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Ìåìáðàíà â³ä³ãðàº çíà÷íó ðîëü ó æèòòºä³ÿëüíîñò³
êë³òèí, â³ää³ëÿþ÷è ¿õ âíóòð³øí³é âì³ñò â³ä çîâí³øíüîãî ñå-
ðåäîâèùà. Êð³ì öüîãî, âíóòð³øí³é îá’ºì êë³òèíè òàêîæ
ðîçä³ëÿºòüñÿ ìåìáðàíàìè íà îêðåì³ ôóíêö³îíàëüí³ ÷àñ-
òèíè. Ìåìáðàíè ðåãóëþþòü òðàíñïîðò ð³çíîìàí³òíèõ ðå-
÷îâèí, íà íèõ ãåíåðóºòüñÿ åëåêòðè÷íèé ïîòåíö³àë, âîíè
ïðèéìàþòü ó÷àñòü ó òðàíñôîðìàö³¿ åíåðã³¿ [2]. Îñíîâîþ
áóäü-ÿêî¿ êë³òèííî¿ ìåìáðàíè º á³øàð ôîñôîë³ï³ä³â. Â³ä
éîãî ö³ë³ñíîñò³ çàëåæàòü áàð’ºðí³ òà ìåõàí³÷í³ âëàñòèâîñò³
êë³òèííèõ ìåìáðàí, ùî îáóìîâëþº ¿õ ñòàá³ëüí³ñòü òà ïðî-
íèêí³ñòü. Îêð³ì ë³ï³äíîãî á³øàðó, ìåõàí³÷íà ì³öí³ñòü
æèâî¿ êë³òèíè âèçíà÷àºòüñÿ òàêîæ ñòàíîì öèòîñêåëåòó.
Ïîðóøåííÿ ôóíêö³é äàíèõ ñòðóêòóð ï³ä âïëèâîì ïàòîãå-
íåòè÷íèõ ìåõàí³çì³â ð³çíîìàí³òíèõ çàõâîðþâàíü ó áàãàòü-
îõ âèïàäêàõ º íå ëèøå ðåçóëüòàòîì, à é ïðè÷èíîþ ïàòîëî-
ã³÷íèõ çì³í ó êë³òèí³ òà îðãàí³çì³ çàãàëîì [3].

Àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ (ÀÃ) º äîâîë³ ñêëàäíèì òà áàãà-
òîêîìïîíåíòíèì â ïàòîãåíåòè÷íîìó àñïåêò³ çàõâîðþâàí-
íÿì. Íå îñòàííþ ðîëü ïðè ö³é ïàòîëîã³¿ â³ä³ãðàº ôóíêö³î-
íàëüíèé ñòàí ìåìáðàí. Â áàãàòüîõ íàóêîâèõ äîñë³äæåííÿõ
âñòàíîâëåíî íàÿâí³ñòü ïðè ÀÃ çíà÷íèõ ïîðóøåíü ç áîêó
êë³òèííèõ ìåìáðàí. Ïðîòå íà ðàç³, çàëèøàºòüñÿ â³äêðèòèì
ïèòàííÿì, ÷è äàí³ ïîðóøåííÿ º ïåðâèííèìè ìåõàí³çìàìè
ó âèíèêíåíí³ ÀÃ, ÷è ç’ÿâëÿþòüñÿ íà ï³çí³øèõ ñòàä³ÿõ ðîç-
âèòêó ÀÃ òà ëèøå ñïðèÿþòü ¿¿ ïîäàëüøîìó ïðîãðåñóâàí-
íþ. ²ñíóº äîâîë³ ò³ñíèé çâ’ÿçîê ì³æ ôóíêö³îíàëüíèì ñòà-
íîì êë³òèííèõ ìåìáðàí òà çì³íàìè ¿õ ïðîíèêíîñò³ [10,14].

Òîìó àêòóàëüíèì çàâäàííÿì º ïîøóê àíòèã³ïåðòåíçèâ-
íèõ ïðåïàðàò³â ç ìåìáðàíîïðîòåêòîðíèìè âëàñòèâîñòÿ-
ìè òà âèâ÷åííÿ îñîáëèâîñòåé ¿õíüî¿ âçàºìîä³¿ â êîìá³íî-
âàí³é òåðàï³¿ ÀÃ ç ìåòàáîë³òîòðîïíèìè çàñîáàìè [5,15].

Â ÿêîñò³ êë³òèííî¿ ìîäåë³ äëÿ äîñë³äæåíü ìåìáðàíîï-
ðîòåêòîðíèõ âëàñòèâîñòåé ïðåïàðàò³â ÿêíàéêðàùå ï³äõî-
äÿòü åðèòðîöèòè, ùî º íàéá³ëüø ÷óòëèâèì ³íäèêàòîðîì
ôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó îðãàí³çìó, òà îäíèìè ç ïåðøèõ
çì³íþþòü ñâî¿ ô³çèêî-õ³ì³÷í³ õàðàêòåðèñòèêè ï³ä âïëèâîì
ð³çíèõ íåñïðèÿòëèâèõ ÷èííèê³â. Äî òîãî æ êë³òèííà ìåìá-
ðàíà åðèòðîöèò³â çäàòíà â³äîáðàæàòè îñîáëèâîñò³ ôóíêö-
³îíàëüíîãî ñòàíó ìåìáðàí ³íøèõ òêàíèí, ùî ïîºäíàí³
åìáð³îãåíåòè÷íèì ïîõîäæåííÿì (íàïðèêëàä, ãëàäêà ìóñ-

ÓÄÊ 616.12-008.331.1:612.08:[615.225.2+615.272

ÂÈÂ×ÅÍÍß ÌÅÌÁÐÀÍÎÏÐÎÒÅÊÒÎÐÍÎ¯ ÀÊÒÈÂÍÎÑÒ²
ÀÍÒÈÃ²ÏÅÐÒÅÍÇÈÂÍÈÕ ÏÐÅÏÀÐÀÒ²Â Ó ÙÓÐ²Â

Ç² ÑÏÎÍÒÀÍÍÎÞ ÀÐÒÅÐ²ÀËÜÍÎÞ Ã²ÏÅÐÒÅÍÇ²ªÞ
ÒÀ ÎÑÎÁËÈÂÎÑÒÅÉ ¯ÕÍÜÎ¯ ÂÇÀªÌÎÄ²¯
Ç ÌÅÒÀÁÎË²ÒÎÒÐÎÏÍÈÌÈ ÇÀÑÎÁÀÌÈ

Ïóçèðåíêî À.Ì., Ãîð÷àêîâà Í.Î., Àíòîíåíêî Ë.²., ×åêìàí ².Ñ.

Íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò ³ìåí³ Î.Î. Áîãîìîëüöÿ, ì. Êè¿â, Óêðà¿íà

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ, àìëîäèï³í, á³ñîïðîëîë, åëãàöèí, êîìá³íîâàíà òåðàï³ÿ, îñìîòè÷íà
ðåçèñòåíòí³ñòü åðèòðîöèò³â

êóëàòóðà, ì³îêàðä). Òîìó äàíí³ ïðî çì³íè ïðîíèêíîñò³
ìåìáðàí åðèòðîöèò³â ìîæóòü ðîçãëÿäàòèñü ÿê ïîêàçíèê
çàãàëüíî¿ êë³òèííî¿ ïðîíèêíîñò³ òà ñòàíó îðãàí³çìó â ö³ëî-
ìó. Â³äñóòí³ñòü â åðèòðîöèòàõ ì³æêë³òèííèõ ç’ºäíàíü, âíóò-
ð³øíüîêë³òèííèõ êîìïîíåíò³â ïîëåãøóº ³íòåðïðåòàö³þ
îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â [8].

Ìåòà äîñë³äæåííÿ: äîñë³äèòè âïëèâ àìëîäèï³íó, á³ñîï-
ðîëîëó, åëãàöèíó, à òàêîæ ¿õ êîìá³íàö³é íà ïðîíèêí³ñòü
åðèòðîöèòàðíèõ ìåìáðàí ó ùóð³â ç³ ñïîíòàííîþ ÀÃ.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè äîñë³äæåííÿ
Åêñïåðèìåíò ïî âèçíà÷åííþ çäàòíîñò³ àìëîäèï³íó,

á³ñîïðîëîëó, åëãàöèíó òà ¿õ êîìá³íàö³é âïëèâàòè íà ïðî-
íèêí³ñòü åðèòðîöèòàðíèõ ìåìáðàí ïðîâîäèëè íà ã³ïåð-
òåíçèâíèõ ùóðàõ îáîõ ñòàòåé ë³í³¿ Ñ²ÑÀÃ (ñïàäêîâî ³íäó-
êîâàíà ñòðåñîì àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ), ùî îòðèìàíà íà
îñíîâ³ àóòîáðåäíèõ ùóð³â ë³í³¿ WKY [9]. Â ÿêîñò³ íîðìî-
òåíçèâíîãî êîíòðîëþ âèêîðèñòîâóâàëè ùóð³â ë³í³¿ WKY
(normotensive Wistar-Kyoto rats). Ìàñà òâàðèí ñêëàäàëà
190–220 ã. Òâàðèíè óòðèìóâàëèñÿ íà ñòàíäàðòíîìó ðàö³î-
í³ ó â³âàð³¿ Íàö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³âåðñèòåòó ³ìåí³
Î.Î. Áîãîìîëüöÿ, ìàëè â³ëüíèé äîñòóï äî âîäè òà ¿æ³ ïðî-
òÿãîì âñüîãî åêñïåðèìåíòó.

Äîñë³äí³ òâàðèíè áóëè ðîçä³ëåí³ íà íàñòóïí³ ãðóïè: 1-à –
ãðóïà “³íòàêòí³ òâàðèíè” (7 íîðìîòåíçèâíèõ ùóð³â ë³í³¿
WKY); 2-à – êîíòðîëüíà ãðóïà (7 ã³ïåðòåíçèâíèõ ùóð³â ë³í³¿
Ñ²ÑÀÃ); 3-ÿ – ãðóïà ç 7 ã³ïåðòåíçèâíèõ ùóð³â ë³í³¿ Ñ²ÑÀÃ,
ÿêèì ââîäèëè àìëîäèï³í â äîç³ 10 ìã/êã; 4-à – ãðóïà ç 7
ã³ïåðòåíçèâíèõ ùóð³â ë³í³¿ Ñ²ÑÀÃ, ÿêèì ââîäèëè á³ñîïðî-
ëîë â äîç³ 25 ìã/êã; 5-à – ãðóïà ç 7 ã³ïåðòåíçèâíèõ ùóð³â ë³í³¿
Ñ²ÑÀÃ, ÿêèì ââîäèëè åëãàöèí â äîç³ 1 ìã/êã; 6-à – ãðóïà ç 7
ã³ïåðòåíçèâíèõ ùóð³â ë³í³¿ Ñ²ÑÀÃ, ÿêèì ââîäèëè îäíî÷àñíî
àìëîäèï³í â äîç³ 10 ìã/êã òà á³ñîïðîëîë 25 ìã/êã; 7-à – ãðóïà
ç 7 ã³ïåðòåíçèâíèõ ùóð³â ë³í³¿ Ñ²ÑÀÃ, ÿêèì ââîäèëè îäíî-
÷àñíî àìëîäèï³í â äîç³ 10 ìã/êã òà åëãàöèí 1 ìã/êã; 8-à –
ãðóïà ç 7 ã³ïåðòåíçèâíèõ ùóð³â ë³í³¿ Ñ²ÑÀÃ, ÿêèì ââîäèëè
îäíî÷àñíî á³ñîïðîëîë â äîç³ 25 ìã/êã òà åëãàöèí 1 ìã/êã; 9-à –
ãðóïà ç 7 ã³ïåðòåíçèâíèõ ùóð³â ë³í³¿ Ñ²ÑÀÃ, ÿêèì ââîäèëè
îäíî÷àñíî àìëîäèï³í, á³ñîïðîëîë òà åëãàöèí â äîçàõ 10 ìã/êã,
25 ìã/êã òà 1 ìã/êã, â³äïîâ³äíî. Äîçè àìëîäèï³íó, á³ñîïðîëîëó
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òà åëãàöèíó áóëè âèáðàí³ çã³äíî ë³òåðàòóðíèõ äàíèõ
[12,18,19,21,23]. Åêñïåðèìåíò òðèâàâ 3 ì³ñÿö³. Ïðåïàðàòè
ââîäèëè âíóòð³øíüîøëóíêîâî 1 ðàç íà äîáó.

Ïðîíèêí³ñòü êë³òèííèõ ìåìáðàí àíàë³çóâàëè çà äîïî-
ìîãîþ ³íòåãðàëüíîãî ïîêàçíèêà ìåìáðàííèõ ïðîöåñ³â –
îñìîòè÷íî¿ ðåçèñòåíòíîñò³ åðèòðîöèò³â (ÎÐÅ), ÿêèé øè-
ðîêî âèêîðèñòîâóºòüñÿ äëÿ îö³íêè ôóíêö³îíàëüíîãî ñòà-
íó êë³òèí ³ º ³íôîðìàòèâíèì òåñòîì äëÿ âèÿâëåííÿ íàâ³òü
íåçíà÷íèõ ïî÷àòêîâèõ ïîðóøåíü â îðãàí³çì³ [6].

ÎÐÅ âèçíà÷àëè çà ìåòîäîì Äåéñ³ [4], ïðèíöèï ÿêîãî
ïîëÿãàº ó âèçíà÷åíí³ ð³âíÿ ãåìîë³çó åðèòðîöèò³â ó ñåð³¿ çà-
áóôåðåíèõ ã³ïîòîí³÷íèõ ðîç÷èí³â íàòð³þ õëîðèäó â³ä 0,5%
äî 0,1% ïðè ðÍ 7,4. Ñòóï³íü ãåìîë³çó äîñë³äæóâàëè â íàäî-
ñàäîâ³é ð³äèí³ ï³ñëÿ öåíòðèôóãóâàííÿ íà ôîòîåëåêòðîêî-
ëîðèìåòð³ ÔÅÊ-2 ïðè çåëåíîìó ñâ³òëîô³ëüòð³ (540 íì). Öÿ
ìåòîäèêà äîñèòü òî÷íà, îá’ºêòèâíà, ëåãêà ó âèêîíàíí³, à
òàêîæ äîçâîëÿº ñóäèòè íå ò³ëüêè ïðî ì³í³ìàëüíó òà ìàêñè-
ìàëüíó ðåçèñòåíòí³ñòü êë³òèí, à é ïðî äèíàì³êó ãåìîë³çó.

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó äàíèõ âèêîíàíî íà ïåðñîíàëü-
íîìó êîìï’þòåð³ ç âèêîðèñòàííÿì ïàêåòà ñòàòèñòè÷íèõ
ïðîãðàì Microsoft Excel 97. Â³ðîã³äí³ñòü ðåçóëüòàò³â îö³-
íþâàëè çà t-êðèòåð³ºì Ñò’þäåíòà. Ð³çíèöÿ ââàæàëàñÿ â³ðî-
ã³äíîþ ïðè ð³âí³ éìîâ³ðíîñò³ ð<0,05.

Ðåçóëüòàòè åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³äæåíü
Ó ùóð³â ³ç ÑÀÃ íàÿâí³ çíà÷í³ çì³íè ç áîêó ÎÐÅ (òàáë. 1).

Òàê, ãåìîë³ç åðèòðîöèò³â ïî÷èíàº âèÿâëÿòèñÿ íàâ³òü â 0,5%
òà 0,45% ðîç÷èíàõ NaCl (13,5±3,2% òà 30,9±2,5%, â³äïîâ³ä-
íî), òîä³ ÿê åðèòðîöèòè çäîðîâèõ ùóð³â çà äàíèõ óìîâ íå
ë³çóþòüñÿ. Çíà÷íî çðîñòàº ñòóï³íü ãåìîë³çó ñò³éêèõ åðèò-
ðîöèò³â ó 0,4% ðîç÷èí³ NaCl (78,1±6,1% ïðîòè 28,8±4,1% ó
êîíòðîë³, ð<0,05) òà íàéñò³éê³øèõ åðèòðîöèò³â ó 0,35% ðîç-
÷èí³ (93,0±3,3% ïðîòè 74,0±4,2% ó êîíòðîë³, ð<0,05). Òîáòî
ó ã³ïåðòåíçèâíèõ ùóð³â ï³äâèùåííÿ ÷àñòêè ãåìîë³çîâàíèõ
åðèòðîöèò³â â³äì³÷àºòüñÿ ó âñ³õ äîñë³äæóâàíèõ êîíöåíòðà-
ö³ÿõ NaCl òà âèõîäèòü äàëåêî çà ìåæ³ âèõ³äíèõ çíà÷åíü. Öå
ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî ñóòòºâ³ ïîðóøåííÿ ç áîêó íîðìàëü-
íîãî ôóíêö³îíóâàííÿ êë³òèííî¿ ìåìáðàíè, íàñàìïåðåä, ¿¿
ïðîíèêíîñò³ òà çäàòíîñò³ äî ðîçòÿãíåííÿ.

Ïðè çàñòîñóâàíí³ àìëîäèï³íó ÎÐÅ ï³äâèùóºòüñÿ ó âñ³õ
äîñë³äæóâàíèõ ðîç÷èíàõ NaCl (òàáë. 1). Â ïîð³âíÿíí³ ç òâà-
ðèíàìè áåç ë³êóâàííÿ â³äñîòîê ãåìîë³çó åðèòðîöèò³â ó 0,4%
ðîç÷èí³ NaCl çìåíøóºòüñÿ ç 78,1±6,1% äî 55,9±2,9%
(ð<0,05). Ðàçîì ç òèì, öåé ïîêàçíèê íå äîñÿãàº êîíòðîëüíèõ

âåëè÷èí íîðìîòåíçèâíèõ ùóð³â ³ ìàéæå âäâ³÷³ ïåðåâèùóº
éîãî (55,9±2,9% ïðîòè 28,8±4,1%, ð<0,05). Àíàëîã³÷íà êàð-
òèíà ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ³ ïðè çàñòîñóâàíí³ á³ñîïðîëîëó, õî÷à
äåùî ìåíø âèðàæåíà (ó 0,4% ðîç÷èí³ NaCl ë³çèñ åðèòðî-
öèò³â ñêëàäàº 60,1±3,4% ïðîòè 78,1±6,1%, ð<0,05). Ïðè êîì-
á³íîâàíîìó çàñòîñóâàíí³ àìëîäèï³íó ç á³ñîïðîëîëîì ÎÐÅ
â³ðîã³äíî íå çì³íþºòüñÿ â ïîð³âíÿíí³ ç ìîíîòåðàï³ºþ àì-
ëîäèï³íîì (ó 0,4% ðîç÷èí³ NaCl ë³çèñ åðèòðîöèò³â ñêëàäàâ
53,0±2,2% ïðîòè 55,9±2,9% (ð>0,05).

Ë³êóâàííÿ ìåòàáîë³òîòðîïíèì çàñîáîì åëãàöèíîì
ïðèçâîäèòü äî ñóòòºâîãî ïîêðàùåííÿ ÎÐÅ. Òàê, ó 0,5%
³ 0,45% ðîç÷èíàõ NaCl ãåìîë³ç åðèòðîöèò³â íå ñïîñòåð³-
ãàºòüñÿ, ùî â³äïîâ³äàº êîíòðîëüíèì âåëè÷èíàì ùóð³â ç
íîðìàëüíèì ÀÒ òà ñâ³ä÷èòü ïðî â³äñóòí³ñòü íèçüêîñò³é-
êèõ åðèòðîöèò³â. Ó 0,4% ðîç÷èí³ NaCl ð³âåíü ãåìîë³çó
åðèòðîöèò³â çìåíøóºòüñÿ ç 78,1±6,1% äî 41,1±3,8%
(ð<0,05) â ïîð³âíÿíí³ ç ã³ïåðòåíçèâíèìè ùóðàìè, à ó
0,35% ðîç÷èí³ â³ðîã³äíî íå â³äð³çíÿºòüñÿ â³ä íîðìîòåí-
çèâíèõ òâàðèí (68,1±5,8% ïðîòè 74,0±4,2%, ð>0,05). Ïðè
îäíî÷àñíîìó çàñòîñóâàíí³ àìëîäèï³íó ç åëãàöèíîì
â³äì³÷àºòüñÿ ñòàá³ë³çàö³ÿ ïðîíèêíîñò³ åðèòðîöèòàðíèõ
ìåìáðàí ã³ïåðòåíçèâíèõ ùóð³â, îñìîòè÷íà ðåçèñ-
òåíòí³ñòü ÿêèõ â³äíîâëþâàëàñü äî íîðìàëüíèõ çíà÷åíü
(ó 0,4% ðîç÷èí³ NaCl ë³çèñ åðèòðîöèò³â ñêëàäàº 25,9±3,9%
ïðîòè 28,8±4,1%, ð>0,05). Âïëèâ êîìá³íàö³¿ á³ñîïðîëîëà
ç åëãàöèíîì íà ñòóï³íü ë³çèñó åðèòðîöèò³â ñóòòºâî íå
â³äð³çíÿºòüñÿ â³ä ä³¿ åëãàöèíó â ìîíîòåðàï³¿ (35,0±3,7%
ïðîòè 41,1±3,8%, ð>0,05 ó 0,4% ðîç÷èí³ NaCl). Ïîòð³éíà
òåðàï³ÿ àìëîäèï³íîì, á³ñîïðîëîëîì òà åëãàöèíîì â
íàéá³ëüø³é ì³ð³ ìàëà âïëèâ íà ÎÐÅ ó ùóð³â ³ç ÑÀÃ, ï³äâè-
ùóþ÷è ¿¿ íàâ³òü â ïîð³âíÿíí³ ç íîðìîòåíçèâíèìè ùóðà-
ìè (ó 0,4% ðîç÷èí³ NaCl ë³çèñ åðèòðîöèò³â ñêëàäàâ
21,0±4,2% ïðîòè 28,8±4,1%, ð<0,05 ³ ó 0,35% ðîç÷èí³
51,1±1,6% ïðîòè 74,0±4,2%, ð<0,005). Òàêå ð³çêå çðîñòàí-
íÿ ÎÐÅ ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî ïîã³ðøåííÿ ôóíêö³îíàëüíî-
ãî ñòàíó êë³òèííèõ ìåìáðàí òà íàäì³ðíå çíèæåííÿ ¿õ ïðî-
íèêíîñò³.

Îáãîâîðåííÿ
Ïðè ïîòðàïëÿíí³ åðèòðîöèò³â ó ã³ïîòîí³÷íå ñåðåäî-

âèùå ó êë³òèíó â ïåðøó ÷åðãó çàõîäèòü âîäà (êîåô³ö³ºíò
ïðîíèêíîñò³ äëÿ âîäè ïðèáëèçíî íà 10 ïîðÿäê³â âèùå í³æ
äëÿ åëåêòðîë³ò³â), ùîá óð³âíÿòè îñìîòè÷íèé òèñê â ñåðå-
äèí³ êë³òèíè òà çîâí³ ¿¿. Ñïî÷àòêó ïðè íàáóõàíí³ åðèòðîöèòà

Òàáëèöÿ 1.
Âïëèâ àìëîäèï³íó, á³ñîïðîëîëó, åëãàöèíó òà ¿õ êîìá³íàö³é íà îñìîòè÷íó ðåçèñòåíòí³ñòü

åðèòðîöèò³â ó ùóð³â ³ç ÑÀÃ (Ì±m)

Ïðèì³òêà: ¹ Â³ðîã³äí³ñòü â³äíîñíî ãðóïè “³íòàêòí³ ùóðè”,  ² Â³ðîã³äí³ñòü â³äíîñíî ãðóïè ùóð³â ³ç ÑÀÃ.
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ïëîùà ìåìáðàíè íå çì³íþºòüñÿ, çá³ëüøóºòüñÿ ò³ëüêè îá’ºì.
Ïðè äîñÿãíåíí³ ñôåðè÷íî¿ ôîðìè, ïîäàëüøå çá³ëüøåííÿ
îá’ºìó áåç çá³ëüøåííÿ ïëîù³ ïîâåðõí³ öèòîïëàçìàòè÷íî¿
ìåìáðàíè ñòàº íåìîæëèâèì. Ìåìáðàíà ðîçòÿãóºòüñÿ, ùî
îáóìîâëþº ï³äâèùåííÿ ìåìáðàííîãî íàòÿãó. Ïðè ïåâíî-
ìó ïîðîãîâîìó ð³âí³ íàòÿãó ó ìåìáðàí³ ç’ÿâëÿþòüñÿ
ã³äðîô³ëüí³ ë³ï³äí³ ïîðè, òàê çâàí³ ãåìîë³òè÷í³, äî ñêëàäó
ÿêèõ ìîæëèâî òàêîæ âõîäèòü àí³îííèé êàíàë. Ö³ ïîðè ïðèí-
öèïîâî â³äð³çíÿþòüñÿ â³ä á³ëêîâèõ ³îííèõ êàíàë³â ñâîºþ
áóäîâîþ òà âèíÿòêîâîþ äèíàì³÷í³ñòþ. Ë³ï³äí³ ïîðè íà
â³äì³íó â³ä êàíàë³â íå ìàþòü âèá³ðêîâîñò³, öåé ïàðàìåòð
çàëåæèòü ëèøå â³ä ðîçì³ðó ïîðè. Òàê, â ã³ïîòîí³÷íîìó ðîç-
÷èí³ íà ìåìáðàí³ åðèòðîöèò³â óòâîðþþòüñÿ ïîðè, ðîçì³ð
ÿêèõ äîñòàòí³é íàâ³òü äëÿ âèõîäó ãåìîãëîá³íó òà ³íøèõ ìî-
ëåêóë òà ³îí³â ³ç êë³òèíè. Öå çìåíøóº ð³çíèöþ îñìîòè÷íîãî
òèñêó, íàòÿã ìåìáðàíè òà ïðèçâîäèòü äî çàêðèòòÿ ë³ï³äíèõ
ïîð, ÿêùî îñòàíí³ íå äîñÿãëè êðèòè÷íîãî ðîçì³ðó. Á³ëêè
öèòîñêåëåòó äîçâîëÿþòü åðèòðîöèòàì çáåð³ãàòè ôîðìó
³ òîìó ïîâíîãî ìåõàí³÷íîãî çíèùåííÿ êë³òèíè íå â³äáó-
âàºòüñÿ, à óòâîðþþòüñÿ “ò³í³” åðèòðîöèò³â, ùî çäàòí³ çáåð³-
ãàòè îñìîòè÷íó àêòèâí³ñòü. ßêùî öèòîñêåëåò íåäîñòàòíüî
ðîçâèíóòèé àáî â³í çàçíàâ ïîøêîäæóþ÷îãî âïëèâó, òî ìå-
õàí³÷íà ì³öí³ñòü êë³òèíè áóäå çàëåæàòè ò³ëüêè â³ä ðîçì³ðó
ë³ï³äíèõ ïîð. ßêùî ïîðà ìàº ðîçì³ð ìåíøå êðèòè÷íîãî, òî
âîíà ìîæå çàêðèòèñÿ. Â ³íøîìó âèïàäêó íåîáìåæåíèé ð³ñò
ïîðè âåäå äî äåñòðóêö³¿ ìåìáðàíè [1,11].

Îñìîòè÷íà ðåçèñòåíòí³ñòü åðèòðîöèò³â òàêîæ çàëåæèòü
â³ä ñï³ââ³äíîøåííÿ îá’ºìà êë³òèíè äî ïëîù³ ïîâåðõí³ ¿¿
öèòîïëàçìàòè÷íî¿ ìåìáðàíè, åëàñòè÷íîñò³ ìåìáðàíè,
êîíöåíòðàö³¿ îñìîòè÷íî àêòèâíèõ ñïîëóê â êë³òèí³ òà çà ¿¿
ìåæàìè, çì³í âëàñòèâîñòåé ìåìáðàíè ï³ä ä³ºþ ô³çè÷íèõ
òà õ³ì³÷íèõ ÷èííèê³â (íàïðèêëàä, ïåðåêèñíå îêèñíåííÿ
ìåìáðàííèõ ë³ï³ä³â, íàêîïè÷åííÿ òîêñè÷íèõ ïðîäóêò³â
ìåòàáîë³çìó, àêòèâàö³ÿ ôîñôîë³ïàç òà ïðîòå¿íê³íàç) [7].

Òàê, ïðè ÀÃ íàÿâíà ï³äâèùåíà êîíöåíòðàö³ÿ ³îí³â êàëü-
ö³þ â ñåðåäèí³ êë³òèíè òà êàëüö³é-çàëåæíèõ âíóòð³øíüî-
êë³òèííèõ ôåðìåíòíèõ ñèñòåì, ùî ñòèìóëþþòü çðîñòàííÿ
ð³âíÿ ôîñôîðèëþâàííÿ ð³çíèõ á³ëê³â öèòîñêåëåòó òà àêòè-
âóþòü àêòîì³îçèíîâèé êîìïëåêñ [10].

Ïîçèòèâíèé åôåêò àìëîäèï³íó íà ñòàí ìåìáðàí ìîæ-
ëèâî ïîÿñíþºòüñÿ éîãî çäàòí³ñòþ áëîêóâàòè íàäì³ðíå
ïîòðàïëÿííÿ ³îí³â êàëüö³þ äî êë³òèíè, òà, ÿê ðåçóëüòàò,
ïîïåðåäæàòè ôîñôîðèëþâàííÿ á³ëê³â öèòîñêåëåòó åðèò-
ðîöèò³â òà àêòèâàö³þ ñêîðîòëèâîãî àêòîì³îçèíîâîãî
êîìïëåêñó [22,25].

Á³ñîïðîëîë íå âîëîä³º ìåìáðàíîñòàá³ë³çóþ÷îþ ä³ºþ,
òîìó éîãî âïëèâ íà ìåìáðàíó åðèòðîöèò³â íå ìîæíà ïîÿñ-
íèòè çì³íîþ ¿¿ òåêó÷îñò³. Îäíèì ç ìîæëèâèõ ìåõàí³çì³â áëî-
êóâàííÿ ãåìîë³çó åðèòðîöèò³â á³ñîïðîëîëîì º ñòèìóëÿö³ÿ
ðåïàðàö³¿ ìåìáðàííèõ ë³ï³äíèõ ïîð, ùî âèíèêàþòü íà ðàíí³õ
ñòàä³ÿõ ã³ïîòîí³÷íîãî ãåìîë³çó [24]. Õî÷à íå ìîæíà âèêëþ÷à-
òè ïðÿìèé âïëèâ á³ñîïðîëîëó íà ô³çèêî-õ³ì³÷í³ âëàñòèâîñò³
ìåìáðàíè, òàê ÿê êîåô³ö³ºíò ë³ïîô³ëüíîñò³ äàíîãî ïðåïàðà-
òó (log P = 2,2) ñâ³ä÷èòü ïðî éîãî çäàòí³ñòü ïðîíèêàòè êð³çü
êë³òèíí³ ìåìáðàíè øëÿõîì ïàñèâíî¿ äèôóç³¿ [17].

Ìåìáðàíîïðîòåêòîðíèé âïëèâ åëãàöèíó ïîÿñíþºòüñÿ
éîãî àíòèðàäèêàëüíèìè åôåêòàìè, ùî îáóìîâëåí³ íàÿâí³-
ñòþ ôåíîëüíèõ ã³äðîêñèëüíèõ óãðóïîâàíü òà ñòàá³ëüí³ñòþ
ñòðóêòóðè åëàãîâî¿ êèñëîòè, çäàòí³ñòþ äî ³íàêòèâàö³¿ íåôåð-
ìåíòíèõ êàòàë³çàòîð³â ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â (äâî-

âàëåíòíèõ ³îí³â çàë³çà), ãàëüì³âíèì âïëèâîì íà êñàíòèíîê-
ñèäàçó, çäàòí³ñòþ çàõèùàòè ãëóòàò³îíâ³äíîâëþþ÷³ ôåðìåí-
òè (ãëóòàò³îíðåäóêòàçó, ãëþêîçî-6-ôîñôàòäåã³äðîãåíàçó) çà
ðàõóíîê òîãî, ùî ðóõîì³ àòîìè âîäíþ ó ñêëàä³ ôåíîëüíèõ
ã³äðîêñèë³â â ïåðøó ÷åðãó âèñòóïàþòü äîíàòîðàìè âîäíþ
äëÿ çàëåæíèõ â³ä ÍÀÄÔÍ ôåðìåíò³â [16]. Òàêîæ åëãàöèí, ÿê
ïîë³ôåíîëüíà, ñïîëóêà âîëîä³º ïåâíîþ ã³äðîôîáí³ñòþ, ÿêà
çàëåæèòü â³ä ê³ëüêîñò³ àðîìàòè÷íèõ ê³ëåöü ó ¿¿ ñêëàä³, ùî
ñòâîðþº óìîâè äëÿ âáóäîâóâàííÿ ó ã³äðîôîáíó ôàçó ìåì-
áðàí. Öå ñïðèÿº áåçïîñåðåäíüîìó âïëèâó íà ñòðóêòóðíî-
äèíàì³÷íèé ñòàí êë³òèííèõ ìåìáðàí, äàº çìîãó åëãàöèíó
ôóíêö³îíóâàòè ÿê ñêåâåíäæåð àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ òà
ïåðåðèâàòè ðåàêö³¿ â³ëüíîðàäèêàëüíîãî îêèñíåííÿ áåçïî-
ñåðåäíüî â ìåìáðàíàõ [13,20].

Íàÿâí³ñòü íåçíà÷íî¿ ð³çíèö³ âïëèâó àìëîäèï³íà òà åë-
ãàöèíà ç á³ñîïðîëîëîì ïðè êîìá³íîâàíîìó ¿õ çàñòîñóâàíí³
íà ³íòåíñèâí³ñòü ë³çèñó åðèòðîöèò³â ó ã³ïîòîí³÷íèõ óìî-
âàõ â ïîð³âíÿíí³ ç ìîíîòåðàï³ºþ äàíèìè ïðåïàðàòàìè,
ìîæëèâî, ïîÿñíþºòüñÿ òèì, ùî áàãàòî ñïîëóê ð³çíî¿
õ³ì³÷íî¿ áóäîâè ìîæóòü ïðîÿâëÿòè ïðîòåêòîðíèé âïëèâ
ïðè ã³ïîòîí³÷íîìó ãåìîë³ç³ åðèòðîöèò³â øëÿõîì íåñïå-
öèô³÷íî¿ âçàºìîä³¿ ç ë³ï³äíèìè ÷è á³ëêîâèìè êîìïîíåíòà-
ìè ãåìîë³òè÷íèõ ïîð [24].

Âèñíîâêè
1. Ïðè ÀÃ çíà÷íî ïîðóøóºòüñÿ ïðîíèêí³ñòü êë³òèííèõ

ìåìáðàí, ïðî ùî ñâ³ä÷èòü ñóòòºâå çðîñòàííÿ ãåìîë³çó
åðèòðîöèò³â ó ã³ïîòîí³÷íîìó ñåðåäîâèù³.

2. Àíòèã³ïåðòåíçèâí³ ïðåïàðàòè àìëîäèï³í òà á³ñîï-
ðîëîë â ïåâí³é ì³ð³ çäàòí³ íîðìàë³çóâàòè ïðîíèêí³òü á³î-
ëîã³÷íèõ ìåìáðàí, ïðîòå öåé ïàðàìåòð íå äîñÿãàº íîð-
ìàëüíèõ âåëè÷èí â ïîð³âíÿíí³ ç³ çäîðîâèìè òâàðèíàìè.

3. Ìåòàáîë³òîòðîïíèé çàñ³á åëãàöèí âîëîä³º âèðàæåíè-
ìè ìåìáðàíîïðîòåêòîðíèìè âëàñòèâîñòÿìè, ïðîòå òàêîæ
íå ïðèçâîäèâ äî ïîâíî¿ íîðìàë³çàö³¿ ïðîíèêíîñò³ ìåìáðàí.

4. Ëèøå êîìá³íîâàíà òåðàï³ÿ ïîë³ôåíîëüíèì ë³êàðñüêèì
ç àñîáîì åëãàöèíîì òà áëîêàòîðîì êàëüö³ºâèõ êàíàë³â äèã³ä-
ðîï³ðèäèíîâîãî ðÿäó àìëîäèï³íîì â³äíîâëþâàëà ôóíêö³î-
íàëüíèé ñòàí åðèòðîöèòàðíèõ ìåìáðàí äî íîðìè. ²íø³ ñïî-
ëó÷åííÿ äîñë³äæóâàíèõ ïðåïàðàò³â áóëè ìåíø åôåêòèâíè-
ìè ùîäî íîðìàë³çóþ÷îãî âïëèâó íà ìåìáðàíè åðèòðîöèò³â.

Ðåöåíçåíò: ä.ìåä.í., ïðîôåñîð Í³æåíêîâñüêà ².Â.
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STUDY OF MEMBRANOPROTEKTIVE
ANTIHYPERTENSIVE DRUG ACTIVITY IN RATS
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Summary. It was found that hypertensive rats had the
large abnormalities of the membrane permeability of the
erythrocytes and amlodipine, bisoprolol, elgacin had
membranoprotective activity.
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