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В качестве антидисбиотических средств (АДС) были использованы Биотрит (биологически

активные вещества из проростков пшеницы), Экстравин (полифенольные вещества из ягод ви-
нограда) и пребиотик Инулин. Дисбиоз вызывали с помощью линкомицина, гепатит — с помо-
щью гидразина. Определяли маркеры воспаления: лейкоциты, МДА и протеазы, маркеры за-
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Відомо, що печінка відіграє
центральну роль в адапта-
ційно-трофічних процесах в
організмі, виконуючи не тільки
важливі метаболічні функції,
але й беручи безпосередню
участь у захисних системах ор-
ганізму [1–4].

Доведено, що кишковий
дисбіоз негативно впливає на
функціональну активність ге-
патобіліарної системи [5] і,
перш за все, це діє на антимік-
робну функцію печінки [6].

Застосування антидисбіо-
тичних засобів впливає на киш-
ковий мікробіоценоз, усуваючи
явища дисбактеріозу, і здійс-
нює гепатопротекторну актив-
ність [7].

Метою даної роботи стало
вивчення дії різних антидисбіо-
тичних засобів (Біотрит, Екс-
травін, Інулін) на біохімічні мар-
кери запалення та захисту в
сироватці крові щурів, у яких
відтворювали токсичний гепа-
тит на тлі кишкового дисбіозу.

Матеріали та методи
дослідження

Антидисбіотичний засіб Біо-
трит є комплексом біологічно
активних речовин з паростків
пшениці, у якому головну роль
відіграють біофлавоноїди [11].

Біотрит характеризується ан-
тивірусною й антибактеріаль-
ною активністю, стимулює іму-
нітет, регенерацію слизових
оболонок [12].

Екстравін — концентрат
біологічно-активних речовин
винограду, більшість з яких
становлять Р-вітамінні сполу-
ки, представлені біофлавоної-
дами [13].

Інулін — поліфруктозид з
коріння цикорію, у якому за-
лишки фруктози пов’язані β-
фруктозидними зв’язками, що
не гідролізуються травними
ферментами людини [14]. Є
класичним пребіотиком, який
забезпечує харчування про-
біотичних бактерій. Усі три ан-
тидисбіотичні засоби (Екстра-
він, Біотрит та Інулін) вироб-
ництва НВА «Одеська біотех-
нологія».

Досліди було проведено у
віварії ДУ «Інститут стоматоло-
гії НАМН України» на 48 білих
щурах лінії Вістар (самці, 1 міс.,
жива маса (92±6) г), яких було
поділено на 6 однакових груп:
1-ша — контроль (щури цієї
групи отримували на 20-й день
досліду внутрішньом’язові ін’єк-
ції 0,9 % розчину NaCl в об’ємі
0,3 мл); 2-га — токсичний ге-
патит; 3-тя — токсичний гепа-

тит на тлі дисбіозу; 4-та, 5-та і
6-та — також гепатит + дисбі-
оз, але 4-та група щурів одер-
жувала з кормом щодня по
200 мг/кг Біотриту, 5-та група
— Екстравін щодня з питною
водою по 0,5 мл на тварину
(6 мл/кг) і 6-та група — з кор-
мом Інулін дозою 200 мг/кг що-
дня. Усі препарати щури одер-
жували протягом 20 днів. Як
корм використовували повно-
раціонний гранульований ком-
бікорм К-120-4 (виробник НВА
«Одеська біотехнологія»). До-
сліди на тваринах проводили
відповідно до вимог Європей-
ської конвенції [15].

Дисбіоз викликали за допо-
могою лінкоміцину гідрохлори-
ду моногідрату («Лінкоміцин-
Здоров’я», розчин для ін’єкцій
30 %, виробництво ТОВ «Фар-
мацевтична компанія “Здоро-
в’я”», Харків), який вводили в
питну воду з розрахунку 60 мг/кг
субстанції лінкоміцину/кг про-
тягом перших 5 днів [16].

Гострий токсичний гепатит
викликали внутрішньом’язовим
введенням гідразину гідрохло-
риду (кваліфікації ч. д. а., ви-
робник «Реахим», Російська
Федерація) дозою 100 мг/кг од-
норазово на 20-й день дослі-
ду [17].

щитных систем: лизоцим, каталаза и антиоксидантно-прооксидантный индекс (АПИ). При гепатите
на фоне дисбиоза в сыворотке увеличивался уровень лейкоцитов, МДА и протеаз, однако сни-
жался уровень белка, лизоцима и индекса АПИ. Введение АДС снижало уровень маркеров вос-
паления и повышало содержание белка и показатели защитных систем. Для повышения лечеб-
ной эффективности целесообразно использовать комплекс АДС.

Ключевые слова: кровь, гепатит, дисбиоз, воспаление, лизоцим, каталаза, лейкоциты, ан-
тидисбиотические средства.
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INFLUENCE OF ANTIDYSBIOTIC DRUGS ON LEVEL OF INFLAMMATION MARKERS AND
PROTECTIVE SYSTEMS IN THE BLOOD SERUM OF RATS WITH HEPATITIS ON A DYSBIOSIS
BACKGROUND
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Aim. To determine the therapeutic effect of antidysbiotic drugs (ADD) for hepatitis on a dysbiosis

background.
Materials and methods. In rats there was reproduced hydrazine hepatitis on the background of

lincomycin-induced dysbiosis. Inflammation was assessed by the levels of serum leukocytes, malon-
dialdehyde, protease activity; protective systems were assessed by the lysozyme and catalase activi-
ties. The following ADD were tested: biotrit (from wheat germ), extravine (from grapes) and prebiotic
inulin (from chicory), which were administered per os for 20 days.

Results. There were found elevated levels of inflammation markers and reduced levels of protec-
tion markers. ADD normalized these indicators, but there was a difference in the effectiveness of var-
ious ADD on selected indicators of inflammation and protection.

Conclusion. It is advisable to use a complex of ADD in hepatitis on a dysbiosis background.
Key words: blood, hepatitis, dysbiosis, inflammation, lysozyme, catalase, leukocytes, antidysbiotic

drugs.
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Евтаназію тварин здійс-
нювали на 22-й день досліду
під тіопенталовим наркозом
(20 мг/кг) за допомогою тоталь-
ної кровотечі із серця.

Як маркери запалення було
обрано вміст малонового ді-
альдегіду (МДА), який є про-
дуктом пероксидного окиснен-
ня ненасичених жирних кис-
лот, та активність протеолітич-
них ферментів, що викликають
дистрофічні процеси, розщеп-
люючи білки [8; 9].

Стан систем захисту оціню-
вали за активністю лізоциму,
який є показником рівня не-
специфічного імунітету, та за
рівнем активності антиокси-
дантного ферменту каталази й
антиоксидантно-прооксидант-
ного індексу (АПІ), який визна-
чали за співвідношенням ак-
тивності каталази та вмісту
МДА [10].

У цільній крові визначали
вміст лейкоцитів [18]. У сиро-
ватці крові досліджували рі-
вень біохімічних маркерів за-
палення [9]: вміст МДА і про-
теолітичну активність за ре-
зультатами гідролізу казеїну
при рН 7,6 (КЛА), а також ак-
тивність захисних ферментів:
лізоциму [10], каталази [9] і
вміст загального білка [9].

Статистичну обробку резуль-
татів виконували відповідно до
[19].

Результати дослідження
та їх обговорення

У табл. 1 представлено ре-
зультати визначення в крові
щурів рівня лейкоцитів і у си-
роватці крові вмісту загально-
го білка. З цих даних видно, що
у щурів з гепатитом на тлі дис-
біозу достовірно (на 19,2 %)
зростає рівень лейкоцитів, який
мало змінюється під впливом
антидисбіотичних засобів.

На відміну від лейкоцитів,
рівень білка в сироватці крові
щурів з гепатитом на тлі дис-
біозу достовірно знижується
(на 20,8 %). Біотрит та Інулін
достовірно підвищують рівень
білка (на 24,0 і 16,6 % відпо-
відно), що може свідчити про

здатність цих засобів стимулю-
вати білоксинтезуючу функцію
печінки.

У табл. 2 представлено ре-
зультати визначення рівня мар-
керів запалення, які свідчать
про достовірне збільшення їх
показників у щурів з гепатитом
на тлі дисбіозу (МДА на 111,3 %
і КЛА на 40,2 %). Антидисбіо-
тичні засоби знижують рівень
маркерів запалення, причому
достовірно МДА (на 31,3 %,
Екстравін) та КЛА (на 28,7 %,
Інулін).

У табл. 3 представлено ре-
зультати визначення активнос-
ті лізоциму і каталази. З цих

даних видно, що у щурів з ге-
патитом на тлі дисбіозу спо-
стерігається лише тенденція
до зниження рівня лізоциму.
Активність каталази суттєво не
знижується. Застосування ан-
тидисбіотичних засобів показа-
ло, що достовірно підвищує
активність лізоциму лише Біо-
трит (на 25 %). Ці дані підтвер-
джують імуностимулювальну
дію цього препарату.

На рис. 1 представлено ре-
зультати визначення АПІ в си-
роватці крові щурів. У щурів з
гепатитом, особливо на тлі
дисбіозу, значно (більше ніж у
двічі) знижується цей індекс,

Таблиця 1
Вплив антидисбіотичних засобів на вміст лейкоцитів

у крові та загального білка в сироватці крові
щурів з гепатитом на тлі дисбіозу, M±m, n=8

                
Група

Лейкоцити Загальний білок
крові, ⋅109/л сироватки крові, г/л

1. Контроль 12,0±1,0 109,4±2,5

2. Гепатит 14,7±0,9 106,2±2,2
p>0,05 p>0,3

3. Гепатит 16,3±0,8 86,6±3,1
на тлі дисбіозу (Г + Д) p<0,05; p1>0,05 p<0,01; p1<0,01

4. Г + Д + Біотрит 15,4±1,3 107,4±1,9
p<0,05; p2>0,3 p>0,3; p2<0,01

5. Г + Д + Екстравін 16,9±0,4 90,1±4,4
p<0,01; p2>0,3 p<0,01; p2>0,5

6. Г + Д + Інулін 15,5±0,4 101,0±4,3
p<0,05; p2>0,3 p>0,05; p2<0,05

Примітка. У табл. 1–3: p — щодо 1-ї групи; p1 — щодо 2-ї групи; p2 —
щодо 3-ї групи.

Таблиця 2
Вплив антидисбіотичних засобів

на рівень біохімічних маркерів запалення в сироватці крові
щурів з гепатитом на тлі дисбіозу, M±m, n=8

                Група МДА, ммоль/л КЛА, нкат/л

1. Контроль 0,62±0,09 1,27±0,10

2. Гепатит 1,14±0,12 1,70±0,54
p<0,01 p>0,1

3. Гепатит 1,31±0,19 1,78±0,16
на тлі дисбіозу (Г + Д) p<0,01; p1>0,3 p<0,05; p1>0,5

4. Г + Д + Біотрит 1,04±0,16 1,43±0,13
p<0,05; p2>0,3 p>0,3; p2>0,05

5. Г + Д + Екстравін 0,90±0,05 1,39±0,19
p<0,05; p2<0,05 p>0,3; p2>0,05

6. Г + Д + Інулін 1,04±0,12 1,27±0,17
p<0,05; p2>0,1 p=1,0; p2<0,05
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що свідчить про дисбаланс у
системі антиоксидантів і про-
оксидантів на користь остан-
ніх. Усі антидисбіотичні засоби
достовірно підвищують АПІ,
хоча і не повертають його до
норми.

Отже, проведені нами до-
слідження дають підстави
вважати доцільним викорис-
тання при гепатиті на тлі дис-
біозу антидисбіотичних засо-
бів, які позитивно впливають
на лейкоцитоз, рівень білка в
сироватці крові, маркери запа-
лення та дисбіозу. Причому
Біотрит більшою мірою, ніж ін-
ші препарати, впливає на лей-
коцитоз, вміст білка й актив-
ність лізоциму, Екстравін —
на вміст МДА, Інулін — на рі-
вень КЛА. Не виключено, що

для підвищення ефективнос-
ті антидисбіотичної терапії
слід використовувати компо-
зицію із різних антидисбіоти-
чних засобів.

Висновки

1. Гепатит на тлі дисбіозу
викликає підвищення в крові
рівня маркерів запалення: лей-
коцитів, малонового діальдегі-
ду і протеаз, однак знижує рі-
вень маркерів захисту — лізо-
циму і каталази.

2. Антидисбіотичні засоби
відновлюють певною мірою ці
показники.

3. Для підвищення ефектив-
ності лікування, можливо, до-
цільно використовувати комп-
лекс антидисбіотичних засо-
бів.

ЛІТЕРАТУРА

1. Иммунология и иммунопато-
логия пищеварительной системы /
Ю. И. Бажора, В. И. Кресюн, К. Л.
Сервецкий [и др.]. – Одесса, 2001. –
192 с.

2. Parker G. A. Liver Immunobiolo-
gy / G. A. Parker, C. A. Picut // Toxico-
logic Pathology. – 2005. – Vol. 33, N 1.
– P. 52–62.

3. Петухов В. А. Дисбиоз, эн-
дотоксиновая агрессия, нарушение
функций печени и дисфункция эндо-
телия в хирургии. Современный
взгляд на проблему / В. А. Петухов
// Хирург. – 2006. – № 10. – С. 13–18.

4. Гарбузенко Д. В. Механизмы
компенсации структуры и функции
печени при ее повреждении и их
практическое значение / Д. В. Гарбу-
зенко // Российский журнал гастроэн-
терологии, гепатологии, колопрокто-
логии. – 2008. – № 6. – С. 14–21.

5. Bengmark S. Gut microbiota,
immune development and function
/ S. Bengmark // Pharmacol. Res. –
2013. – Vol. 69, N 1. – P. 87–113.

6. Левицкий А. П. Антимикробная
функция печени / А. П. Левицкий,
С. А. Демьяненко, Ю. В. Цисельский.
– Одесса : КП ОГТ, 2011. – 141 с.

7. Биофлавоноидные гепатопро-
текторы / А. П. Левицкий, О. А. Мака-
ренко, Е. М. Левченко, С. А. Демья-
ненко. – Одесса : КП ОГТ, 2014. – 86 с.

8. Лущак В. І. Показники оксида-
тивного стресу. Пероксиди ліпідів:
методи / В. І. Лущак, Т. В. Багнюко-
ва, Л. І. Лужна // Український біохіміч-
ний журнал. – 2006. – № 6. – С. 113–
129.

9. Биохимические маркеры вос-
паления тканей ротовой полости : ме-
тод. рекомендации / А. П. Левицкий,
О. В. Деньга, О. А. Макаренко [и др.].
– Одесса, 2010. – 16 с.

10. Левицкий А. П. Лизоцим вмес-
то антибиотиков / А. П. Левицкий. –
Одесса : КП ОГТ, 2005. – 74 с.

11. Растительные адаптогены /
Е. К. Ткаченко, Е. А. Багирова, О. О.
Протункевич [и др.]. – Одесса : Аст-
ропринт, 2000. – 120 с.

12. Демьяненко С. А. Мукопротек-
торные и гепатопротекторные свой-
ства проростков пшеницы / С. А.
Демьяненко // Вісник стоматології. –
2008. – № 5/6. – С. 10–14.

13. Разработка технологии поли-
фенольного препарата из винограда
и продуктов его переработки / А. П.
Левицкий, С. К. Ярославцев, И. А.
Селиванская [и др.] // Вісник стома-
тології. – 2008. – № 4. – С. 22–24.

14. Левицкий А. П. Пребиотики и
проблема дисбактериоза / А. П. Ле-
вицкий, Ю. Л. Волянский, К. В. Ски-
дан. – Харьков : ЭДЭНА, 2008. – 100 с.

Таблиця 3
Вплив антидисбіотичних засобів

на рівень захисних ферментів сироватки крові
щурів з гепатитом на тлі дисбіозу, M±m, n=8

                Група Лізоцим, од/л Каталаза, мкат/л

1. Контроль 18±3 0,35±0,01

2. Гепатит 15±4 0,40±0,01
p>0,3 p<0,05

3. Гепатит 16±2 0,38±0,01
на тлі дисбіозу (Г + Д) p>0,3; p1>0,5 p<0,05; p1>0,05

4. Г + Д + Біотрит 20±1 0,40±0,03
p>0,3; p2<0,05 p>0,05; p2>0,3

5. Г + Д + Екстравін 18±2 0,37±0,01
р=1,0; p2>0,3 p>0,05; p2>0,1

6. Г + Д + Інулін 17±3 0,41±0,03
p>0,5; p2>0,5 p<0,05; p2>0,05
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Рис. 1. Вплив антидисбіотичних засобів на антиоксидантно-проок-
сидантний індекс у сироватці крові щурів з гепатитом (2) на тлі дисбіо-
зу (3) з додаванням Біотриту (4), Екстравіну (5), Інуліну (6): 1 — конт-
роль; * — р<0,05 порівняно з 1-ю групою; ** — р<0,05 порівняно з 3-ю
групою
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