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Summary 

FUNCTIONING OF ARGINASE AND NO-SYNTHASE DEPENDENT METABOLISM OF L-ARGININE UNDER EXCESSIVE SODIUM 
NITRATE AND FLUORIDE INTAKE AND APPLICATION OF NANOSIZED SILICA SOLUTION   
Akimov O. ., Kovaliova I.O., Kostenko V.O. 
Key words: sodium nitrate, sodium fluoride, L-arginine, arginase, NO-synthase, nanosized silica 

The article describes changes in functioning of arginase dependent and NO-synthase (NOS) dependent 
pathways of L-arginine metabolism under conditions of chronic excessive intake of sodium nitrate and 
sodium fluoride, chronic excessive intake of sodium nitrate and sodium fluoride and usage of  nanosized 
silica solution, separate intake of sodium nitrate and sodium fluoride for 30 days. It was estimated that 
Excessive intake of sodium fluoride increases the general activity of NOS dependent pathway and decreases 
activity of arginase dependent pathway. Excessive intake of sodium nitrate also decreases arginase 
dependent pathway. Combined excessive intake of sodium nitrate and sodium fluoride decreases general 
activity of NOS dependent pathway. The application of nanosized silica solution during the course of chronic 
excessive intake of both sodium nitrate and fluoride increases general NOS activity and decreases general 
arginase activity.  

УДК 340.624.6:616.24-018:577.175.823/.824 
Артеменко О.І. 

ОСОБЛИВОСТІ РОЗПОДІЛУ ВМІСТУ ВІЛЬНИХ ФРАКЦІЙ БІОГЕННИХ  
АМІНІВ (ГІСТАМІНУ ТА СЕРОТОНІНУ) В ЛЕГЕНЕВІЙ ТКАНИНІ ЛЮДИНИ 
Національний медичний університет імені О.О.Богомольця 

Отримані в ході дослідження результати показали, що існує статистично достовірна різниця між 
вмістом вільних фракцій біогенних амінів гістаміну та серотоніну в різних відділах легенів. В той 
же час, в симетричних ділянках легень їх вміст майже однаковий. Якщо вміст біогенних амінів у 
фрагментах з верхівок легень умовно визначити за вихідний 100%, то рівень гістаміну в фрагмен-
тах з середніх та нижніх долей є вищим на 18,88 та 5,22% відповідно. Вміст вільного серотоніну в 
аналогічних фрагментах середніх та нижніх долей також є вищим на 10,43 та 4,21 %. Таким чином, 
вміст вільних фракцій гістаміну та серотоніну в ділянках різних долей легень має суттєві коли-
вання. В той же час, в симетричних ділянках правої та лівої легені коливання вмісту біогенних амі-
нів за коефіцієнтом варіації незначні (р >0,05). Отже, для дослідження кількісного вмісту біогенних 
амінів в легеневій тканині доцільно вилучати її зразки з центральної частини легені. 
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Вступ 

Біогенні аміни відіграють ключову роль в ба-
гатьох фізіологічних та патологічних процесах, 
що перебігають в організмі людини.  

Численними науковими дослідженнями вста-
новлено, що гістамін і серотонін являються тка-
нинними гормонами, медіаторами нервової сис-
теми, стимуляторами та інгібіторами внутріш-
ньоклітинних, тканинних та органних перетво-
рювань. Реакції, що викликаються біогенними 
амінами, нерідко виходять за межі гомеостазу та 
обумовлюють розвиток патологічних порушень і 
ушкоджень як в окремих органах, так і в цілому 
організмі. [2,3,4,7] 

Гістамін та серотонін – постійна складова 
майже всіх органів, тканин, рідких середовищ та 
виділень організму людини. Ділянками найбіль-
шої їх концентрації являються шкіра, шлунково-
кишковий тракт та легені, тобто тканини, що кон-
тактують з зовнішнім середовищем. Найбільшу 
кількість серотоніну в організмі людини та тва-
рин виявлено в тканинах шлунково-кишкового 
тракту, в значних кількостях - в тучних клітинах 
шкіри, тканині легень, селезінці, нирках. Також 
серотонін в значних кількостях виявляють в нер-
вовій тканині.  

В тканинах біогенні аміни представлені в 

трьох фракціях: вільній, яка екстрагується фізіо-
логічним розчином, кислотно-екстрагованій та 
зв’язаній з тканинами, яка може бути отримана 
тільки після гідролізу тканини. Встановлено, що 
фізіологічна активність біогенних амінів 
пов’язана саме з їх вільною фракцією. Досте-
менно відомо, що вміст біогенних амінів (гістамі-
ну та серотоніну) в межах одного органу, напри-
клад, в шкірі та головному мозку, непостійний та 
має мозаїчний характер розподілу. [1,5] 

Легені людини, окрім дихальної функції, та-
кож виконують функцію підтримання гомеостазу 
цілої низки біологічно активних речовин (БАР), 
що циркулюють в крові. Причому, вони здійсню-
ють контроль за рівнем ендогенних БАР. Легені 
активніше, ніж печінка, метаболізують серотонін 
та простагландіни, в меншій мірі – норадреналін, 
і практично не інактивують адреналін, дофамін, 
ДОФА, гістамін. Значну роль в метаболізмі БАР 
легенями відіграє транспортно-поглинальний 
механізм, необхідний для того, щоб біологічна 
субстанція досягла інактивуючих ферментів, ро-
зміщених внутрішньоклітинно. При цьому, окремі 
речовини можуть тимчасово депонуватися, а по-
тім інактивуватися ферментами. Зокрема, в ле-
генях так інактивуються норадреналін та серо-
тонін. [6] 
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Мета дослідження 

Враховуючи метаболічну активність легень та 
участь біологічних амінів гістаміну та серотоніну 
в багатьох фізіологічних та патологічних проце-
сах, було поставлено за мету з’ясування вмісту 
їх вільних фракцій в легеневій тканині.  

Матеріали та методи 

Нами було досліджено вміст гістаміну і серо-
тоніну в легеневій тканині з різних її відділів 15 
осіб, що померли раптово від хронічної ішеміч-
ної хвороби серця за умови відсутності набряку 
легень. Для дослідження вилучали зразки з пра-
вої та лівої легень, які мали кубічну форму з ро-
зміром сторони близько 2-2,5 см., з їх верхівок, 
центральних частин та нижніх долей. Вилучені 
зразки висушували в термостаті при температурі 
60-65°С та подрібнювали. В подальшому 100 мг 
подрібненої легеневої тканини екстрагували со-
ляним буферним розчином рН 7,6 для отриман-
ня вільних фракцій біогенних амінів. Вміст біо-
генних амінів визначали флуориметричним ме-
тодом, який передбачає очищення досліджува-
них зразків від білків та ліпідів (депротеїнізація), 

рідинно-рідинну екстракцію біогенних амінів ор-
ганічними розчинниками та кількісне визначення 
вмісту біогенних амінів на флуориметрі при дов-
жині хвилі збудження флуоресценції для гістамі-
ну 365 нм і максимумі індукованої флуоресценції 
470 нм, для серотоніну 365 нм та 490 нм віднос-
но стандартів. 

Зв’язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами 

Стаття є фрагментом дисертаційної роботи 
на здобуття ступеня кандидата медичних наук 
на тему «Біогенні аміни як критерії визначення 
асфіктичного стану при різних видах механічної 
асфіксії», яка виконується на кафедрі судової 
медицини Національного медичного університе-
ту імені О.О.Богомольця 

Результати досліджень 

Статистичний аналіз показав, що загалом рі-
вень біогенних амінів в легеневій тканині стано-
вить гістаміну 171,16±1,683 мкг/г сухої тканин, 
серотоніну 78,53±0,873 мкг/г сухої тканин. Ре-
зультати наведені в таблиці 1. 

Таблиця 1. 
Вміст вільних фракцій біогенних амінів (гістаміну і серотоніну в тканині легень легень (мкг/г сухої тканини) 

(n=90) Гістамін Серотонін 

М±m 171,16±1,683 78,53±0,873 

Сv 0,093 0,105 

S 15,88 8,23 

Враховуючи, що коефіцієнт варіації сягає 
10%, нами було проведено з’ясування причини 
варіації вмісту біогенних амінів в легеневій тка-
нині, оскільки кількість тучних клітин, які є депо 
для цих біологічно активних речовин, в різних 

відділах легень різна.  
Для цього нами було проаналізовано вміст 

вільних фракції гістаміну та серотоніну в правій 
та лівій легені. Результати наведено в таблиці 
№2 

Таблиця 2  
Вміст вільних фракцій біогенних амінів (гістаміну і серотоніну в правій та лівій легенях (мкг/г сухої тканинт) 

 Права легеня (n=45). Ліва легеня(n=45). 

 Гістамін Серотонін Гістамін Серотонін 

М±m 172.15±2,390 77.8±1,258 170.17±2,414 75,95±1,34 

Сv 0,092 0,107 0,094 0,117 

S 15,86 8,34 16,01 8,89 

t права/ліва 0,58 права/ліва 1,01   

P >0,05 >0,05   

При аналізі наведених даних видно, що вміст 
біогенних амінів в правій та лівій легені достові-
рно не відрізняється Р>0,05, тобто концентрація 
біогенних амінів в легеневій тканині не залежить 
від сторони тіла. 

Коефіцієнт варіації, який становить для вміс-
ту гістаміну правої та лівої легені 9,2 та 9,4%, а 
для вільного серотоніну 10,7 та 11,7% відповід-
но, все ж вказує на існування особливостей в 
розподілі біогенних амінів у легеневій тканині. 

Для з’ясування цієї причини нами було про-
ведено аналіз вмісту вільних фракцій біогенних 
амінів в легеневій тканині в залежності від час-
тини легені, що наведено в таблиці №3  

При аналізі вмісту вільного гістаміну залежно 
від частини легень видно, що найменшим він є в 
периферичних відділах легень – верхівці та ни-
жній долі, та становить 159,21 мкг/г  та 166,9 
мкг/г, а найвищим - в середній частині - 187,37 

мкг/г. При цьому різниця є достовірною P<0,001. 
Вміст вільного серотоніну має аналогічну тенде-
нцію; концентрація його в верхівках становить 
74,16±1,67 мкг/г, в середніх частинах - 
79,47±1,52 мкг/г, в нижніх - 75,06±1,53 мкг/г. Різ-
ниця між периферичними та центральними від-
ділами є достовірною P<0,05, а між верхівкою і 
нижньою частиною різниця недостовірна P>0,05. 
При чому найбільша його концентрація зберіга-
ється в середніх частинах. 

Однак якщо вміст вільних фракцій гістаміну 
та серотоніну у фрагментах з верхівок легень 
умовно визначити за вихідний 100%, то вміст ві-
льної фракції гістаміну в фрагментах з середніх 
та нижніх долей є вищим на 18,88% та 5,22% ві-
дповідно. Вміст вільного серотоніну в аналогіч-
них фрагментах середніх та нижніх долей також 
є вищим на 8,59% та 2,23%.  
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Таблиця 3.  
Вміст вільних фракцій біогенних амінів (гістаміну і серотоніну) в різних відділах легень (мкг/г сухої тканин) 

  Верхівка(n=30). Середня частина(n=30). Край нижньої долі(n=30). 

Гі
ст

а
м

ін
 

М±m 159,21±1,4 187,37±2,46 166,9±2,0 

Сv 0,041 0,071 0,065 

S 6,53 13,27 10,79 

%% 0 18,88 5,22 

t1 10,25 верхівка/середня P<0,001 

t2 3,28 верхівка/нижня P<0,01 

t3 6,45 середня/нижня P<0,001 

С
е
р
о
то

н
ін

 

М±m 74,16±1,67 79,47±1,52 75,06±1,53 

Сv 0,122 0,103 0,11 

S 9,01 8,21 8,23 

%% 0 8,59 2,23 

t1 1,97 верхівка/середня P<0,05 

t2 0,48 верхівка/нижня P>0,05 

t3 1,54 середня/нижня P<0,05 
 

Таким чином, вміст вільних фракцій гістаміну 
та серотоніну в ділянках різних долей легень 
має суттєві коливання. В той же час, в симетри-
чних ділянках правої та лівої легені коливання 
вмісту біогенних амінів за коефіцієнтом варіації 
незначні. 

Висновки 

Проведене дослідження показало, що вміст 
вільних фракцій біогенних амінів гістаміну і се-
ротоніну в легеневій тканині має мозаїчно-
симетричний характер. Причому, найвищі рівні 
визначаються  в центральних частинах. Остан-
нє, найвірогідніше, пов’язано з особливостями 
кровопостачання цієї ділянки легень, яка має 
більш інтенсивне кровопостачання порівняно з 
іншими ділянками легень. Отже, для досліджен-
ня кількісного вмісту біогенних амінів в легеневій 
тканині доцільно вилучати її зразки з централь-
ної частини легені, яка характеризується біль-
шим вмістом біогенних амінів, а враховуючи ін-
тенсивність їх кровопостачання, то й більш зна-
чною метаболічною активністю. 
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Реферат 

ОСОБЕННОСТИ РАСПРЕДЕЛЕНИЯ СОДЕРЖАНИЯ СВОБОДНЫХ ФРАКЦИЙ БИОГЕННЫХ АМИНОВ (ГИСТАМИНА И 
СЕРОТОНИНА) В ЛЕГОЧНОЙ ТКАНИ ЧЕЛОВЕКА 
Артеменко А.И.  
Ключевые слова: гистамин, серотонин, легочная ткань, биогенные амины. 

Полученные в ходе исследования результаты показали, что существует статистически достовер-
ная разница между содержанием свободных фракций гистамина и серотонина в разных отделах лег-
ких. В то же время, в симметрических участках легких их содержание почти одинаковое. Если содер-
жание свободных фракций гистамина и серотонина во фрагментах с верхушек легких принять за ис-
ходные 100%, то их содержание во фрагментах из средних и нижних долей будет выше, гистамина на 
17,45 и 6,31% соответственно, серотонина на 10,43 и 4,21% соответственно. Таким образом, содер-
жание свободных фракций гистамина и серотонина в разных участках легких имеет значительные ко-
лебания. В то же время, в симметричных  участках правого и левого легких колебания содержания 
биогенных аминов по коэффициенту вариации незначительные (р >0,05). Таким образом, для иссле-
дования количественного содержания биогенных аминов в легочной ткани целесообразно извлекать 
образцы из центральной части легкого.  
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Summary 

CHARACTERISTICS OF DISTRIBUTION OF FREE FRACTIONS OF BIOGENIC AMINES (HISTAMINE AND SEROTONIN) IN 
HUMAN PULMONARY TISSUE 
Artemenko O.I.  
Key words: biogenic amines, histamine, serotonin, human pulmonary tissue.   

The findings obtained have shown statistically significant difference between the content of free fractions 
of biogenic amines (histamine and serotonin) in different section of human lung tissue.  Introduction. 
Biogenic amines play a key role in a number of physiological and pathological body processes. Histamine 
and serotonin are tissue hormones, neurotransmitters, stimulators and inhibitors of intra-cellular, tissue and 
organ transformations. Reactions caused by biogenic amines are often excessive and lead to the 
development of pathological disorders and injuries in particular organs and the whole body. 

The aim of the study. Taking into account the metabolic activity of lung and the role of biological amines 
histamine and serotonin in many physiological and pathological processes, the aim was to clarify the content 
of their free fractions in lung tissue. 

Materials and methods. We have studied the content of histamine and serotonin in the lung tissue from 
various parts of both lungs of 15 people who died suddenly from chronic coronary heart disease in the 
absence of pulmonary oedema. Tissue samples were taken from upper, central and lower parts of the left 
and right lung. The content of biogenic amines was determined by Fluor metric method that included: 
cleaning of samples from proteins and lipids (deproteinisation), liquid-liquid extraction of biogenic amines 
with organic solvents and quantitative determination of biogenic amines level on fluorimetry. 

Results. Statistical analysis showed that mean levels of biogenic amines in the lung tissue were: 
histamine - 171,16 ± 1,683 mg/g of dry tissue, serotonin 78,53 ± 0,873 mg/g of dry tissue. Since the 
coefficient of variation is 10%, we investigated the cause of variations in the content of biogenic amines in 
different parts of lung. For this aim we analyzed the content of free fraction of histamine and serotonin in the 
right and left lungs. It was proved that the content of biogenic amines in the right and left lungs were not 
significantly different P> 0.05, i.e. the concentration of biogenic amines in lung tissue is independent of the 
body side. The coefficient of variation, which is 9,2 and 9,4% of histamine content in the right and left lung, 
and 10,7% and 11,7% for free serotonin respectively, still points to the existence of singularity in the 
distribution of biogenic amines in lung tissue. Analysis of content of free histamine depending on the part of 
the lung shows that it is the smallest in the peripheral regions of the lungs - the top and bottom parts - 159.21 
mg/g and 166.9 mg/g, and the highest in the middle ones – 187.37 mg/g. The difference is reliable (P 
<0,001). The content of free serotonin demonstrated a similar trend; concentration in the upper part is 74,16 
± 1,67 mg/g, in the middle – 79,47 ± 1,52 mg/g, in the lower - 75,06 ± 1,53 mg/g. The difference between 
peripheral and central parts is reliable (P <0,05), and between the top and bottom parts is unreliable (P> 
0,05). The highest concentration is found in central parts of both lungs. Thus, the content of free fractions of 
histamine and serotonin in different parts of the lungs has significant fluctuations. At the same time the 
difference in content of biogenic amines between the symmetric parts of the left and right lungs is 
insignificant. 

Conclusions. The study shows that the content of free fractions of biogenic amines – histamine and 
serotonin in lung tissue has a mosaic-symmetrical type of distribution. Moreover, the highest level is 
determined in the central parts, probable due to the specificity of blood supply of these areas of the lung, 
which appears in more intense blood flow compared to other areas of the lungs. Thus, for quantitative 
evaluation of biogenic amines level in lung tissue samples should be taken from central part of the lungs. 


