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Флавоноїди - це велика група сполук рослинного по-
ходження, які людина споживає разом з рослинною їжею. 
Часто користь фруктів чи овочів для здоров'я людини 
пов'язана саме з високим вмістом у них такого типу спо-
лук [42]. Одним з найхарактерніших представників фла-
воноїдів нашого звичного харчового раціону є кверцетин 
(3,5,7,3',4'-пентагідроксифлавон), який міститься у різ-
номанітних овочах та фруктах, постійно вживаних люди-
ною. Регулярне споживання продуктів, які містять квер-
цетин, знижує ризик хронічних захворювань, у тому числі 
хвороб кардіоваскулярної системи, деяких видів раку та 
виразки шлунка [20, 39]. 

Виразкова хвороба шлунка - досить поширене за-
хворювання, причини виникнення якої, незважаючи на 
численні проведені дослідження, до кінця не розкриті. В 
нашій роботі ми використали етанолову модель індукції 
ушкоджень слизової оболонки шлунка (СОШ), оскільки 
вона забезпечує швидке ураження тканин, яке проявляєть-
ся пошкодженням ендотелію судин, утворенням набряків, 
застоєм крові, крововиливами, некрозом тканин. Однією 
з причин цих негативних змін є утворення під дією ета-
нолу вільних радикалів та посилення перекисного окис-
нення ліпідів (ПОЛ) у тканині СОШ [10]. Традиційне 
лікування гастродуоденальних виразок за допомогою H2-
антагоністів чи інгібіторів протонної помпи дає 80-100% 
заживлення виразок впродовж 1 року. Проте, після при-
пинення лікування досить частими є рецидиви хвороби, 
а згадані синтетичні препарати викликають в організмі 
низку небажаних ефектів. Через це пошуки нових методів 
лікування хвороби, які базувались би на використанні на-
туральних, нетоксичних для організму сполук без шкідли-
вих побічних ефектів є актуальними. 

Цитопротекторна дія кверцетину відносно шлунка 
зумовлена, в першу чергу, його антиоксидантними влас-
тивостями [2, 24], що забезпечується присутніми в його 
молекулі ароматичними гідроксильними групами. Наразі 
відомо, що існують й інші клітинні ефекти флавоноїдів, 

які можуть проявлятися як одночасно з антиоксидантни-
ми, так і абсолютно окремо від них. Зокрема, кверцетин 
взаємодіє з багатьма біохімічними сигнальними механіз-
мами, як у фізіологічних, так і в патологічних умовах. З 
одного боку він може пригнічувати синтез ендотеліну-1 у 
судинній стінці, а з іншого - збільшувати продукцію NО 
[44]. Оперуючи за такою схемою, дана сполука посилює 
кровотік у СОШ, продукцію простагландинів і слизу клі-
тинами шлункового епітелію [28]. 

Аналізуючи результати більшості досліджень з квер-
цетину in vitro та in vivo, що існують на даний момент, 
відмічають парадоксальну поведінку біофлавоноїду, яка 
полягає в суперечливості його біологічних ефектів [30]. 
Цю суперечливість пов'язують з його дозою і редокс-ста-
тусом клітини: низькі дози сполуки захищають клітини 
від оксидативних ушкоджень, тоді як більші - навпаки, 
індукують в них різні негативні явища. Зокрема, за таких 
умов кверцетин вступає в реакції редокс-циклу в клітин-
них системах, що надає йому прооксидантних властивос-
тей [23]. Великі дози кверцетину проявлють мутагенний 
потенціал [25, 43]. 

Уведений в культуру клітин у малих кількостях, квер-
цетин стимулював їх розвиток, підвищував антиоксидан-
тний статус, тоді як збільшення концентрації даної спо-
луки в середовищі викликало зменшення кількості тіолів, 
зниження активності ферментів, зокрема супероксиддис-
мутази, каталази і глютатіон^-трансферази в клітинах, а 
також зменшувало їх загальний антиоксидантний статус 
[30]. Є дані про те, що велика доза кверцетину (220 мкМ) 
пригнічує активність ендотелійної NO-синтази [17]. На ці-
лому організмі доведено, що внаслідок застосування квер-
цетину в підвищених дозах у тканинах відбувається на-
копичення продуктів його аутооксидації. Останні мають 
хіноїдальну природу і можуть реагувати з глютатіоном, 
змінюючи структуру і зменшуючи кількість активних 
молекул останнього [18, 42]. Репетто відмічав, що низькі 
концентрації фенольних сполук стимулюють синтез про-

© Л. Я. Штанова, Т. М. Говоруха, Т. В. Вовкун, В. А. Барановський, В. М. Бабан, С. П. Весельський, П. І. Янчук, К. В. Гарник 2 3 



М е д и ц и н а 

стагландинів, а високі навпаки, гальмують його [31]. Зок- 
рема, це стосується і кверцетину [13]. 

Натуральні антиоксиданти дедалі більше викорис- 
товуються не лише як ліки, а й як харчові добавки, і їх 
перелік постійно зростає. Надходження великої кількості 
фенольних сполук в організм у формі концентрованих хар-
чових добавок не можна вважати безпечним, попередньо 
не оцінивши їх позитивного чи можливого негативного 
потенціалів in vivo. У зв'язку з цим постають проблеми 
встановлення оптимальних норм їх споживання. Вив-
чення дії на шлунок флавоноїдів, застосованих у різних 
дозах, допоможе визначити допустиму дозу препаратів і 
тим самим посилити їх безпечність для організму люди-
ни. 

Кверцетин - це унікальний по своїй силі антиоксидант, 
однак широке його застосування гальмувалося низькою 
розчинністю у воді. Створення вітчизняними вченими 
розчинної форми кверцетину - препарату корвітин доз- 
волило розширити межі його застосування. Корвітин є 
потужним інгібітором ферментів. Особливо активним 
він є у відношенні до фермента 5-ліпоксигенази - про-
дуцента патогенних в умовах гіпоксії лейкотрієнів [5]. 
При цьому він малотоксичний (IV клас токсичності), та- 
ким, що немає протипоказань, тобто придатним для будь-
кого. В нашій попередній роботі ми довели, що корвітин 
при внутрішньошлунковому введенні щурам у дозах 2,5 і 
5,0 мг/кг захищав СОШ від гострих уражень 80% етано-
лом [1]. Такий захист базувався на активації препаратом 
антиоксидантних механізмів у СОШ, не торкаючись при 
цьому кислої шлункової секреції. Mетою даної роботи бу-
ло дослідження ефектів корвітину, використаного в дозах 
10, 20 та 40 мг/кг, на слизову оболонку шлунка щура при 
дії на неї 80% етанолу та можливих механізмів, на яких 
ґрунтуються ці ефекти. 

Матеріали та методи дослідження 
Mатеріали: 80% етанол, корвітин (ЗАТ Борщагівсь-

кий хім.-фарм. завод), папір для хроматографії типу FN1, 
набори реактивів для визначення концентрації малонді-
альдегіду ^ Д А ) в тканині СОШ, екстракції та розділен-
ня вільних амінокислот шлункового соку. Захисну дію 
корвітину досліджували на етаноловій моделі виразки. 
Гострі досліди проводили на самках білих щурів масою 
200-250 г. В усіх серіях експериментів тварин за 24 год. 
до початку досліджень поміщали в спеціальні клітки з 
піднятим сітчастим дном, відбирали їжу, залишаючи віль-
ний доступ до водопровідної води. В кожній експеримен-
тальній групі перебувало від б до 8 щурів, кількість таких 
груп дорівнювала 5. Ураження СОШ етанолом проводили 
за методом Mорімото з незначними модифікаціями [27]. 
Тваринам першої групи (норма) внутрішньошлунково 
вводили фізіологічний розчин (5 мл/кг). В інших групах 
щурі за 1 год до введення етанолу одержували фізіологіч-
ний розчин (контроль) чи корвітин, розчинений у фізіо-
логічному розчині (2,5 мг/кг і 5,0 мг/кг, об'єм 5 мл/кг). 
Через 1 год після інстиляції в шлунок 80% етанолу 

(5 мл/кг) щурів виводили з досліду методом цервікаль-
ної дислокації, шлунки видаляли з черевної порожнини, 
розрізали вздовж великої кривизни, викладали на лід і 
промивали охолодженим фізіологічним розчином, після 
чого за допомогою лупи досліджували слизову оболонку, 
рахуючи індекс уражень (ІУ) для кожної тварини сліду-
ючим чином: 

ІУ = (кількість ушкоджень типу І) + (кількість ушкод-
жень типу II) + (кількість ушкоджень типу III), де: 

ушкодження типу І - це присутність окремих крапко-
вих крововиливів у підслизовому шарі; 
ушкодження типу ІІ - присутність масивних кровови-
ливів; 
ушкодження типу ІІІ - виразки та ерозії в слизовій 
оболонці [41]. 
Відразу ж після закінчення даної процедури залозис-

ту частину СОШ ретельно зішкрібали для визначення 
вмісту ТБК-реактивних сполук [б]. Суть методу полягає 
в тому, що за високої температури в кислому середови-
щі малондіальдегід ^ Д А ) реагує з 2-тіобарбітуровою 
кислотою, утворюючи забарвлений триметиновий комп- 
лекс із максимумом поглинання світла при довжині хвилі 
532 нм. Концентрацію MДА у гомогенаті СОШ виражали 
в нмоль/г тканини. 

Шлункову секрецію досліджували за Шеєм на щурах 
із перев'язаним пілорусом [35]. Щурів наркотизували тіо-
пенталом натрію (3,5 мг/100 г, в/о). Відкривши черевну 
порожнину, на область пілородуоденальної зв'язки накла-
дали лігатуру, після чого за допомогою металевої орогас-
тральної трубки в шлунок уводили фізіологічний розчин 
(5 мл/кг, контроль) чи корвітин, розчинений у фізіологіч-
ному розчині (10, 20 чи 40 мг/кг, об'ємом 5 мл/кг). Після 4 
год. перев'язки пілоруса тварин виводили з досліду шля- 
хом цервікальної дислокації, шлунки видаляли, а їх вміст 
збирали в градуйовані конічні пробірки. У зібраних про-
бах шлункового соку визначали: загальний об'єм секрету 
(мл/щура), рН, дебіт хлористоводневої кислоти (ХК) 
(мкмоль/год), дебіт загального білка (мг/год), кон-
центрацію гексозамінів (у розрахунку на глюкозамін) 
(ммоль/год) та вільної амінокислоти цистеїну (мкмоль/ 
год). Для дослідження продукції загального білка, гексо-
замінів і цистеїну від кожної проби шлункового соку від-
бирали 0,2 мл, решту - центрифугували протягом 10 хв. 
при 3500 об/хв. Після закінчення процедури супернатант 
обережно переносили в хімічні стаканчики, додавали 
5 мл дистильованої води, визначали рН (іономір марки 
"рН 150") і титрували розчином 0,01 N №ОН до рН=7,0 
щоб визначити дебіт ХК. 

Загальну кількість білка визначали спектрофотомет-
ричним методом, за допомогою біуретового реактива 
[4]. В хімічну пробірку вносили певну кількість дослід-
жуваного розчину, що містить 0,1-2,0 мг білка, додавали 
дистильовану воду до 2 мл, 2 мл б% розчину NaOH і 0,2 
мл реактиву Бенедикта. Вміст пробірки перемішували і 
залишали при кімнатній температурі. Через 15 хв. зразки 
спектрофотометрували при 330 нм. Одночасно будували 
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калібрувальну криву, за допомогою якої в досліджувано-
му розчині розраховували кількість білка. 

Якісний аналіз присутності гексозамінів та цистеїну 
в шлунковому соку проводили за допомогою хроматог-
рафічного методу на папері FN1. Схема досліду така: 
спочатку нейтралізували ХК шлункового соку розчином 
аміаку (23%), у співвідношенні 0,2:0,1. Вільні амінокисло-
ти екстрагували сумішшю ацетон-етанолу (3:1). Екстракт 
концентрували в конусовидній пробірці досуха. Сухий 
залишок розчиняли в мікрокількостях (20-50 мкЛ) суміші 
етанол-вода (1:1) і невеликими порціями (5 мл) зразок на- 
носили на хроматограму. Розділення вільних амінокислот 
проводили в системі розчинника, до складу якого входить: 
ізоаміловий спирт, бутанол, оцтова кислота, мурашина 
кислота і вода (9:5:5:1:5). Хроматограми фарбували 0,2% 
розчином нінгідрину в ацетоні. Кількісну оцінку прово-
дили на приладі "Денситометр ДО-1М" із попередньою 
побудовою калібрувальної кривої [3]. 

Локальний кровотік у СОШ визначали на наркотизо-
ваних уретаном (1,1 г/кг) щурах методом кліренсу водню 
з електрохімічною генерацією його за допомогою мо-
дифікованих нами платинових електродів [8]. Після про-
ведення лапаротомії діставали шлунок і промивали його 
фізіологічним розчином (^ = 37,0 ± 0,5 °С). У СОШ зану-
рювали модифікований електрод, а робочий кінець інди-
ферентного електроду розміщували під шкірою тварини у 
паховій області. Пасивний хлорсрібний електрод ланцюга 
генерації розташовували під шлунком. Рівень кровотоку в 
СОШ визначали за кривою падіння напруги водню в ній 
після припинення генерації останнього, в мл/хв. * 100 г 
тканини, до (вихідний рівень) і після (дослідний рівень) 
дії корвітину, який розводили у фізіологічному розчині і 
вводили одноразово внутрішньошлунково в дозах 10, 20 
чи 40 мг/кг. Для статистичного аналізу одержаних даних 

залучали стандартні методи варіаційної статистики з ви-
користанням W-тесту Шапіро-Вілка та ^критерію Стью-
дента. 

Результати дослідження та їх обговорення 
У 1-й групі тварин (норма, фізіологічний розчин) при 

макроскопічному обстеженні СОШ ушкоджень не вияви-
ли, тоді як в 2-й групі (контроль, 80% етанол) спостері-
гали набряки та різного роду крововиливи, як незначні 
крапкові, так і масивні, з великою площею. Виразки були 
поодинокі, та й то не в усіх щурів, тоді як ерозії були чис-
ленними. Корвітин попередньо введений у дозі 10 мг/кг 
зменшував ІУ, порівняно з групою контролю, на 33,5 % 
(р < 0,001). У групі тварин, яким препарат уводили в дозі 
20 мг/кг, ІУ не відрізнявся від такого контрольної групи. 
Коли ж корвітин застосовували в дозі 40 мг/кг, то спос-
терігали збільшення ІУ на 30,8% порівняно з контролем 
(Рис. 1). 

Етанол викликає ушкодження СОШ через зниження 
локального кровотоку, обмеження продукції в ній слизу 
[36] та загального глютатіону - джерела SН-груп. Остан-
ні є ключовими хімічними сполуками у захисті СОШ від 
етанольних ушкоджень [12, 40], оскільки здійснюють у 
шлунку контроль продукції слизу і нейтралізують віль-
ні радикали. Модифіковані вільними радикалами ліпіди 
мембран, що проявляються у вигляді МДА, реагують з 
тіобарбітуровою кислотою [16]. 

У даній роботі ми встановили, що після введення етано-
лу концентрація МДА в СОШ, проти показників нормаль-
ної групи, зросла на 96,4% (р<0,001). Уведення в шлунок 
корвітину в дозі 10 мг/кг зменшило кількість МДА в тка-
нині, порівняно з контролем, на 35,5 % (р<0,05). При дозі 
корвітину 20 мг/кг даний показник був на рівні контроль- 
ного, а збільшення дози препарату до 40 мг/кг викликало 

Контроль 

Рис. 1. Зміни індексу уражень слизової оболонки шлунка щура, індукованих 80% етанолом, при попередньому 
введенні в шлунок корвітину. 1 - корвітин, 10 мг/кг; 2 - корвітин, 20 мг/кг; 3 - корвітин, 40 мг/кг. Кожен стовпчик 

представляєМ±8ЕМвід п = 6, рівень значущості ** - р < 0,01 порівняно з контролем (80% етанол). 
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Рис. 2. Вплив 80% етанолу на концентрацію малондіальдегіду в тканині слизової оболонки шлунка при попередньому 
введенні корвітину. 1 — корвітин, 10 мг/кг + 80% етанол; 2 — корвітин, 20 мг/кг + 80% етанол; 3 — корвітин, 

40 мг/кг+80% етанол. * — р<0,05; *** — р<0,001 порівняно з нормою; ###- р<0,001 порівняно з контролем (80% етанол). 

зростання концентрації МДА ом 20,7%відрівня контроль-
них величин (рис.2). 

Згідно даних літератури, уведення в шлунок щура аб-
солютного етанолу збільшур рівеньМДА ввдІОО до 300% 
[14, 19]. Ми викоуисаовували80% етанол, 0скільюі0бс01 
лютний викликає сильне геморагічне і некротичне ура-
ження СОШ, що ускладнює підрахунок виразок та ерозій 
на її поверхні. Сполуки, що зменшують ПОЛ, мають анти-
оксидантний потенціал. Зменшення показника ПОЛ кор-
вітином в дозі 10 мг/кг свідчить про його антиоксидант-
ну активність. Проте, після введення препарату в дозі 20 
мг/кг концентрація МДА в СОШ була на рівні показника 
контролю. Збільшення дози до 40 мг/кг корвітину навіть 

викликалозворотній ефект-достовірне зростання даного 
показника відносно тоасого коьтуодьноїгрупи, що вказує 
на прооксидантну спрямованість дії вказаної більшої дози 
корьітину в даьомд конкретному випадку.Длятого, щоб 
виявити механізми, на ямдх іфунтується така дія препара- 
ту, ми дослідили перебіг секреторних процесів у шлунку 
та стан кровотоку в СОШ під впливом введення корвіти-
ну в тих самих дозах. Нами було визначено, що у щурів 
контрольної групи об'єм шлункового соку дорівнював 
3,7+0,16 мл. Після введення корвітину в дозах 10, 20 та 
40 мг/кг цей показник збільшився до 4,5+0,15 (р<0,01), 
5,15+0,2 (р<0,001) та 8,1+0,3 мл (р<0,001) відповідно. У 
порівнянні з контролем дозозалежно зростала і загальна 
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Рис. 3. Зміни показників шлункової секреції у щурів з перев'язаним пілорусом після внутрішньошлункового введення 
корвітину: об'єм шлункового соку (а), рН шлункового соку (б), концентрація хлористоводневої кислоти (в), загальна 

продукція хлористоводневої кислоти (г); 1 — контроль (фізіологічний розчин), 2 — корвітин 10 мг/кг, 3 — корвітин 
20 мг/кг, 4 — корвітин 40 мг/кг. За 100% прийняті значення в інтактній групі тварин (контроль). 

Рівеньзначущості * -р<0,05, **-£>< 0,01, *** — р<0,001 порівняно зі. 
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продукція ХК: з 47,7+2,97 в контролі до 61,7+2,9 (р<0,01), 
123,2+11,3 (р<0,001), та 253,2+12,2 мкмоль/год (р<0,001) 
відповідно вищевказаним дозам препарату. Концентра-
ція ХК дозозалежно зростала від контрольного рівня, що 
дорівнював 12,9+1,7 мкмоль/мл, лише після введення 
щурам корвітину в кількості 20 і 40 мг/кг - до 23,9+3,2 
мкмоль/мл (р<0,001) і 31,3+3,4 мкмоль/мл (р<0,001) від-
повідно, тоді як у дозі 10 мг/кг корвітин на даний по-
казник не впливав. Значення рН в експериментальних 
групах тварин відносно таких групи контролю навпаки, 
зменшувалося з 2,78+0,03 до 2,65+0,03 (р<0,01), 2,59+0,05 
(р< 0,01) та 2,33+0,03 (р<0,001) відповідно (рис. 3). 

На рис. 4 наведено результати впливу корвітину, що 
вводився в шлунок щура в дозах 10, 20 та 40 мг/кг, на за-
гальну продукцію білка, гексозамінів та вільного цистеї-
ну. Як видно з рисунка, продукція білка дозозалежно 
зростала після введення корвітину в дозі 10 і 20 мг/кг, тоді 
як 40 мг/кг корвітину викликало протилежну реакцію -
зменшення кількості протеїнів у шлунку до величини, що 
була нижчою за контрольну. Корвітин у дозі 10 мг/кг по-
силював, порівняно з контрольною групою, загальну про-
дукцію глюкозаміну та цистеїну: глюкозаміну з 1,6+0,07 
мкмоль/год до 2,38+0,02 мкмоль/год (р<0,01), цистеїну - з 
0,16+0,01 мкмоль/год до 0,22+0,02 мкмоль/год (р<0,05). У 
відповідь на 20 і 40 мг/кг корвітину продукція як цистеї-
ну, так і гексозамінів залишалася на рівні показників кон-
трольної групи тварин. 

Кров, що циркулює в мікросудинах СОШ, транспортує 
до клітин кисень і нутрієнти та видаляє токсичні метаболі-
ти. Вся СОШ пронизана густою капілярною сіткою, особ- 
ливо поблизу шлункових залоз та поверхневих клітин, що 
продукують слиз [22]. Від стану кровотоку залежить її 
нормальне функціонування, тому зрозуміло, що фактори, 
які можуть змінювати цей кровотік, будуть опосередко-

вано впливати на всю слизову, визначаючи її резистент-
ність. 

У наших дослідженнях порівняння об'ємної швидкості 
кровотоку в СОШ до і після введення корвітину показало 
наступне: в дозі 10 мг/кг корвітин викликав збільшення 
даного показника з 47,8+2,7 до 77,75+6,26 мл/хв*100 г 
тканини (р<0,01), при дозі препарату 20 мг/кг вірогідних 
відмінностей не спостерігали: 41,9+3,4 проти 36,8+2,7 мл/ 
хв*100 г тканини, проте коли препарат уводили у шлу-
нок в дозі 40 мг/кг, об'ємна швидкість кровотоку в СОШ 
зменшувалася з 68,0+6,3 до 26,9+0,5 мл/хв*100 г тканини 
(р<0,001) (рис. 5). 

Отже, корвітин застосований у дозі 10 мг/кг виступає 
як антиоксидант. Слід наголосити на тому, що цистеїн у 
відношенні до СОШ проявляє протекторні властивості 
при дії на неї різних шкідливих факторів [33]. Результа-
ти наших попередніх досліджень свідчать, що цистеїн та 
гексозаміни є важливими елементами в гастропротек-
торному механізмі корвітину, застосованого у дозах 2,5 та 
5,0 мг/кг, від дії етанолу [7]. Клітини шлунка продукують 
декілька ендогенних антиоксидантів, серед яких - глю-
татіон, попередником якого є цистеїн. Глютатіон підтри-
мує у клітині редокс-потенціал у рівноважному стані [9]. 
Разом з простагландинами і поліамінами, він є ендоген-
ним протектором навіть при його мінімальній присут-
ності в СОШ [40]. Ендогенні SH-групи беруть участь у 
формуванні дисульфідних містків у сполуках, що входять 
до складу пристінкового слизу. Коли ці зв'язки порушу-
ються, слиз втрачає в'язкість, стає більш розчинним, що 
зумовлює підвищення чутливості СОШ до дії уражуючих 
факторів, як ендогенного, так і екзогенного походження 
[11]. 

Шлунковий слизовий бар'єр - це перша лінія захис-
ту СОШ, яка зменшує механічний вплив на шлунковий 

Рис. 4. Вплив корвітину на продукцію загального білка (а), гексозамінів (у розрахунку на глюкозамін) (б) 
та вільного цистеїну (в) в шлунку щура з перев'язаним пілорусом: 1 - інтактна група тварин 

(контроль, фізіологічнийрозчин); 2-корвітин,10мг/кг; 3-корвітин, 20мг/кг; 4 -корвітин, 4 0мг/кг. 
Рівень значущості * - р<0,05; ** - р<0,01; *** - р<0,001 - порівняно з 1. 
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Рис. 5. Зміни кровотоку в слизовій оболонці шлунку щурів після внутрішньошлункового введення корвітину 
(у відсотках): 1 — об'ємна швидкість кровотоку в СОШ до введення корвітину; 2 — корвітин, 10 мг/кг; 

З- корвітин, 20 мг/кг;4- корвітин, 40мг/кг. ** —р<0,01, *** -р<0,001 порівнянозі. 

епітелій різних агресивнихфакторів [15] та згшобігає 
зворотній дифузіїН+-іонів [іа]. Захисна дія гексозамінів 
у шлунку визначається тим, що вони, будучи важливими 
компонентами шлунковягя слизу, здатні вимивати віль-
ні радикали, нормалізувати біосинтез білка, активність 
пепсину та кислотність шлункового соку. В експерименті 
вони навіть абсорбували травні ферменти [26, 29, 34]. Ви-
ходячи зі сказаного вище, зменшення у шлунку кількості 
слизу та сірковмісних сполук тягне за собою не лише 
підвищення вразливості СОШ до дії шкідливих агентів, 
але й порушення процесу травлення. 

Модель перев'язування пілоруса дозволяє визначити 
на якому рівні - локальному чи системному експеримен-
тальні субстанції впливають на функціонування шлунка. 
Результати даної роботи свідчать, що при введенні кор-
вітину в шлунок він впливає на місцеві секреторні про-
цеси у першу чергу через локальну дію. У попередній 
роботі, де ми застосовували корвітин у дозах 2,5 і 5 мг/ 
кг, у шлунку спостерігалося збільшення продукції слизу 
і не змінювалася секреція ХК. Частково це пояснює той 
факт, що шлунковий слиз може нейтралізувати секрето-
вані парієтальними клітинами Н+-іони. У даній роботі зі 
збільшенням дози корвітину ми спостерігали зменшення 
продукції слизу і вільного цистеїну, одночасно зі зрос-
танням індексу ураження слизової шлунка на тлі ослаб-
лення кровотоку в СОШ. Оскільки кровотік у СОШ ми 
вимірювали протягом 1 год після введення корвітину, як і 
дію етанолу, а метод дослідження шлункової секреції ви-
магає 4-годинного відрізку часу, то ключовим фактором 
таких змін, як посилення процесів ПОЛ і збільшення ІУ 
слід все ж таки, вірогідно, вважати послаблення кровото- 
ку. Погіршення кровопостачання слизової зазвичай поси-
лює чутливість СОШ до дії шкідливих факторів, етанолу 
в тому числі [21], оскільки тягне за собою порушення 
синтезу важливих ендогенних факторів захисту. До та-
ких факторів відносять N0 і простагландини, так як вони 

сщжяютьпосиленню кровотоку, збільшують продукцію 
слизуі бікарбонатів,гальмують проду юцію XK тя см еншу-
ють об'єм шлункового соку [28, 38]. Причина зменшення 
кровотоку при дії великих доз корвітину нез'ясована, ос-
кільки в попердніх дослідженнях ми спостерігали, що в 
малих кількостях корвітин значно покращував кровотік у 
СОШ (майже вдвічі збільшував об»ємну швидкість крово-
току) [1]. Mожна припустити, що послаблення кровотоку 
в СОШ може відбутися внаслідок того, що в шлунку були 
активовані ендотелінові рецептори типу ЕТ1. Крім цьо-
го, ІП vitro було доведено, що великі дозі кверцетину (220 
мкM) пригнічують активність ендотелійної NO-синтази 
[17], а отже і продукцію NO. Але чи буде кверцетин діяти 
так само ІП vivo, невідомо. Для з'ясування більш глибоких 
механізмів необхідне проведення спеціальних досліджень 
із застосуванням певних блокаторів та регуляторів окре-
мих фізіологічних процесів. 

Висновки 
Розчинна форма кверцетину - корвітин при вве-

денні його в шлунок щура в дозі 10 мг/кг посилює кро-
вотік y СОШ щура, зменшує ПОЛ та індекс ураження 
СОШ, зумовлені введенням 80% етанолу, збільшує 
продукцію вільного цистеїну та гексозамінів у порож-
нину шлунка. 

Корвітин, уведений в шлунок щура в дозі 10 мг/кг, 
зменшує, проте не приводить показники ПОЛ до нор-
ми. 

Застосування корвітину в дозах 20 та 40 мг/кг не 
сприяє захисту СОШ від уражуючої дії 80% етанолу. 

Препарат корвітин, застосований в дозах 10, 20 і 40 
мг/кг, дозозалежно збільшує об'єм шлункового соку 
та дебіт хлористоводневої кислоти в шлунку щура з 
перев'язаним пілорусом. 

Концентрація хлористоводневої кислоти зростає у 
відповідь на введення в шлунок 20 і 40 мг/кг корвіти-
ну. 
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міни, цистеїн, шлунковий кровотік. 

У роботі досліджувалися ефекти різних доз корвітину (10, 20 і 
40 мг/кг) на гострі ушкодження слизової оболонки шлунка (СОШ) щура, 
викликані 80% етанолом. Згідно одержаних даних, корвітин зменшував 
індекс ураження СОШ і рівень перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) в 
її тканині лише при введенні в шлунок у дозі 10 мг/кг. У більш висо-
ких дозах флаваноїд або не проявляв захисної дії, або навіть посилював 
ушкоджуючу дію етанолу. Дослідження біохімічних параметрів шлун-
кового соку показало, що корвітин, паралельно зі збільшенням об'єму 
шлункового соку, провокував ріст загальної продукції хлористоводневої 
кислоти (XR). Продукція загального білка збільшувалась корвітином в 
дозах 10 і 20 мг/кг, проте зменшувалась до рівня нижче вихідного у від-
повідь на дозу 40 мг/кг препарату. Концентрація XR зростала лише при 
дозі препарату 20 і 40 мг/кг. Продукція гексозамінів і цистеїну виросла 
після введення 10 мг/кг корвітину, а при більш високих концентраціях 
препарату не змінювалась. 

Л. Я. Штанова, Т. Н. Говоруха, Т. В. Вовкун, В. А. Барановский, 
В. Н. Бабан, С. П. Весельский, П. И. Янчук, К. В. Гарник 
ЭФФЕКТЫ КОРВИТИНА НА СЛИЗИСТУЮ ОБОЛОЧКУ 
ЖЕЛУДКА КРЫСЫ, ПОРАЖЕННУЮ 80% ЭТАНОЛОМ, 
ПРИ РАЗЛИЧНЫХ ДОЗАХ ПРЕПАРАТА 

Ключевые слова: желудок, корвитин, перекисное окисление липи-
дов, желудочная секреция, хлористоводородная кислота, белок, гексоза-
мины, цистеин, кровоток. 

В работе исследовались эффекты различных доз корвитина (10, 20 
и 40 мг/кг) на острые повреждения слизистой оболочки желудка (СОЖ) 

крысы, вызванные введением в ее желудок 80% этанола. Согласно полу-
ченным результатам, корвитин уменьшал индекс поражения СОЖ и уро-
вень перекисного окисления липидов (ПОЛ) в ее ткани лишь при введе-
нии его в желудок в дозе 10 мг/кг. В более высоких дозах препарат либо 
не оказывал защитного действия, либо даже усугублял повреждающее 
действие этанола. Исследование биохимических параметров желудоч-
ного сока показало, что данный флавоноид, параллельно с увеличением 
объема желудочного сока, провоцировал рост общей продукции хлорис-
товодородной кислоты (ХК). Продукция общего белка увеличивалась 
корвитином в дозах 10 и 20 мг/кг, но уменьшалась до уровня ниже ис-
ходного в ответ на дозу 40 мг/кг препарата. Концентрация ХК возрастала 
только при дозе препарата 20 и 40 мг/кг. Продукция гексозаминов и цис-
теина выросла после введения 10 мг/кг корвитина, а при более высоких 
дозах препарата не изменялась. 
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EFFECTS OF CORVITIN ON THE GASTRIC MUCOSA 
OF RAT AFFECTED BY 80% ETHANOL AT DIFFERENT 
DOSES OF DRUG 
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In the study the effects of various doses of corvitin (10, 20 and 40 mg/ 
kg) on acute damage of the rat's gastric mucosa (GM) induced by topical 
application of 80% ethanol were investigated. According to the obtained results, 
corvitin reduced the lesion index and the level of lipid peroxidation (LP) in 
GM only at dose of 10 mg/kg. At higher doses, the drug either not protected 
or even aggravated the damaging effects of ethanol. Study of biochemical 
parameters of gastric juice showed that this flavonoid at all above mentioned 
doses increased the volume of gastric juice, as well as the rate of total output 
of hydrochloric acid (HA). Total protein production increased with corvitin 
doses 10 and 20 mg/kg, but decreased below the initial level in response to 40 
mg/kg. Concentration of HA increased only at doses of flavonoid 20 and 40 
mg/kg. Hexosamines and cysteine output increased by injection of 10 mg/kg 
corvitin, while higher doses of flavonoid did not alter these parameters. 
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