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Summary 
CULTURAL PROPERTIES OF FUNGI OF THE FAMILY MUCORACEAE, THE GENUS ASPERGILLUS AS CAUSATIVE AGENTS OF 
ZOOANTHROPONOSIS  
Kinash O.V., Skotarenko T.A. 
Key words: cultural properties, opportunistic fungi, Mucor ramosissimus, Rhizopus spp., Aspergillus fumigatus, Aspergillus niger, 
Aspergillus flavus. 

At present, in Ukraine there is a growing prevalence of fungal infections, including aspergillosis and mu-
cormycosis, against HIV / AIDS, tuberculosis, bronchial asthma and cancerous diseases [11]. The literature 
available presents scanty data on which of the most commonly used nutrient media provide the highest bio-
synthetic activity for the fungi of the family Mucoraceae, the genus Aspergillus. The aim of this study was to 
investigate the cultural properties of the studied isolates of fungi on different nutrient media. The following 
field fungi isolates were studied: Mucor ramosissimus Samutsevitsch, Rhizopus spp., Aspergillus fumigatus 
Fresenius, Aspergillus niger van Tieghem, Aspergillus flavus Link. The following nutrient media were used: 
the Plout medium, the Grigoraki medium, the Czapek agar, the Sabouraud agar, the wort-agar, the Van 
Eterson medium, the Sabouraud-dextrose broth, the honey medium. The concentration of fungi spores per 1 
cm3 of inoculum was assessed on the basis of standard methods using a Goryaev's chamber. The evalua-
tion of the intensity of spore formation on different nutrient media was carried out by standard techniques and 
assessed in CFU/ cm2 [30]. The most intense growth of micromycetes of the Mucor and Aspergillus genera 
is found on media containing sucrose, dextrose, maltose, glucose, dextrin, glycerol or plant components (the 
Sabouraud agar, the Czapek agar, the wort agar, the Grigoraki medium, and the Plout medium). 
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ВПЛИВ ІНГІБІТОРІВ ТРАНСКРИПЦІЙНОГО ЧИННИКА КАППА B  
НА МЕТАБОЛІЧНІ ТА СТРУКТУРНІ ПОРУШЕННЯ КІСТКОВОЇ ТКАНИНИ  
ЗА УМОВ ПОЄДНАНОГО НАДЛИШКОВОГО НАДХОДЖЕННЯ ФТОРИДУ  
ТА НІТРАТУ НАТРІЮ 
Українська медична стоматологічна академія, м. Полтава 
В експерименті на 40 білих щурах лінії Вістар досліджено вплив інгібіторів активації транскрипцій-
ного ядерного чинника каппа B (NF-κB) на механізми метаболічних та структурних порушень у 
стегнових кістках і хребцях за умов поєднаного надлишкового надходження фториду та нітрату 
натрію. Виявлено, що сукупне введення фториду натрію (10 мг/кг маси тіла) та нітрату натрію 
(500 мг/кг маси тіла)  протягом 30 діб порушує механізм авторегуляції рівня моноксиду нітрогену 
(NO) в стегнових кістках щурів, що виявляється у збільшенні активності загальної NO-синтази та 
її індуцибельної ізоформи на тлі зниження загальної аргіназної активності та активності консти-
тутивних ізоферментів NO-синтази. За цих умов у стегнових кістках і хребцях збільшується кон-
центрація вільного оксипроліну, N-ацетилнейрамінової та гексуронових кислот, що свідчить про 
деполімеризацію колагену, сіалоглікопротеїнів та протеогліканів, зменшується маса кісток, їхня 
щільность, мінеральна насиченість,  міцність (збільшується індекс Simon). Інгібітори активації NF-
κB (амонію піролідиндітіокарбамат та водорозчинна форма кверцетину) відновлюють механізм 
авторегуляції рівня NO в стегнових кістках щурів, що супроводжується зменшенням загальної ак-
тивності NO-синтази, активності її індуцибельної ізоформи, збільшенням загальної аргіназної ак-
тивності та обмеженням утворення пероксинітриту. Показано, що амонію піролідиндітіокарба-
мат та водорозчинна форма кверцетину зменшують у кістках вміст вільного оксипроліну,  N-
ацетилнейрамінової та гексуронових кислот, що підтверджує їхню ефективність як засобів корек-
ції деполімеризації колагену, сіалоглікопротеїнів та протеогліканів. Виявлена їхня здатність підви-
щувати масу та щільність стегнових кісток і хребців. 
Ключові слова: транскрипційний чинник каппа B, кістки, хронічна інтоксикація фторидом і нітратом натрію, амонію 
піролідиндітіокарбамат, кверцетин. 
Робота є фрагментом НДР «Роль активних форм кисню, системи оксиду азоту та транскрипційних факторів у механізмах 
патологічного системогенезу» (№ держреєстрації 0114U004941). 

Відомо, що нітрати та фториди є  потенційно 
небезпечними хімічними сполуками, які можуть 
надходити у концентраціях, що значно переви-
щують гранично допустимі. Проте саме ці речо-
вини в найбільшій мірі викликають дискусію що-
до характеру їхньої дії на кісткову тканину. З од-

ного боку повідомляється, що нітрати, як дона-
тори моноксиду нітрогену (NO) здатні підвищу-
вати кісткову масу в експерименті на тваринах 
та у хворих на остеопороз [1,2]. З іншого боку, 
надлишкове надходження нітрату натрію при-
зводить до порушення метаболічних і біомехані-
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чних властивостей кісток щурів, особливо за 
умов відтворення остеопорозу [3]. При цьому 
порушується їхній регенеративний потенціал [4]. 
Застосування органічних нітратів у клініці також 
не завжди виявляє позитивну дію щодо підви-
щення мінеральної щільності кісток та зменшен-
ня випадків переломів [5]. 

Повідомляється також про здатність фтори-
дів підвищувати об’єм, масу та щільність кісток, 
але їхні біомеханічні властивості можуть знижу-
ватися [6, 7]. Застосування лікарських засобів, 
що містять фториди, іноді супроводжується збі-
льшенням ризику переломів кісток [8]. 

Нещодавно було показано, що поєднана дія 
нітрату та фториду натрію призводить до дизре-
гуляторних змін активності ферментів окисного 
(NO-синтазного) та неокисного (аргіназного) 
шляхів метаболізму L-аргініну в крові та різних 
органах [9-11]. Це супроводжується розвитком 
окисно-нітрозативного стресу [11], що 
пов’язують зі здатністю фторидів активувати 
конститутивні та індуцибельну синтази монокси-
ду нітрогену (NOS) [12] та пригнічувати аргіназ-
ний шлях метаболізму L-аргініну, що конкурує з 
NOS  [13].  

Примітно, що надлишкова дія нітратів та 
фторидів сприяє активації транскрипційного 
чинника каппа B (NF-κB), що контролює біосин-
тез прозапальних і прооксидантних чинників, у 
тому числі індуцибельної NOS (iNOS) [14]. Дове-
деним є вплив NF-κB на процес ремоделювання 
кісткової тканини [15]. 

Метою роботи було з’ясування впливу інгібі-
торів активації NF-κB на механізми метаболічних 
та структурних порушень у стегнових кістках і 
хребцях за умов поєднаного надлишкового над-
ходження фториду та нітрату натрію. 

Матеріали та методи 
Дослідження були проведені 40 білих щурах 

лінії Вістар масою 190-240 г, розподілених на 4 
групи: 1-ша – інтактні тварини, 2-га – після поєд-
наного введення фториду натрію (10 мг/кг маси 
тіла) та нітрату натрію (500 мг/кг маси тіла)  про-
тягом 30 діб, у 3-й та 4-й групах, починаючи з 15-
ї доби інтоксикації, внутрішньоочеревинно вво-
дили інгібітори активації NF-κB: амонію піроліди-
ндітіокарбамат (ПДТК, "Sigma-Aldrich, Inc.", 
США) в дозі 76 мг/кг 3 рази на тиждень [16] та 
комплекс кверцетину з полівінілпіролідоном (ко-
рвітин, ЗАТ НВЦ "Борщагівський ХФЗ", Україна) 
у дозі 500 та 10 мг/кг (у перерахунку на кверце-
тин) 3 рази на тиждень [17]. 

Тварин декапітували під легким ефірним нар-
козом, дотримуючись положень «Європейської 
конвенції по захисту хребетних тварин, яких ви-
користовують в експериментальних та інших на-
укових цілях» (Страсбург, 1986). Виділяли і ске-
летували стегнові кістки та хребці. 

Визначення активності загальних NO-синтаз, 
аргіназ та концентрації пероксинітритів лужних 
та лужно-земельних металів у нативних стегно-

вих кістках проводили спектрофотометричним 
методом [9]. Для визначення активності консти-
тутивних NO-синтаз (cNOS) додавали 1% розчин 
аміногуанідину гідрохлориду (98%, "Sigma-
Aldrich, Inc.", США) [18]. Активність iNOS оціню-
вали шляхом віднімання активності cNOS від 
сумарної активності NOS. 

Стан колагену визначали за вмістом у тканині 
стегнових кісток і хребців вільного оксипроліну 
[19]. Деполімеризацію неколагенових білків (сіа-
логлікопротеїнів і протеогліканів) оцінювали 
шляхом визначення їхніх мономерів – N-
ацетилнейрамінової та гексуронових кислот [20, 
21].  

Визначали структурні та біофізичні характе-
ристики сухих кісток: щільність, мінеральну на-
сиченість, зольність, індекс Simon (SI) (співвід-
ношення максимальної довжини і кубічного ко-
реня маси кісткового органу, цей показник інтег-
рує ростові параметри кісток, міцнісні властиво-
сті мікроструктури та мінерального балансу) 
[22,23]. Остеометрію стегнових кісток та 3-х по-
перекових хребців виконували за допомогою мі-
крометру з точністю до 0,01 мм.  

Статистичні розрахунки проводили з викори-
станням програми "StatisticSoft 6.0". Для переві-
рки розподілу на нормальність було застосовано 
розрахунок критерію Шапіро-Вілка. Якщо варіа-
ційні ряди відповідали нормальному розподілу, 
то для їх порівняння використовували критерій t 
Стьюдента для незалежних вибірок. У разі, коли 
дані не підлягали нормальному розподілу, ста-
тистичну обробку здійснювали, використовуючи 
непараметричний метод – тест Манна-Вітні.  

Результати дослідження та їх обговорення 
Поєднане введення фториду та нітрату натрію 

супроводжувалося вірогідним збільшенням у сте-
гнових кістках щурів сумарної активності NOS (у 
1,5 раза), що відбувалося за рахунок підвищення 
активності iNOS (у 1,8 раза) (табл. 1). Активність 
cNOS істотно знижувалася (у 1,6 раза). 

Раніше було показано, що фторид-іони акти-
вують конститутивні та індуцибельну NOS [12], 
що може бути пов’язаним з гальмуванням конку-
рентного аргіназного шляху метаболізму L-
аргініну [13].  

Безпосередньо нітрат-іони при збільшенні ні-
трат-/нітритредуктазної активності тканин змен-
шують активність NOS, що відповідає механізму 
функціонування «циклу NO» [24]. У той же час 
при значному надходженні нітратів у організм 
ссавців цей механізм авторегуляції рівня NO по-
рушується за рахунок неадекватного збільшення 
активності iNOS [25]. 

При поєднаному введенні фториду та нітрату 
натрію, за нашими даними, у стегнових кістках 
створювалися умови для збільшення активних 
форм нітрогену (АФН) – концентрації пероксині-
тритів лужних та лужно-земельних металів (на 
24%).  
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Таблиця 1 
Вплив інгібіторів активації NF-κB на функціонування аргіназного та NO-синтазного  

шляхів метаболізму L-аргініну в стегнових кістках щурів  
за умов надлишкового надходження фториду та нітрату натрію (M+m, n=20) 

Активність NOS, мкмоль NО

2 /г·хв. Групи 

Сумарна cNOS iNOS 

Загальна аргіназна ак-
тивність, 

мкмоль/хв·г білка 

Концентрація перок-
синітритів, 
мкмоль/г 

Інтактні 0,76 ±0,04 0,16±0,02 0,60±0,04 1,40±0,03 2,75±0,05 
Сукупне введення 
фториду та нітрату 
натрію 

1,15±0,13 * 0,07±0,01 * 1,08±0,13 * 0 ,65±0,04 * 3,42±0,05 * 

+ введення ПДТК 0,30±0,04 *,** 0,15±0,02 ** 0,15±0,05 *,** 1,27±0,03 *,** 3,05±0,04 *,** 
+ введення водорозчинної фор-
ми кверцетину  0,23±0,04 *,** 0,10±0,03 0,12±0,01 *,** 1,30±0,03 *,** 3,12±0,05 *,** 

Тут і далі: * – Р<0,05 порівняно зі значеннями інтактних щурів; ** – P<0,05 порівняно зі значеннями 2-ї групи. 

Цьому може сприяти зменшення вироблення 
cNOS низьких концентрацій NO, що виконують 
сигнальну дію, обмежуючи у тому числі цитоток-
сичні ефекти АФН [26]. 

Введення інгібітора ядерної транслокації NF-
κB ПДТК зменшувало сумарну активність NOS 
та активності iNOS на 74% та 86% відповідно 
порівняно з результатами 2-ї групи. Активність 
cNOS збільшувалася вдвічі, загальна аргіназна 
активність – на 95%, концентрація пероксинітри-
тів лужних та лужно-земельних металів вірогідно 
зменшувалася на 11% порівняно з результатами 
2-ї групи. 

Нещодавно показана здатність кверцетину 
пригнічувати убіквітинзалежний протеоліз ком-
плексу NF-κB з інгібіторним білком IκB [27]. Від-
сутність деградації IκB під дією протеасоми уне-
можливлює експресію NF-κB-підконтрольних ге-
нів [28]. Тобто кверцетин також може вважатися 
інгібітором активації NF-κB. 

Введення водорозчинну форму кверцетину 
також зменшувало сумарну активність NOS та 
активності iNOS на 80% та 89% відповідно порі-
вняно з результатами 2-ї групи. Активність cNOS 
істотно не змінювалася, загальна аргіназна ак-

тивність збільшувалася вдвічі, концентрація пе-
роксинітритів лужних та лужно-земельних мета-
лів вірогідно зменшувалася на 9% порівняно з 
результатами 2-ї групи. 

Раніше було показано, що функціональна ак-
тивність iNOS при хронічній нітратній інтоксика-
ції сприяє деполімеризації колагену та протеог-
ліканів у тканині великогомілкової кістки та хре-
бців, знижує масу кісток, їхню щільність і міцність 
[29]. 

За нашим припущенням, пригнічення актива-
ції NF-κB, має покращити цілісність органічного 
матриксу кісток не тільки внаслідок зменшення 
експресії підконтрольного цьому транскрипцій-
ному чиннику гена iNOS, але і через зниження 
біосинтезу інших NF-κB-залежних гістолітичних 
білків – матриксних металопротеїназ, проокси-
дантних сполук [30]. 

Дійсно, поєднане введення фториду та нітра-
ту натрію супроводжувалося вірогідним збіль-
шенням у стегнових кістках і хребцях щурів кон-
центрації вільного оксипроліну – на 14% та 18% 
відповідно, N-ацетилнейрамінової кислоти – на 
70% у обох, гексуронових кислот – на 51% та 
47% відповідно (табл. 2). 

Таблиця 2 
Вплив інгібіторів активації NF-κB на вміст компонентів органічного матриксу  

кісток щурів за умов надлишкового надходження фториду та нітрату натрію (M+m, n=20) 

Вільний оксипролін, мкмоль/г N-ацетилнейрамінова кислота, 
мкмоль/г Гексуронові кислоти, мкмоль/г Групи 

Стегнова кістка Хребці Стегнова кістка Хребці Стегнова кістка Хребці 
Інтактні 3,64±0,10 3,98±0,13 2,20±0,20 2,28±0,29 1,97±0,23 2,17±0,26 
Сукупне введення 
фториду та нітрату 
натрію 

4,14±0,09 * 4,69±0,16 * 3,73±0,22 * 3,88±0,20 * 2,98±0,17 * 3,18±0,16 * 

+ введення ПДТК 3,75±0,07 ** 4,05±0,16 ** 2,26±0,13 ** 2,34±0,13 ** 2,06±0,15 ** 2,21±0,16 ** 
+ введення водорозчинної фор-
ми кверцетину 3,80±0,09 ** 4,22±0,14 2,33±0,14 ** 2,40±0,15 ** 2,16±0,15  ** 2,31±0,20 ** 

 
Ці зміни свідчать про деполімеризацію компо-

нентів органічного матриксу кісток (колагену, сіа-
логлікопротеїнів, протеогліканів) за умов надлиш-
кового надходження фториду та нітрату натрію. 

Введення ПДТК вірогідно зменшувало у гомо-
генаті стегнових кісток і хребців вміст вільного 
оксипроліну – на 9,5% та 13,6%,  N-
ацетилнейрамінової кислоти – на 30,9% та 
30,5%, гексуронових кислот – на 30,9% та 30,5%  
відповідно порівняно з результатами 2-ї групи. 

Застосування водорозчинної форму кверце-
тину достовірно знижувало концентрацію вільно-

го оксипроліну в гомогенаті стегнових кісток по-
рівняно з результатами 2-ї групи, але суттєво не 
позначається на його значенні в хребцях. Вміст 
N-ацетилнейрамінової кислоти у гомогенаті сте-
гнових кісток і хребців зменшувався на 37,5% та 
38,1% відповідно, а гексуронових кислот – на 
27.5% та 27.4% порівняно з результатами 2-ї 
групи. 

Це доводить, що ПДТК і кверцетин здатні 
ефективно обмежувати деполімеризацію кола-
генових і неколагенових білків екстрацелюляр-
ного матриксу кісток скелету. 
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Поєднане введення фториду та нітрату на-
трію суттєво позначалося на кількісних показни-
ках структурної композиції стегнових кісток і 
хребців. При цьому їхня щільність вірогідно зме-

ншувалася на 20% та 13% відповідно, мінераль-
на насиченість – на 24% та  17% порівняно з да-
ними інтактних тварин (табл. 3). 

Таблиця 3 
Вплив інгібіторів активації NF-κB на кількісні показники структурної композиції кісток  

за умов надлишкового надходження фториду та нітрату натрію (M+m, n=20) 

Щільність, г/см3 Мінеральна 
насиченість, г/см3 Зольність,% Групи 

Стегнова кістка Хребець Стегнова кістка Хребець Стегнова кістка Хребець 
Інтактні 0,92±0,02 1,28±0,02 0,51±0,02 0,69±0,04 55,2±1,9 53,8±2,6 
Сукупне введення 
фториду та нітрату 
натрію 

0,74±0,03 * 1,11±0,04 * 0,39±0,03 * 0,57±0,02 * 53,4±4,5 51,9±2,9 

+ введення ПДТК 0,93±0,03 ** 1,29±0,04 ** 0,49±0,04 ** 0,72±0,04 ** 52,8±5,0 55,8±2,3 
+ введення водорозчинної фор-
ми кверцетину 0,88±0,02 ** 1,35±0,03 ** 0,47±0,03 0,67±0,02 ** 53,7±4,8 49,6±2,5 

 
Введення ПДТК істотно підвищувало щіль-

ність стегнових кісток і хребців – на 26% та 16%, 
а мінеральну насиченість – на 26% і  13% відпо-
відно порівняно з результатами 2-ї групи. 

Застосування водорозчинної форму кверце-
тину збільшувало щільність стегнових кісток і 
хребців – на 19% та 22% відповідно порівняно з 
результатами 2-ї групи, але суттєво не змінюва-

ло мінеральну насиченість стегнових кісток. Мі-
неральна насиченість хребців підвищувалася – 
на 18%. 

Дослідження остеометричних показників кіс-
ток за умов експерименту (табл. 4) виявило зме-
ншення маси нативних стегнових кісток і хребців 
– на 12% та 13% порівняно з результатами інта-
ктних тварин. SI достовірно підвищувався. 

Таблиця 4 
Вплив інгібіторів активації NF-κB на остеометричні характеристики стегнової кістки та 3-го поперекового хребця за умов 

надлишкового надходження фториду та нітрату натрію (M+m, n=20) 
Максимальна довжина 

кістки  (або висота тіла хребця), мм 
Маса нативної 

кістки, мг SI Групи 
Стегнова кістка Хребець Стегнова кістка Хребець Стегнова кістка Хребець 

Інтактні 35,4±0,4 6,4±0,1 569,2±8,0 200,1±4,7 4,28±0,04 1,08±0,01 
Сукупне введення 
фториду та нітрату 
натрію 

35,8±0,3 6,4±0,1 502,6±2,9 * 174,1±2,7 * 4,50±0,03 * 1,15±0,01 * 

+ введення ПДТК 37,0±0,3 *,** 6,2±0,1 566,0±4,8 ** 196,3±5,7 ** 4,47±0,04 * 1,08±0,01  ** 
+ введення водорозчинної фор-
ми кверцетину 36,8±0,2 *,** 6,4±0,1 563,0±7,2  ** 194,9±4,8 ** 4,46±0,03  * 1,1±0,02 

 
Введення ПДТК збільшувало показник мак-

симальної довжини стегнової кістки, її масу – на 
13% порівняно з результатами 2-ї групи, але іс-
тотно не позначалося на SI. Застосування цієї 
сполуки суттєво не впливало на висоту тіла 3-го 
поперекового хребця, але підвищувало його ма-
су та SI. 

Введення водорозчинної форму кверцетину 
також збільшувало показник максимальної дов-
жини стегнової кістки, її масу – на 12% порівняно 
з результатами 2-ї групи. Застосування цієї спо-
луки не впливало на висоту тіла 3-го попереко-
вого хребця, але збільшувало його масу. SI не 
змінювався. 

Висновки 
1. Поєднане введення фториду та нітрату на-

трію порушує механізм авторегуляції рівня мо-
ноксиду нітрогену в стегнових кістках щурів, що 
виявляється у збільшенні активності загальної 
NO-синтази та її індуцибельної ізоформи на тлі 
зниження загальної аргіназної активності та ак-
тивності конститутивних ізоферментів NO-
синтази, що супроводжується розвитком нітро-
зативного стресу. 

2. Поєднане введення фториду та нітрату на-

трію викликає дезорганізацію сполучної (кістко-
вої) тканини стегнових кісток і хребців, що су-
проводжується зменшенням їхньої маси, щіль-
ності, мінеральної насиченості,  міцності (збіль-
шення індексу Simon). 

3. Інгібітори транскрипційного чинника каппа 
B (амонію піролідиндітіокарбамат та водороз-
чинна форма кверцетину) відновлюють механізм 
авторегуляції рівня NO в стегнових кістках щу-
рів, що супроводжується зменшенням загальної 
активності NO-синтази, активності її індуцибель-
ної ізоформи, збільшенням загальної аргіназної 
активності та обмеженням утворення пероксині-
триту. 

 3. Амонію піролідиндітіокарбамат та водо-
розчинна форма кверцетину є ефективними за-
собами корекції дезорганізації сполучної (кістко-
вої) тканини стегнових кісток і хребців та підви-
щують їхню масу та щільність. 
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Реферат 
ВЛИЯНИЕ ИНГИБИТОРОВ ТРАНСКРИПЦИОННОГО ФАКТОРА 
КАППА B НА МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ И СТРУКТУРНЫЕ НАРУШЕНИЯ В КОСТНОЙ ТКАНИ ПРИ СОЧЕТАННОМ ИЗБЫТОЧНОМ 
ПОСТУПЛЕНИИ ФТОРИДА И НИТРАТА НАТРИЯ 
Ковалева И.А., Костенко В.А. 
Ключевые слова: транскрипционный фактор каппа B, кости, хроническая интоксикация фторидом и нитратом натрия, аммония 
пиролидиндитиокарбамат, кверцетин. 

В эксперименте на 40 белых крысах линии Вистар исследовано влияние ингибиторов активации 
транскрипционного ядерного фактора каппа B (NF-κB) на механизмы метаболических и структурных 
нарушений в бедренных костях и позвонках в условиях сочетанного избыточного поступления фтори-
да и нитрата натрия. Выявлено, что совместное введение фторида натрия (10 мг/кг массы тела) и 
нитрата натрия (500 мг/кг массы тела) в течение 30 суток нарушает механизм ауторегуляции уровня 
моноксида азота (NO) в бедренных костях крыс, что выражается в увеличении активности общей NO-
синтазы и ее индуцибельной изоформы на фоне снижения общей аргиназной активности и активно-
сти конститутивных изоферментов NO-синтазы. В этих условиях в бедренных костях и позвонках уве-
личивается концентрация свободного оксипролина, N-ацетилнейраминовой и гексуроновых кислот, 
что свидетельствует о деполимеризации коллагена, сиалогликопротеинов и протеогликанов; умень-
шается масса костей, их плотность, минеральная насыщенность, прочность (увеличивается индекс 
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Simon). Ингибиторы активации NF-κB (аммония пиролидиндитиокарбамат и водорастворимая форма 
кверцетина) восстанавливают механизм ауторегуляции уровня NO в бедренных костях крыс, что со-
провождается уменьшением общей активности NO-синтазы, активности ее индуцибельной изофор-
мы, увеличением общей аргиназной активности и ограничением образования пероксинитрита. Пока-
зано, что аммония пиролидиндитиокарбамат и водорастворимая форма кверцетина уменьшают в 
костях содержание свободного оксипролина, N-ацетилнейраминовой и гексуроновых кислот, что под-
тверждает их эффективность как средств коррекции деполимеризации коллагена, сиалогликопротеи-
нов и протеогликанов. Обнаружена их способность повышать массу и плотность бедренных костей и 
позвонков. 

Summary 
EFFECT OF TRANSCRIPTION FACTOR KAPPA B INHIBITORS 
ON METABOLIC AND STRUCTURAL DISORDERS IN BONE TISSUE UNDER COMBINED EXCESSIVE INTAKE OF FLUORIDE AND 
SODIUM NITRATE 
Kovalova I.O., Kostenko V.O. 
Key words: transcription factor kappa B, bones, chronic intoxication with fluoride and sodium nitrate, ammonium pyrolidine 
dithiocarbamate, quercetin. 

This experiment carried on 40 white Wistar rats aimed at studying the effect produced by inhibitors of the 
nuclear transcriptional factor kappa B (NF-κB) activation on the mechanisms of metabolic and structural dis-
orders in the femoral bones and vertebrae under combined surplus fluoride and sodium nitrate intake. It has 
been found out that co-administration of sodium fluoride (10 mg/kg body weight) and sodium nitrate (500 
mg/kg of body weight) for 30 days disrupts the autoregulation mechanism of nitrogen monoxide (NO) level in 
the femoral bones of the test rats that is manifested by an increase in the activity of total NO synthase and its 
inducible isoform against the background of a decrease in the total arginase activity and the activity of the 
constitutive NO synthase isoenzymes. Under these conditions, there has been observed the growth in the 
concentration of free hydroxyproline, N-acetylneuraminic and hexuronic acids in the femoral bones and ver-
tebrae that is indicative of depolymerization of collagen, sialoglycoproteins and proteoglycans, decrease in 
bone mass, their density, mineral saturation, strength (the Simon index elevated). Inhibitors of NF-κB activa-
tion (ammonium pyrolidine dithiocarbamate and a water-soluble form of quercetin) restore the autoregulation 
mechanism of the NO level in the rats’ femoral bones that is accompanied by a decrease in the total activity 
of NO synthase, the activity of its inducible isoform, an increase in the total arginase activity and by limited 
peroxinitrite formation. Ammonium pyrolidine dithiocarbamate and a water-soluble form of quercetin have 
been shown to result in lowering in the content of free hydroxyproline, N-acetylneuraminic and hexuronic ac-
ids in bones that confirms their effectiveness as a means for correcting depolymerization of collagen, sia-
loglycoproteins and proteoglycans. There has been found their property to promote the growth of bone mass 
and density of the femurs and vertebrae.  

 


