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Áóêîâèíñüêèé äåðæàâíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò (ì. ×åðí³âö³)

Ðîáîòà º ôðàãìåíòîì ïëàíîâî¿ íàóêîâî-äîñë³ä-
íèöüêî¿ ðîáîòè êàôåäðè ìåäè÷íî¿ á³îëîã³¿, ãåíåòèêè 
òà ã³ñòîëîã³¿ Áóêîâèíñüêîãî äåðæàâíîãî ìåäè÷íîãî 
óí³âåðñèòåòó (ì. ×åðí³âö³) «Ó÷àñòü ñòðóêòóð ãîëîâíî-
ãî ìîçêó é åíäîêðèííèõ çàëîç ó ôîðìóâàíí³ öèðêà-
ä³àííèõ ðèòì³â òà ÷àñîâ³é îðãàí³çàö³¿ ô³ç³îëîã³÷íèõ 
ôóíêö³é îðãàí³â ó ññàâö³â» (äåðæàâíà ðåºñòðàö³ÿ ¹ 
0109U003912).

Âñòóï. Âïðîäîâæ äðóãî¿ ïîëîâèíè ÕÕ ñòîë³òòÿ 
³ äî òåïåð³øíüîãî ÷àñó íåñòåðî¿äí³ ïðîòèçàïàëüí³ 
ïðåïàðàòè (ÍÏÇÏ) º îäí³ºþ ç íàéá³ëüø ÷àñòî ïðè-
çíà÷óâàíèõ ãðóï ë³êàðñüêèõ çàñîá³â [3, 4]. Ïîá³÷í³ 
åôåêòè ÍÏÇÏ äîñèòü ÷àñòî â³äì³÷àþòüñÿ âíàñë³äîê 
øèðîêîãî, à íåð³äêî é áåçêîíòðîëüíîãî, ¿õ çàñòî-
ñóâàííÿ ïðè ð³çíèõ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàíàõ [3, 5]. Íà-
ÿâí³ñòü ò³ñíîãî àíàòîì³÷íîãî ³ ô³ç³îëîã³÷íîãî çâ'ÿçêó 
ì³æ ïå÷³íêîþ òà êèøå÷íèêîì ïåðåäáà÷àº ìîæëèâ³ñòü 
îäíî÷àñíîãî óðàæåííÿ öèõ îðãàí³â, ùî ìàº íàçâó ãå-
ïàòîãàñòðîåíòåðàëüíîãî ñèíäðîìó. Ïîøêîäæåííÿ 
ãåïàòîöèò³â, ÿê ïðàâèëî, ñóïðîâîäæóºòüñÿ ïîñèëåí-
íÿì ãåíåðàö³¿ àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ, ùî, â ïåðøó 
÷åðãó, ïðèçâîäèòü äî ïîðóøåííÿ ö³ë³ñíîñò³ ïëàçìà-
òè÷íî¿ òà âíóòð³øíüîêë³òèííèõ ìåìáðàííèõ ñèñòåì 
[5, 6]. Òîìó àêòóàëüíèì º ïîøóê íîâèõ ãåïàòîïðî-
òåêòîðíèõ ïðåïàðàò³â, ÿê³ á çàâäÿêè ñâî¿ì àíòèîêñè-
äàíòíèì âëàñòèâîñòÿì çàïîá³ãàëè ãåïàòîòîêñè÷í³é 
ä³¿ ÍÏÇÏ. Çíà÷íèé ³íòåðåñ â öüîìó ïëàí³ ñòàíîâèòü 
ìåëàòîí³í, ÿêèé º îäíèì ç íàéïîòóæí³øèõ åíäîãåí-
íèõ àíòèîêñèäàíò³â [6, 7]. 

Ìåòîþ ðîáîòè áóëî äîñë³äèòè âïëèâ ïðåïàðàòó 
«Â³òà-ìåëàòîí³í» íà ïðîöåñè â³ëüíîðàäèêàëüíîãî 

îêèñíåííÿ á³îìîëåêóë òà ñòàí àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñ-
òåìè ïå÷³íêè ùóð³â çà óìîâ åðîçèâíî-âèðàçêîâîãî 
óðàæåííÿ (ÅÂÓ) ãàñòðîäóîäåíàëüíî¿ çîíè, âèêëèêà-
íîãî ÍÏÇÏ.

Îá'ºêò ³ ìåòîäè äîñë³äæåííÿ. Ðîáîòà ïðî-
âåäåíà íà á³ëèõ íåë³í³éíèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ ìàñîþ 
150±10 ã, ÿê³ óòðèìóâàëèñÿ çà ñòàíäàðòíèõ ñâ³òëî-
âèõ óìîâ. Åêñïåðèìåíòè ïðîâåäåí³ ç äîòðèìàííÿì 
ªâðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿ ïî çàõèñòó õðåáåòíèõ òâà-
ðèí, ÿêèõ âèêîðèñòîâóþòü â åêñïåðèìåíòàëüíèõ 
òà ³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëÿõ (Ñòðàñáóðã, 1986). Òâàðèí 
ðîçïîä³ëåíî íà òðè ãðóïè: 1-øà – ³íòàêòí³ òâàðèíè; 
2-ãà – òâàðèíè, ÿêèì ìîäåëþâàëè ÅÂÓ ãàñòðîäóîäå-
íàëüíî¿ çîíè øëÿõîì ïåðîðàëüíîãî ââåäåííÿ ñóì³ø³ 
³íäîìåòàöèíó (3 ìã/êã), àöåòèëñàë³öèëîâî¿ êèñëîòè 
(100 ìã/êã) òà 10%-íî¿ ìåäè÷íî¿ æîâ÷³ (1ìë/100ã) 
âïðîäîâæ 14 ä³á ïîðÿä ³ç äîçîâàíèì îáìåæåííÿì 
õàð÷îâîãî ðàö³îíó; 3-òÿ - òâàðèíè ç ÅÂÓ, ÿêèì ââîäè-
ëè ïðåïàðàò „Â³òà-ìåëàòîí³í” (Êè¿âñüêèé â³òàì³ííèé 
çàâîä) ùîäåííî î 20.00 âíóòð³øíüîøëóíêîâî â äîç³ 
5 ìã/êã ìàñè ò³ëà. 1-øà òà 2-ãà ãðóïè òâàðèí â öåé 
÷àñ îòðèìóâàëè åêâ³îá’ºìíó ê³ëüê³ñòü äèñòèëüîâàíî¿ 
âîäè. Òâàðèí äåêàï³òóâàëè ï³ä ëåãêèì åô³ðíèì íàð-
êîçîì íà 14-òó äîáó åêñïåðèìåíòó. Â ñóïåðíàòàíò³ 
5%-ãî ãîìîãåíàòó ïå÷³íêè âèçíà÷àëè âì³ñò ìàëî-
íîâîãî àëüäåã³äó, îêèñíî ìîäèô³êîâàíèõ á³ëê³â, SH-
ãðóï, àêòèâí³ñòü êàòàëàçè òà ñóïåðîêñèääèñìóòàçè 
(ÑÎÄ) [2]. Ðåçóëüòàòè îáðîáëåí³ ñòàòèñòè÷íî çà äî-
ïîìîãîþ ïðîãðàìè STATISTICA 7 ç âèêîðèñòàííÿì 
ïàðàìåòðè÷íîãî t-êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà. Ðåçóëüòàòè 
äîñë³äæåíü ïðåäñòàâëåí³ â òàáëèö³.

Òàáëèöÿ

Ïîêàçíèêè îêñèäàíòíî-àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè ïå÷³íêè ùóð³â çà óìîâ 
åðîçèâíî-âèðàçêîâîãî óðàæåííÿ (ÅÂÓ) ãàñòðîäóîäåíàëüíî¿ çîíè 

òà ââåäåííÿ ïðåïàðàòó «Â³òà-ìåëàòîí³í» (M±m; n=10)
Óìîâè äîñë³äó

Êîíòðîëü ÅÂÓ ÅÂÓ + ìåëàòîí³í
Ïîêàçíèêè

Ìàëîíîâèé àëüäåã³ä, ìêìîëü/ã òêàíèíè 29,08 ± 2,542 40,85 ± 2,820* 25,89 ± 2,270

Îêèñíî ìîäèô³êîâàí³ á³ëêè, ììîëü/ã á³ëêà 2,05 ± 0,189 2,801 ± 0,135* 2,30 ± 0,389

SH ãðóïè, ìêìîëü/ã á³ëêà 71,21 ± 6,860 83,32 ± 8,651* 71,75 ± 7,998

Ñóïåðîêñèääèñìóòàçà, îä/ìã òêàíèíè 0,849 ± 0,063 0,642 ± 0,112* 0,893 ± 0,043

Êàòàëàçà, íìîëü/õâ•ìã òêàíèíè 38,24 ± 2,915 24,54 ± 2,288* 33,46 ± 2,349*
Ïðèì³òêà: *-â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³ ïîêàçíèê³â êîíòðîëüíî¿ òà äîñë³äíèõ ãðóï (p 0,05).

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ. Ãå-
ïàòîòîêñè÷íèé âïëèâ ÍÏÇÏ ïîâ'ÿçàíèé ç ³íã³áóâàí-
íÿì ñèíòåçó ïðîñòàãëàíäèí³â (îñíîâíèé ìåõàí³çì ¿õ 
ë³êóâàëüíîãî åôåêòó), ùî ïîðóøóº ôóíêö³îíàëüíèé 

ñòàí ïå÷³íêè [3]. Êð³ì òîãî, ïå÷³íêà ãðàº ïðîâ³äíó 
ðîëü ó á³îòðàíñôîðìàö³¿ ÍÏÇÏ ïåðåâàæíî öèòîõ-
ðîì Ð-450-çàëåæíèìè ì³êðîñîìàëüíèìè ôåðìåí-
òàìè, ùî ñóïðîâîäæóºòüñÿ óòâîðåííÿì ¿õ òîêñè÷íèõ 
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ìåòàáîë³ò³â [6]. Íàìè âñòàíîâëåíî (òàáë.), ùî 
ÍÏÇÏ-³íäóêîâàíà ãàñòðîïàò³ÿ ñóïðîâîäæóâàëàñü ïî-
ñèëåííÿì â³ëüíîðàäèêàëüíîãî óøêîäæåííÿ ë³ï³ä³â òà 
á³ëê³â, ïðî ùî ñâ³ä÷èòü çðîñòàííÿ âì³ñòó ìàëîíîâîãî 
àëüäåã³äó òà îêèñíî ìîäèô³êîâàíèõ á³ëê³â â ïå÷³íö³ 
ùóð³â íà 41 òà 37% âèùå ð³âíÿ êîíòðîëþ â³äïîâ³äíî. 

Àíòèîêñèäàíòíà ñèñòåìà ìàº ôåðìåíòàòèâíó òà 
íåôåðìåíòàòèâíó ëàíêè, ÿê³ áåðóòü áåçïîñåðåäíþ 
ó÷àñòü ó ³íàêòèâàö³¿ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â òà ïåðîêñè-
ä³â. Âñòàíîâëåíî, ùî ÍÏÇÏ-³íäóêîâàíà ãàñòðîïàò³ÿ 
ñóïðîâîäæóâàëàñü ïðèãí³÷åííÿì àêòèâíîñò³ ôåð-
ìåíò³â ïåðøî¿ ë³í³¿ àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó. Òàê, 
àêòèâí³ñòü ÑÎÄ â ïå÷³íö³ ùóð³â áóëà íà 24% íèæ÷îþ 
â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì. Àêòèâí³ñòü êàòàëàçè, ÿêà 
çíåøêîäæóº ïåðîêñèä âîäíþ, óòâîðåíèé ñóïåð-
îêñèääèñìóòàçîþ, âèÿâèëàñü íà 36% íèæ÷å ð³âíÿ 
êîíòðîëþ.

Îäí³ºþ ç íåôåðìåíòàòèâíèõ ëàíîê àíòèîêñè-
äàíòíî¿ ñèñòåìè º ò³îë-äèñóëüô³äíà ñèñòåìà, ïðåä-
ñòàâëåíà ñóëüôã³äðèëüíèìè (-SH) òà äèñóëüô³äíè-
ìè (-S-S-) ãðóïàìè. Íàìè âñòàíîâëåíî çðîñòàííÿ 
âì³ñòó SH-ãðóï â ïå÷³íö³ ùóð³â ç ÍÏÇÏ-ãàñòðîïàò³ºþ 
íà 17% âèùå êîíòðîëþ. Öå ñâ³ä÷èòü ïðî êîìïåíñà-
òîðíå çðîñòàííÿ áóôåðíî¿ ºìíîñò³ àíòèîêñèäàíòíî¿ 
ñèñòåìè íà ôîí³ ïðèãí³÷åííÿ ôåðìåíòàòèâíî¿ ëàíêè 
àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè.

Ìåëàòîí³í – óí³âåðñàëüíèé åíäîãåííèé àíòè-
îêñèäàíò, çàõèñíà ä³ÿ ÿêîãî ìîæå ïðîÿâëÿòèñÿ â 

áóäü-ÿê³é êë³òèí³ æèâîãî îðãàí³çìó òà ïî â³äíîøåí-
íþ äî âñ³õ êë³òèííèõ ñòðóêòóð [1]. Ïîðÿä ³ç âèñî-
êîþ àíòèîêñèäàíòíîþ àêòèâí³ñòþ, ÿêà ïåðåâèùóº 
åôåêò ãëóòàò³îíó, òîêîôåðîëó òà ìàí³òîëó, ìåëàòîí³í 
ìàéæå íå ìàº òîêñè÷íîãî âïëèâó òà ïîá³÷íèõ åôåêò³â 
[1, 8]. Íàìè âñòàíîâëåíî, ùî ïåðîðàëüíå ââåäåííÿ 
"Â³òà-ìåëàòîí³íó" òâàðèíàì ç ÅÂÓ çàïîá³ãàëî çðîñ-
òàííþ âì³ñòó ìàëîíîâîãî àëüäåã³äó òà ÎÌÁ â ãîìî-
ãåíàò³ ïå÷³íêè ùóð³â. Ïîðÿä ³ç öèì, ìåëàòîí³í ñïðèÿâ 
íîðìàë³çàö³¿ àêòèâíîñò³ ñóïåðîêñèääèñìóòàçè. Àê-
òèâí³ñòü êàòàëàçè ïå÷³íêè òâàðèí ç ÅÂÓ çàëèøàëàñü 
íèæ÷å ð³âíÿ êîíòðîëþ íà 14 %.

Àíòèîêñèäàíòíèé åôåêò ìåëàòîí³íó ïîâ'ÿçàíèé 
ÿê ç éîãî ïðÿìîþ àíòèðàäèêàëüíîþ àêòèâí³ñòþ, òàê 
³ íåïðÿìîþ ä³ºþ, çàâäÿêè îáìåæåííþ ãåíåðàö³¿ ÀÔÊ 
â ì³òîõîíäð³ÿõ [7]. Êð³ì òîãî, ìåëàòîí³í çäàòíèé àê-
òèâóâàòè òðàíñêðèïö³þ ãåí³â, â³äïîâ³äàëüíèõ çà ñèí-
òåç àíòèîêñèäàíòíèõ ôåðìåíò³â [8, 9].

Âèñíîâîê. Ââåäåííÿ ïðåïàðàòó "Â³òà-ìåëàòî-
í³í" òâàðèíàì íà ôîí³ ÅÂÓ ãàñòðîäóîäåíàëüíî¿ çîíè, 
âèêëèêàíîãî ÍÏÇÏ, ñïðèÿº íîðìàë³çàö³¿ ïîêàçíèê³â 
ïðî- òà àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè ïå÷³íêè ùóð³â, ùî 
ñâ³ä÷èòü ïðî àíòèîêñèäàíòí³ òà ãåïàòîïðîòåêòîðí³ 
âëàñòèâîñò³ ïðåïàðàòó.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü. Âè-
â÷åííÿ ñòàíó îêñèäàíòíî-àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè 
íèðîê ùóð³â çà óìîâ ÅÂÓ âèêëèêàíîãî ïðèéîìîì íå-
ñòåðî¿äíèõ ïðîòèçàïàëüíèõ ïðåïàðàò³â.
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ÑÈÑÒÅÌÛ ÏÅ×ÅÍÈ ÊÐÛÑ ÏÐÈ ÃÀÑÒÐÎÏÀÒÈÈ, ÈÍÄÓÖÈÐÎÂÀÍÍÎÉ ÍÅÑÒÅÐÎÈÄÍÛÌÈ 
ÏÐÎÒÈÂÎÂÎÑÏÀËÈÒÅËÜÍÛÌÈ ÏÐÅÏÀÐÀÒÀÌÈ

Äàâûäîâà Í.Â., Ãðèãîðüåâà Í.Ô.
Ðåçþìå. Èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàòåëåé îêñèäàíòíî-àíòèîêñèäàíòîé ñèñòåìû ïå÷åíè êðûñ ñ ãàñòðîïàòèåé, 

èíäóöèðîâàííîé ÍÏÂÏ, óñòàíîâèëè óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ ìàëîíîâîãî àëüäåãèäà è îêèñëèòåëüíî 
ìîäèôèöèðîâàííûõ áåëêîâ íà ôîíå ñíèæåíèÿ ñîäåðæàíèÿ SH-ãðóïï è óãíåòåíèÿ àêòèâíîñòåé êàòàëàçû 
è ñóïåðîêñèääèñìóòàçû. Ïåðîðàëüíîå ââåäåíèå ïðåïàðàòà "Âèòà-ìåëàòîíèí" íà ôîíå ìîäåëèðîâàíèÿ 
ÍÏÇÏ-ãàñòðîïàòèè â òå÷åíèå 14 äíåé â äîçå 5 ìã/êã ïðåäîòâðàùàëî èçìåíåíèå èññëåäóåìûõ ïîêàçàòåëåé. 

Êëþ÷åâûå ñëîâà: íåñòåðîèäíûå ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûå ïðåïàðàòû, ìåëàòîíèí, ñâîáîäíîðàäèêàëüíîå 
îêèñëåíèå, àíòèîêñèäàíòíàÿ ñèñòåìà. 
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Äàâèäîâà Í.Â., Ãðèãîð'ºâà Í.Ï.
Ðåçþìå. Äîñë³äæåííÿ ïîêàçíèê³â îêñèäàíòíî-àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè ïå÷³íêè ùóð³â çà óìîâ 

ãàñòðîïàò³¿, âèêëèêàíî¿ ÍÏÇÏ, âñòàíîâèëè çðîñòàííÿ âì³ñòó ìàëîíîâîãî àëüäåã³äó òà îêèñíî ìîäèô³êîâàíèõ 
á³ëê³â íà ôîí³ çíèæåííÿ âì³ñòó SH-ãðóï òà ïðèãí³÷åííÿ àêòèâíîñò³ êàòàëàçè òà ñóïåðîêñèääèñìóòàçè. 
Ïåðîðàëüíå ââåäåííÿ ïðåïàðàòó "Â³òà-ìåëàòîí³í" íà ôîí³ ìîäåëþâàííÿ ÍÏÇÏ-³íäóêîâàíî¿ ãàñòðîïàò³¿ 
âïðîäîâæ 14 ä³á â äîç³ 5 ìã/êã çàïîá³ãàëî çì³í³ äîñë³äæóâàíèõ ïîêàçíèê³â.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: íåñòåðî¿äí³ ïðîòèçàïàëüí³ ïðåïàðàòè, ìåëàòîí³í, â³ëüíîðàäèêàëüíå îêèñíåííÿ, 
àíòèîêñèäàíòíà ñèñòåìà. 
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Effect "Vita Melatonin" On The State Of Oxidant-Antioxidative System Of The Rat Liver Under Condi-

tions Of Gastropathy Induced By Nonsteroidal Antiinflammatory Drugs
Davydova N.V., Gryrorieva N.P.
Summary. The investigations of parameters of oxidant-antioxidant system of the rats liver under condition of 

gastropathy induced by nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NAIDs) revealed an increase in content of malonic 
aldehyde and oxidatively-modified proteins, decrease of SH-groups content, inhibition of catalase and superoxide 
dismutase activity. Oral administration of the “Vita-melatonin” against a background of NAID-gastropathy during 14 
days at a dose 5 mg/kg prevented the changes of investigated parameters.

Key words: nonsteroidal anti-inflammatory drugs, melatonin, free-radical oxidation, antioxidant system.
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