðèí ñòîñîâíî àíàëîã³÷íî¿ äîñ-
ë³äíî¿ ñåð³¿ áåç çàñòîñóâàííÿ ïðîòåêòîðíîãî çàñîáó. Öå ï³äòâåðäæóº òîé ôàêò, ùî öèòîïðîòåêòîðí³ âëàñòèâîñò³
ìåëàòîí³íó ùîäî ÑÎÑ, çàô³êñîâàí³ íàìè óëüòðàñòðóêòóðíèì àíàë³çîì ç ³ìóíîñòèìóëþâàëüíîþ ä³ºþ ìåëàòî-
í³íó. Çàãàëîì îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü, ùî çíèæåííÿ ôîíó òèðåî¿äíèõ ãîðìîí³â, ìîæå ñóòòºâî âïëèâà-
òè íà ìåçàí³çìè ³ìóííîãî çàõèñòó.
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ÂÏËÈÂ Ð²ÇÍÈÕ ÄÎÇ ÆÈÐÎÂÎÃÎ ÍÀÂÀÍÒÀÆÅÍÍß
ÍÀ ÅÂÀÊÓÀÒÎÐÍÓ ÔÓÍÊÖ²Þ ØËÓÍÊÀ

².Þ. Ïðèáèòüêî, Ì.Ì. Õàð÷åíêî, Ò.Â. Áåðåãîâà

Êè¿âñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà
ibosyuk@mail.ru

Ïðèãí³÷óâàëüíèé âïëèâ æèðó íà ìîòîðíó é åâàêóàòîðíó ôóíêö³¿ øëóíêà, à òàêîæ ñåêðåö³þ êèñëîòè â
øëóíêó â³äîìèé ç ïî÷àòêó ÕÕ ñòîë³òòÿ ³ áóâ ïðåäìåòîì ÷èñëåííèõ ³ ð³çíîìàí³òíèõ äîñë³äæåíü, óçàãàëü-
íåíèõ ó íèçö³ îãëÿä³â. Ïðîòå â ë³òåðàòóð³ â³äñóòí³ â³äîìîñò³ ùîäî ê³ëüêîñò³ æèðó, ùî íå çì³íþº òðè-
âàë³ñòü ³ õàðàêòåð åâàêóàòîðíîãî ïðîöåñó. Ìåòîþ ðîáîòè áóëî äîñë³äèòè âïëèâ ð³çíèõ äîç æèðó (12,5;
15; 17,5; 25 ã) íà åâàêóàòîðíó ôóíêö³þ øëóíêà òà âñòàíîâèòè ãðàíè÷íó ê³ëüê³ñòü æèðó, ÿêà íå çì³íþº
òðèâàë³ñòü åâàêóàö³¿ ç³ øëóíêà. Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåí³ â óìîâàõ õðîí³÷íîãî åêñïåðèìåíòó íà 6 áåçïî-
ðîäíèõ ñîáàêàõ ç âæèâëåíèìè ô³ñòóëàìè â ôóíäàëüíèé â³ää³ë øëóíêà òà äâàíàäöÿòèïàëó êèøêó. Õàð-
÷îâèé ðàö³îí, âèêîðèñòàíèé â åêñïåðèìåíò³, ñêëàäàâñÿ ç 100 ã õë³áà òà äîñë³äæóâàíèõ äîç æèðó, â ÿê³
äîäàâàëè ÿê ìàðêåðè 600 ñôåð õàð÷îâî¿ ãóìè ðîçì³ðîì 1ìì3. Ï³ñëÿ ãîä³âë³ ñîáàê ÷åðåç êîæí³ 25 õâ
â³äêðèâàëè ô³ñòóëó äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè íà 5 õâ òà çáèðàëè õ³ìóñ, â ÿêîìó ï³äðàõîâóâàëè ê³ëüê³ñòü
ñôåð. Îñê³ëüêè ãóìîâ³ ñôåðè âèõîäÿòü ç³ øëóíêà ð³âíîì³ðíî ç õ³ìóñîì, à âèõ³ä êîæíî¿ ³ç ñôåð â³äïîâ-
³äàº ñïîðîæíåííþ ïåâíî¿ ÷àñòèíè ïî÷àòêîâîãî øëóíêîâîãî âì³ñòó, çà ðåçóëüòàòàìè ï³äðàõóíêó ñôåð ó
êîæí³é ïîðö³¿ õ³ìóñó ðåêîíñòðóþâàëàñü äèíàì³êà ñïîðîæíåííÿ øëóíêà ó âèãëÿä³ íàï³âëîãàðèôì³÷íîãî
ãðàô³êà, íà îñ³ àáñöèñ ÿêîãî ïîçíà÷àëè ÷àñ ï³ñëÿ ãîäóâàííÿ ñîáàê, à íà îñ³ îðäèíàò � äåñÿòêîâèé ëîãà-
ðèôì ê³ëüêîñò³ ¿æ³, ÿêà çàëèøàëàñÿ â øëóíêó. Îäåðæàí³ ðåçóëüòàòè ïîð³âíþâàëè ç êîíòðîëüíèìè, â ÿêèõ
õàð÷îâèé ðàö³îí ñêëàäàâñÿ ëèøå ç 100 ã õë³áà. Âñòàíîâëåíî, ùî 100 ã õë³áà âèõîäÿòü ç³ øëóíêà çà 297 õâ ± 9,2 õâ.
Äîäàâàííÿ äî âóãëåâîäíî¿ ¿æ³ 12,5 ã æèðó íå âïëèâàëî íà òðèâàë³ñòü åâàêóàòîðíîãî ïðîöåñó ç øëóíêà
òà íå çì³íþâàëî åêñïîíåíö³àëüíîãî õàðàêòåðó åâàêóàòîðíîãî ïðîöåñó, âëàñòèâîãî äëÿ âóãëåâîäíî¿ ¿æ³.
Äîäàâàííÿ 15, 17,5 òà 25 ã æèðó óïîâ³ëüíþâàëî òðèâàë³ñòü åâàêóàö³¿ ç³ øëóíêà íà 12% (Ð<0,001), 36%
(Ð<0,001) òà 43 % (Ð<0,001) â³äïîâ³äíî òà óñóâàëî åêñïîíåíö³éíèé õàðàêòåð åâàêóàö³¿. Îäåðæàí³ ðå-
çóëüòàòè ìîæóòü áóòè âèêîðèñòàí³ â ä³ºòîëîã³¿ äëÿ ðîçðîáêè íîðì õàð÷óâàííÿ ó ëþäåé ç ïîðóøåíîþ
åâàêóàòîðíîþ ôóíêö³ºþ øëóíêà.

ÇÌ²ÍÈ ÌÎÐÔÎÔÓÍÊÖ²ÎÍÀËÜÍÎÃÎ ÑÒÀÍÓ ÑËÈÇÎÂÎ¯ ÎÁÎËÎÍÊÈ ØËÓÍÊÀ
Ó ÙÓÐ²Â ÇÀ ÓÌÎÂ ÒÐÈÂÀËÎÃÎ ÁËÎÊÓÂÀÍÍß Í²ÒÐÎÅÐÃ²×ÍÎ¯ ËÀÍÊÈ ÐÅÃÓËßÖ²¯

À.². Ðóäåíêî, Î.Ì. Õîìåíêî, Î.Ñ. Òðóøåíêî, Î.Á. Ìóðç³í, Ò.Ì. Öàïêî

Äåðæàâíà óñòàíîâà «²íñòèòóò ãàñòðîåíòåðîëîã³¿ ÀÌÍ Óêðà¿íè», Äí³ïðîïåòðîâñüêèé íàö³îíàëü-
íèé óí³âåðñèòåò ³ì. Î. Ãîí÷àðà

Ìåòà äîñë³äæåííÿ: âèçíà÷åííÿ ðîë³ í³òðîåðã³÷íî¿ ñèñòåìè â ôîðìóâàíí³ ìîðôîôóíêö³îíàëüíèõ çì³í
ñëèçîâî¿ îáîëîíêè øëóíêà (ÑÎØ) ó ùóð³â ïðè òðèâàëîìó áëîêóâàíí³ í³òðîåðã³÷íèõ ìåõàí³çì³â ðåãó-
ëÿö³¿. Ïðîâåäåíî 3 ñåð³¿ åêñïåðèìåíò³â íà 60 á³ëèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ. Âèâ÷àëè ñåêðåòîðíó ôóíêö³þ ³íòàêò-
íîãî øëóíêà ùóð³â ó âèõ³äíîìó ñòàí³ ï³ñëÿ îäíîêðàòíîãî òà òðèâàëîãî ââåäåííÿ L-NNA â³äïîâ³äíî íà
6- òà 12-òó äîáó ìîäåëþâàííÿ äåô³öèòó NO â îðãàí³çì³ òâàðèí. Áëîêóâàííÿ NO-ñèíòàçè çä³éñíþâàëè çà
äîïîìîãîþ âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî¿ ³í�ºêö³¿ NG-í³òðî-L-àðã³í³íó (40 ìã/êã). Ñåêðåòîðíó ôóíêö³þ øëóí-
êà äîñë³äæóâàëè çà äîïîìîãîþ ñïåö³àëüíîãî çîíäà. Ó â³äïîâ³äí³ åêñïåðèìåíòàëüí³ ñòðîêè äîñë³äæóâà-
ëè ìîðôîëîã³÷íèé ñòàí ÑÎØ. Âñòàíîâëåíî, ùî âèðàæåí³ ìîðôîëîã³÷í³ çì³íè â³äì³÷àëèñü ó á³ëüøîñò³
ùóð³â íà 12-òó äîáó íåñòà÷³ NO-ñèíòàçè, ÿê³ ñóïðîâîäæóâàëèñÿ ã³ïåðåì³ºþ ñëèçîâî¿ îáîëîíêè, îñîáëè-
âî â ò³ë³ òà àíòðàëüíîìó â³ää³ë³ øëóíêà. Â ä³ëÿíö³ øëóíêîâî-ñòðàâîõ³äíîãî ïåðåõîäó ïî âåëèê³é êðè-
âèçí³ ñïîñòåð³ãàëîñü óòâîðåííÿ ìíîæèííèõ åðîç³é ³ ãîñòðèõ âèðàçîê îêðóãëî¿ òà îâàëüíî¿, ð³äøå ïîë-
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³ãåíàëüíî¿ ôîðìè. Ï³ñëÿ 6 ä³á ââåäåííÿ L-NNA ñïîñòåð³ãàëè çá³ëüøåííÿ îá�ºìó øëóíêîâîãî ñîêó íà
78,2% òà ðÍ íà 85% â³äíîñíîî âèõ³äíîãî ñòàíó (Ð<0,05) ïðè çáåðåæåíí³ âì³ñòó ïåïñèíó òà ãë³êîïðî-
òå¿í³â äî çíà÷åíü ³íòàêòíîãî ñòàíó, òîä³ ÿê ï³ñëÿ 12 ä³á â³äì³÷àëîñü äîñòîâ³ðíå çá³ëüøåííÿ îá�ºìó øëóí-
êîâîãî ñîêó íà 85,35% òà çíèæåííÿ éîãî êèñëîòíîñò³ ó 3 ðàçè (Ð<0,05), íåçíà÷íå çíèæåííÿì êîíöåíò-
ðàö³¿ ïåïñèíó òà âì³ñòó ãë³êîïðîòå¿í³â ùîäî ³íòàêòíîãî ñòàíó. Òàêèì ÷èíîì, âñòàíîâëåíî, ùî òðèâàëå
áëîêóâàííÿ í³òðîåðã³÷íèõ ìåõàí³çì³â ðåãóëÿö³¿ ó ùóð³â ïðèçâîäèòü äî âèñíàæåííÿ ä³ÿëüíîñò³  ïîâåðõíå-
âî-åï³òåë³àëüíèõ êë³òèí ÑÎØ, çóìîâëþº óòâîðåííÿ ìíîæèííèõ åðîç³é ³ ãîñòðèõ âèðàçîê ïðè çáåðå-
æåíí³ ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ïàð³ºòàëüíèõ ³ ãîëîâíèõ êë³òèí. Ïðè öüîìó óøêîäæóâàëüíà ä³ÿ æîâ÷³
äî ñëèçîâî¿ îáîëîíêè ãàñòðîäóîäåíàëüíî¿ ä³ëÿíêè ïðîÿâëÿºòüñÿ çà óìîâ äåô³öèòó NO. Îáãîâîðþºòüñÿ
ó÷àñòü í³òðîåðã³÷íî¿ ëàíêè ðåãóëÿö³¿ ìîðôîôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó ÑÎØ â íîðì³ òà ïðè ïàòîëîã³÷íîìó ñòàí³.

ÊË²ÒÈÍÍ² ÒÀ ÑÓÁÊË²ÒÈÍÍ² ÀÑÏÅÊÒÈ ÌÅÕÀÍ²ÇÌ²Â ÇÀÃÎªÍÍß ÂÈÐÀÇÎÊ
ÑËÈÇÎÂÎ¯ ÎÁÎËÎÍÊÈ ÑÒÐÀÂÎÕÎÄÓ

Ì. Ñàâèöüêà, À. Ô³ë³ïñüêèé, Ì. Á³ãóí, Î. Çàÿ÷ê³âñüêà, Ì. Ãæåãîöüêèé

Ëüâ³âñüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò ³ì. Ä. Ãàëèöüêîãî
merymed11@gmail.com

Îñòàíí³ì ÷àñîì ïðîñòåæóºòüñÿ çá³ëüøåííÿ ïîøèðåíîñò³ ïàòîëîã³¿ ñòðàâîõîäó, ïðè÷îìó äëÿ îñ³á ïîõè-
ëîãî â³êó õàðàêòåðí³ ðåôðàêòåðí³ ôîðìè òà õðîí³çàö³ÿ çàõâîðþâàíü, ïðîòå îñîáëèâîñò³ ôóíêö³îíóâàííÿ
ìåõàí³çì³â ñïîíòàííîãî çàãîºííÿ âèðàçîê ñëèçîâî¿ îáîëîíêè ñòðàâîõîäó (ÑÎÑ) îñòàòî÷íî íå âñòàíîâ-
ëåí³. Íàø³ ïîïåðåäí³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî ðåçèñòåíòí³ñòü ÑÎÑ çàëåæèòü â³ä åíäîãåííèõ çàõèñíèõ
âëàñòèâîñòåé åï³òåë³àëüíîãî áàð�ºðà òà âèçíà÷àºòüñÿ îñîáëèâîñòÿìè àïîïòîçó, çàïàëåííÿ, ðååï³òåë³çàö³¿
òà ôîðìóâàííÿ ãðàíóëÿö³é. Â³äîìî ïðî âàæëèâó ðîëü ó ðîçâèòêó çàãîºííÿ âèðàçîê îðãàí³â òðàâëåííÿ
â³ä³ãðàþòü åíäîãåíí³ ìîëåêóëÿðí³ ñèãíàëüí³ øëÿõè åï³äåðìàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòó (EGF) òà âàçîàêòèâ-
íîãî åíäîòåë³àëüíîãî ôàêòîðà ðîñòó (VEGF), ïðîòå ¿õíÿ ðîëü ó çàãîºíí³ ÑÎÑ ó îñ³á ð³çíèõ â³êîâèõ
êàòåãîð³é äîñ³ íå âèâ÷àëàñü. Ìåòîþ íàøèõ äîñë³äæåíü áóëî: 1) äîñë³äèòè áàçàëüíó àêòèâí³ñòü EGF òà
VEGF ó ìîëîäèõ òà ñòàðèõ ùóð³â (ÌÙ ³ ÑÙ â³äïîâ³äíî); 2) âèâ÷èòè â³êîâ³ çì³íè ó ôóíêö³îíóâàíí³
VEGF òà EGF ñèãíàëüíèõ øëÿõ³â ï³ä ÷àñ çàãîºííÿ íååðîçèâíèõ ñòðåñ³íäóêîâàíèõ ïîøêîäæåíü ÑÎÑ.
Äîñë³äè áóëè ïðîâåäåí³ íà íåë³í³éíèõ ùóðàõ ð³çíîãî â³êó: 3 ì³ñ (ÌÙ) òà 12 ì³ñ (ÑÙ) çã³äíî âèìîã
óí³âåðñèòåòñüêîãî êîì³òåòó ç á³îåòèêè. Íååðîçèâí³ ïîøêîäæåííÿ ÑÎÑ ³íäóêóâàëè ìåòîäîì âîäíî-³ììî-
á³ë³çàö³éíîãî ñòðåñó (Â²Ñ) çà Takagi et al., 1964; ïåðåá³ã çàãîºííÿ ïîøêîäæåíü ÑÎÑ îö³íþâàëè ï³ñëÿ òà
÷åðåç 24 ³ 48 ãîä ³íäóêö³¿ Â²Ñ. Ã³ñòîìîðôîëîã³÷í³ çì³íè ÑÎÑ îö³íþâàëè çà øêàëîþ ñòóïåíÿ ïîøêîä-
æåíü åï³òåë³àëüíîãî áàð�ºðà, ³íòåíñèâíîñò³ çàïàëåííÿ òà ã³ïåðïëàç³¿, ìîäèô³êàö³þ ñèíòåçó ãë³êîêîí�þ-
ãàíò³â åï³òåë³àëüíîãî áàð�ºðà ÑÎÑ çà äàíèìè ëåêòèíîã³ñòîõ³ì³¿ (HNA, SNA, PNA, WGA). Âì³ñò VEGF òà
EGF, ²Ë-1β, ÔÍÏ-α � çà äîïîìîãîþ ìåòîäó ELISA. Áàçàëüíèé âì³ñò VEGF ó ÑÙ áóâ á³ëüøèì ó 5
ðàç³â, à êîíöåíòðàö³ÿ EGF íà 12% ìåíøîþ vs äî ÑÙ. Ìîäåëþâàííÿ Â²Ñ âèêëèêàëî ó ÑÙ âèðàçí³
äåñòðóêòèâí³ ïîøêîäæåííÿ ÑÎÑ ïîð³âíÿíî ç ÌÙ, ùî âèÿâëÿëîñü ó çá³ëüøåí³ ã³ñòîëîã³÷íîãî ³íäåêñó
äî 2,5, òîä³ ÿê ó ÌÙ óäâ³÷³ çìåíøóâàâñÿ âì³ñò VEGF, EGF òà çíà÷íå çá³ëüøåííÿ ²Ë-1β, ÔÍÏ-α ïî-
ð³âíÿíî ç³ ÑÙ. ×åðåç 24 ãîä ï³ñëÿ Â²Ñ ó ÑÙ ïðîöåñè çàãîºííÿ ÑÎÑ áóëè ìåíø âèðàçíèìè vs äî ÌÙ.
Çì³íè VEGF ÷åðåç 24 òà 48 ãîä ï³ñëÿ Â²Ñ ó ÑÙ áóëè ìåíø ïîì³òí³, ïðîòå ²Ë-1β, ÔÍÏ-α ó ÑÙ áóâ
ï³äâèùåí³ vs äî ÌÙ. Ëíêòèíîã³ñòîõ³ì³÷íèé àíàë³ç óêàçóâàâ íà â³êîâ³ â³äì³ííîñò³ ó ñèíòåç³ ãë³êîêîí�þ-
ãàíò³â ÑÎÑ ÑÙ ³ ÌÙ ï³ä ÷àñ çàãîºííÿ ïîøêîäæåíü ÑÎÑ. Îòæå, çàãîºííÿ âèðàçîê ÑÎÑ çàëåæèòü â³ä
â³êîâèõ îñîáëèâîñòåé ôóíêö³îíóâàííÿ VEGF- òà EGF-ñèãíàëüíèõ øëÿõ³â, ³íòåíñèâíîñò³ çàïàëåííÿ òà
îñîáëèâîñòåé ñèíòåçó ãë³êîêîí�þãàíò³â ó ÑÎÑ.
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 Â ÎÊÐÅÌÈÕ ÏÐÅÄÑÒÀÂÍÈÊ²Â ÐÎÄÈÍÈ BOVIDAE

Â.À. Ñàì÷óê, ª.Ï. Ñòåêëåíüîâ

Ëóãàíñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà;
Á³îñôåðíèé çàïîâ³äíèê �Àñêàí³ÿ-Íîâà�, ñìò. Àñêàí³ÿ-Íîâà Õåðñîíñüêî¿ îáë.
anatomic @mail.dsip.net

Òâàðèíè, ÿê³ ìàþòü ñïåö³àë³çîâàíå õàð÷óâàííÿ, â³äð³çíÿþòüñÿ ñâî¿ìè ìîæëèâîñòÿìè ïåðåòðàâëåííÿ ¿æ³.
Îñíîâí³ òèïè æèâëåííÿ ñôîðìóâàëèñÿ ùå äî âèíèêíåííÿ ñó÷àñíèõ òâàðèí. Áàãàòî âèä³â òâàðèí îòðè-
ìóþòü îñíîâí³ ïîæèâí³ ðå÷îâèíè â³ä áàêòåð³é ñèìá³îíò³â. Ôåðìåíòàö³ÿ òðàâè â ïåðåäøëóíêó âèÿâèëàñÿ
äóæå óñï³øíîþ ñòðàòåã³ºþ, ÿêà äàëà çìîãó á³ëüøå í³æ 180 âèäàì æóéíèõ, ÿê³ ìåøêàþòü â ð³çíèõ
óìîâàõ, óñï³øíî çàñâîþâàòè ðîñëèííó ¿æó, â òîìó ÷èñë³ é ãðóá³ êîðìè. Åâîëþö³éíî â æóéíèõ ñôîðìó-
âàâñÿ òèï òðàâëåííÿ, ïðè ÿêîìó îñíîâíà ÷àñòèíà ïðîöåñ³â çàñâîºííÿ ãðóáèõ êîðì³â â³äáóâàºòüñÿ â
ñêëàäíîìó øëóíêó, ÿêèé ó á³ëüøîñò³ âèä³â ñêëàäàºòüñÿ ç ÷îòèðüîõ êàìåð: ðóáöÿ, ñ³òêè, êíèæêè òà
ñè÷óãà. Ó êèøå÷íèêó æóéíèõ, ÿê ³ â ³íøèõ ðîñëèíî¿äíèõ âèä³â, äîáðå ðîçâèíóò³ ñë³ïà ³ îáîäîâà êèøêà,
äå ïðîäîâæóºòüñÿ ì³êðîá³àëüíà ïåðåðîáêà ðîñëèííèõ êîìïîíåíò³â, ùî íå áóëè ïåðåòðàâëåíí³ â øëóíêó.
Ó äèêèõ æóéíèõ á³ëüøå ðîçâèíóò³ ðóáåöü ³ òîâñòà êèøêà, à ó ñâ³éñüêèõ � ñè÷óã ³ òîíêà êèøêà. Àäàï-
òèâí³ çì³íè â òðàâí³é ñèñòåì³ æóéíèõ ìàþòü âèäîâó ñïåöèô³÷í³ñòü ³ íåîäíàêîâî ïðîÿâëÿþòüñÿ íà îäíèõ
³ òèõ ñàìèõ ñòðóêòóðàõ. Ìåòîþ ö³º¿ ðîáîòè º äîñë³äæåííÿ ìîôîôóíêö³îíàëüíèõ îñîáëèâîñòåé øëóíêà ³
êèøå÷íèêà á³çîí³â, áàíòåíã³â òà ¿õ ã³áðèä³â, îòðèìàíèõ ó ñõðåùóâàííÿõ ç äîìàøíüîþ êîðîâîþ. Âñòà-
íîâëåí³ âèäîâ³ îñîáëèâîñò³ áóäîâè ³ ðîçïîä³ëó ïðîöåñ³â òðàâëåííÿ â øëóíêó ³ êèøå÷íèêó äîñë³äæåíèõ
äèêèõ ³ äîìàøí³õ áèê³â, ñóòòºâà ì³íëèâ³ñòü ã³ñòîñòðóêòóðè òà ôåðìåíòàòèâíî¿ àêòèâíîñò³, îñîáëèâî ó
ã³áðèä³â. Ó ñè÷óç³ áàíòåíãà ³ äîìàøíüî¿ êîðîâè º â³äì³ííîñò³ â ãëèáèí³ øëóíêîâèõ ÿìîê ³ ñï³ââ³äíî-
øåíí³ ãîëîâíèõ ³ ïàð³ºòàëüíèõ åêçîêðèíîöèò³â, ê³ëüêîñò³ âëàñíèõ ³ ï³ëîðè÷íèõ çàëîç ñè÷óãà. Ó òîíê³é
êèøö³ áàíòåíãà  òà áàíòåíãîâèõ ã³áðèä³â ñëèçîâà îáîëîíêà ìàº á³ëüøó â³äíîñíó òîâùèíó ïîð³âíÿíî ç
òàêîþ ó äîìàøíüî¿ êîðîâè, à çàáåçïå÷åí³ñòü ìàñè ò³ëà ìàñîþ òîíêî¿ êèøêè çíà÷íî á³ëüøà ó äîìàøí³õ
òâàðèí. Ó ïðîöåñ³ àêë³ìàòèçàö³¿ áàíòåíãè çáåð³ãàþòü îçíàêè ðîçâèòêó ³ ì³êðîñòðóêòóðè òîâñòî¿ êèøêè,
ÿê³ õàðàêòåðí³ äëÿ äèêèõ æóéíèõ. Ðóáåöü øëóíêà á³çîí³â áóâ á³ëüøèì çà â³äíîñíèìè ïîêàçíèêàìè
ðîçâèòêó ïîð³âíÿíî ç áàíòåíãîì ³ äîìàøíüîþ êîðîâîþ, à òîâñòà êèøêà � ìåíøîþ. Ó ïîñòíàòàëüíîìó
ïåð³îä³ â ã³áðèä³â â³äáóâàºòüñÿ çíà÷íèé ïåðåðîçïîä³ë ïðîöåñ³â òðàâëåííÿ, ùî ðîáèòü òðàâíó ñèñòåìó
äóæå âðàçëèâîþ äî âïëèâó ÿêîñò³ ³ ñêëàäó êîðì³â.

ÄÎÑË²ÄÆÅÍÍß ÂÏËÈÂÓ ÐÎÇÒÎÐÎÏØ² ÏËßÌÈÑÒÎ¯ ÍÀ ÂÑÌÎÊÒÓÂÀÍÍß ÃËÞÊÎÇÈ
Â ÕÐÎÍ²×ÍÎÌÓ ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒ² ÍÀ ÔÓÍÊÖ²ÎÍÓÞ×²É Ä²ËßÍÖ²  ÒÎÍÊÎ¯ ÊÈØÊÈ
ÙÓÐ²Â IN VIVO

Î.Â. Ñòîð÷èëî

Îäåñüêèé äåðæàâíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò

Òîíêà êèøêà º îñòàíí³ì áàð�ºðîì âíóòð³øíüîãî ñåðåäîâèùà îðãàí³çìó, ÷åðåç ÿêèé ç äîâê³ëëÿ íàäõî-
äÿòü íå ò³ëüêè êîðèñí³ ïîæèâí³ ðå÷îâèíè (íóòð³ºíòè), à é ÷èñëåíí³ êñåíîá³îòèêè , ÿê³, âñìîêòóþ÷èñü ó
êðîâ ³ òðàíñïîðòóþ÷èñü ó ð³çí³ îðãàíè òà ñèñòåìè, çäàòí³ ïåâíèì ÷èíîì çì³íþâàòè ¿õ ôóíêö³¿, òîìó
ïîøóê ñîö³àëüíî àäàïòîâàíèõ ìàëîòîêñè÷íèõ ïðåïàðàò³â êîðåêö³¿ íàñë³äê³â âïëèâó çàáðóäíåííÿ äîâê³-
ëëÿ íà îðãàí³çì íå âòðà÷àº àêòóàëüíîñò³. Îñòàíí³ì ÷àñîì çíà÷íà óâàãà ó öüîìó ïèòàíí³ ïðèä³ëÿºòüñÿ
ðîñëèííèì ïðåïàðàòàì, íàñàìïåðåä ðîçòîðîïø³ ïëÿìèñò³é. Ö³ äîñë³äæåííÿ º òèì á³ëüø òî÷íèìè, ÷èì
á³ëüø ìåòîäè÷í³ óìîâè íàáëèæåíî äî ô³ç³îëîã³÷íèõ. Ìåòîþ ðîáîòè ñòàëî âèçíà÷åííÿ âïëèâó ñóìàðíî-
ãî åêñòðàêòó ïëîä³â ðîçòîðîïø³ ïëÿìèñòî¿ íà òðàíñïîðò íàéá³ëüø âàæëèâîãî åíåðãåòè÷íîãî ñóáñòðàòó �
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ãëþêîçè � çà ô³ç³îëîã³÷íèõ óìîâ ó õðîí³÷íîìó åêñïåðèìåíò³ in vivo. Àêòèâí³ñòü òðàíñïîðòó ãëþêîçè
âèâ÷àëè íà îðèã³íàëüí³é ìîäåë³ ôóíêö³îíóþ÷î¿ ä³ëÿíêè òîíêî¿ êèøêè ñòàòåâîçð³ëèõ ùóð³â ó õðîí³÷íîìó
åêñïåðèìåíò³ in vivo. Ïåðôóç³þ äîñë³äæóâàíî¿ ä³ëÿíêè êèøêè ïðîâîäèëè ïðîòÿãîì 1 ãîä, òâàðèíè ïåðåä
åêñïåðèìåíòîì áóëè ïîçáàâëåí³ ¿æ³ ïðîòÿãîì 18�24 ãîä. ßê ïåðôóç³éíèé ðîç÷èí âèêîðèñòîâóâàëè 25
ììîëü/ë ãëþêîçè, ðÍ 7,4, t=38î Ñ. Âèçíà÷åíî, ùî çà òàêèõ óìîâ øâèäê³ñòü âñìîêòóâàííÿ ãëþêîçè çà
íàÿâíîñò³ ñóìàðíîãî åêñòðàêòó ïëîä³â ðîçòîðîïø³ ïëÿìèñòî¿ º ìåíøîþ, í³æ òàêà çà éîãî â³äñóòíîñò³ íà
38% � â 1,6 ðàçà (P<0,0001) ³ ñòàá³ëüíîþ ïðîòÿãîì 1 ãîä ïåðôóç³¿. Îòæå, â õðîí³÷íîìó åêñïåðèìåíò³ in
vivo íà íåíàðêîòèçîâàíèõ òâàðèíàõ çà â³äñóòíîñò³ âïëèâó îïåðàö³éíî¿ òðàâìè ³ ñòðåñó áóëî ïîêàçàíî,
ùî ñóìàðíèé åêñòðàêò ïëîä³â ðîçòîðîïø³ ïëÿìèñòî¿ ñïðàâëÿº çíà÷íèé ãàëüì³âíèé âïëèâ íà ãëþêîçíó
òðàíñïîðòíó ñèñòåìó, âîäíî÷àñ çáåð³ãàþ÷è ïîêàçíèêè òðàíñïîðòó íà ð³âí³ éîãî àêòèâíî¿ êîìïîíåíòè.
Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè º ïåðñïåêòèâíèìè äëÿ ðîçðîáêè çàõîä³â êîðåêö³¿ íàäõîäæåííÿ âóãëåâîä³â äî êðîâ³
õâîðèõ íà ä³àáåò.

ÏËÎÄÈ ÐÎÇÒÎÐÎÏØ² ÏËßÌÈÑÒÎ¯ ßÊ ÔÓÍÊÖ²ÎÍÀËÜÍÀ ̄ ÆÀ

Î.Â. Ñòîð÷èëî, Î.À. Áàã³ðîâà

Îäåñüêèé äåðæàâíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò

Ïëîäè ðîçòîðîïø³ ì³ñòÿòü ôëàâîë³ãíàíè, íåçàì³íí³ àì³íîêèñëîòè, ïîë³íåíàñè÷åí³ æèðí³ êèñëîòè (ÏÍÆÊ),
âîäî- òà æèðîðîç÷èíí³ â³òàì³íè é åíòåðîñîðáåíòè. Öå â³äêðèâàº ìîæëèâîñò³ âèêîðèñòàííÿ ¿¿ âîäíî÷àñ
ÿê ë³ê³â òà ¿æ³, íàñàìïåðåä äëÿ êîðåêö³¿ íàñë³äê³â ðàä³àö³éíîãî îïðîì³íåííÿ ó íàùàäê³â. Òîìó ìåòîþ
ðîáîòè áóëî âèçíà÷åííÿ âïëèâó ìåëåíèõ ïëîä³â ðîçòîðîïø³, ñóìàðíîãî ¿õ åêñòðàêòó òà îêðåìî âîäî- òà
æèðîðîç÷èííèõ ¿õ êîìïîíåíò³â íà àêòèâíèé òðàíñïîðò ãëþêîçè â àêóìóëþþ÷³ ïðåïàðàòè ñëèçîâî¿ îáî-
ëîíêè (ÀÏÑ) òîíêî¿ êèøêè äâîì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò-íàùàäê³â îïðîì³íåíèõ ñàìö³â çà íàÿâíîñò³ æîâ÷³ çà
óìîâ in vitro. Âèçíà÷åíî, ùî êîíòðîëüí³ ïîêàçíèêè àêóìóëÿö³¿ ãëþêîçè ó ùóðÿò ³íòàêòíî¿ ãðóïè, íà-
ùàäê³â ñàìö³â, îïðîì³íåíèõ ãîëîäíèìè, ³ íàùàäê³â ñàìö³â, îïðîì³íåíèõ ñèòèìè, ìàéæå çá³ãàëèñÿ, íà-
òîì³ñòü ó íàùàäê³â, îïðîì³íåíèõ ãîëîäíèìè ³ ñèòíèìè, â³äõèëåííÿ â³ä ñåðåäíüî¿ ó â³äñîòêàõ ïåðåâèùè-
ëè ð³âåíü êîíòðîëüíî¿ ãðóïè óäâ³÷³, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ôóíêö³îíàëüíó äåñòàá³ë³çàö³þ ãëþêîçíèõ òðàíñïîðò-
íèõ ñèñòåì åíòåðîöèò³â âíàñë³äîê îïðîì³íåííÿ áàòüê³â. Íàÿâí³ñòü â ³íêóáàö³éíîìó ñåðåäîâèù³ ñóìàð-
íîãî åêñòðàêòó ïëîä³â ðîçòîðîïø³ àáî ëåãàëîíó (ÿê ¿õ âîäîðîç÷èííî¿ ôëàâîë³ãíàíîâî¿ ôðàêö³¿) çíèæó-
âàëà ð³âåíü àêóìóëÿö³¿ â ÀÏÑ ò³ëüêè ³íòàêòíèõ ùóðÿò íà 32,5 ³ 26% (Ð= 0,036 ³ Ð=0,06 â³äïîâ³äíî).
Íàÿâí³ñòü â ³íêóáàö³éíîìó ñåðåäîâèù³ îë³¿ ðîçòîðîïø³ çìåíøóâàëà ò³ëüêè â³äõèëåííÿ â³ä ñåðåäíüî¿ ó
íàùàäê³â, îïðîì³íåíèõ ãîëîäíèì, äî 1,8% � âíàñë³äîê ìåìáðàíîñòàá³ë³çóâàëüíîãî åôåêòó ÏÍÆÊ òà
æèðîðîç÷èííèõ â³òàì³í³â, ùî â íüîìó ì³ñòÿòüñÿ. Âæèâàííÿ ìåëåíèõ ïëîä³â ðîçòîðîïø³ ðàçîì ç ¿æåþ
ñàìöÿìè ïåðåä îïðîì³íåííÿì ñïðèÿëî ï³äâèùåííþ ð³âíÿ òðàíñïîðòó ãëþêîçè â ÀÏÑ íàùàäê³â â 1,6
ðàçà ïîð³âíÿíî ç ³íòàêòíîþ ãðóïîþ, â 1,8 ðàçà ïîð³âíÿíî ç³ ùóðàìè, îïðîì³íåíèìè ãîëîäíèìè, òà â 1,5
ðàçà � ïîð³âíÿíî ç³ ùóðàìè, îïðîì³íåíèìè ñèòèìè. Çà íàÿâíîñò³ â ³íêóáàö³éíîìó ñåðåäîâèù³ ëåãàëîíó
àáî îë³¿ ðîçòîðîïø³ ð³âåíü òðàíñïîðòó ãëþêîçè çá³ëüøóâàâñÿ â 1,7 òà â 1,5 ðàçà â³äïîâ³äíî ïîð³âíÿíî ç
êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ íà òë³ çá³ëüøåííÿ â³äñîòêà â³äõèëåíü â³ä ñåðåäíüî¿ â 1,7 òà â 2 ðàçè â³äïîâ³äíî.
Íàòîì³ñòü íàÿâí³ñòü ó ñåðåäîâèù³ ñóìàðíîãî åêñòðàêòó ðîçòîðîïø³ ñïðèÿëà â³ðîã³äíîìó ï³äâèùåííþ
ð³âíÿ òðàíñïîðòó (Ð=0,022) íà òë³ çáåðåæåííÿ ïîêàçíèêà ð³âíÿ â³äõèëåíü â³ä ñåðåäíüî¿ ïîð³âíÿíî ç
êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ ÀÏÑ. Îòæå, âèêîðèñòàííÿ äëÿ êîðåêö³¿ ìåòàáîë³÷íèõ çðóøåíü ìåëåíèõ ïëîä³â
ðîçòîðîïø³ àáî ¿õ ñóìàðíîãî åêñòðàêòó ÿê óí³âåðñàëüíî¿ íàòóðàëüíî¿ ÁÀÄ âèäàºòüñÿ á³ëüø äîö³ëüíèì,
í³æ ¿õ îêðåìèõ êîìïîíåíò³â.
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ÂÏËÈÂ ÅÊÇÎÃÅÍÍÎÃÎ Ñ
2
-ÖÅÐÀÌ²ÄÓ ÍÀ ÂÌ²ÑÒ ÊÀÐÄ²ÎË²Ï²ÍÓ

ÒÀ ÇÀÃÀËÜÍÈÕ ÔÎÑÔÎË²Ï²Ä²Â Ó ÃÅÏÀÒÎÖÈÒÀÕ ÒÐÈÌ²Ñß×ÍÈÕ ÙÓÐ²Â

Ã.Â. Ñòîðîæåíêî

Õàðê³âñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. Â.Í. Êàðàç³íà;
Íàóêîâî-äîñë³äíèé ³íñòèòóò á³îëîã³¿, Õàðê³â

Â³äîìî, ùî âì³ñò öåðàì³äó â êë³òèíàõ ³ òêàíèíàõ çíà÷íî çðîñòàº ïðè ñòàð³íí³ îðãàí³çìó òâàðèí ³ ëþäèíè.
Êð³ì òîãî, ïîêàçàíî, ùî öåðàì³ä º á³îëîã³÷íî àêòèâíèì ñô³íãîë³ï³äîì, ÿê³é áåðå ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿
ïðîë³ôåðàö³¿, äèôåðåíö³þâàííÿ òà àïîïòîçó êë³òèí. Ó ðåçóëüòàò³ ÷èñëåííèõ äîñë³äæåíü âñòàíîâëåíî, ùî
öåðàì³ä ïðèãí³÷óº ïðîë³ôåðàö³þ é ñòèìóëþº äèôåðåíö³þâàííÿ é àïîïòîç êë³òèí. Åêçîãåííèé öåðàì³ä,
äîäàíèé äî êóëüòóðàëüíîãî ñåðåäîâèùà ìîëîäèõ êë³òèí, ñïðèÿº ôîðìóâàííþ ôåíîòèïó ñòàðî¿ êë³òèíè.
Ïðè ä³¿ öåðàì³äó íà ³çîëüîâàí³ ì³òîõîíäð³¿, ïîêàçàíî, ùî öåðàì³ä ìîæå ïðèãí³÷óâàòè êîìïëåêñ ²²² ì³òî-
õîíäð³àëüíîãî ðåñï³ðàòîðíîãî ëàíöþãà. Îñê³ëüêè â³äîìî, ùî êàðä³îë³ï³í (ÊË) º íåîáõ³äíèì äëÿ àêòèâ-
íîãî ôóíêö³îíóâàííÿ ì³òîõîíäð³àëüíîãî ðåñï³ðàòîðíîãî ëàíöþãà, ìåòà ö³º¿ ðîáîòè � âèâ÷åííÿ âïëèâó
ð³çíèõ êîíöåíòðàö³¿ C2-öåðàì³äó íà âì³ñò ÊË â ³çîëüîâàíèõ ãåïàòîöèòàõ ùóð³â. Ãåïàòîöèòè òðèì³ñÿ÷íèõ
ùóð³â-ñàìö³â ë³í³¿ Â³ñòàð âèä³ëÿëè çà ìåòîäîì Ïåòðåíêî òà ñï³âàâò. Êë³òèíè ³íêóáóâàëè çà íàÿâíîñò³ C2-
öåðàì³äó (5, 10 ³ 20 ìêã/ìë) ïðîòÿãîì 3 ãîä. Ë³ï³äè åêñòðàãóâàëè çà ìåòîäîì Bligh ³ Dyer. Ðîçïîä³ëåííÿ
ë³ï³ä³â çà ôðàêö³ÿìè ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ òîíêîøàðîâî¿ õðîìàòîãðàô³¿. Âì³ñò ôîñôîë³ï³ä³â ó õðî-
ìàòîãðàô³÷íèõ ôðàêö³ÿõ âèçíà÷àëè çà ìåòîäîì Bartlett. Ó íàø³é ðîáîò³ âñòàíîâëåíî çíèæåííÿ âì³ñòó
ÊË â ãåïàòîöèòàõ, ïðè äîäàâàíí³ äî ñåðåäîâèùà êóëüòèâóâàííÿ Ñ2-öåðàì³äó ó ïîð³âíÿíí³ ³ç êîíòðîëåì.
Âì³ñò ÊË ó êîíòðîë³ ñòàíîâèâ (7,3±0,8) íì/ìã á³ëêà. Ïðè äîäàâàíí³ Ñ2-öåðàì³äó âì³ñò ÊË çíèæàâñÿ
ïðîïîðö³éíî çðîñòàííþ êîíöåíòðàö³¿ Ñ2-öåðàì³äó â êóëüòóðàëüíîìó ñåðåäîâèù³. Òàê, ïðè äîäàâàíí³ 5
ìêã/ìë Ñ2-öåðàì³äó âì³ñò ÊË ñòàíîâèâ (3,5±0,6) íì/ìã á³ëêà, òîä³ ÿê ïðè äîäàâàíí³ 20 ìêã/ìë Ñ2-
öåðàì³äó âì³ñò ÊË ñòàíîâèâ ëèøå (1,7±0,1) íì/ìã á³ëêà (Ð<0,05). Ïðè öüîìó âì³ñò ñóìàðíèõ ôîñôîë³ï³ä³â
íå çì³íþâàâñÿ â çàëåæíîñò³ â³ä çì³íè êîíöåíòðàö³¿ Ñ2-öåðàì³äó, õî÷à ³ çíèæóâàâñÿ â óñ³õ ãðóïàõ ³ç Ñ2-
öåðàì³äîì ó ñï³ââ³äíîøåíí³ ³ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ. Òàêèì ÷èíîì, ó íàø³é ðîáîò³ âñòàíîâëåíî, ùî Ñ2-
öåðàì³ä ñïðèÿâ çíèæåííþ âì³ñòó ÊË â ³çîëüîâàíèõ ãåïàòîöèòàõ. Öåé åôåêò ñô³íãîë³ï³äó çàëåæèòü â³ä
çðîñòàííÿ êîíöåíòðàö³¿ Ñ2-öåðàì³äó â ñåðåäîâèù³ êóëüòèâóâàííÿ. Òàêèì ÷èíîì, îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü
ïðî òå ùî, çðîñòàííÿ âì³ñòó öåðàì³äó ó ãåïàòîöèòàõ ìîæå ïðèçâåñòè äî çíèæåííÿ âì³ñòó ÊË â êë³òèíàõ,
ÿêå º îäí³ºþ ç ïðè÷èí ïðèãí³÷óâàííÿ ðîáîòè êîìïëåêñ³â ì³òîõîíäð³àëüíîãî ðåñï³ðàòîðíîãî ëàíöþãà.

ÐÎËÜ Ì²ÊÐÎÑÓÄÈÍ ÒÎÂÑÒÎ¯ ÊÈØÊÈ Â ÌÅÕÀÍ²ÇÌÀÕ ²Í²Ö²ÀÖ²¯
ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÎÃÎ ÊÎË²ÒÓ

Ã.Ì. Òîëñòàíîâà1, 2, Ñ. Ñçàáî2, Ò.Â. Áåðåãîâà1, Ë.². Îñòàï÷åíêî1

1Êè¿âñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà;
2Êàë³ôîðí³éñüêèé óí³âåðñèòåò, ì. ²ðâàéí, ÑØÀ

Ï³äâèùåííÿ ïðîíèêíîñò³ åï³òåë³àëüíîãî øàðó êèøå÷íèêà ââàæàºòüñÿ îäíèì ³ç öåíòðàëüíèõ ïàòîãåíå-
òè÷íèõ ôàêòîð³â ó ìåõàí³çìàõ ðîçâèòêó çàïàëüíèõ éîãî çàõâîðþâàíü (ÇÇÊ). Íåçâàæàþ÷è íà âàæëèâèé
âíåñîê ñóäèííîãî êîìïîíåíòà â ï³äòðèìàííÿ ö³ë³ñíîñò³ åï³òåë³àëüíîãî áàð�ºðà, ðîëü ïðîíèêíîñò³ åíäî-
òåë³þ òà óðàæåííÿ ì³êðîñóäèí êèøå÷íèêà â ìåõàí³çìàõ ðîçâèòêó ÇÇÊ çàëèøàþòüñÿ ìàëîâèâ÷åíèìè.
Ìåòà ðîáîòè � äîñë³äèòè äèíàì³êó çì³í ïðîíèêíîñò³ åï³òåë³àëüíîãî òà åíäîòåë³àëüíîãî øàð³â òîâñòî¿
êèøêè (ÒÊ) â ïðîöåñ³ ðîçâèòêó åêñïåðèìåíòàëüíîãî êîë³òó. Êîë³ò âèêëèêàëè ó ùóð³â ë³í³¿ Sprague-
Dawley îäíîðàçîâèì ââåäåííÿì 6%-ãî ðîç÷èíó éîäîàöåòàì³äó (ÉÀ) (0,1 ìë, per. rectum). Ïðîíèêí³ñòü
åï³òåë³àëüíîãî òà åíäîòåë³àëüíîãî øàð³â ÒÊ âèì³ðþâàëè â³äïîâ³äíî çà êîíöåíòðàö³ºþ ôëóîðîõðîìó FITC
äåêñòðàíó (íã/ìë ïëàçìè) â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà ôàðáè Åâàíñà â ñëèçîâ³é îáîëîíö³ ÒÊ. Âåëè÷èíó ã³ïîêñ³¿
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âèçíà÷àëè íàáîðîì Hypoxyprobe-1, ð³âåíü ã³ïîêñ³ºçâ�ÿçàíèõ òðàíñêðèïö³éíèõ ôàêòîð³â HIF-1α òà Egr-1 �
ìåòîäîì Western blott, ìîðôîëîã³÷í³ çì³íè ñò³íêè ÒÊ � ñâ³òëîâîþ òà åëåêòðîííîþ ì³êðîñêîï³ºþ. Ó
êîíòðîëüíèõ ùóð³â ð³âåíü ïðîíèêíîñò³ åíäîòåë³àëüíîãî øàðó ÒÊ ñòàíîâèâ 2,2±1,0. Âæå ÷åðåç 15 õâ
ï³ñëÿ ââåäåííÿ ÉÀ-ïðîíèêí³ñòü çá³ëüøóâàëàñÿ â 2,6 ðàçà (Ð<0,01), ÷åðåç 30 õâ, 1 òà 2 ãîä âîíà â³äïîâ-
³äíî ñòàíîâèëà 5,0±1,8 (Ð<0,01), 4,8±1,0 (Ð<0,01) òà 10,1±3,5 (Ð<0,001). Ïðîíèêí³ñòü åï³òåë³àëüíîãî
øàðó ÒÊ çàëèøàëàñÿ áåç çì³í ÷åðåç 15 òà 30 õâ ³ ëèøå ÷åðåç 1 ãîä öåé ïîêàçíèê çá³ëüøóâàâñÿ â 1,9
(Ð<0,001), à ÷åðåç 2 ãîä � â 6,7 ðàç³â (Ð<0,001) â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ. Ìè âñòàíîâèëè
äîñòîâ³ðíå çá³ëüøåííÿ ã³ïîêñ³¿ ïîâåðõíåâîãî øàðó åï³òåë³þ ÒÊ ÷åðåç 30 õâ ï³ñëÿ ââåäåííÿ ÉÀ (Ð<0,05
ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì). Ð³âåíü åêñïðåñ³¿ HIF-1α òà Egr-1 òàêîæ áóâ ï³äâèùåíèé óäâ³÷³ (Ð<0,05) ÷åðåç
30 õâ òà ïðîäîâæóâàâ çá³ëüøóâàòèñÿ ç ÷àñîì (÷åðåç 1 òà 2 ãîä). Âèâ÷åííÿ ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í ñëèçîâî¿
îáîëîíêè ÒÊ çà äîïîìîãîþ ñâ³òëîâî¿ òà åëåêòðîííî¿ ì³êðîñêîï³¿ ïîêàçàëî, ùî ÷åðåç 15 òà 30 õâ ï³ñëÿ
ââåäåííÿ ÉÀ ì³êðîâîðñèíêè òà ì³æåï³òåë³àëüí³ ù³ëüí³ êîíòàêòè çàëèøàëèñü ³íòàêòíèìè, òîä³ ÿê ó êàï³ëÿ-
ðàõ ï³äñëèçîâîãî øàðó áóëî âèäíî óøêîäæåííÿ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí ³ àãðåãàö³þ òðîìáîöèò³â ³ çíà÷-
íèé íàáðÿê ï³äñëèçîâîãî øàðó. Îòæå, íàìè âïåðøå ïîêàçàíî, ùî óøêîäæåííÿ åíäîòåë³àëüíîãî øàðó òà
ï³äâèùåííÿ éîãî ïðîíèêíîñò³ óïåðåäæóº çá³ëüøåííÿ ïðîíèêíîñò³ åï³òåë³àëüíîãî øàðó ÒÊ òà âèðàçêîóò-
âîðåííÿ â ïðîöåñ³ ðîçâèòêó åêñïåðèìåíòàëüíîãî êîë³òó; óøêîäæåííÿ ì³êðîñóäèí ³ íàáðÿê ï³äñëèçîâîãî
øàðó âèêëèêàº ã³ïîêñ³þ ç íàñòóïíèì ïîðóøåííÿ åï³òåë³àëüíîãî áàð�ºðà.

ÏÅÐ²ÎÄÈ×ÍÀ Ä²ßËÜÍ²ÑÒÜ ÃÀÑÒÐÎÄÓÎÄÅÍÀËÜÍÎ¯ Ä²ËßÍÊÈ
ÍÀ ÏÅÐØÈÕ ÅÒÀÏÀÕ ÐÎÇÂÈÒÊÓ ÄÓÎÄÅÍÎÃÀÑÒÐÀËÜÍÎÃÎ ÐÅÔËÞÊÑÓ

Î.Ñ. Òðóøåíêî, Î.Ã. Ðîäèíñüêèé, À.². Ðóäåíêî, Î.Ã. Ìîçãóíîâ

Äí³ïðîïåòðîâñüêà äåðæàâíà ìåäè÷íà àêàäåì³ÿ;
Äåðæàâíà óñòàíîâà «²íñòèòóò ãàñòðîåíòåðîëîã³¿ ÀÌÍ Óêðà¿íè», Äí³ïðîïåòðîâñüê
atrushenko82@yandex.ru)

Äîñë³äæåííÿ âèêîíàíå íà 46 á³ëèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ ìàñîþ 220�260 ã. Ïðîâåäåíî 3 ñåð³¿ åêñïåðèìåíò³â: â
1-é ñåð³¿ âèâ÷àëè ñåêðåö³þ øëóíêà òà ì³îåëåêòðè÷íó àêòèâí³ñòü (ÌÅÀ) øëóíêà òà äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèø-
êè â ³íòàêòíèõ òâàðèí ó âèõ³äíîìó ñòàí³ òà ïðè áëîêóâàíí³ NO-ñèíòàç, â 2-é ñåð³¿ äîñë³äæóâàëè ñåêðå-
ö³þ øëóíêà, ÌÅÀ øëóíêà òà ÄÏÊ ïðè ìîäåëþâàíí³ äóîäåíîãàñòðàëüíîãî ðåôëþêñó (ÄÃÐ), â 3-é ñåð³¿
âèâ÷àëè ñåêðåö³þ øëóíêà òà ÌÅÀ øëóíêà òà ÄÏÊ ïðè áëîêàä³ NO-ñèíòàç íà òë³ ðîçâèòêó ÄÃÐ. ÄÃÐ
ìîäåëþâàëè çà ìîäèô³êîâàíèì ìåòîäîì Òàðàñåíêî Ë.Ì. òà ³í. (2001). Øëóíêîâèé ñ³ê çáèðàëè çîíäî-
âèì ìåòîäîì, ÌÅÀ ðåºñòðóâàëè çà äîïîìîãîþ á³ïîëÿðíèõ ìàêðîåëåêòðîä³â. Áëîêóâàííÿ NO-ñèíòàç
çä³éñíþâàëè çà äîïîìîãîþ NG-í³òðî-L-àðã³í³íó (L-NNA, 40 ìã/êã). Ïðè ðîçâèòêó ÄÃÐ ó ùóð³â äî 6-¿
äîáè ñïîñòåð³ãàëàñÿ àäàïòàö³ÿ ðåãóëÿòîðíèõ ñèñòåì ñëèçîâî¿ îáîëîíêè øëóíêà äî ä³¿ åêñïåðèìåíòàëü-
íèõ åò³îëîã³÷íèõ ôàêòîð³â, ùî âèÿâëÿëîñÿ â çíèæåíí³ �àãðåñèâíèõ� âëàñòèâîñòåé øëóíêîâîãî ñîêó,
ïîÿâ³ ïåð³îäè÷íèõ àòèïîâèõ êîëèâàíüó ñêëàä³ ÌÅÀ òà äåñòàá³ë³çàö³¿ áàçàëüíèõ ðèòì³â øëóíêà òà ÄÏÊ ç
ïîñòóïîâèì çíèæåííÿì ¿õíüî¿ ÷àñòîòè, à òàêîæ ïåðåâàãîþ ²² ôàçè ÌÅÀ. Öå ñâ³ä÷èëî ïðî ìîæëèâ³ñòü
çàêèäàííÿ äóîäåíàëüíîãî âì³ñòó â øëóíîê, ùî é ï³äòâåðäæóâàëîñÿ íàÿâí³ñòþ æîâ÷íèõ êèñëîò ó øëóí-
êîâîìó ñîêó ç 6-¿ äîáè åêñïåðèìåíòó. Íàïðèê³íö³ äîñë³äæåííÿ (12-òà äîáà) ð³çêî çíèçèëàñÿ àìïë³òóäà
áàçàëüíîãî ðèòìó ÄÏÊ ïðè îäíî÷àñíîìó ï³äâèùåíí³ öüîãî ïîêàçíèêà â øëóíêó, ùî âêàçóâàëî íà
àêòèâàö³þ ì³ñöåâèõ àäàïòàö³éíî-êîìïåíñàòîðíèõ ìåõàí³çì³â, ñïðÿìîâàíèõ íà íîðìàë³çàö³þ àíòåðîã-
ðàäíîãî ïîøèðåííÿ ìîòîðíèõ ðèòì³â ãàñòðîäóîäåíàëüíî¿ ä³ëÿíêè. Çàçíà÷åí³ çì³íè ìîòîðèêè ñóïðîâîä-
æóâàëèñÿ çá³ëüøåííÿì àêòèâíîñò³ ïàð³ºòàëüíèõ ³ ïîâåðõíåâî-åï³òåë³àëüíèõ êë³òèí ñëèçîâî¿ îáîëîíêè
øëóíêà, à òàêîæ ïðèãí³÷åííÿì ä³ÿëüíîñò³ ¿¿ ãîëîâíèõ êë³òèí. Ïðè ÄÃÐ í³òðåðã³÷íà ðåãóëÿö³ÿ çáåð³ãàëà
ñâ³é ãàëüì³âíèé âïëèâ ó â³äíîøåíí³ ñêîðîòëèâî¿ àêòèâíîñò³ ãàñòðîäóîäåíàëüíî¿ ä³ëÿíêè ïðèãí³÷åííÿì
ì³îãåííî¿ ï³êîâî¿ àêòèâíîñò³ àíòðàëüíîãî â³ää³ëó øëóíêà ³ öèáóëèíè ÄÏÊ. Îäíèì ç ìåõàí³çì³â ïåðåáó-
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äîâ ì³ñöåâî¿ íåéðîåíäîêðèííî¿ ðåãóëÿö³¿, ùî ñïîñòåð³ãàëèñÿ, ìîæå áóòè ïðîòèëåæíà çì³íà (³íâåðñ³ÿ)
âïëèâó í³òðåðã³÷íî¿ ëàíêè â íàïðÿìêó ä³ÿëüíîñò³ ïàð³ºòàëüíèõ êë³òèí øëóíêà òà ¿õ âèá³ðêîâà ïðîòèëåæ-
íà çì³íà âïëèâó íà ïåð³îäè÷íó ì³îãåííó àêòèâí³ñòü øëóíêà ³ ÄÏÊ. Ó äîïîâ³ä³ ðîçãëÿäàþòüñÿ ìîæëèâ³
ìåõàí³çìè âñòàíîâëåíèõ ÿâèù.

ÂÏËÈÂ ÒÐÈÂÀËÎÃÎ ÂÂÅÄÅÍÍß ÃËÓÒÀÌÀÒÓ ÍÀÒÐ²Þ
ÍÀ ÑÒÐÓÊÒÓÐÍÎ-ÔÓÍÊÖ²ÎÍÀËÜÍÈÉ ÑÒÀÍ ØËÓÍÊÀ Ó ÙÓÐ²Â

Ò.Ì. Ôàëàëººâà, Â.Ì. Êóõàðñüêèé, Ò.Â. Áåðåãîâà

Êè¿âñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà
tfalalyeyeva@mail.ru

Ãëóòàìàò íàòð³þ Å 621 (íàòð³ºâà ñ³ëü ãëóòàì³íîâî¿ àì³íîêèñëîòè), íàéâ³äîì³øèé ïîñèëþâà÷ ñìàêó, øè-
ðîêî âèêîðèñòîâóºòüñÿ â áàãàòüîõ õàð÷îâèõ âèðîáíèöòâàõ. Ââàæàþòü, ùî öåé ïîñèëþâà÷ ñìàêó ñïðè-
÷èíÿº ðîçâèòîê ãàñòðèò³â, âèðàçêîâî¿ õâîðîáè øëóíêà òà äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè, à òàêîæ �ñèíäðîìó
êèòàéñüêîãî ðåñòîðàíó�. Ó çâ�ÿçêó ç òèì, ùî ìåõàí³çì çàëó÷åííÿ ãëóòàìàòó íàòð³þ ó ïàòîãåíåç çãàäà-
íèõ õâîðîá ç�ÿñîâàíèé íå äî ê³íöÿ, ìåòîþ íàøî¿ ðîáîòè áóëî âèâ÷åííÿ âïëèâó äîâãîòðèâàëîãî ââåäåí-
íÿ ãëóòàìàòó íàòð³þ íà áàçàëüíó øëóíêîâó ñåêðåö³þ êèñëîòè, ìàñó ò³ëà òà íà ñò³éê³ñòü ñëèçîâî¿ îáîëîí-
êè øëóíêà (ÑÎØ) ùóð³â äî ä³¿ ñòðåñó. Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåí³ íà 50 á³ëèõ íåë³í³éíèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ
ìàñîþ 145�180 ã, ÿê³ áóëè ðîçä³ëåí³ íà òðè ãðóïè. Ùóðè I ãðóïè áóëè êîíòðîëüíèìè. ̄ ì óïðîäîâæ 30 ä³á
ïåðîðàëüíî ââîäèëè ïëàöåáî (0,5 ìë âîäîïðîâ³äíî¿ âîäè ê³ìíàòíî¿ òåìïåðàòóðè). Ùóðàì II òà III ãðóï
óïðîäîâæ 30 ä³á â³äïîâ³äíî ïåðîðàëüíî ââîäèëè ãëóòàìàò íàòð³þ â äîçàõ 15 òà 30 ìã/êã, ðîç÷èíåíèõ ó
0,5 ìë âîäîïðîâ³äíî¿ âîäè ê³ìíàòíî¿ òåìïåðàòóðè. ×åðåç äîáó ï³ñëÿ îñòàííüîãî ââåäåííÿ âîäè àáî
ãëóòàìàòó íàòð³þ ó ùóð³â â óìîâàõ ãîñòðîãî åêñïåðèìåíòó äîñë³äæóâàëè áàçàëüíó øëóíêîâó ñåêðåö³þ
êèñëîòè ìåòîäîì ïåðôóç³¿ ³çîëüîâàíîãî øëóíêà çà Ãõîøåì òà Ø³ëüäîì. Òàêîæ ïîð³âíþâàëè óðàæåí³ñòü
ÑÎØ ó ùóð³â êîíòðîëüíî¿ òà äîñë³äíèõ ãðóï ï³ñëÿ ä³¿ 3-ãîäèííîãî ³ììîá³ë³çàö³éíîãî âîäî³ììåðñ³éíîãî
ñòðåñó. Âñòàíîâëåíî, ùî ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì 30-äîáîâå ââåäåííÿ ãëóòàìàòó íàòð³þ â äîç³ 15 ìã/êã
ïðèçâîäèëî äî çá³ëüøåííÿ äåá³òó áàçàëüíî¿ ñåêðåö³¿ ñîëÿíî¿ êèñëîòè íà 98% (Ð<0,05) òà çðîñòàííÿ
ìàñè ò³ëà âäâ³÷³. Çà óìîâ ùîäåííîãî ââåäåííÿ ãëóòàìàòó íàòð³þ â äîç³ 30 ìã/êã ÷åðåç 30 ä³á äåá³ò
áàçàëüíî¿ ñåêðåö³¿ ñîëÿíî¿ êèñëîòè çðîñòàâ íà 254% (Ð<0,05), à ìàñà ò³ëà çá³ëüøóâàëàñÿ â 2,5 ðàçà. Ó
ùóð³â êîíòðîëüíî¿ ãðóïè ï³ñëÿ ä³¿ ñòðåñó â ÑÎØ ðåºñòðóâàëèñü âèðàçêè ïëîùåþ 10,79±2,02 ìì2 òà
åðîç³¿ äîâæèíîþ 3,67±0,80 ìì. Òðèâàëå ââåäåííÿ ãëóòàìàòó íàòð³þ çíà÷íî ïîñèëþâàëî ä³þ ñòðåñó íà
ÑÎØ. Ïëîùà âèðàçîê òà äîâæèíà åðîç³é çðîñòàëè â 2�4 ðàçè â çàëåæíîñò³ â³ä äîçè ãëóòàìàòó íàòð³þ.
Çðîáëåíî âèñíîâîê, ùî ñòèìóëþâàëüíèé âïëèâ ãëóòàìàòó íàòð³þ íà áàçàëüíó ñåêðåö³þ ñîëÿíî¿ êèñëîòè
â øëóíêó ìîæå áóòè ïðè÷èíîþ ïàòîãåíåçó íèçêè êèñëîòî-çàëåæíèõ çàõâîðþâàíü øëóíêîâî-êèøêîâî-
ãî òðàêòó. Êð³ì òîãî, òðèâàëå ââåäåííÿ ãëóòàìàòó íàòð³þ ñïðè÷èíÿº âèñíàæåííÿ ëîêàëüíî¿ ñòðåñ-ë³ì³òó-
þ÷î¿ ñèñòåìè ÑÎØ òà ðîçâèòîê îæèð³ííÿ.

ÏÎÐ²ÂÍßÍÍß ÂÏËÈÂÓ ÑÅËÅÊÒÈÂÍÎÃÎ ²ÍÃ²ÁÓÂÀÍÍß ÖÎÃ-2 ÒÀ ÏÎªÄÍÀÍÎÃÎ
ÁËÎÊÓÂÀÍÍß ÖÎÃ/ËÎÃ ÍÀ ÏÐÎÖÅÑÈ Ë²ÏÎÏÅÐÎÊÑÈÄÀÖ²¯ Ó ÑËÈÇÎÂ²É ÎÁÎËÎÍÖ²
ØËÓÍÊÀ ÒÀ ÒÊÀÍÈÍ² ÑÅÐÖß ÙÓÐ²Â

².Ñ. Ôîìåíêî, Ò.². Áîíäàð÷óê

Ëüâ³âñüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò ³ì. Äàíèëà Ãàëèöüêîãî
biochemistry@meta.ua

Íèí³ îäíèìè ç íàéïîïóëÿðí³øèõ çàñîá³â äëÿ ë³êóâàííÿ íèçêè çàïàëüíèõ ñòàí³â çàëèøàþòüñÿ íåñòåðî¿äí³
ïðîòèçàïàëüí³ çàñîáè � ³íã³á³òîðè öèêîëîêñèãåíàçè (ÖÎÃ). Ïðîòå ç ¿õ âèêîðèñòàííÿì ïîâ�ÿçóþòü ÷èñëåíí³ ïîá³÷í³
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åôåêòè, ùî ïðîÿâëÿþòüñÿ ãîëîâíèì ÷èíîì ç áîêó òðàâíîãî òðàêòó òà ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè. Ë³ïîîêñèãåíàç-
íèé (ËÎÃ) øëÿõ îáì³íó àðàõ³äîíîâî¿ êèñëîòè òàêîæ â³ä³ãðàº âàæëèâó ðîëü ó çàïàëåíí³. Ïðåïàðàòè � ïîõ³äí³
ò³àçîë³äèí³â, ñïðîìîæí³ ïîºäíàíî ³íã³áóâàòè ÖÎÃ ³ ËÎÃ, ìîæóòü ìàòè çíà÷í³ ïåðåâàãè, îñê³ëüêè âîíè âîëîä³þòü
á³ëüø øèðîêèì ñïåêòðîì ïðîòèçàïàëüíî¿ ä³¿. Ìåòîþ äîñë³äæåííÿ áóëî ïîð³âíÿòè çì³íè âì³ñòó NO òà ïðîäóêò³â
ë³ïîïåðîêñèäàö³¿, àêòèâíîñò³ åíçèì³â àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó ó ñëèçîâ³é îáîëîíö³ øëóíêà (ÑÎØ) òà òêàíèí³
ñåðöÿ (ÒÑ) ïðè òðèâàëîìó âèêîðèñòàíí³ ³íã³á³òîðà ÖÎÃ-2 öåëåêîêñèáó òà ïîõ³äíèõ ò³àçîë³äèí³â � ïðåïàðàò³â, ùî
âîëîä³þòü ïîºäíàíîþ ÖÎÃ/ËÎÃ àêòèâí³ñòþ: {2,5-ä³îêñî-3-[4-îêñî-5-(3-ôåí³ë-àðèë³äåí)-2-ò³îêñî-ò³àçîë³äèí-3-
³ë]-ï³ðîë³äèí-1-³ë}-àöåòàòíî¿ êèñëîòè òà 4-{2,5-ä³îêñî-3-[4-îêñî-5-(3-ôåí³ë-àðèë³äåí)-2-ò³îêñî-ò³àçîë³äèí-3-³ë]-
ï³ðîë³äèí-1-³ë}-áåíçåí-ñóëüôîíàì³äó. Äîñë³äæåííÿ áóëî âïðîâåäåíî íà 27 á³ëèõ ùóðàõ. Öåëåêîêñèá (10 ìã/êã),
{2,5-ä³îêñî-3-[4-îêñî-5-(3-ôåí³ë-àðèë³äåí)-2-ò³îêñî-ò³àçîë³äèí-3-³ë]-ï³ðîë³äèí-1-³ë}-àöåòàòíà êèñëîòà (10 ìã/êã)
òà 4-{2,5-ä³îêñî-3-[4-îêñî-5-(3-ôåí³ë-àðèë³äåí)-2-ò³îêñî-ò³àçîë³äèí-3-³ë]-ï³ðîë³äèí-1-³ë}-áåíçåí-ñóëüôîíàì³ä (10
ìã/êã) ïåðîðàëüíî ââîäèëè óïðîäîâæ 14 ä³á. Àêòèâí³ñòü ïðîöåñ³â ë³ïîïåðîêñèäàö³¿ âèâ÷àëè çà âì³ñòîì ìàëîíî-
âîãî ä³àëüäåã³äó (ÌÄÀ), àêòèâí³ñòü åíçèì³â àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó � çà âèçíà÷åííÿì ñóïåðîêñèääèñìóòàçè,
êàòàëàçè ãëóòàò³îíïåðîêñèäàçè òà ãëóòàò³îíðåäóêòàçè, âì³ñò îêñèäó àçîòó (NO) çà äîïîìîãîþ ðåàêòèâó Ãð³ñà.
²íã³áóâàííÿ ÖÎÃ-2 öåëåêîêñèáîì ñïðè÷èíèëî ï³äâèùåííÿ êîíöåíòðàö³¿ ÌÄÀ ó ÒÊ íà 37 %, âêàçóþ÷è íà ïîñè-
ëåííÿ ïðîöåñ³â ë³ïîïåðîêñèäàö³¿. Âì³ñò ÌÄÀ ó ÒÊ áóò òàêîæ âèùèì çà êîíòðîëüí³ çíà÷åííÿ ïðè çàñòîñóâàíí³
{2,5-ä³îêñî-3-[4-îêñî-5-(3-ôåí³ë-àðèë³äåí)-2-ò³îêñî-ò³àçîë³äèí-3-³ë]-ï³ðîë³äèí-1-³ë}-àöåòàòíî¿ êèñëîòè òà 4-{2,5-
ä³îêñî-3-[4-îêñî-5-(3-ôåí³ë-àðèë³äåí)-2-ò³îêñî-ò³àçîë³äèí-3-³ë]-ï³ðîë³äèí-1-³ë}-áåíçåí-ñóëüôîíàì³äó, ïðîòå ìåí-
øîþ ì³ðîþ, í³æ ïðè âèêîðèñòàíí³ öåëåêîêñèáó (íà 28 òà 30% â³äïîâ³äíî). Êîíöåíòðàö³ÿ ÌÄÀ ó ÑÎØ çàëèøàëàñü
ïðàêòè÷íî íåçì³ííîþ ïðè ä³¿ öèõ òðüîõ òèï³â ³íã³á³òîð³â. Êîíöåíòðàö³ÿ NO çðîñòàëà íà 21% ó ÒÑ ïðè áëîêóâàíí³
ÖÎÃ-2, òîä³ ÿê 4-{2,5-ä³îêñî-3-[4-îêñî-5-(3-ôåí³ë-àðèë³äåí)-2-ò³îêñî-ò³àçîë³äèí-3-³ë]-ï³ðîë³äèí-1-³ë}-áåíçåí-ñóëü-
ôîíàì³ä ï³äâèùóâàâ âì³ñò NO ò³ëüêè íà 7%. Ó ÑÎØ êîíöåíòðàö³ÿ NO ïðàêòè÷íî íå çì³íþâàëàñü ï³ä âïëèâîì ä³¿
öåëåêîêñèáó. Ïîºäíàíå áëîêóâàííÿ ÖÎÃ/ËÎÃ ïðèçâîäèëî äî çíà÷íîãî çðîñòàííÿ âì³ñòó NO ó ö³é òêàíèí³ (íà 40
òà 22%). Ö³ çì³íè ñèñòåìè NO ñóïðîâîäæóâàëèñü çðîñòàííÿì êîíöåíòðàö³¿ L-Arg ó ïëàçì³ êðîâ³. ²íã³áóâàííÿ
ÖÎÃ-2 ÿê ³ ïîäâ³éíå ³íã³áóâàííÿ ÖÎÃ/ËÎÃ ïðèçâîäèëî äî çðîñòàííÿ àêòèâíîñò³ åíçèì³â àíòèîêñèäàíòíîãî çàõè-
ñòó (êàòàëàçè, ÑÎÄ, ÃÏ òà ÃÐ) â äîñë³äæóâàíèõ òêàíèíàõ. Ââåäåííÿ öåëåêîêñèáó ïðèçâîäèëî äî çðîñòàííÿ àêòèâ-
íîñò³ êàòàëàçè ó ÒÑ íà 28%, ó ÑÎØ íà 26 %, {2,5-ä³îêñî-3-[4-îêñî-5-(3-ôåí³ë-àðèë³äåí)-2-ò³îêñî-ò³àçîë³-
äèí-3-³ë]-ï³ðîë³äèí-1-³ë}-àöåòàòíà êèñëîòà ï³äâèùóâàëà àêòèâí³ñòü êàòàëàçè íà 24% ó ÒÑ íà 29% ó ÑÎØ,
4-{2,5-ä³îêñî-3-[4-îêñî-5-(3-ôåí³ë-àðèë³äåí)-2-ò³îêñî-ò³àçîë³äèí-3-³ë]-ï³ðîë³äèí-1-³ë}-áåíçåí-ñóëüôîíàì³ä ïðè-
çâîäèâ äî çðîñòàííÿ êàòàëàçíî¿ àêòèâíîñò³ ó ÒÑ íà 20%, ó ÑÎØ íà 23%. ²íã³áóâàííÿ ÖÎÃ-2 öåëåêîêñèáîì
ïðèçâîäèëî äî çðîñòàííÿ ³íòåíñèâíîñò³ ïðîöåñ³â ë³ïîïåðîêñèäàö³¿ ó ÒÑ, ùî ìîãëî áóòè ðåçóëüòàòîì éîãî òðîìáî-
òè÷íî¿ ä³¿. Àêòèâí³ñòü åíçèì³â àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè çðîñòàëà çà òàêèõ óìîâ. Çì³íè, ùî ñïîñòåð³ãàëèñÿ âíàñë-
³äîê òðèâàëîãî áëîêóâàííÿ ÖÎÃ/ËÎÃ áóëè ìåíø â³ä÷óòíèìè â äîñë³äæóâàíèõ òêàíèíàõ ïîð³âíÿíî ç ä³ºþ öåëå-
êîêñèáó. Âîëîä³þ÷è ñàìîñò³éíèìè àíòèîêñèäàíòíèìè âëàñòèâîñòÿìè ïðåïàðàòè � ïîõ³äí³ ò³îàçîë³äèí³â ï³äâèùóâàëè
àêòèâí³ñòü åíçèì³â àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó. Îäåðæàí³ ðåçóëüòàòè ìîæóòü áóòè âèêîðèñòàí³ ÿê ï³ä´ðóíòÿ äëÿ
íàñòóïíèõ êë³í³÷íèõ äîñë³äæåíü.

ÂÏËÈÂ ÍÎÂÎÃÎ ÏÎÕ²ÄÍÎÃÎ ÌÀËÅ²Ì²ÄÓ Ç ÖÈÒÎÑÒÀÒÈ×ÍÈÌÈ ÂËÀÑÒÈÂÎÑÒßÌÈ
ÍÀ ÌÎÐÔÎËÎÃ²×Í² ÏÎÊÀÇÍÈÊÈ Ï²ÄØËÓÍÊÎÂÎ¯ ÇÀËÎÇÈ ÙÓÐ²Â,
ÙÎ Ï²ÄËßÃÀËÈ 20-ÒÈÆÍÅÂ²É Ä²¯ 1,2-ÄÈÌÅÒÈËÃ²ÄÐÀÇÈÍÓ

².Â. Õàð÷óê, Î.Â. Ëèí÷àê, Ã.Â. Îñòðîâñüêà, Â.Ê. Ðèáàëü÷åíêî

Êè¿âñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà, Êè¿â
kharchukirina@ukr.net

1,2-Äèìåòèëã³äðàçèí (ÄÌÃ) øèðîêî âèêîðèñòîâóºòüñÿ äëÿ ìîäåëþâàííÿ êîëîðåêòàëüíîãî êàíöåðîãå-
íåçó ó ùóð³â. Ïðè òðèâàëîìó çàñòîñóâàíí³ àãåíòà ïóõëèíè ìîæóòü âèíèêàòè ³ â ³íøèõ îðãàíàõ. Çëî-
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ÿê³ñí³ íîâîóòâîðåííÿ ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè íàëåæàòü äî ïóõëèí ç íåñïðèÿòëèâèì ïðîãíîçîì âíàñë³äîê
«ìîâ÷àçíîãî» ïåðåá³ãó õâîðîáè òà íèçüêî¿ åôåêòèâíîñò³ ³ñíóþ÷èõ ë³êàðñüêèõ çàñîá³â. Òîìó íèí³ àêòó-
àëüíèì º ïîøóê åôåêòèâíèõ ³ ìàëîòîêñè÷íèõ öèòîñòàòèê³â òàðãåòíî¿ ä³¿. Ìåòîþ äîñë³äæåííÿ áóëî âèâ-
÷åííÿ âïëèâó íîâîãî ïîõ³äíîãî ìàëå³ì³äó ç öèòîñòàòè÷íèìè âëàñòèâîñòÿìè 1-(4-Cl-áåíçèë)-3-Cl-4-(CF3-
ôåí³ëàì³íî)-1Í-ï³ðîë-2,5-ä³îíó (Ì²-1) íà ìîðôîôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè ùóð³â, ùî
ï³äëÿãàëè 20-òèæíåâ³é ä³¿ 1,2-äèìåòèëã³äðàçèíó. Íà 60 á³ëèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ áóëî äîñë³äæåíî âïëèâ íà
ï³äøëóíêîâó çàëîçó ùîäåííîãî ³íòðàãàñòðàëüíîãî ââåäåííÿ  Ì²-1 â äîçàõ 0,027 òà 2,7 ìã/êã íà òë³
ùîòèæíåâîãî ï³äøê³ðíîãî ââåäåííÿ ÄÌÃ â äîç³ 20 ìã/êã ïðîòÿãîì 20 òèæ. Ï³ñëÿ ñòàíäàðòíî¿ ã³ñòîëîã-
³÷íî¿ îáðîáêè íà çð³çàõ ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè âèì³ðþâàëè ïëîùó ÿäåð åêçîêðèíîöèò³â òà åíäîêðèíî-
öèò³â, à òàêîæ âèñîòó åï³òåë³þ âíóòð³øíüî÷àñòî÷êîâèõ âèâ³äíèõ ïðîòîê³â. Ó êîíòðîë³ ðîçì³ð ÿäåð 70%
åêçîêðèíîöèò³â ð³âíîì³ðíî ðîçïîä³ëÿºòüñÿ â ìåæàõ 27�38 ìêì2. Ê³ëüê³ñòü êë³òèí ç ðîçì³ðàìè ÿäðà á³ëüøå
í³æ 40 ìêì2 ñòàíîâèòü áëèçüêî 8 %. Ó ï³äøëóíêîâ³é çàëîç³ ùóð³â, ÿêèì ââîäèëè ÄÌÃ, íîâîóòâîðåíü íå
âèÿâëåíî. Ïðîòå ÄÌÃ âèêëèêàº äîñòîâ³ðíå çìåíøåííÿ ñåðåäí³õ ðîçì³ð³â ÿäåð åêçîêðèíîöèò³â. Öå â³äáó-
âàºòüñÿ âíàñë³äîê çá³ëüøåííÿ ÷àñòêè êë³òèí ç äð³áíèìè (ìåíøå 25 ìêì2) ÿäðàìè � áëèçüêî 20 % (êîí-
òðîëü � 5 %). Ðîçì³ð ïåðåâàæíî¿ á³ëüøîñò³ ÿäåð ñòàíîâèòü 24�35 ìêì2, à ÷àñòêà êë³òèí ç ÿäðàìè á³ëüøå
í³æ 40 ìêì2 � 3 %. Ó ãðóïàõ, ùî îòðèìóâàëè Ì²-1 â îáîõ äîñë³äæóâàíèõ äîçàõ íà òë³ ÄÌÃ, ñåðåäí³
ðîçì³ðè ÿäåð åêçîêðèíîöèò³â òà ¿õ ðîçïîä³ë çà ðîçì³ðàìè ìàéæå íå â³äð³çíÿþòüñÿ â³ä êîíòðîëþ. ×àñòêà
ÿäåð ç ðîçì³ðîì á³ëüøå í³æ 40 ìêì2 ñòàíîâèòü áëèçüêî 7 % ïðè äîç³ Ì²-1 0,027 ìã/êã, ³ 6 % ïðè äîç³ 2,7 ìã/êã.
Ïëîù³ ÿäåð åíäîêðèíîöèò³â ³ âèñîòà åï³òåë³þ âèâ³äíèõ ïðîòîê³â íå çàçíàº äîñòîâ³ðíèõ çì³í ÿê ïðè îê-
ðåì³é ä³¿ Ì²-1 òà ÄÌÃ, òàê ³ ïðè ä³¿ Ì²-1 íà òë³ ÄÌÃ. Òàêèì ÷èíîì, çìåíøåííÿ ðîçì³ð³â ÿäåð åêçîêðè-
íîöèò³â ï³ä âïëèâîì 20-òèæíåâî¿ ä³¿ ÄÌÃ âêàçóº íà ïîøêîäæóâàëüíèé âïëèâ êàíöåðîãåíó íà ÿäåðíèé
àïàðàò êë³òèí. Ì²-1 â îáîõ äîçàõ âèÿâëÿº ïðîòåêòèâíó ä³þ â³äíîñíî êë³òèí åêçîêðèííî¿ ïàðåíõ³ìè, ùî
âèÿâëÿºòüñÿ ó çáåðåæåíí³ ðîçì³ð³â ¿õ ÿäåð íà ð³âí³ êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü.

ÂÏËÈÂ ÎÖÒÎÂÎÊÈÑËÎÃÎ ÖÈÍÊÓ ÍÀ ÀÊÒÈÂÍ²ÑÒÜ ÃËÓÒÀÒ²ÎÍÏÅÐÎÊÑÈÄÀÇÈ
ÃÅÏÀÒÎÖÈÒ²Â ÙÓÐ²Â ÏÐÈ ÕÐÎÍ²×Í²É ÀËÊÎÃÎËÜÍ²É ²ÍÒÎÊÑÈÊÀÖ²¯

Î.². Õàð÷åíêî, Â.Î. ×àéêà, Ë.Ì. Ãàéäà, Î.Ï. Ãàä³ë³ÿ

Êè¿âñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêa
rigik1979@ gmail.com

Íèí³ îäíèì ³ç ïîøèðåíèõ ôàêòîð³â íåñïðèÿòëèâîãî âïëèâó íà îðãàí³çì º àëêîãîëü. Ïîðÿä ç âåëèêîþ
ê³ëüê³ñòþ ðîá³ò, ùî ñòîñóþòüñÿ âèçíà÷åííÿ ìåõàí³çì³â á³îëîã³÷íî¿ ä³¿ åòàíîëó, îêðåì³ ñòîðîíè éîãî
âïëèâó íà îðãàí³çì ëþäèíè òà òâàðèí íåäîñòàòíüî âèâ÷åí³, à âñòàíîâëåí³ ôàêòè ñóïåðå÷ëèâ³. Òàê³ ãëóòà-
ò³îíçàëåæí³ ôåðìåíòè, ÿê ãëóòàò³îíïåðîêñèäàçà (ÃÏ) º êëþ÷îâèìè â ìåõàí³çìàõ çàõèñòó êë³òèí â³ä åêçî-
ãåííèõ òà åíäîãåííèõ òîêñè÷íèõ ñïîëóê ³ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â, ÿê³ âèíèêàþòü ó â³äïîâ³äü íà ä³þ áàãàòüîõ
ïàòîëîã³÷íèõ ÷èííèê³â, ó òîìó ÷èñë³ ³ åòàíîëó. Îñê³ëüêè â³äîìî, ùî çà óìîâ õðîí³÷íî¿ àëêîãîëüíî¿
³íòîêñèêàö³¿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ äåô³öèò öèíêó ó äåÿêèõ îðãàíàõ, ç ìåòîþ êîðåêö³¿ çàçíà÷åíîãî ðîçëàäó
âèêîðèñòîâóþòü ñîë³ öèíêó, ñåðåä ÿêèõ íèçüêîþ òîêñè÷í³ñòþ õàðàêòåðèçóºòüñÿ îöòîâîêèñëèé öèíê.
Òîìó ìåòîþ íàøîãî ïîäàëüøîãî äîñë³äæåííÿ áóëî âèçíà÷èòè âïëèâ îöòîâîêèñëîãî öèíêó íà àêòèâí³ñòü
ÃÏ òà ãëóòàò³îíòðàíñôåðàçè ïå÷³íêè ùóð³â ïðè õðîí³÷í³é àëêîãîëüí³é ³íòîêñèêàö³¿. Äîñë³äæåííÿ ïðîâî-
äèëè íà ùóðàõ (ñàìöÿõ) ë³í³¿ Â³ñòàð ìàñîþ 180�200 ã, ùî óòðèìóâàëèñü íà ñòàíäàðòíîìó ðàö³îí³ â³âà-
ð³þ ç â³ëüíèì äîñòóïîì äî âîäè. Òâàðèíè áóëè ðîçä³ëåí³ íà 3 ãðóïè: 1-øà ãðóïà � êîíòðîëüí³ òâàðèíè;
2-ãà � ùóðè ç õðîí³÷íîþ àëêîãîëüíîþ ³íòîêñèêàö³ºþ, ùî âèêëèêàëàñü çà ñòàíäàðòíîþ ìåòîäèêîþ Ì. Õ. Õàë³ëîâà
³ Ø. À. Çàêèðõîäæàºâà; 3-òÿ � ùóðè ç õðîí³÷íîþ àëêîãîëüíîþ ³íòîêñèêàö³ºþ, ÿêèì äîäàòêîâî ââîäèëè
öèíê â äîç³ 0,2 ã íà 100 ã ìàñè òâàðèíè. Ãîìîãåíàò ïå÷³íêè îòðèìóâàëè çà ñòàíäàðòíîþ ìåòîäèêîþ íà 4-
òó, 6-òó, 11-òó, 16-òó ³ 21-øó äîáó ï³ñëÿ ïî÷àòêó åêñïåðèìåíòó. Àêòèâí³ñòü ÃÏ âèçíà÷àëè çà ñòàíäàðòíîþ ìåòîäè-
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êîþ. Íàìè áóëî âñòàíîâëåíî çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ÃÏ ãåïàòîöèò³â ùóð³â ïðîòÿãîì óñ³õ åòàï³â ðîçâèòêó àëêîãîëü-
íî¿ ³íòîêñèêàö³¿, ïðè÷îìó íà 21-øó äîáó åêñïåðèìåíòó äîñë³äæóâàíèé ïîêàçíèê çàëèøàâñÿ ó 2,8 ðàç³â íèæ÷èì
â³äíîñíî êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü. Òàêà ñàìà òåíäåíö³ÿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ³ ïðè ââåäåíí³ îöòîâîêèñëîãî öèíêó çà óìîâ
õðîí³÷íî¿ àëêîãîëüíî¿ ³íòîêñèêàö³¿. Îäíàê ó ïîð³âíÿíí³ ç â³äïîâ³äíèìè òåðì³íàìè çà óìîâ õðîí³÷íîãî âïëèâó
åòàíîëó, àêòèâí³ñòü äîñë³äæóâàíîãî åíçèìó â ãåïàòîöèòàõ ùóð³â íà 4-òó, 16-òó òà 21-øó äîáè áóëà â 1,4; 1,5 òà 2,2
ðàçà âèùîþ â³äïîâ³äíî. Îòæå, õðîí³÷íà àëêîãîëüíà ³íòîêñèêàö³ÿ ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ÃÏ, ùî,
áåðó÷è äî óâàãè ³ ë³òåðàòóðí³ äàí³ ïðî çíèæåííÿ âì³ñòó â³äíîâëåíîãî ãëóòàò³îíó, ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî ïîñòóïîâå
âèñíàæåííÿ ö³º¿ ñèñòåìè. Âèÿâëåíà íàìè ïîñòóïîâà íîðìàë³çàö³ÿ àêòèâíîñò³ öüîãî åíçèìó ïðè ââåäåíí³ îöòîâî-
êèñëîãî öèíêó çà óìîâ õðîí³÷íî¿ àëêîãîëüíî¿ ³íòîêñèêàö³¿ º äîêàçîì çíèæåííÿ ñòóïåíÿ îêñèäàòèâíîãî ñòðåñó, ùî
ìîæå ïîêðàùèòè ôóíêö³îíóâàííÿ öèõ êë³òèí ³ çàïîá³ãòè ïîäàëüøîìó ðîçâèòêó ïàòîëîã³¿.

ÇÌ²ÍÈ ÌÅÌÁÐÀÍÍÎÃÎ ÏÎÒÅÍÖ²ÀËÓ ÃÅÏÀÒÎÖÈÒ²Â Ï²Ä ÂÏËÈÂÎÌ ÂÀÇÎÏÐÅÑÈÍÓ

Ï.Ê. Öàïåíêî, Ò.Ï. Ëÿùåíêî

Íàóêîâî-äîñë³äíèé ³íñòèòóò ô³ç³îëîã³¿ ³ì. àêàä. Ïåòðà Áîãà÷à Êè¿âñüêîãî íàö³îíàëüíîãî óí³âåðñè-
òåòó ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà

Âàçîïðåñèí (ÂÏ) çàëó÷åíèé äî ðåãóëÿö³¿ áàãàòüîõ ôóíêö³é îðãàí³çìó, â òîìó ÷èñë³ é â ãåïàòîá³ë³àðí³é
ñèñòåì³. Îäí³ àâòîðè ïîâ³äîìëÿþòü ïðî ñòèìóëþâàëüíèé âïëèâ âàçîïðåñèíó íà ñåêðåö³þ æîâ÷íèõ êèñëîò,
³íø³ æ, íàâïàêè, â³äì³÷àþòü ïðèãí³÷åííÿ ñèíòåçó æîâ÷íèõ êèñëîò íà òë³ ñòèìóëÿö³¿ âèâ³ëüíåííÿ ë³ï³äíîãî
êîìïîíåíòà æîâ÷³. Ç ìåòîþ ðîçâ�ÿçàííÿ öüîãî ïðîòèð³÷÷ÿ ìè äîñë³äèëè âïëèâ ÂÏ íà ³íòåãðàëüíèé ïîêàç-
íèê ä³ÿëüíîñò³ ãåïàòîöèò³â ìåìáðàííèé ïîòåíö³àë. Ó íàøèõ äîñë³äæåííÿõ âèêîðèñòîâóâàëàñÿ ì³êðîåëåê-
òðîäíà òåõí³êà. Äëÿ âèä³ëåííÿ îá�ºêòà ìè âèêîðèñòîâóâàëè ìåòîäèêó Ñåãëåíà. Ïðåïàðàò ïå÷³íêè ïðè-
êð³ïëþâàâñÿ äî åêñïåðèìåíòàëüíî¿ êàìåðè, äíî ÿêî¿ áóëî âêðèòî ñèëãàðäîì, òà ïåðôóçó-
âàâñÿ ô³ç³îëîã³÷íèì ðîç÷èíîì. Âàçîïðåñèí («Sigma», ÑØA) ïåðôóçóâàëè â êîíöåíòðàö³¿ 100 íìîëü/ë,
õåëåðèòðèí, ³íã³á³òîð ïðîòå¿íê³íàçè Ñ (ÏÊÑ), � 5 ìêìîëü/ë. Íàìè âèêîðèñòîâóâàëèñÿ ì³êðîåëåêòðîäè ç
áîðîñèë³êàòíîãî ñêëà çîâí³øíüîãî ä³àìåòðà 1,45 ìì, îïîðîì 100�120 ÌÎì. Ì³êðîåëåêòðîäè çàïîâíþâà-
ëèñÿ 2,5 Ì ðîç÷èíîì KCl. Íàø³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî âàçîïðåñèí âèêëèêàâ ã³ïåðïîëÿðèçàö³éí³ çì³íè
ìåìáðàííîãî ïîòåíö³àëó ãåïàòîöèò³â. Ïîòåíö³àë çàëèøàâñÿ íà ð³âí³ ïðèáëèçíî -50ìÂ ïðîòÿãîì óñüîãî
÷àñó ä³¿ ðå÷îâèíè, òîáòî íå ñïîñòåð³ãàëîñÿ ðåàêö³¿ «âèñêëèçàííÿ». Òàê³ çì³íè ïîòåíö³àëó º ñâ³ä÷åííÿì
ñòèìóëþâàëüíîãî âïëèâó íà ñèíòåòè÷í³ ïðîöåñè â êë³òèíàõ ïàðåíõ³ìè ïå÷³íêè. Îäíàê äîñë³äíèêè ïîâ´ÿ-
çóþòü âïëèâ ÂÏ ç ñèñòåìîþ ÏÊÑ, àêòèâàö³ÿ ÿêî¿ ïðèçâîäèòü äî ïðèãí³÷åííÿ æîâ÷îñåêðåòîðíî¿ ôóíêö³¿ íà
òë³ ñòèìóëÿö³¿ ïðîöåñ³â ãë³êîãåíîë³çó òà ãëþêîíåîãåíåçó. Çàñòîñóâàííÿ ÂÏ íà òë³ ïîïåðåäíüî¿ ïåðôóç³¿
õåëåðåòðèíîì ïîêàçàëî, ùî ÂÏ âèêëèêàº ã³ïåðïîëÿðèçàö³þ ãåïàòîöèò³â, àëå çíà÷íî ìåíøî¿ àìïë³òóäè, í³æ
çà óìîâ ³íòàêòíî¿ êë³òèíè. Íàâåäåí³ ðåçóëüòàòè ñâ³ä÷àòü, ùî ïðîòå¿íê³íàçà Ñ º êëþ÷îâèì ïîñåðåäíèêîì
åôåêò³â ÂÏ íà ãåïàòîöèòàõ, ïðîòå ³ñíóº ìîæëèâ³ñòü ³ñíóâàííÿ àëüòåðíàòèâíîãî øëÿõó ä³¿ ãîðìîíó íà êë³òè-
íè. Àëüòåðíàòèâíèé øëÿõ ä³¿ ÂÏ òàêîæ ñòèìóëþº ñèíòåòè÷í³ ïðîöåñè â ãåïàòîöèòàõ, ùî º ñâ³ä÷åííÿì
àêòèâàö³¿ ïðîöåñ³â æîâ÷îóòâîðåííÿ íà òë³ ïðèãí³÷åíî¿ àêòèâíîñò³ ÏÊÑ. Òàêèì ÷èíîì, ÂÏ ïðèãí³÷óº æîâ÷î-
ñåêðåòîðíó ôóíêö³þ, àëå çà ïåâíèõ óìîâ ìîæå ìàòè ñòèìóëþâàëüíèé âïëèâ íà ïðîöåñè æîâ÷îóòâîðåííÿ.

ÑÒÐÓÊÒÓÐÍÎ-ÔÓÍÊÖ²ÎÍÀËÜÍ² ÇÌ²ÍÈ Â ØËÓÍÊÓ, ÂÈÊËÈÊÀÍ² ÒÐÈÂÀËÈÌ
ÇÍÈÆÅÍÍßÌ ÑÅÊÐÅÖ²¯ ÑÎËßÍÎ¯ ÊÈÑËÎÒÈ, ÒÀ ̄ Õ ÏÐÎÔ²ËÀÊÒÈÊÀ

Î.². Öèðþê, Þ.Î. Ñàâ÷åíêî, Â.Ì. Êóõàðñüêèé, Î.Ê. Âîðîí³íà, Ò.Â. Áåðåãîâà

Êè¿âñüêèé íàö³îíàëüíèé óí³âåðñèòåò ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà
tsyryuk@mail.ru

Îäí³ºþ ³ç ïðè÷èí ì³êðîåêîëîã³÷íèõ ïîðóøåíü â øëóíêîâî-êèøêîâîìó òðàêò³ ó ëþäåé º òðèâàëå çàñòî-
ñóâàííÿ àíòèñåêðåòîðíèõ ïðåïàðàò³â ³ çíèæåíà êèñëîòí³ñòü øëóíêîâîãî ñîêó (ØÑ), àäæå ñîëÿíà êèñ-
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ëîòà øâèäêî çíèùóº ì³êðîîðãàí³çìè, ùî ïîïàäàþòü ó øëóíîê. Îêð³ì íåãàòèâíîãî âïëèâó íà ì³êðîá³î-
öåíîç, òðèâàëå çíèæåííÿ êèñëîòíîñò³ ØÑ ïðèçâîäèòü äî ÿâèùà ã³ïåðãàñòðèíåì³¿. Ãàñòðèí (Ã) º ì³òîãåí-
íèì ôàêòîðîì äëÿ ðîñòó åï³òåë³àëüíîãî øàðó êë³òèí øëóíêà, òðèâàëà æ ã³ïåðãàñòðèíåì³ÿ º ôàêòîðîì
ðèçèêó ðîçâèòêó ðàêó øëóíêà. Ó çâ�ÿçêó ç öèì, ìåòîþ ðîáîòè áóëî âèâ÷åííÿ âïëèâó ìóëüòèïðîá³îòèêà
�Ñèìá³òåð® àöèäîô³ëüíèé êîíöåíòðîâàíèé� (Ñ) íà ì³êðîá³îöåíîç òà ñòðóêòóðíî-ôóíêö³îíàëüí³ çì³íè â
øëóíêó íà òë³ òðèâàëîãî ïðèãí³÷åííÿ ñåêðåö³¿ ØÑ áëîêàòîðîì Í+,Ê+-ÀÒÔàçè îìåïðàçîëîì (ÎÌ). Ùóðè
áóëè ïîä³ëåí³ íà òðè ãðóïè. Ùóðàì I (êîíòðîëüíî¿) ãðóïè óïðîäîâæ 28 ä³á ââîäèëè ïëàöåáî. Ùóðàì II
ãðóïè óïðîäîâæ 28 ä³á ââîäèëè ÎÌ (14 ìã/êã, âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî). Ùóðàì III � óïðîäîâæ 28 ä³á
îäíî÷àñíî ç ââåäåííÿì ÎÌ îðàëüíî ââîäèëè Ñ (ÒÎÂ ô³ðìà �Î.Ä. Ïðîë³ñîê�) (0,14 ìë/êã). Ñ º æèâîþ
êîíöåíòðîâàíîþ á³îìàñîþ ñèìá³îçó 14 ïðîá³îòè÷íèõ øòàì³â á³ô³äîáàêòåð³é, ëàêòîáàöèë, ëàêòîêîê³â ³
ïðîï³îíîâîêèñëèõ áàêòåð³é. ×åðåç äîáó ï³ñëÿ îñòàííüîãî ââåäåííÿ ïðåïàðàò³â ïðîâîäèëè åêñïåðèìåíò,
â ÿêîìó äîñë³äæóâàëè øëóíêîâó ñåêðåö³þ ìåòîäîì ïåðôóç³¿ ³çîëüîâàíîãî øëóíêà çà Ãõîøåì òà Ø³ëüäîì,
ðàä³î³ìóííèì ìåòîäîì âèçíà÷àëè êîíöåíòðàö³þ Ã â ñèðîâàòö³ êðîâ³. Ó ãîìîãåíàò³ ñëèçîâî¿ îáîëîíêè
øëóíêà âèçíà÷àëè âì³ñò ôóêîçè òà ãë³êîçàì³íîãë³êàí³â çà ìåòîäîì Øàðàºâà, N-àöåòèëíåéðàì³íîâî¿ êèñ-
ëîòè çà ìåòîäîì Êîëá òà Êàìèøí³êîâà, òà â³ëüíîãî îêñèïðîë³íó çà ìåòîäîì Bergman òà Loxlly â ìîäè-
ô³êàö³¿ Òåòÿíåöü. Âèâ÷åííÿ ì³êðîá³îöåíîçó øëóíêà âêëþ÷àëî àíàë³ç âèäîâîãî òà ê³ëüê³ñíîãî ñêëàäó
ì³êðîôëîðè. Ó ÷àñòèíè òâàðèí ï³ñëÿ çàê³í÷åííÿ åêñïåðèìåíòó âèäàëÿëè øëóíîê äëÿ ìîðôîìåòðè÷íèõ
äîñë³äæåíü. Ïîêàçàíî, ùî ï³ñëÿ 28-äîáîâîãî ââåäåííÿ ÎÌ êîíöåíòðàö³ÿ Ã â ñèðîâàòö³ êðîâ³ çðîñòàëà â
2,9 ðàçà (Ð<0,05). Ó øëóíêó çíà÷íî çìåíøóâàëàñÿ ÷àñòîòà âèñ³âàííÿ ëàêòîáàêòåð³é ³ çðîñòàííÿ êîëîí-
³çàö³¿ óìîâíî-ïàòîãåííîþ ì³êðîôëîðîþ òà ãðèáàìè ð. Êàíä³äà. Ìîðôîëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè
ðîçâèòîê ìåòàïëàç³¿ â øëóíêó, âíàñë³äîê ÷îãî â³äáóâàëèñÿ ñóòòºâ³ çì³íè â ñåêðåòîðí³é éîãî ôóíêö³¿ òà
çðîñòàííÿ âì³ñòó ôóêîçè, ãë³êîçàì³íîãë³êàí³â, N-àöåòèëíåéðàì³íîâî¿ êèñëîòè òà â³ëüíîãî îêñèïðîë³íó â
ãîìîãåíàò³ ñëèçîâî¿ îáîëîíêè øëóíêà. Ââåäåííÿ Ñ îäíî÷àñíî ç ÎÌ çàïîá³ãàëî ôîðìóâàííþ äèñá³î-
òè÷íèõ òà ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í ó øëóíêó, íîðìàë³çóâàëèñÿ ñåêðåö³ÿ êèñëîòè òà ñëèçó â øëóíêó. Çðîáëå-
íî âèñíîâîê, ùî âèêîðèñòàííÿ Ñ º äîö³ëüíèì ó ïàö³ºíò³â íà òë³ ïðèéîìó àíòèñåêðåòîðíèõ òà àíòàöèäíèõ
ïðåïàðàò³â òà ó ëþäåé ç ã³ïîàöèäí³ñòþ òà àõ³ë³ºþ äëÿ çàïîá³ãàííÿ ðîçâèòêó ìîðôîëîã³÷íèõ òà ôóíêö³î-
íàëüíèõ çì³í ó øëóíêó.

ÏÎÐ²ÂÍßÍÍß ÂÏËÈÂÓ ÊÂÅÐÖÅÒÈÍÓ, ÎÌÅÏÐÀÇÎËÓ ÒÀ ÐÀÍ²ÒÈÄÈÍÓ ÍÀ ØËÓÍÎÊ,
ÓØÊÎÄÆÅÍÈÉ ÅÒÀÍÎËÎÌ ² ²ÍÄÎÌÅÒÀÖÈÍÎÌ

Ë.ß. Øòàíîâà, Ò.Ì. Ãîâîðóõà, Í.Â. ªâòóøåíêî, Â.Ì. Áàáàí, À.Ì. Êîñÿí, Í.Þ. Òàðàí,
Ñ.Ï. Âåñåëüñüêèé

Íàóêîâî-äîñë³äíèé ³íñòèòóò ô³ç³îëîã³¿ ³ì. àêàä. Ïåòðà Áîãà÷à Êè¿âñüêîãî íàö³îíàëüíîãî óí³âåðñè-
òåòó ³ì. Òàðàñà Øåâ÷åíêà
TGovor@gmail.com

Ôëàâîíî¿ä êâåðöåòèí (ÊÂ) ïîêðàùóº ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ñëèçîâî¿ îáîëîíêè øëóíêà ïðè óøêîäæåíí³
¿¿ ð³çíèìè ôàêòîðàìè. Ìåòîþ ðîáîòè áóëî âèâ÷åííÿ ìîæëèâèõ çàõèñíèõ åôåêò³â ð³çíèõ äîç ÊÂ íà ñëè-
çîâó îáîëîíêó øëóíêà, óðàæåíó åòàíîëîì (ÅÒ) ÷è ³íäîìåòàöèíîì (²Ì), ³ ïîð³âíÿííÿ ¿õ ³ç ä³ºþ îìåïðà-
çîëó (ÎÌ) ³ ðàí³òèäèíó (ÐÒ). Äîðîñëèõ ñàìèöü ùóð³â ë³í³¿ Â³ñòàð ïîä³ëèëè íà 7 ãðóï (ïî 7 òâàðèí ó
êîæí³é). 1-øà ãðóïà (íîðìà) îäåðæóâàëà äèñòèëüîâàíó âîäó (5 ìë/êã), 2�7-ìà ãðóïè � äèñòèëüîâàíó
âîäó (5 ìë/êã, êîíòðîëü), ÊÂ (25, 50 ³ 100 ìã/êã), ÎÌ  (30 ìã/êã), ÐÒ (30 ìã/êã), â³äïîâ³äíî. ×åðåç 1 ãîä
óñ³ì òâàðèíàì, îêð³ì 1-¿ ãðóïè, äàâàëè 800 ÅÒ (5 ìë/êã) ÷è ²Ì (30 ìã/êã). Óñ³ ðå÷îâèíè ââîäèëè
ïåðîðàëüíî. ×åðåç 1 ãîä ï³ñëÿ ââåäåííÿ ÅÒ ³ ÷åðåç 6 ãîä � ²Ì, òâàðèí âèâîäèëè ç äîñë³äó ìåòîäîì
öåðâ³êàëüíî¿ äèñëîêàö³¿. ¯õ øëóíêè âèäàëÿëè ³ îö³íþâàëè ðÍ øëóíêîâîãî âì³ñòó, ê³ëüê³ñòü âèðàçîê,
åðîç³é, ìàñèâíèõ ³ êðàïêîâèõ êðîâîâèëèâ³â, à òàêîæ ³íòåíñèâí³ñòü ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â (ÏÎË)
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òà àêòèâí³ñòü ïðîòå³íàç ó çàëîçèñò³é ÷àñòèí³ ñëèçîâî¿ îáîëîíêè. ÅÒ òà ²Ì çìåíøóâàëè ðÍ øëóíêîâîãî
âì³ñòó â ãðóïàõ êîíòðîëþ ïîð³âíÿíî ç ãðóïàìè íîðìè: 3,6±0,23 ïðîòè 5,18±0,71; 3,45±0,12 ïðîòè 4,76±0,6
â³äïîâ³äíî (P<0,001 äëÿ âñ³õ ãðóï). Â ÅÒ ìîäåë³ ðÍ áóâ á³ëüøèì, í³æ ó êîíòðîë³, â ãðóïàõ 4 (4,27±0,41,
Ð<0,01), 5 (6,42±0,84, P<0,001), 6 (7,89±0,35, P<0,001) ³ 7 (7,06±0,73, P<0,001). Ð³çíèöÿ ì³æ ïîêàçíè-
êàìè ðÍ ãðóï 4 ³ 5 áóëà äîñòîâ³ðíîþ (P<0,001). Çìåíøåííÿ ÏÎË ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì ñïîñòåð³ãàëè
ëèøå â 5-é ãðóï³ (P<0,001). Ê³ëüê³ñòü âèðàçîê, åðîç³é çìåíøèëàñÿ ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì â ãðóï³ 4
(Ð<0,01; Ð<0,01 â³äïîâ³äíî). Â ãðóïàõ 5�7 òàêèõ óðàæåíü íå áóëî. Ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì â ãðóïàõ 5�
7 çìåíøóâàëàñÿ ê³ëüê³ñòü ÿê ìàñèâíèõ (P<0,001 â óñ³õ âèïàäêàõ), òàê ³ êðàïêîâèõ (Ð<0,01; P<0,001;
P<0,001 â³äïîâ³äíî) êðîâîâèëèâ³â. Â ²Ì ìîäåë³ ðÍ áóâ á³ëüøèì, í³æ ó êîíòðîë³, â ãðóïàõ ÊÂ50 (3,9±0,14,
P<0,001), ÊÂ100 (4,72±0,58, P<0,001), ÎÌ (4,95±0,96, Ð<0,01) ³ ÐÒ (4,22±0,77, Ð<0,05). Ð³çíèöÿ ì³æ
çíà÷åííÿìè ðÍ áóëà äîñòîâ³ðíîþ (Ð<0,01) ì³æ ãðóïàìè ÊÂ50 ³ ÊÂ100. Ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì ó ãðóï³
ÊÂ100 çìåíøèâñÿ ïîêàçíèê ÏÎË (P<0,001). Ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì, â ãðóï³ ÊÂ50 ³ ÎÌ çìåíøèëàñü
àêòèâí³ñòü êèñëîòîñòàá³ëüíèõ ³íã³á³òîð³â ïðîòå¿íàç (Ð<0,01). Çíà÷åííÿ åñòåðàçíî¿ àêòèâíîñò³ íàáëèçèëî-
ñÿ äî êîíòðîëþ â ãðóïàõ ÊÂ100 ³ ÎÌ. Ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì, â ãðóïàõ ÊÂ50, ÊÂ100 ÎÌ ³ ÐÒ
çìåíøèëàñÿ ê³ëüê³ñòü åðîç³é (Ð<0,05; P<0,001; P<0,001; P<0,001 â³äïîâ³äíî), ìàñèâíèõ êðîâîâèëèâ³â
(P<0,05; P<0,01; P<0,05; P<0,05 â³äïîâ³äíî) ³ êðàïêîâèõ êðîâîâèëèâ³â (P<0,05; P<0,01; P<0,001; P<0,001
â³äïîâ³äíî). Âèðàçîê ó øëóíêàõ öèõ ãðóï òâàðèí íå áóëî. Çàãàëîì, êâåðöåòèí ïðîÿâëÿº äîçîçàëåæíèé
ïîçèòèâíèé âïëèâ íà ñëèçîâó îáîëîíêó øëóíêà, óðàæåíó ÅÒ ÷è ²Ì. Ñïðÿìîâàí³ñòü òàêîãî âïëèâó
àíàëîã³÷íà äî òàêî¿ ñèíòåòè÷íèõ àíòàöèäíèõ ïðåïàðàò³â îìåïðàçîëó òà ðàí³òèäèíó. Ïðè öüîìó êâåðöåòèí
çìåíøóº ³íòåíñèâí³ñòü ë³ïîïåðîêñèäíèõ ïðîöåñ³â, òîä³ ÿê ñèíòåòè÷í³ ïðåïàðàòè íå âïëèâàþòü íà öåé
ïîêàçíèê.
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Âèâ÷åííÿ íåêîôåðìåíòíèõ ôóíêö³é ò³àì³íó º íîâèì íàïðÿìêîì ó â³òàì³íîëîã³¿. Çà îñòàíí³ 2 äåñÿòèð³÷÷ÿ
â íàø³é ëàáîðàòîð³¿ îòðèìàí³ äàí³ ùîäî ðåãóëÿö³¿ ïðîòåîë³òè÷íèõ ôåðìåíò³â ò³àì³íîì òà éîãî ìåòàáîë³òà-
ìè. Îäíàê ìåõàí³çìè öüîãî ÿâèùà âèâ÷åí³ íåäîñòàòíüî. À òàêîæ íå ðîçãëÿäàëàñü âçàºìîä³ÿ ôåðìåíò³â ç
ïðîñòèìè ïðîäóêòàìè êàòàáîë³çìó ò³àì³íó â îðãàí³çì³, áî íà äóìêó áàãàòüîõ àâòîð³â êàòàáîë³òè ò³àì³íó
ÿâëÿþòü ñîáîþ íå á³ëüøå, í³æ ñïîëóêè, ÿê³ ïðèçíà÷åí³ äëÿ âèâåäåííÿ ç îðãàí³çìó. ßê ïîêàçóþòü äîñë-
³äæåííÿ, ñàì ò³àì³í òà îñîáëèâî ïðîäóêòè éîãî îêèñíåííÿ òà ðîçïàäó â îðãàí³çì³, çäàòí³ ä³ÿòè íà àê-
òèâí³ñòü áàãàòüîõ ôåðìåíò³â. Ó áàãàòüîõ äîñë³äàõ áóëà ïîêàçàíà ïðèãí³÷óâàëüíà ä³ÿ ò³àì³íó íà ôåðìåí-
òàòèâíó àêòèâí³ñòü, ùî íå ìîæå áóòè ðåçóëüòàòîì êîôåðìåíòíî¿ ä³¿ ³ íå çá³ãàºòüñÿ ç ³ñíóþ÷èì óÿâëåííÿì
ïðî ìåõàí³çì ä³¿ ò³àì³íó. Òîìó ìåòîþ ö³º¿ ðîáîòè áóëî ç�ÿñóâàííÿ ê³íåòè÷íèõ ìåõàí³çì³â ðåãóëþâàííÿ
ò³àì³íîì êàòåïñèíó L. Ó ïîïåðåäí³õ äîñë³äàõ in vivo íàìè áóëî ïîêàçàíî, ùî ââåäåííÿ ò³àì³íó ïðèçâî-
äèòü äî çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ êàòåïñèí-L-ïîä³áíèõ ïðîòå¿íàç â òêàíèíàõ á³ëèõ ùóð³â. Ó öüîìó äîñë³ä-
æåíí³ ìè âèâ÷àëè âïëèâ ò³àì³íó íà àêòèâí³ñòü ïðåïàðàòó î÷èùåíîãî êàòåïñèíó L ç ïå÷³íêè á³ëèõ ùóð³â.
Ê³íåòè÷íèé àíàë³ç îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â ïîêàçàâ, ùî ò³àì³í ³íã³áóº êàòåïñèí L çàâäÿêè íåêîôåðìåíòíî-
ìó ìåõàí³çìó. Öå ñâ³ä÷èòü ïðî íàÿâí³ñòü âçàºìîä³¿ ò³àì³íó ç àëîñòåðè÷íèìè öåíòðàìè öüîãî ôåðìåíòó.
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Íîâèé âèñîêîñåëåêòèâíèé ³íã³á³òîð ïðîòå¿íê³íàç ïîõ³äíå ìàëå³ì³äó 1-(4-Cl-áåíçèë)-3-Cl-4-(CF3-ôåí³ëà-
ì³íî)-1H-ï³ðîë-2,5-ä³îí (MI-1) ïðîÿâëÿº öèòîñòàòè÷íó ä³þ íà ë³í³þ êë³òèí ðàêó òîâñòî¿ êèøêè SW620.
1,2-Äèìåòèëã³äðàçèí (ÄÌÃ) øèðîêî âèêîðèñòîâóºòüñÿ äëÿ ìîäåëþâàííÿ ðàêó òîâñòî¿ êèøêè ³ çàçíàº
ìåòàáîë³÷íî¿ àêòèâàö³¿ â ïå÷³íö³, ÷èì ìîæå ñïðè÷èíèòè ¿¿ óøêîäæåííÿ. Ìåòîþ ðîáîòè áóëî îö³íèòè
ãàïàòîòîêñè÷í³ñòü Ì²-1 çà ìàðêåðíèìè ôåðìåíòàìè ñèðîâàòêè àëàí³í- òà àñïàðòàò-àì³íîòðàíñôåðàçàìè
(ÀëÀÒ, ÀñÀÒ), éîãî âïëèâ íà ïåðåêèñíå îêèñíåííÿ òà àíòèîêñèäàíòíó ñèñòåìó (ÀÎÑ) â ïå÷³íö³ òâàðèí
ï³ñëÿ òðèâàëîãî ³íòðàãàñòðàëüíîãî ââåäåííÿ, à òàêîæ äîñë³äèòè åôåêò ñóì³ñíîãî âïëèâó Ì²-1 òà ÄÌÃ.
Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåí³ íà á³ëèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ. Òâàðèíàì äâîõ ãðóï ââîäèëè Ì²-1 (ùîäåííî ³íòðàãàñ-
òðàëüíî â äîçàõ 0,027 òà 2,7 ìã/êã ìàñè ò³ëà), îäí³é ãðóï³ � ÄÌÃ (îäèí ðàç íà òèæäåíü ï³äøê³ðíî â äîç³
20 ìã/êã ìàñè ò³ëà) ïðîòÿãîì 20 òèæ. Ùå äâ³ ãðóïè òâàðèí îòðèìóâàëè îáèäâ³ ñïîëóêè ó âèùåâêàçàíèõ
äîçàõ. Ñèðîâàòêó îòðèìóâàëè öåíòèôóãóâàííÿì ö³ëüíî¿ êðîâ³ (1500 g), öèòîçîëü ãåïàòîöèò³â òà ïëàçìà-
òè÷í³ (ÏÌ) ìåìáðàíè � ìåòîäîì óëüòðàöåíòðèôóãóâàííÿ ïðè 100000 g òà 66000 g â³äïîâ³äíî. Âñòàíîâ-
ëåíî, ùî Ì²-1 â îáîõ äîçàõ ñïðè÷èíÿº çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ÀëÀÒ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà íåäîñòîâ³ðí³
êîëèâàííÿ àêòèâíîñò³ ÀñÀÒ, ùî çá³ëüøóº êîåô³ö³ºíò äåÐèò³ñà (ÀñÀÒ/ÀëÀÒ) íà  40%. Ó ãðóï³ òâàðèí,
ÿêèì ââîäèëè ÄÌÃ òàêîæ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïîðóøåííÿ àêòèâíîñòåé ÀëÀÒ, ÀñÀÒ òà êîåô³ö³ºíòà äåÐèò³ñà.
Ïðè ñóì³ñíîìó çàñòîñóâàíí³ Ì²-1 òà ÄÌÃ ïîðóøåííÿ öèõ ïîêàçíèê³â ìåíø âèðàæåí³. ÄÌÃ ñïðè÷èíÿº
çá³ëüøåííÿ âì³ñòó ïðîäóêò³â ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ òà ïîðóøåííÿ â ÀÎÑ ïå÷³íêè. Ï³ä âïëèâîì Ì²-1
ÿê îêðåìî, òàê ³ ïðè ñóì³ñíîìó çàñòîñóâàíí³ ç ÄÌÃ, íå ñïîñòåð³ãàºòüñÿ çíà÷íèõ ïîðóøåíü âì³ñòó îêèñ-
íåíèõ êàðáîí³ëüíèõ ãðóï á³ëê³â ³ ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó â ÏÌ êë³òèí ïå÷³íêè. Ì²-1 íå âèêëèêàº çì³í â
àêòèâíîñò³ êàòàëàçè òà ãëóòàò³îí-S-òðàíñôåðàçè (ÃSÒ), àëå ñïðè÷èíÿº çíèæåííÿ àêòèâíîñòåé ñóïåðîê-
ñèääèñìóòàçè, ãëóòàò³îí-ïåðîêñèäàçè (ÃÏ) òà âì³ñòó â³äíîâëåíîãî ãëóòàò³îíó (ÃÂ) â öèòîçîë³ ãåïàòî-
êèò³â. Ï³ñëÿ ñóì³ñíîãî çàñòîñóâàííÿ Ì²-1 ç ÄÌÃ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ â³äíîâëåííÿ äî íîðìè àêòèâíîñòåé
ÃSÒ, ÃÏ òà âì³ñòó ÂÃ. Îòæå, ïîõ³äíå ìàëå³ì³äó Ì²-1, íå ïðîÿâëÿº âèðàæåíîãî ãåïàòîòîêñè÷íîãî åôåêòó,
à ïðè ñóì³ñíîìó âïëèâ³ ç ÄÌÃ ÷àñòêîâî çàïîá³ãàº óøêîäæåííþ ïå÷³íêè, âèêëèêàíîìó ÄÌÃ. Ì²-1
òàêîæ í³âåëþº ïîðóøåííÿ â ïåðåêèñíîìó îêèñíåíí³ òà ÀÎÑ ïå÷³íêè ï³ñëÿ âïëèâó êàíöåðîãåíó ÄÌÃ.
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