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У статтi наведено результати вивчення впли-
ву комбiнацiї кверцетину з похiдними глю-

козамiну на бiохiмiчнi показники щурiв за умов 
розвитку алкогольно-фуразолiдонової кардiо-
мiопатiї. У ходi дослiдження виявлено рiзке зни-
ження маркерiв цитолiзу кардiомiоцитiв пiд 
впливом дослiдної комбiнацiї, зменшення вмiс-
ту ТБК-реактантiв у сироватцi кровi й гомоге-
натi мiокарда та нормалiзацiю показникiв обмiну 
ендогенного N-ацетилглюкозамiну, що говорить 
про зниження iнтенсивностi запально-деструк-
тивних та вiльнорадикальних процесiв у мiокар-
дi. При цьому за ступенем впливу дослiдна ком-
бiнацiя вiрогiдно перевершувала активнiсть своїх 
монокомпонентiв. Аналiз отриманих результатiв 
свiдчить про виражену антицитолiтичну, антиок-
сидантну та мембранопротекторну дiю дослiдної 
комбiнацiї, що дозволяє її розглядати як перспек-
тивний кардiопротекторний засiб.
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ВСТУП
У прогресуваннi iшемiчної хвороби сер-

ця важливе значення мають процеси ремоде-
лювання мiокарда, що призводять до розвитку 
дисфункцiї лiвого шлуночка. Iшемiчне ремо-
делювання лiвого шлуночка може розвиваєть-
ся як внаслiдок загибелi кардiомiоцитiв при iн-
фарктi мiокарда [13], так i бути результатом 
впливу гострої та хронiчної iшемiї [1]. 

Одним iз механiзмiв пошкодження кардiомiо-
цитiв в умовах iшемiї є порушення їх мембран-
них структур внаслiдок перекисного окислення 

лiпiдiв (ПОЛ). Продукти ПОЛ вiдiграють клю-
чову роль в ушкодженнi ендотелiю та активацiї 
запальних реакцiй [6], стимулюють експресiю ци-
токинiв Т-лiмфоцитами та макрофагами, здатнi 
iнгiбувати ендотелiй-залежну релаксацiю судин 
та викликати вазоконстрикторнi реакцiї [18]. 

Природним флавоноїдом, що володiє вира-
женою антиоксидантною активнiстю є квер-
цетин. Вiн має вираженi антирадикальнi, мем-
браностабiлiзуючi властивостi [15], чинить 
антиагрегантну дiю [17], попереджає пiдви-
щення рiвня калiю усерединi клiтин, має ва-
зопротекторний вплив, пов’язаний зi здатнiстю 
вивiльняти оксид азоту та iнгiбувати протеїн-
кiназу [14] i, як наслiдок, має виражену кар-
дiопротекторну активнiсть [7].

В аспектi пiдвищення кардiопротекторної 
ефективностi кверцетину певний iнтерес пред-
ставляє амiноцукор глюкозамiн. Вiн входить 
до складу структурних компонентiв клiтинних 
мембран, що має вагоме значення в забезпечен-
нi механiчної стiйкостi i пластичностi клiтин i, 
зокрема, кардiомiоцитiв, а також має здатнiсть 
нейтралiзувати вiльнi радикали i окиснi агенти, 
кiлькiсть яких пiдвищується в умовах iшемiї 
[2]. У рядi експериментальних дослiджень до-
ведено наявнiсть у глюкозамiну кардiопротек-
торної активностi, яка обумовлена мембранос-
табiлiзуючою та антиферментною дiєю [11]. 
Наявнiсть широкого спектру фармакологiчної 
дiї, в основi якого лежать загальнi протекторнi 
властивостi та здатнiсть глюкозамiну пiдвищу-
вати бiодоступнiсть кверцетину при перораль-
ному прийомi [8], дозволяє припустити мож-
ливiсть його сiнергiчної дiї з кверцетином.

Метою представленого дослiдження стало ек-
спериментальне вивчення динамiки бiохiмiчних 
показникiв щурiв пiд впливом комбiнацiї квер-
цетину з похiдними глюкозамiну — глюкозамiну 
гiдрохлоридом та N-ацетилглюкозамiном за умов 
розвитку нейрогенного ураження мiокарда.
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МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ 
ДОСЛIДЖЕННЯ

Експериментальне дослiдження виконано 
на 50 бiлих нелiнiйних щурах-самцях масою 
180±10 г, що утримувались у вiварiї Нацiональ-
ного фармацевтичного унiверситету (м. Харкiв) 
згiдно зi стандартними санiтарними вимогами. 
Всi експерименти були виконанi вiдповiдно до 
правил «Європейської конвенцiї захисту хре-
бетних тварин, що використовуються у експе-
риментальних i iнших наукових цiлях» [16].

Всi тварини розподiлялись на 5 дослiдних 
груп по 10 тварин: 1 група — iнтактний конт-
роль; 2 група — контрольна патологiя; 3 група — 
тварини, що отримували комбiнацiю кверцети-
ну з амiноцукрами в умовно-терапевтичнiй дозi 
81,9 мг/кг [3]; 4 група — тварини, що отримува-
ли сумiш амiноцукрiв (глюкозамiну гiдрохло-
рид та N-ацетилглюкозамiн 1:1) в дозi 61,4 мг/
кг (еквiвалентно вмiсту у дослiднiй комбiна-
цiї); 5 група — тварини, яким вводили кверце-
тин у дозi 20,5 мг/кг (еквiвалентно вмiсту у до-
слiднiй комбiнацiї).

В якостi моделi нейрогенного ушкоджен-
ня мiокарда було обрано алкогольно-фуразо-
лiдонову кардiомiопатiю (АФКМП) у щурiв, 
яку викликали внутрiшньошлунковим введен-
ням етанолу в дозi 0,8 мл/кг (30% водний роз-
чин) та фуразолiдону в дозi 200 мг/кг за 1 год. 
до введення етанолу [10, 11]. Всi дослiджуванi 
об’єкти тваринам вводили щоденно внутрiш-
ньошлунково, починаючи за 1 год. до вiдтво-
рення патологiї, i далi протягом 4 дiб. 

На 5-ту добу дослiдження у сироватцi кровi 
щурiв визначали рiвень маркерiв цитолiзу — 
КФК-МВ, АсАТ та ЛДГ [5]; iнтенсивнiсть вiль-
норадикальних процесiв оцiнювали за вмiстом 
у сироватцi кровi та гомогенатi мiокарда ТБК-
реактантiв [12]. Крiм того, з метою оцiнки сту-
пеня деструкцiї мiокарда визначали вмiст ендо-
генного N-ацетилглюкозамiну (N-ацГА) у кровi 
та гомогенатi серцевої тканини [4]. 

Статистичну обробку отриманих резуль-
татiв проводили за допомогою комп’ютерних 
програм методами варiацiйної статистики з ви-
користанням критерiїв Фiшера-Ст’юдента та 
непараметричних методiв аналiзу [9].

Результати дослiдження  
та їх обговорення

Вiдображенням порушення структури кар-
дiомiоцитiв i проникностi клiтинних мембран 
мiокарда у тварин з АФКМП був розвиток гi-
перферментемiї. По закiнченнi дослiдження 
рiвнi КФК-МВ, АсАТ i ЛДГ були достовiрно 
вище у всiх групах тварин щодо iнтактного кон-
тролю (табл. 1). 

Функцiональний стан кардiомiоцитiв у тва-
рин лiкованих груп характеризувався достовiр-
но менш вираженим рiвнем ферментемiї в 
порiвняннi з групою контрольної патологiї. До-
слiджуванi речовини та їх комбiнацiя вiдрiзня-
лися лише за ступенем впливу на рiвень гiпер-
ферментемiї. Найбiльший ефект у вiдношеннi 
вiдновлення цiлiсностi клiтинних мембран був 
досягнутий при використаннi дослiджуваної 
комбiнацiї. При цьому вмiст у сироватцi кровi 
КФК-МВ, АсАТ i ЛДГ було в 2,1; 1,6 i 1,5 рази 
нижче нiж в групi нелiкованих тварин. Вве-
дення тваринам сумiшi амiноцукрiв i кверце-
тину у виглядi монотерапiї сприяло зниженню 
КФК-МВ в 1,2 i 1,1 рази, а АсАТ — в 1,3 i 1,2 
рази вiдповiдно. Вмiст ЛДГ також зменшував-
ся в 1,3 i 1,2 рази вiдповiдно. Слiд зазначити, що 
зниження маркерiв цитолiзу при окремому ви-
користаннi амiноцукрiв i кверцетину було до-
стовiрно бiльш низьким нiж при використаннi 
їх комбiнацiї (табл. 1).

Статистично значуще збiльшення рiвня 
ТБК-реактантiв у сироватцi кровi в 1,4 рази та 
тканинi мiокарда в 1,8 рази у щурiв з АФКМП 
безсумнiвно свiдчить про порушення окислю-
вально-вiдновного балансу в мiокардi при його 
нейрогенному ураженнi (табл. 2). На фонi за-

Таблиця 1
Вплив експериментальної терапiї на показники цитолiзу в сироватцi кровi щурiв з АФКМП, n=50

Умови дослiду КФК-МВ, мккат/л АсАТ, мккат/л ЛДГ, мккат/л
Iнтактний контроль (n=10) 0,43±0,02 0,55±0,03 5,76±0,28
Контрольна патологiя (n=10) 1,57±0,08 * 1,15±0,06 * 10,89±0,53 *

Дослiдна комбiнацiя (n=10) 0,75±0,04 *, ** 0,72±0,03 *, ** 7,13±0,35 *, **

Сумiш амiноцукрiв (n=10) 1,27±0,06 *, **, *** 0,87±0,04 *, **, *** 8,27±0,40 *, **, ***

Кверцетин (n=10) 1,42±0,07 *, *** 0,95±0,05 *, **, *** 9,09±0,44 *, **, ***

Примiтки: * — вiдмiнностi вiрогiднi вiдносно iнтактних тварин (р 0,05); ** — вiдмiнностi вiрогiднi вiдносно групи контрольної 
патологiї (р 0,05); *** — вiдмiнностi вiрогiднi вiдносно тварин, що отримували комбiнацiю кверцетину з похiдними глюкозамiну  
(р 0,05). 
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стосування дослiдної комбiнацiї вмiст ТБК-ре-
актантiв в сироватцi кровi достовiрно не вiдрiз-
нявся вiд значень в групi iнтактного контролю. 
Рiвень цього показника в тканинi мiокарда вия-
вився пiдвищеним в 1,2 рази вiдносно iнтактно-
го, але був достовiрно нижчим порiвняно з гру-
пою контрольної патологiї.

Пiд впливом сумiшi амiноцукрiв рiвень 
ТБК-реактантiв в сироватцi кровi та тканинi 
мiокарда щурiв був статистично нижчим порiв-
няно з тваринами контрольної патологiї, про-
те був достовiрно вищим нiж в iнтактнiй групi 
та у тварин, що отримували дослiдну комбiна-
цiю. При застосуваннi кверцетину вiдбувалось 
зменшення процесiв ПОЛ у мiокардi. Напри-
кiнцi дослiдження вмiст ТБК-реактантiв в тка-
нинi мiокарда пiд впливом кверцетину не мав 
статистичних вiдмiнностей вiд значення цього 
показника в групi тварин, яка отримувала до-
слiдну комбiнацiю. 

Оксидативна атака кардiомiоцитiв призво-
дить спочатку до поступового пiдвищення про-
никностi мембран з подальшим порушенням 
фосфолiпiдiв i появою дефектiв. Оскiльки ен-
догенний N-ацГА входить до структур клiтин-
них мембран, цiлком закономiрним є пiдви-
щення його в сироватцi кровi при ураженнi 
кардiомiоцитiв. У ходi дослiдження встановле-
но достовiрне зниження вмiсту N-ацГА в тка-
нинi мiокарда в 1,7 рази та пiдвищення концен-
трацiї загального N-ацГА у сироватцi кровi в 
1,2 рази за рахунок зв’язаної фракцiї у тварин 
з АФКПМ порiвняно з iнтактним контролем 
(табл. 3). 

Застосування всiх дослiджуваних об’єктiв 
сприяло збереженню вмiсту N-ацГА в мiокардi, 
що в найбiльшому ступенi було виражено при 
використаннi дослiдної комбiнацiї. Пiд її впли-
вом рiвень N-ацГА в гомогенатi серцевої тка-
нини збiльшувався в 1,6 рази та наближався до 
iнтактних значень. При цьому за ступенем по-

зитивного впливу на даний показник дослiдна 
комбiнацiя вiрогiдно перевищувала активнiсть 
своїх монокомпонентiв.

Бiльш детальний аналiз показникiв обмi-
ну ендогенного N-ацГА вiдображає особливостi 
впливу експериментального лiкування на спiв-
вiдношення його фракцiй. Вiдомо, що при руй-
нуваннi мембран кардiомiоцитiв у кровi збiль-
шується зв’язана фракцiя N-ацГА. У такому разi 
вiльна частина N-ацГА витрачається як пластич-
ний матерiал для вiдновлення ушкоджених мем-
бран клiтин, що вiдбивається в зниженнi її вмiсту 
в сироватцi кровi та збiльшеннi спiввiдношення 
зв’язаної та вiльної фракцiй амiноцукру.

Збiльшення вмiсту загального N-ацГА при 
застосуваннi дослiдної комбiнацiї вiдбувалось 
переважно за рахунок вiльної фракцiї амiноцук-
ру. В цiлому комбiноване застосування квер-
цетину та амiноцукрiв чинило нормалiзуючий 
вплив на вмiст ендогенного N-ацГА, що пiдтвер-
джувалось вiрогiдними розбiжностями з групою 
контрольної патологiї та наближенням показни-
кiв до iнтактних значень. Спiввiдношення фрак-
цiй амiноцукру в данiй групi дорiвнювало 3.

Пiд впливом сумiшi амiноцукрiв показник 
зв’язаної фракцiї N-ацГА в 1,2 рази перевищу-
вав iнтактний рiвень та в стiльки ж разiв вия-
вився меншим за показник групи контрольної 
патологiї. Вiльна фракцiя, навпаки, в 1,4 рази 
перевершувала значення групи контрольної 
патологiї та вiрогiдно не вiдрiзнялась вiд даних 
iнтактного контролю. Спiввiдношення фракцiй 
амiноцукру в данiй групi дорiвнювало 3,7.

При застосуваннi кверцетину вмiст зв’язаної 
фракцiї практично не вiдрiзнявся вiд групи кон-
трольної патологiї та вiрогiдно перевищував по-
казники в групах iнтактного контролю та дослiд-
ної комбiнацiї. Концентрацiя вiльної фракцiї 
виявилась найменшою серед всiх груп тварин, 
що отримували лiкування. Спiввiдношення 
фракцiй N-ацГА в данiй групi дорiвнювало 5.

Таблиця 2
Вплив експериментальної терапiї на вмiст ТБК-реактантiв у щурiв з АФКМП, n=50

Умови дослiду
ТБК-реактанти

сироватка кровi, мкмоль/л тканина мiокарда, мкмоль/г
Iнтактний контроль (n=10) 2,53±0,08 85,49±2,81
Контрольна патологiя (n=10) 3,55±0,12 * 157,73±5,19 *

Дослiдна комбiнацiя (n=10) 2,77±0,09 ** 102,53±3,37 *, **

Сумiш амiноцукрiв (n=10) 3,36±0,11 *, *** 143,50±4,72 *, ***

Кверцетин (n=10) 3,07±0,10 *, **, *** 112,64±3,71 *, **

Примiтки: * — вiдмiнностi вiрогiднi вiдносно iнтактних тварин (р 0,05); ** — вiдмiнностi вiрогiднi вiдносно групи контрольної 
патологiї (р 0,05); *** — вiдмiнностi вiрогiднi вiдносно тварин, що отримували комбiнацiю кверцетину з похiдними глюкозамiну  
(р 0,05). 
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Отриманi результати демонструють, що 
найбiльш значущий нормалiзуючий вплив на 
обмiн ендогенного N-ацГА чинить дослiдна 
комбiнацiя, що пiдтверджується збереженням 
амiноцукру в тканинi мiокарда та зменшенням 
спiввiдношення зв’язаної та вiльної фракцiй  
N-ацГА. Збереження стабiльностi концентрацiї 
ендогенного N-ацГА є основою для реалiзацiї 
захисного механiзму, що оберiгає клiтини вiд 
оксидативного стресу.

Таким чином, результати представленого 
дослiдження свiдчать про виражену антици-
толiтичну, антиоксидантну та мембранопротек-
торну дiю комбiнацiї кверцетину з похiдними 
глюкозамiну за умов розвитку у щурiв уражен-
ня мiокарда нейрогенного ґенезу. Даний спектр 
фармакологiчної активностi в цiлому обумо-
влює виражену кардiопротекторну дiю, що доз-
воляє вважати дослiдну комбiнацiю перспектив-
ним засобом для використання у комплекснiй 
терапiї пацiєнтiв iз запально-деструктивними 
та iшемiчними захворюваннями мiокарда.

ВИСНОВКИ
1. За умов розвитку нейрогенного уражен-

ня мiокарда у щурiв комбiнацiя кверцетину з 
похiдними глюкозамiну вiрогiдно знижує рi-
вень ферментемiї, нормалiзує вмiст ТБК-ре-
актантiв та показникiв обмiну ендогенного 
N-ацетилглюкозамiну i, отже, чинить антици-
толiтичну, антиоксиданту та мембранопротек-
торну дiю, що в цiлому обумовлює її вираже-
ний кардiопротекторний вплив.

2. За ступенем кардiопротекторної актив-
ностi дослiдна комбiнацiя вiрогiдно перевер-
шує дiю своїх монокомпонентiв — кверцетину 
та сумiшi глюкозамiну гiдрохлориду з N-ацети-
лглюкозамiном.

ЛIТЕРАТУРА
1.	 Бобров В.О. Адаптацiйнi iшемiчнi та реперфузiй-

нi синдроми у хворих iшемiчною хворобою сер-
ця: механiзми, дiагностика, обґрунтування терапiї 
/ В.О.Бобров, С.К.Кулiшов. — Полтава: Дивосвiт, 
2004. — 240 с.

2.	 Вивчення гепатопротекторної та антиоксидант-
ної активностей глюкозамiна гiдрохлориду та його 
похiдних при гострому ураженнi печiнки тетрахлор-
метаном / С.В.Мiсюрьова, I.А.Зупанець, С.Г.Iсаєв 
[та iн.] // Вiсник фармацiї. — 2002. — №3 (31). — 
С. 74-77.

3	 Ель Аараж Ахмад Вплив комбiнацiї кверцетину з 
похiдними глюкозамiну на перебiг доксорубiци-
нової кардiомiопатiї у щурiв / Ахмад Ель Аараж, 
I.А.Зупанець, С.К.Шебеко, I.А.Отрiшко // Клiнiчна 
фармацiя. — 2012. — Т.16, №3. — С. 24-27. 

4.	 Зупанець I.А. Унiфiкацiя методiв кiлькiсного виз-
начення ендогенного глюкозамiну в бiологiчному 
матерiалi / I.А.Зупанець, С.К.Шебеко // Фарма-
ком. — 2005. — №4. — С. 56-61.

5.	 Камышников В.С. Клинико-биохимическая ла-
бораторная диагностика: справ. в 2 т. — Т.1 / 
В.С.Камышников. — 2-е изд. — Мн.: Интерпрессер-
вис, 2003. — 495 с.; Т.2. — 463 с.

6.	 Марков Х.М. Молекулярные механизмы дисфунк-
ции сосудистого эндотелия / Х.М.Марков // Кар-
диология. — 2005. — №12. — С. 62-72.

7.	 Мойбенко А.А. Патогенетическое обоснование эф-
фективности нового отечественного кардиопротек-
тора корвитина (водорастворимого кверцетина) 
при остром инфаркте миокарда / А.А.Мойбенко // 
Вiсник фармакологiї та фармацiї. — 2007. — №5. — 
С. 38-47.

8.	 Порiвняльне вивчення фармакокiнетики кверце-
тину та його композицiї з амiноцукрами — похiд-
ними глюкозамiну / К.О.Зупанець, С.К.Шебеко, 
Ю.В.Пiдпружников [та iн.] // Медична хiмiя. — 
2010. — Т.12, №3 (44). — С. 81-86.

9.	 Реброва О.Ю. Статистический анализ медицинских 
данных. Применение пакета прикладных программ 
STATISTICA / О.Ю.Реброва. — 3-е изд. — М.: Ме-
диаСфера, 2006. — 312 с.

Таблиця 3
Вплив експериментальної терапiї на показники обмiну ендогенного N-ацетилглюкозамiну  

у щурiв з АФКМП, n=50

Умови дослiду
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Примiтки: * — вiдмiнностi вiрогiднi вiдносно iнтактних тварин (р 0,05); ** — вiдмiнностi вiрогiднi вiдносно групи контрольної 
патологiї (р 0,05); *** — вiдмiнностi вiрогiднi вiдносно тварин, що отримували комбiнацiю кверцетину з похiдними глюкозамiну  
(р 0,05). 
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кверцетина с производными глюкозамина на 
биохимические показатели животных в усло­
виях нейрогенного поражения миокарда. Харь­
ков, Украина. 

Ключевые слова: глюкозамина гидрохлорид, 
N-ацетилглюкозамин, кверцетин, алкогольно-фу-
разолидоновая кардиомиопатия, кардиопротек-
торное действие.

В статье представлены результаты изуче-
ния влияния комбинации кверцетина с производ-
ными глюкозамина на биохимические показатели 
крыс в условиях развития алкогольно-фуразолидо-
новой кардиомиопатии. В ходе исследования было 
обнаружено резкое снижение маркеров цитолиза 
кардиомиоцитов под влиянием исследуемой ком-
бинации, уменьшение содержания ТБК-реактан-
тов в сыворотке крови и гомогенате миокарда и 
нормализация показателей обмена эндогенного  
N-ацетилглюкозамина, что говорит о снижении 
интенсивности воспалительно-деструктивных и 
свободнорадикальных процессов в миокарде. При 
этом по степени воздействия исследуемая комби-
нация достоверно превосходила активность своих 
монокомпонентов. Анализ полученных результа-
тов свидетельствует о выраженном антицито-
литическом, антиоксидантном и мембранопро-
текторном действии исследуемой комбинации, 
что позволяет ее рассматривать как перспектив-
ное кардиопротекторное средство.

El Aarage Ahmad, I.A.Zupanets, O.О.Tarasen­
ko. The investigation of effect of quercetin com­
bination with glucosamine derivatives on bio­
chemical parameters of animals in neurogenic 
myocardial lesion conditions. Kharkiv, Ukraine.
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In this article the results of influence of combina-
tion of quercetine with glucosamine derivatives on bio-
chemical parameters of rats having alcohol-furazoli-
done cardiomyopathy are given. The study reveals a 
sharp decrease of the markers of the cardiomyocyt`s 
cytolysis under the influence of the studied combina-
tion, the reduction of the TBA-reactants content in 
blood serum and myocardial homogenate and normal-
ization of endogenous N-acetylglucosamine exchange 
that indicates reduction of the intensity of inflamma-
tory-destructive and free radical processes in the myo-
cardium. Herewith the degree of influence of the in-
vestigated combination was significantly superior to 
the activity of their monocomponents. Analysis of the 
obtained results shows pronounced anticytolytic, anti-
oxidant and membrane-protective action of the inves-
tigated combination that allows considering it as a per-
spective cardioprotective drug.
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