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Резюме. Изучено состояние обмена веществ у лабораторных живот-
ных при интенсивных физических нагрузках. Выявлены нарушения мета-
болизма в тканях миокарда и скелетной мускулатуры. Назначение 
экзогенного фосфокреатина вызывало позитивный эффект. К возмож-
ным механизмам действия фосфокреатина можно отнести норма-
лизацию путей синтеза и транспорта макроэргических фосфатов, 
оптимизацию работы митохондриальных КАТФ-каналов, лимитирование 
образования митохондриальной поры и развития апоптоза.  
Summary. The state of metabolism in laboratory animals is investigated 
during intensive physical loadings. Infringements of metabolism in 
myocardium tissues and skeletal muscles are revealed. Administration of 
exogenic kreatinphosphate caused positive effect. Normalization of ways of 
synthesis and transport of macroergic phosphates, optimization of the work of 
КАPF-channels of mitochondrium, limitation of time of formation of РРТ and 
apoptosis development are the possible mechanisms of kreatinphosphate 
action.  

Виснажливі фізичні навантаження, які є ха-
рактерними для сучасного спорту високих до-
сягнень, можуть мати негативні наслідки для 
стану здоров’я спортсменів. Як свідчать резуль-
тати багатьох досліджень, очевидним фактом є 
те, що однією з необхідних умов, як для оп-
тимізації  функціонального стану спортсменів, 
так і для збереження здоров'я атлетів у спорті 
вищих досягнень, є розробка адекватної системи 
медико-біологічного забезпечення тренувально-
змагальної діяльності. При виникненні й зрос-
танні в процесі м'язової роботи кисневого боргу 
організму доводиться виконувати роботу в 
умовах гіпоксії. Відомо, що гіпоксично-ішемічна 
інгібіція окремих метаболічних шляхів призво-
дить до порушень функціонування реакцій 
синтезу та інтрацелюлярного транспорту продук-
тів вуглеводно-енергетичного обміну [7], нако-
пичення в ішемізованих тканинах іонів Са2+, 
вільних жирних кислот, ацидозу тощо. Подібна 
спрямованість метаболізму призводить перш за 
все до зниження в організмі рівня сполук з 
енергетично багатим фосфорним зв'язком, що 
може мати доволі негативні наслідки, а саме 
призвести до розвитку некробіозу, пригнічення 
фізіологічної активності органів [8]. В одній із 
перших класичних робіт, що присвячені меха-
нізмам розвитку незворотних ушкоджень міо-
карда при його ішемії, вказувалось на два 
основні причинні фактори, які визначають 
незворотність ушкодження серцевого м’яза - це 
різке зменшення вмісту макроергічних фосфатів 

(<10 % вихідного) та пошкодження клітинних 
мембран [10]. Своєчасне і адекватне поповнення 
загального пулу макроергічних фосфатів сприяє 
збереженню мембранних структур клітин та 
повноцінності перебігу метаболізму. Найбільш 
простим і логічним способом поповнення 
зменшеної кількості макроергічних фосфатів 
могла бути, наприклад, індукція екзогенних 
аденозинтрифосфорної кислоти або фосфокре-
атину у вигляді солі. Дійсно, в окремих роботах 
наводяться дані щодо протективної дії призна-
чення екзогенних аденілових нуклеотидів або 
фосфокреатину при ішемічному пошкодженні 
м’язів серця, скелетної мускулатури, печінки, 
нирок тощо. [5, 14]. Однак до цього часу немає 
одностайної думки щодо доцільності застосу-
вання даних сполук при інтенсивних фізичних 
навантаженнях, не в достатньо повній мірі виз-
начені принципи призначення цієї групи пре-
паратів, що мали регламентувати науково об-
ґрунтований вибір препаратів, режим дозування, 
раціональне комбінування тощо.  

Креатинфосфат (КФ) у високій концентрації 
міститься в міокарді, скелетній мускулатурі, 
гладеньких м’язах, сітківці, клітинах нервової 
тканини, сперматозоїдах [14]. КФ здійснює вну-
трішньоклітинний транспорт енергії від місця 
утворення (мітохондрії) до місць використання 
(окремі структури в цитоплазмі) та відіграє 
важливу роль в енергетичному забезпеченні м’я-
зового скорочення [15]. З вихолощенням запасів 
КФ клітини втрачають здатність скорочуватися 
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навіть при наявності достатньої кількості АТФ 
[14]. При ішемії тканини м’язів зміст ФК у 
міоцитах швидко знижується, що і є однією з 
вагомих причин щодо депресії скоротності [2]. 

Метою нашого дослідження є вивчення 
окремих ланок метаболізму, які мають місце при 
виснажливих фізичних навантаженнях, та ефек-
тивності впливу на зміни терапевтичного вико-
ристання екзогенного фосфокреатину. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ 
Дослідження проведено на білих щурах лінії 

Вістар, вагою 200-220 г., які утримувалися на 
стандартному раціоні віварію. Дослідження 
починали після звикання лабораторних тварин до 
роботи, а саме: тиждень – щоденне, активне 
плавання при температурі (t) води 28°С, про-
тягом 5 хв. Щурів було розподілено на три  
піддослідні групи по 10 тварин у кожній: перша 
– інтактні, друга – щури, які плавали «до від-
мови», третя - щури, які плавали «до відмови» і 
яким за 30 хв. до фізичного навантаження 
внутрішньочеревно вводили фосфокреатин (пре-
парат «Неотон», CSC, Італія) із розрахунку 250 
мг/кг маси тіла. Щури плавали з вантажем, який 
складав 8 % від маси тіла. Тварин виводили із 
експерименту згідно із загальновизначеними 
правилами. Для дослідження виділяли тканини 
міокарда та скелетних м’язів. Тканини проми-
вали охолодженим 00С - -40С фізіологічним 
розчином та містили у рідинний азот. Тканини 
гомогенізували до консистенції порошку з від-
повідною подальшою обробкою. У безбілковому 
перхлорному екстракті 1 : 4 (0,6 М НСІО4), 
нейтралізованому 5М К2СО3, визначали вміст 
аденозинтрифосфорної, аденозиндифосфорної та 
аденозинмонофосфорної кислот (АТФ, АДФ, 
АМФ) [3]  та  фосфокреатину [1]. 

Для визначення активності ферментів ткани-
ни, що підлягали дослідженню, швидко вносили 
до охолодженого 00С - -40С 0,15М КСІ в спів-
відношенні 1:40. Тканини гомогенізували за 
допомогою скляного гомогенізатору. Гомогенати 
центрифугували протягом 10 хв. при 1000g 
(центрифуга К24, Німеччина). Рідину, що знахо-
дилася над осадом, заново центрифугували при 
14000g (центрифуга VАС25,  Німеччина) 
протягом 20 хв. Відмитий осад суспензували, 
мембрани мітохондрій руйнувались за допо-
могою іонного детергенту тритону Х 100. В 
отриманих фракціях досліджували активність 
наступних ферментів: сукцинатдегідрогенази 
(СДГ), цитохром оксидази (ЦО) [6]; мітохон-
дріальної та цитоплазматичної КФК  [4]. 

Математичну та статистичну обробку резуль-
татів досліджень проводили за допомогою 

комп’ютера з використанням програмних пакетів 
Statistica 6.0 (StatSoft Inc., США) та Exсel 2003 
(Microsoft Corp., США). Відповідно до експе-
риментальних установок, різниці між середніми 
арифметичними в експериментах зі спортсме-
нами тестували за допомогою парного t-тесту. Р 
значення <0,05 було  прийняте як достовірне. 
Результати відображені як середнє арифметичне 
± середньоквадратичне відхилення. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 
Призначення фосфокреатину збільшувало час 

плавання лабораторних тварин. Так, загальна 
тривалість плавання підвищувалась на 32%. 
Таким чином, можна вважати, що для даного 
препарату притаманний актопротективний 
ефект. 

У результаті дослідження було встановлено, 
що призначення фосфокреатину підвищувало 
вміст ендогенних макроергічних фосфатів у 
тканинах міокарда та скелетних м’язів у ла-
бораторних тварин, до яких були застосовані 
виснажливі фізичні навантаження. Слід зазна-
чити, що вміст аденілових нуклеотидів зміню-
вався в незначній мірі, проте суттєво підвищу-
валася кількість ендогенного креатинфосфату 
(вірогідне, р < 0,05, підвищення на 141% і 65% в 
тканинах міокарда та скелетних м’язів відпо-
відно). Отримані результати є відбитком фарма-
кокінетичних та фармакодинамічних особливос-
тей фармакологічної дії фосфокреатину.   

Досить малоймовірним є те, що ендогенний 
макроергічний пул збільшувався за рахунок 
безпосереднього включення екзогенного ФК. 
Доводиться, що фармакологічні ефекти екзо-
генного фосфокреатину (препарат «Неотон») 
зумовлені накопиченням його у позаклітинному 
середовищі, що у свою чергу зменшує дефосфо-
рилювання клітинних мембран і знижує ступінь 
їхнього ішемічного пошкодження. 

За умов позитивної дії щодо мембранних 
утворень клітин, при призначенні фосфокре-
атину, можна припустити, що при таких умовах 
стабілізуються внутрішньоклітинні шляхи мета-
болізму. Так, було встановлено, що в міто-
хондріях клітин міокарда та скелетових м’язів у 
лабораторних тварин, яким призначали перед 
плаванням фосфокреатин, підвищувалася актив-
ність ЦО та СДГ, лімітування активності яких 
чітко визначалося серед тварин, які складали 
другу групу. В тканинах міокарда активність ЦО 
збільшувалася на 38%, а СДГ – на 28%. У 
тканинах скелетних м’язів активність ЦО під-
вищувалася на 31%, а СДГ – на 17%. Подібна 
спрямованість, вірогідно, була зумовлена нор-
малізацією функціонування окремих шляхів син-
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тезу енерговмісних сполук. Так, підвищення 
активності кінцевого ферменту дихального 
ланцюга – ЦО свідчила на користь нормалізації 
сполученого з диханням ресинтезу АТФ, а СДГ 
активізації функціонування комплексу ІІ елек-
троннотранспортного ланцюга. 

Крім позитивної дії призначення фосфо-
креатину щодо шляхів синтезу макроергічних 
сполук, спостерігалося покращення роботи вну-
трішньоклітинних шляхів транспорту енергії. 
Так, серед лабораторних тварин третьої групи в 
тканинах, які були досліджені, підвищувалась 
активність внутрішньоклітинної креатикіназної 
транспортної системи. Так, у цитоплазмі клітин 
міокарда активність КФК підвищувалася на 36%, 
а скелетних м’язів – на 28%. Активність 

мітохондріальної КФК підвищувалася на 32% і 
30% відповідно в тканинах міокарда та ске-
летних м’язів. 

Таким чином, підвищення вмісту макро-
ергічних сполук у тканинах міокарда та ске-
летної мускулатури серед лабораторних тварин, 
яким перед експериментальною пробою з пла-
ванням «до відмови» призначали екзогенний 
фосфокреатин, можна пояснити нормалізацією 
окремих внутрішньоклітинних шляхів синтезу та 
транспорту цих сполук. 

Аналіз отриманих результатів дозволяє при-
пустити ще декілька  можливих механізмів щодо 
протективної дії при призначенні фосфокреа-
тину.     

 

Зміни показників вуглеводно-енергетичного обміну в тканинах міокарда та скелетних 
м’язів білих щурів при плаванні «до відмови» (M±m) 

Групи лабораторних тварин 
контр. експ. Е + ФК контр. експ. Е + ФК Показники 

тканини міокарда скелетні м’язи 

Активність 
Креатинкіназа (мітохондрії) 0,489 ± 0,021 0,354 ± 0,036 0,469 ± 0,048 0,501 ± 0,031 0,316 ± 0,024 0,412± 0,037 

Креатинкіназа (цитоплазма) 0,486 ± 0,022 0,324 ± 0,038 0,442 ± 0,032 0,482 ± 0,024 0,312 ± 0,018 0,399 ± 0,031 

Цитохромоксидаза 1,764 ± 0,084 1,119 ± 0,046 1,547 ± 0,062 1,777 ± 0,132 1,179 ± 0,093 1,587 ± 0,112 

Сукцинатдегідрогеназа 2,508 ± 0,142 1,702 ± 0,156 2,181 ± 0,114 2,536 ± 0,066 2,008 ± 0,089 2,347 ± 0,124 

Вміст 
АТФ 4,702 ± 0,064 4,223 ± 0,034 4, 313 ± 0,026 4,604 ± 0,082 4,240 ± 0,037 4, 320 ± 0,022 

АДФ 1,182 ± 0,020 1,206 ± 0,022 1,184 ± 0,021 0,803 ± 0,069 0,887 ± 0,042 1,212 ± 0,018 

АМФ 0,246 ± 0,018 0,394 ± 0,033 0,332 ± 0,029 0,293 ± 0,031 0,424 ± 0,024 0,398 ± 0,037 

КФ 5,124 ± 0,135 2,533 ± 0,187 3,953 ± 0,209 6,456 ± 0,201 2,403 ± 0,185 3,967 ± 0,248 

 

Так, СДГ є однією з 5 складових мітохон-
дріального КАТФ-каналу [11]. Збільшення актив-
ності СДГ у лабораторних тварин, яким призна-
чали фосфокреатин, вірогідно, може свідчити 
щодо активізації КАТФ-каналу внутрішньої мем-
брани мітохондрій. Даними окремих авторів 
доводиться, що активація мітохондріальних 
КАТФ-каналів має протективний ефект за рахунок 
зниження перенавантаження матриксу мітохон-
дрій Са2+ [16], інгібіції мітохондріальної пори 
[9], зниження продукції вільних радикалів [12], 
регуляції об’єму матриксу мітохондрій [9], акти-
вації білка Всl2, інгібіції білка Вах та 
вивільнення до цитоплазми цитохрому с [8].       

Октамер мітохондріальної КФК, який здій-
снює вихід наново синтезованого АТФ з 
матриксу і зворотне перенесення АДФ, знахо-
диться у контактних сайтах мітохондрій, місцях 

зближення внутрішньої і зовнішньої мембран. У 
нормі ця структура виконує функції щодо 
перенесення наново синтезованого АТФ з міто-
хондріального матриксу до креатинкінази, фер-
менту, який у свою чергу фосфорилює креатин, 
що надходить із цитоплазми. За патологічних 
умов є можливим утворення з контактного сайту 
мітохондріальної пори (мРРТ), що пов'язане 
насамперед з дисоціацією октамерної структури 
креатинкінази. Виникнення мРРТ призводить до 
розвитку подальших змін, маніфестація та 
генералізація яких спричиняє смерть клітин за 
так званим мітохондріальним шляхом розвитку 
апоптозу. Нормалізація роботи мітохондріальної 
КФК під впливом фосфокреатину, вірогідно, 
свідчить на користь того, що його призначення  
лімітує утворення мРРТ і може запобігати 
загибелі клітин за рахунок апоптозу, розвиток 
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якого, за результатами досліджень багатьох 
науковців, має негативні наслідки для тканин, 
особливо в постреперфузіонний або постгіпок-
сичний періоди. 

Наведені механізми щодо дії екзогенного 
фосфокреатину, враховуючи їх протективний 
ефект при розвитку ішемічно-аноксичних пош-
коджень тканин організму, спровокованих вис-
нажливими фізичними навантаженнями, потре-
бують більш детального вивчення, що зумовлює 
необхідність проведення подальших  досліджень. 

ВИСНОВКИ 
1. При виснажливих фізичних навантаженнях 

функціонування окремих метаболічних шляхів у 
тканинах організму є лімітованим, що призво-
дить до суттєвих негативних наслідків. Вико-
ристання екзогенного фосфокреатину має про-
тективний ефект при розвитку ішемічно-анок-

сичних пошкоджень тканин організму, спрово-
кованих виснажливими фізичними наванта-
женнями. 

2. У лабораторних тварин, яким перед експе-
риментальною пробою з плаванням «до відмови» 
призначали екзогенний фосфокреатин, підви-
щувався  вміст макроергічних сполук у тканинах 
міокарда та скелетної мускулатури, що можна 
пояснити позитивним впливом даного препарату 
на окремі внутрішньоклітинні шляхи синтезу та 
транспорту цих сполук. 

3. До можливих механізмів щодо протек-
тивної дії при призначенні фосфокреатину 
можна віднести вплив на функціональну ак-
тивність мітохондріального КАТФ-каналу, гальму-
вання утворення мітохондріальної пори та 
мітохондріального шляху розвитку апоптозу.  
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