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Алкоголізм – медична та соціальна 
проблема, є інвалідизуючою патологією 
й викликає пошкодження не тільки 
центральної нервової системи, але й 
інших органів та систем організму. 
Лікування алкоголізму, як і інших 
залежностей, спрямоване не тільки на 
позбавлення пацієнта нестримного 
бажання вживати алкоголь, але й на 
відновлення та покращання функцій 
серцево-судинної системи, печінки та 
шлунково-кишкового тракту в цілому 
та ін. [1]. До клінічного протоколу 
лікування алкогольної хвороби печінки 
на різних етапах включено пребіотики, 
тобто речовини, які не розщеплюються 
у верхніх відділах шлунково-кишково-
го тракту через відсутність у ньому 
специфічних ензимів [2]. Пектин є 
гетерополісахаридом, що складається з 
багатьох залишків галактуронової кис-
лоти, має властивості пребіотика з ph = 
3,3–3,7, у медичній практиці застосо-
вується для зниження рівня холестери-
ну та тригліцеридів, для лікування 
діабету та рефлюксної хвороби, деток-
сикації в разі отруєнь солями важких 
металів і для прискорення виведення 
радіонуклідів, а також входить до 
складу лікарських засобів як наповню-
вач. Побічні реакції на пектин за перо-
рального застосування не відомі [3]. За 
АТС класифікацією пектин належить 
до групи А07ВС – інші кишкові адсор-
бенти [4]. У багатьох країнах прово-
дяться дослідження протиракових 
властивостей пектину, у тому числі й 
клінічні [5].

Мета дослідження – з’ясувати вплив 
яблучного пектину на активність про-

цесів ПОЛ і гістоструктуру печінки 
щурів з хронічною алкогольною інток-
сикацією.

Матеріали та методи. Дослідження 
проведене на 35 білих рандобредних 
щурах (самцях) масою 180–200 г, яких 
утримували на стандартному раціоні 
віварію з вільним доступом до води. 
Дослідним тваринам вводили етанол 
(40 %) у шлунок протягом 28 діб 
натщесерце зондом з оливою з розра-
хунку 2 мл/100 г маси тіла 1 раз на  
1 добу за стандартною методикою [6]. 
Порошок яблучного пектину застосову-
вали в кількості 0,2 г/100 г маси тіла 
через 30 хв після введення алкоголю, а 
референтні препарати – порошок вугіл-
ля активованого та порошок діоксиду 
кремнію («біле вугілля») по 0,25 та 
0,05 г/100 г маси тіла відповідно, роз-
рахунки ізоефективних доз проводили 
за стандартною формулою [7]. Тварини 
були поділені на дослідні групи: 1 – ін -
тактні; 2–5 – алкоголізовані: 2 – без ліку-
вання; 3 – з введенням пектину; 4 –  
з введенням активованого вугілля; 5 – 
з введенням діоксиду кремнію. Виве-
дення тварин з експерименту проводи-
ли під тіопенталовим наркозом у дозі 
40 мг/кг [8] на 28 добу експерименту. 
Гістологічні дослідження проводили за 
допомогою світлооптичного мікроскопа 
Leica DME (Німеччина) на гістологіч-
них препаратах, забарвлених гематок-
силіном і еозином, з осягненням пери-
вазальних, перипортальних і проміж-
них відділів часточок. З метою об’єк-
тивізації досліджень проводили ком-
п’ю терну морфометрію об’єк тів у гісто-
логічних препаратах [9]. На першому 
етапі отримували цифрові копії оптич-
ного зображення ділянок мікроскопіч-
них препаратів за допомогою цифрової 
фотокамери Nikon Coolpix 4500 (Япо-
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нія). У подальшому цифрові копії 
зображення аналізували за допомогою 
комп’ютерної програми Image Tool 3,0 
for Windows (вільна ліцензія). Морфо-
метричний аналіз печінки здійснювали 
з врахуванням наступних показників:
1) частка паренхіми у відсотковому 

співвідношенні;
2) кількість одноядерних нормальних 

клітин на 100 гепатоцитів;
3) кількість двоядерних нормальних 

клітин на 100 гепатоцитів;
4) кількість дистрофічно змінених клі-

тин на 100 гепатоцитів;
5) кількість некротично-апоптично змі-

нених клітин на 100 гепатоцитів;
6) середня площа гепатоциту;
7) частка синусоїдних капілярів у від-

сотковому співвідношенні;
8) частка сполучної тканини у відсотко-

вому співвідношенні.
Півкількісну оцінку вмісту ліпідів і 

напівкількісну оцінку інтенсивності 
некротично-апоптичного процесу про-
водили за п’ятибальною системою, від-
повідно до якої: 1 бал – слабкі зміни, 2 
бали – середні зміни, 3 бали – виразні 
зміни та 4 бали –дуже виражені зміни. 
Вивчали також наступні біохімічні 
показники: активність каталази (КТ) 
[10, 11], уміст дієнових кон’югатів 
(ДК) і чутливих до тіобарбітурової кис-
лоти продуктів ПОЛ у сироватці крові 
[12, 13].

Статистичний аналіз результатів 
здійснено за допомогою комп’ютерних 
програм Microsoft Exel та Statistica 5.5 
(Multiple Regression) з використанням 
методів варіаційної статистики. 
Визначали середньоарифметичне зна-
чення (М), стандартну похибку (m), 
критерій Стьюдента (t), коефіцієнт 
вірогідності (р). За вірогідні приймали 
значення р < 0,05.

Маніпуляції з тваринами проводили 
відповідно до Європейської Конвенції 
щодо експериментів на тваринах. 

Результати та їх обговорення. За 
хронічної інтоксикації етанолом на 
перший план виступають дистрофічні 
зміни печінкових клітин (рис. 1). Вони 
проявляються наявністю в цитоплазмі 
більшості гепатоцитів (74,40 клітини 
на 100 гепатоцитів) прозорих вакуолей 
різного розміру, здебільшого середньо-

го, зі злиттям останніх у більш крупні. 
Також відзначається найбільший сту-
пінь накопичення вмісту ліпідів – 4,8 
бала за півкількісною п’ятибальною 
шкалою. 

Ліпідні включення візуалізуються в 
різних відділах класичних печінкових 
часточок: як у перипортальній зоні, так 
і проміжній і центральній. Контури 
гепатоцитів – нечіткі, межі клітин зли-
ваються. Трабекулярна будова органу 
різко порушена через неправильні полі-
гональні контури збільшених паренхі-
матозних клітин печінки. Частка парен-
хіми становить (87,73 ± 6,13) %. За 
даними морфометричного дослідження, 
середня площа гепатоцита становить 
(423,74 ± 28,63) мкм2, середній пери-
метр гепатоцита – (73,18 ± 5,44) мкм. 
Загалом кількість одноядерних нор-
мальних клітин у даній дослідній групі 
є найменшою – 19,65 клітин на 100 
гепатоцитів. За хронічної алкогольної 
інтоксикації, незважаючи на стрімке 
зростання кількості дистрофічно зміне-
них гепатоцитів, кількість некротично-
апоптично змінених клітин є порівняно 
невеликою – 2,13 клітини на 100 гепа-
тоцитів. Некротично змінені клітини 
здебільшого з різко завуальованими, 
або відсутніми ядрами, з вакуолізова-
ною та зернистою цитоплазмою, яка 
зазнає плазморексису. Інтенсивність 
некротично-апоптичного процесу ста-
новить 0,8 бала за напівкількісною 
шкалою оцінки інтенсивності даного 

Рис. 1. Хронічна інтоксикація етанолом. 
Дисемінована різновакуольна жирова 
дистрофія гепатоцитів (1). Портальний 
тракт з незначно вираженим склерозом і 
макрофагально-лімфоцитарною 
інфільтрацією (2). Забарвлення: 
гематоксилін та еозин. Зб.: ок. 10, об. 40
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процесу. Відзначається значне знижен-
ня кількості двоядерних печінкових 
клітин – 4,82 клітини на 100 гепатоци-
тів, що близько до кількості таких клі-
тин за гострої інтоксикації етанолом. 

Застосування пектину за хронічної 
інтоксикації етанолом супроводжується 
різко вираженим регресом жирової дис-
трофії гепатоцитів – з 4,8 до 0,9 бала  
у разі півкількісної оцінки вмісту ліпі-
дів. Відзначається зональність дистро-
фічно змінених гепатоцитів – здебіль-
шого по периферії часточок у ділянці 
тріади (рис. 2). 

Застосування пектину за хронічної 
інтоксикації етанолом супроводжується 
зниженням інтенсивності некротично-
апоптичного процесу – 0,1 бала проти 
0,8 бала без застосування пектину. Кіль-
кість некротично-апоптично змінених 
клітин відповідно також є низькою – 
0,94 клітини на 100 гепатоцитів.

Поряд зі зменшенням зворотних і 
незворотних пошкоджень паренхіма-
тозних елементів печінки різко зростає 
кількість репаративних двоядерних 
гепатоцитів – з 4,82 у разі хронічної 
інтоксикації до 13,25 на 100 гепатоци-
тів у разі застосування пектину, що 
свідчить про активацію репаративних 
процесів у печінці. У сполучній ткани-
ні портальних трактів, частка якої 
(6,47 ± 0,43) %, зменшується кількість 
фібробластів, що свідчить про призупи-

нення прогресування склеротичних 
змін у портальному полі. Також змен-
шується набряк у портальному полі та 
візуалізуються лише поодинокі макро-
фаги та лімфоцити (рис. 3). Портальні 
судини – без ознак плазматичного про-
сякання, просвіти здебільшого заповне-
ні еритроцитами. 

Аналіз гістологічних препаратів 
печінки алкоголізованих щурів показав 
посилення жирової дистрофії, пору-
шення трабекулярної будови, збіль-
шення інтенсивності некротично-апоп-
тичного процесу та значне зниження 
кількості двоядерних печінкових клі-
тин, що вказує на пригнічення регене-
ративних процесів. За умов застосуван-
ня пектину відзначається регрес жиро-
вої дистрофії, у сполучній тканині 
портальних трактів зменшується 
набряк і кількість фібробластів, що 
свідчить про призупинення прогресу-
вання склеротичних змін у портально-
му полі. Різко зростає кількість репа-
ративних двоядерних гепатоцитів – з 
4,82 за хронічної інтоксикації до 13,25 
на 100 гепатоцитів у разі застосування 
пектину, що підтверджує активацію 
репаративних процесів у печінці.

Результати визначення активності 
процесів ПОЛ у сироватці крові дослід-
них тварин корелювали з даними, 
отриманими за гістологічного та мор-
фометричного аналізу (таблиця).

Рис. 2. Хронічна інтоксикація етанолом 
і застосування пектину. Зональна 
жирова дистрофія гепатоцитів у 
перипортальній зоні (1) і невелика 
кількість дистрофічно змінених 
гепатоцитів у проміжній зоні (2). 
Склероз у портальному полі (3) з 
поодинокими макрофагами та 
лімфоцитами (4). Забарвлення: 
гематоксилін та еозин. Зб.: ок. 10, об. 20

Рис. 3. Хронічна інтоксикація 
етанолом і застосування пектину. 
Синусоїдні гемокапіляри здебільшого 
заповнені кров’ю (1). Склероз 
портального тракту (2), 
перипортальний склероз (3). Поодинокі 
макрофаги та лімфоцити у 
портальному полі (4). Забарвлення: 
гематоксилін та еозин. Зб.: ок. 10,  
об. 20



89Фармакологія та лікарська токсикологія, № 2 (58)/2018

Збільшення рівня продуктів ПОЛ – 
ДК та ТБК-АП – спостерігали в усіх 
групах тварин, котрим вводили алко-
голь, але, водночас, у групах, що отри-
мували пектин і референтні препарати 
ці показники були вірогідно нижчими, 
ніж у нелікованих щурів. Крім того, 
застосування яблучного пектину сприя-
ло достовірному пригніченню ліпопе-
роксидації та зменшенню вмісту її про-
дуктів у сироватці крові порівняно з 
іншими групами лікованих тварин. 
Активність ферменту антиоксидантно-
го захисту каталази була виразно при-
гнічена тільки в нелікованих тварин  
(р < 0,05, таблиця).

Таким чином, яблучний пектин за 
введення в шлунок через 30 хв після 
етанолу спричиняє позитивний вплив і 
пригнічує розвиток хронічної алко-
гольної інтоксикації в експерименталь-
них тварин. Планується подальше 
дослідження механізму дії й ефектив-
ності за умов гострої інтоксикації алко-
голем.

Висновки 
1. Хронічна алкогольна інтоксикація 

призводить до розвитку жирової дис-
трофії гепатоцитів, порушення тра-
бекулярної будови печінки, суттєво-
го зменшення кількості одноядерних 

нормальних клітин і значного зни-
ження кількості двоядерних печін-
кових клітин (4,82 клітини на 100 
гепатоцитів). 

2. Застосування пектину за хронічної 
інтоксикації етанолом супровод-
жується різко вираженим регресом 
жирової дистрофії гепатоцитів (з 4,8 
бала у алкоголізованих до 0,9 бала у 
лікованих пектином) за півкількіс-
ної оцінки вмісту ліпідів. Відмічено 
зниження інтенсивності некротично-
апоптичних процесів (0,1 бала проти 
0,8 бала в нелікованих тварин), зрос-
тає кількість репаративних двоядер-
них гепатоцитів – з 4,82 без лікуван-
ня до 13,25 на 100 гепатоцитів у разі 
застосування пектину, що свідчить 
про активацію репаративних проце-
сів у печінці. Зменшення кількості 
фібробластів свідчить про призупи-
нення прогресування склеротичних 
змін у портальному полі.

3. Застосування яблучного пектину 
достовірно сприяло виразному при-
гніченню ліпопероксидації та змен-
шенню вмісту ДК і ТБК-АП у сиро-
ватці крові порівняно з іншими гру-
пами лікованих тварин (р < 0,05). 
Активність ферменту антиоксидант-
ного захисту каталази була виразно 
пригнічена тільки в нелікованих тва-
рин (р < 0,05). 

Таблиця

Показники біохімічного дослідження сироватки крові  
дослідних тварин (М ± m, n = 5–7)

Примітка. 1р < 0,05 порівняно з інтактними тваринами, 2р < 0,05 порівняно з нелікованими тваринами,  
3р < 0,05 порівняно з тваринами, лікованими пектином.
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Л. М. Шеремета, М. Б. Гайнюк, М. М.Багрій 
Вплив пектину яблучного на гістоструктуру печінки щурів й активність 
процесів ПОЛ за умов хронічної алкогольної інтоксикації
Мета дослідження – з’ясувати вплив яблучного пектину на активність процесів ПОЛ і гістострук-

туру печінки щурів з хронічною алкогольною інтоксикацією. 
В експериментах відтворено модель хронічної алкогольної інтоксикації за введення 40 % етанолу 

в шлунок у дозі 2 мл/100 г маси тіла один раз на 1 добу протягом 28 діб. Яблучний пектин і референ-
тні препарати – активоване вугілля та діоксид кремнію – вводили в шлунок через 30 хв після етанолу. 
Проводили гістоструктурний і морфометричний аналіз тканини печінки, визначення рівня дієнових 
кон’югатів (ДК) і ТБК-АП, активності каталази в сироватці крові. 

Отримані результати показали, що яблучний пектин зменшував інтенсивність некротично-апоп-
тичних процесів, пригнічував прогресування склеротичних змін у портальному полі та сприяв вира-
женому регресу жирової дистрофії гепатоцитів. Водночас відзначали активацію репаративних про-
цесів у гепатоцитах. Вивчення впливу яблучного пектину на активність процесів ПОЛ показало 
виразне пригнічення ліпопероксидації – зменшення вмісту ДК і ТБК-АП у сироватці крові порівняно 
з іншими групами лікованих тварин (р < 0,05) та відновлення активності ферменту антиоксидантно-
го захисту – каталази. 

Результати дослідження вказують на здатність яблучного пектину зменшувати прояви хронічної 
алкогольної інтоксикації шляхом регресу дистрофічних і пригнічення некротичних і склеротичних 
процесів з одночасним відновленням репаративних змін у клітинах печінки. Перелічені ефекти ймо-
вірно, пов’язані як з його сорбційними властивостями, так і частковою нейтралізацією етанолу.

Ключові слова: пектин яблучний, хронічна алкогольна інтоксикація, гістологічна структура 
печінки, процеси ПОЛ

Л. М. Шеремета, М. Б. Гайнюк, М. М. Багрий 
Влияние яблочного пектина на гистоструктуру печени крыс и активность 
процессов ПОЛ в условиях хронической алкогольной интоксикации
Цель исследования – выяснить влияние яблочного пектина на активность процессов ПОЛ и 

гистоструктуру печени крыс с хронической алкогольной интоксикацией.
В экспериментах воспроизведена модель хронической алкогольной интоксикации при введении 

40 % этанола в желудок в дозе 2 мл/100 г массы тела 1 раз в 1 сутки в течение 28 суток. Яблочный 
пектин и референтные препараты – активированный уголь и диоксид кремния – вводили в желудок 
через 30 мин после этанола. Проводили гистоструктурный и морфометрический анализ ткани пече-
ни, определение уровня диеновых конъюгатов (ДК) и ТБК-АП, активности каталазы в сыворотке 
крови.

Полученные результаты показали, что яблочный пектин уменьшал интенсивность некротически-
апоптических процессов, подавлял прогрессирование склеротических изменений в портальном 
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поле и способствовал выраженному регрессу жировой дистрофии гепатоцитов. В то же время 
отмечали активацию репаративных процессов в гепатоцитах. Изучение влияния яблочного пектина 
на активность процессов ПОЛ показало отчетливое угнетение липопероксидации – уменьшение 
содержания ДК и ТБК-АП в сыворотке крови по сравнению с другими группами леченных животных 
(р < 0,05) и восстановление активности фермента антиоксидантной защиты – каталазы.

Результаты исследования указывают на способность яблочного пектина уменьшать проявления 
хронической алкогольной интоксикации путем регресса дистрофических и угнетения некротиче-
ских и склеротических процессов с одновременным восстановлением репаративных процессов в 
клетках печени. Перечисленные эффекты, вероятно, связаны как с его сорбционными свойствами, 
так и частичной нейтрализацией этанола.

Ключевые слова: пектин яблочный, хроническая алкогольная интоксикация, гистологическая 
структура печени, процессы ПОЛ

L. M. Sheremeta, M. B. Haynyuk, M. M. Bagrіy 
Тhe influence of apple pectin on the rat`s liver histological structure and  
activity of the lipid peroxidation in experimental chronic alcohol intoxication
The aim of study was to determine the effect of apple pectin on the activity of the lipid peroxidation (LP) 

and histological structure of the liver in rats with chronic alcohol intoxication.
Chronic alcohol intoxication was performed by introduction of 40 % ethanol in the stomach at a dose of 

2 ml/100 g body weight once a day during 28 days on rats. Apple pectin and reference sorbents – activated 
charcoal and silicon dioxide – were administrated into the stomach in 30 min. after ethanol. Histological 
structure and morphometric analysis of liver tissue, determination of the level of diene conjugates (DC) 
and TBA-AP, and catalase activity in serum were investigated. 

The results obtained showed that apple pectin reduced the intensity of necrotic-apoptotic processes, 
suppressed the progression of sclerotic changes in the portal field, and contributed to a pronounced 
regression of fatty degeneration of hepatocytes. At the same time, the activation of reparative processes 
in hepatocytes was noted. The study of the influence of apple pectin on the activity of the LP processes 
showed a marked suppression of lipoperoxidation – a decrease in the content of DC and TBA-AP in serum 
compared with other groups of treated animals (p < 0,05) and restoration of catalase activity.

The results of our study indicate the ability of apple pectin to reduce manifestations of chronic alcohol 
intoxication by regressing dystrophic and inhibition of necrotic and sclerotic processes, while simultaneously 
restoring reparative changes in liver cells. These effects are probably related both to its sorption properties 
and to the partial neutralization of ethanol. 

Key words: apple pectin, chronic alcoholic intoxication, liver histological structure, lipid peroxidation (LP)
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