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Àêòóàëüí³ñòü. Ï³ä õðîí³÷íèì âïëèâîì åòàíîëó ì³íÿºòüñÿ åêñïðåñ³ÿ ãåí³â, â ÿêèõ ì³ñòèòüñÿ ³íôîðìàö³ÿ ïðî ñèíòåç ìîëå-
êóë àäðåíîðåöåïòîð³â, ôåðìåíò³â ñèíòåçó àäðåíàë³íó. Àëå íåâ³äîì³ ðîáîòè, äå á äîñë³äæóâàëèñÿ ñèñòåìí³ ïðîÿâè òàêèõ çì³í.
Éìîâ³ðíî î÷³êóâàòè âèêðèâëåííÿ ä³¿ ïðåïàðàò³â àäðåíåðã³÷íî¿ ä³¿ ó àëêîãîë³çîâàíîìó îðãàí³çì³.

Ö³ëü– äîñë³äèòè àäðåíåðã³÷íó ðåãóëÿö³þ ÷àñòîòè ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü ó àëêîãîë³çîâàíèõ ùóð³â øëÿõîì âàð³þâàííÿ
ê³ëüêîñò³ β1-ðåöåïòîð³â ³ ê³ëüêîñò³ ¿õ ë³ãàíä³â.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ó êîíòðîëüíèõ (n=10) ³ õðîí³÷íî, ïðîòÿãîì 120 äí³â, àëêîãîë³çîâàíèõ (n=10) ùóð³â âàð³þâàëè
ê³ëüê³ñòü β1-àäðåíîðåöåïòîð³â (øëÿõîì ââåäåííÿ ñåëåêòèâíîãî áëîêàòîðó êîíêîð êîðó – 0,28 ìã/êã) ³ ê³ëüê³ñòü àäðåíàë³íó â
êðîâ³ (øëÿõîì àêòèâóâàííÿ ñèìïàòî-àäðåíàëîâî¿ ñèñòåìè ï³ñëÿ ââåäåííÿ êîôå¿í-áåíçîàò íàòð³þ – 7,14 ìã/êã). Êîíêîðêîð ³
êîôå¿í ââîäèëè îêðåìî ³ ðàçîì. Ðåºñòðóâàëè ÷àñòîòó ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü (×ÑÑ) çà äîïîìîãîþ ñô³ãìîìàíîìåòðà. Ðåçóëüòàòè
îáðîáëÿëè ó ïàêåò³ MedStat.

Ðåçóëüòàòè. Ó õðîí³÷íî àëêîãîë³çîâàíèõ ùóð³â ×ÑÑ íà 27,6±2,5 % âèùå, í³æ ó êîíòðîëüíèõ (383,8±12,9 õâ-1 ïðîòè
300,8±8,7 õâ-1). Ââåäåííÿ êîôå¿íó ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â ñïðè÷èíÿº çðîñòàííÿ ×ÑÑ íà 11,5±1,1 % (äî 335,4±9,5 õâ-1), à ó àëêî-
ãîë³çîâàíèõ – íå âïëèâàº íà öåé ïîêàçí èê (389,6±12,6 õâ-1). Áëîêàäà β1-ðåöåïòîð³â ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â ñïðè÷èíÿº çíèæåí-
íÿ ×ÑÑ íà 7,5±0,7 % (äî 278,2±7,9 õâ-1), à ó àëêîãîë³çîâàíèõ – íà 15,5±1,1 % (äî 324,4±9,3 õâ-1). Ïðè ñóì³ñíîìó ââåäåíí³ áëî-
êàòîð β1-ðåöåïòîð³â ³ êîôå¿í ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â í³âåëþâàëè ïðîòèëåæí³ åôåêòè îäèí îäíîãî, ³ ×ÑÑ çàëèøàëàñÿ ñòàëîþ
(307,0±8,2õâ-1); à ó àëêîãîë³çîâàíèõ òâàðèí öå ïðèçâîäèëî äî çíèæåííÿ ×ÑÑ íà 4,8±1,0 % (äî 365,4±10,9 õâ-1).

Âèñíîâêè. Ïðèïóñêàºòüñÿ, ùî ó àëêîãîë³çîâàíèõùóð³â çá³ëüøåíà áàçàëüíà ñåêðåö³ÿ àäðåíàë³íó ³ çìåíøåíà ê³ëüê³ñòü β1–
ðåöåïòîð³â, ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíèìè.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: àëêîãîë³çîâàí³ ùóðè, ÷àñòîòà ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü, áëîêàäà β1-ðåöåïòîð³â, êîôå¿íîâèé ñòðåñ, àäðåíàë³í.

Àêòóàëüí³ñòü. Àëêîãîëüíà õâîðîáà ñïðè÷èíÿº
êàðä³îì³îïàò³þ, ÿêà ïðîÿâëÿºòüñÿ ó çìåíøåíí³ ñåð-
öåâîãî âèêèäó, ã³ïåðòðîô³¿, òàõ³êàðä³¿, àðèòì³¿ [9,
18, 23, 31]. Ïðè÷èíà – áåçïîñåðåäí³é âïëèâ åòàíîëó
³ éîãî ìåòàáîë³òó àöåòàëüäåã³äó íà åï³ãåíîìíèé àïà-
ðàò êë³òèí, à ñàìå: íà ìåòèëóâàííÿ ÄÍÊ [16, 22],
àöåòèëóâàííÿ ã³ñòîí³â [15, 21]. Âíàñë³äîê öüîãî â
ì³îêàðä³ çðîñòàº åêñïðåñ³ÿ ðàíí³õ ãåí³â ñ-fos òà c-jun
[4], çì³íþºòüñÿ åêñïðåñ³ÿ ãåí³â, â ÿêèõ çàïèñàíà
³íôîðìàö³ÿ ïðî ñèíòåç ïåâíèõ ìîëåêóë: ôåðìåíò³â,
ðåöåïòîð³â, êàíàë³â òîùî [24, 26]. Çì³íà ê³ëüêîñò³
öèõ ðåãóëÿòîðíèõ ìîëåêóë ïðèçâîäèòü äî ôóíêö³î-
íàëüíèõ ³ ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í.

Çîêðåìà, çì³íþºòüñÿ ñèíòåç êëþ÷îâèõ ìîëåêóë
àäðåíåðã³÷íî¿ ðåãóëÿòîðíî¿ ñèòåìè: àäðåíîðåöåï-
òîð³â, òèðîçèíã³äðîêñèëàçè (òèðîçèí-3-ìîíîîêñèãå-
íàçè) (ôåðìåíòó ñèíòåçó àäðåíàë³íó) [14, 19].

Àëå íåâ³äîì³ ðîáîòè, äå á äîñë³äæóâàëèñÿ ñèñ-
òåìí³ ïðîÿâè òàêèõ çì³í.

Äîö³ëüí³ñòü ïðîâåäåííÿ äîñë³äæåííÿ ó òàêîìó
êëþ÷³ çóìîâëåíà òèì, ùî â êë³í³ö³ øèðîêî âèêîðèñ-
òîâóþòü ôàðìàêîëîã³÷í³ ïðåïàðàòè àäðåíåðã³÷íî¿
ä³¿. Íàïðèêëàä, áëîêàòîðè β-àäðåíîðåöåïòîð³â çàñ-
òîñîâóþòü äëÿ ïîäîëàííÿ òàõ³êàðä³¿, àðèòì³¿, ã³ïåð-
òîí³÷íî¿ õâîðîáè [2]. Ïðè öüîìó íåâ³äîì³ ðåêîìåí-

äàö³¿ ùîäî çàñòîñóâàííÿ öèõ ïðåïàðàò³â ñàìå äëÿ
àëêîãîëüçàëåæíèõ ïàö³ºíò³â. Àäæå ç îãëÿäó íà âè-
ùåâèêëàäåíå ïðî çì³íè â ãåíîì³ ï³ä âïëèâîì åòàíî-
ëó, ö³ëêîì éìîâ³ðíî î÷³êóâàòè ñóòòºâ³ âèêðèâëåííÿ
ä³¿ öèõ ïðåïàðàò³â ó àëêîãîë³çîâàíîìó îðãàí³çì³.

Âèõîäÿ÷è ³ç çàãàëüíîô³ç³îëîã³÷íèõ óÿâëåíü,
åôåêòèâí³ñòü áóäü-ÿêîãî âèäó ðåãóëÿö³¿ çàëåæèòü
â³ä äâîõ ôàêòîð³â: 1) ê³ëüêîñò³ ìîëåêóë ë³ãàíäó,
2) ê³ëüêîñò³ ìîëåêóë ðåöåïòîðà äî öüîãî ë³ãàíäó.
Òîìó àäåêâàòíèì áóäå â³äòâîðåííÿ òàêî¿ åêñïåðè-
ìåíòàëüíî¿ ìîäåë³, â ÿê³é ìîæíà ìîäóëþâàòè ê³ëü-
ê³ñòü àäðåíîðåöåïòîð³â ³ ê³ëüê³ñòü ìîëåêóë àäðåíàë³-
íó, ³ äîñë³äæóâàòè, ÿêèì ÷èíîì öå âïëèâàº íà
ðîáîòó ñåðöÿ, çîêðåìà, íà ÷àñòîòó ñåðöåâèõ ñêîðî-
÷åíü (×ÑÑ). Ê³ëüê³ñòü ðîáî÷èõ ðåöåïòîð³â â
îðãàí³çì³ ìîæíà ìîäóëþâàòè ââåäåííÿì ñåëåêòèâ-
íèõ áëîêàòîð³â öèõ ðåöåïòîð³â. À ê³ëüê³ñòü öèðêó-
ëþþ÷èõ ìîëåêóë àäðåíàë³íó ìîæíà ìîäóëþâàòè
øëÿõîì çáóäæåííÿ ñèìïàòî-àäðåíàëîâî¿ ñèñòåìè.

Â ñåðö³ (íà ðîáî÷èõ êàðä³îì³îöèòàõ ³ àòèïîâèõ
êë³òèíàõ âîä³¿â ðèòìó), íà ïîñòñèíàïòè÷íèõ ³ ïîçà-
ñèíàïòè÷íèõ ìåìáðàíàõ ëîêàë³çóþòüñÿ ðåöåïòîðè
òèïó β1, ç äåâ’ÿòè â³äîìèõ íà ñüîãîäí³ ï³äòèï³â àä-
ðåíîðåöåïòîð³â [1, 7, 8]. Âîíè îïîñåðåäêóþòü ÿê
ñèìïàòè÷íó íåðâîâó, òàê ³ ãóìîðàëüíó ðåãóëÿö³¿.

“≈Œ–≈“»◊Õ¿ Ã≈ƒ»÷»Õ¿



4 ISSN 1998-3719. Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2017, Ò 13, ¹ 1–2

Çðîçóì³ëî, ùî ïåðîðàëüíå ââåäåííÿ ñåëåêòèâíèõ
áëîêàòîð³â öèõ ðåöåïòîð³â âïëèíå, â ïåðøó ÷åðãó,
íà åôåêòèâí³ñòü ãóìîðàëüíî¿ ðåãóëÿö³¿.

β1-Ðåöåïòîðè ÷åðåç àêòèâàö³þ Gs-á³ëê³â ³ àêòèâà-
ö³þ àäåí³ëàòöèêëàçè, ÷åðåç âòîðèííèé ìåñåíäæåð-
öÀÌÔ, ñïðè÷èíÿþòü çáóäæóþ÷³ åôåêòè [1, 7, 8].
Çáóäæóþ÷³ åôåêòè â³äòâîðþþòüñÿ çà ðàõóíîê
çá³ëüøåííÿ âíóòð³øíüîêë³òèííîãî êàëüö³þ [1, 7, 8]
³ çìåíøåííÿ ïðîíèêíîñò³ ìåìáðàí äëÿ êàë³þ. Õðî-
í³÷íà ñòèìóëÿö³ÿ β-ðåöåïòîð³â ïðîòÿãîì âñüîãî
ëèøå 48 ãîäèí ïðèçâîäèòü äî çìåíøåííÿ åêñïðåñ³¿
ìÐÍÊ âñ³õ òðüîõ ñóáîäèíèöü êàë³ºâèõ êàíàë³â ³
çìåíøåííÿ ñàìèõ öèõ êàíàë³â [28].

Äîö³ëüí³ñòü òàêî¿ ðîáîòè ìàº ³ ñîö³àëüíèé àñïåêò
ç îãëÿäó íà âåëèêó ïîøèðåí³ñòü àëêîãîëüíî¿ õâîðî-
áè ó ñó÷àñíîìó ñóñï³ëüñòâ³ [6].

Ö³ëü: îö³íèòè çì³íè åôåêòèâíîñò³ ãóìîðàëüíî¿
àäðåíåðã³÷íî¿ ðåãóëÿö³¿ ÷àñòîòè ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü
ó àëêîãîë³çîâàíèõ ùóð³â øëÿõîì âàð³þâàííÿ
ê³ëüêîñò³ β1-ðåöåïòîð³â ³ ê³ëüêîñò³ ¿õ ë³ãàíä³â.

Ïîøóê ãëèáèíîþ 20 ðîê³â ó ì³æíàðîäíèõ íàóêî-
ìåòðè÷íèõ áàçàõ PubMed, Scopus, Scholar, Ð²ÍÖ íå
âèÿâèâ äîñë³äæåíü ó òàêîìó íàïðÿìêó.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Äîñë³äæåííÿ âèêîíàíî íà 20 ñàìöÿõ á³ëèõ ëàáî-
ðàòîðíèõ ùóð³â ó âåñíÿíî-ë³òí³é ïåð³îä. Äîòðèìó-
âàëèñÿ âèìîã Õåëüñèíñüêî¿ óãîäè «Ïðî ãóìàííå
â³äíîøåííÿ äî òâàðèí», «ªâðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿
ïðî çàõèñò õðåáåòíèõ òâàðèí, ÿêèõ âèêîðèñòîâóþòü
ó åêñïåðèìåíòàëüíèõ òà ³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëÿõ»
(Ñòðàñáóðã, 1986), «Çàãàëüíèõ åòè÷íèõ ïðèíöèï³â
åêñïåðèìåíò³â íà òâàðèíàõ», ùî áóëè ïðèéíÿò³ Ïåð-
øèì íàö³îíàëüíèì êîíãðåñîì ç á³îåòèêè (Êè¿â,
2001). Òâàðèí óòðèìóâàëè ó ñòàíäàðòíèõ óìîâàõ
â³âàð³þ, íà ñòàíäàðòèçîâàíèõ çáàëàíñîâàíèõ êîìá³-
êîðìàõ. Åêñïåðèìåíò íîñèâ õðîí³÷íèé õàðàêòåð,
òðèâàâ 122 äí³. Íà ïî÷àòêó åêñïåðèìåíòó â³ê ùóð³â
áóâ 6 ì³ñÿö³â, ïî÷àòêîâà âàãà 190-220 ã.

Ïåðøèé åòàï åêñïåðèìåíòó – ï³äãîòîâ÷èé – òðè-
âàâ 120 äí³â.

Ùóðè áóëè ïîä³ëåí³ íà 2 ãðóïè, ïî 10 ó êîæí³é.
1 ãðóïà (n=10) – êîíòðîëüíà – ïðîòÿãîì 120 äí³â

óâåñü ÷àñ óòðèìóâàëàñÿ ó çâè÷àéíèõ óìîâàõ. Äîñòóï
äî ñòàíäàðòèçîâàíèõ êîðì³â ³ ÷èñòî¿ âîäè – â³ëüíèé.

2 ãðóïà (n=10) – åêñïåðèìåíòàëüíà – ïðîòÿãîì
120 äí³â ï³ääàâàëàñÿ ïðèìóñîâ³é àëêîãîë³çàö³¿. Äëÿ
öüîãî ó êë³òèíàõ óñ³ 120 äí³â çàì³ñòü íàïóâàëîê ç
âîäîþ çíàõîäèëèñÿ íàïóâàëêè ç 10 % åòàíîëîì.
Âèêîðèñòîâóâàëè ãðàäóéîâàí³ íàïóâàëêè, ö³íà ïî-
ä³ëêè – 1 ìë. Êîæåí äåíü â³äì³÷àëè ê³ëüê³ñòü âèïè-
òîãî àëêîãîëþ. Äîñòóï äî êîðì³â – â³ëüíèé. Êîðìè –
ñòàíäàðòèçîâàí³. Êðèòåð³ºì ñôîðìîâàíî¿ àëêîãîëü-
íî¿ çàëåæíîñò³ áóëè ïåðåâàãà åòàíîëó, íàâ³òü ó óìî-
âàõ â³ëüíîãî âèáîðó ïèòâà â îäíîäåííîìó åêñïåðè-
ìåíò³, êîëè ëèøå íà îäèí äåíü (ó 21, 42, 84, 112

äåíü) ó êë³òèíó ïîì³ùàëè ïî äâ³ íàïóâàëêè: ç ÷èñ-
òîþ âîäîþ ³ 10 % åòàíîëîì [3].

Íà äðóãîìó åòàï³ åêñïåðèìåíòó ó ùóð³â çì³íþ-
âàëè ê³ëüê³ñòü ðîáî÷èõ β1-ðåöåïòîð³â (øëÿõîì ¿õ
ñåëåêòèâíî¿ áëîêàäè) ³ ê³ëüê³ñòü ìîëåêóë ë³ãàíäó àä-
ðåíàë³íó  (øëÿõîì ìîäåëþâàííÿ  ñèìïàòî-àäðåíàëî-
âîãî ñòðåñó).

Äëÿ öüîãî ùóðè ïåðîðàëüíî îòðèìóâàëè ñåëåê-
òèâíèé áëîêàòîð β1-ðåöåïòîð³âêîíêîðêîð (ä³þ÷à ðå-
÷îâèíà á³ñîïðîëîë) (Nycomed, Í³ìå÷÷èíà) ó äîç³
0,28 ìã/êã. Êîíêîð êîð ââîäèëè ÿê îêðåìî, òàê ³ íà
ôîí³ ïîïåðåäíüîãî îäíîêðàòíîãî ââåäåííÿ êîôå¿íó.

Äëÿ ìîäåëþâàííÿ ñèìïàòî-àäðåíàëîâîãîñòðåñó
îáðàëè êîôå¿íîâèé ñòðåñ. Äëÿ öüîãî ïåðîðàëüíî
ââîäèëè êîôå¿í-áåíçîàò íàòð³þ (ÏÀÒ ÍÂÖ
«Áîðùàã³âñüêèé ÕÔÇ», Óêðà¿íà) ó äîç³ 7,14 ìã/êã.

Âèêîðèñòîâóâàëè äîçè, ðåêîìåíäîâàí³ âèðîáíèêîì.
Äëÿ ñòâîðåííÿ ìîäåë³ ñòðåñó ââåäåííÿ êîôå¿íó

ìàº ðÿä ïåðåâàã ïåðåä ââåäåííÿì àäðåíàë³íó. Â ìîç-
êó êîôå¿í, ïî-ïåðøå, ïðèãí³÷óº ôîñôîä³åñòåðàçó
(à îòæå, ñïðèÿº íàêîïè÷åííþ ó êë³òèíàõ öÀÌÔ, ³
÷åðåç öå ñïðèÿº ï³äñèëåííþ ìåòàáîë³çìó ³ çàãàëüíî¿
àêòèâàö³¿ ìîçêó) [11]; ïî-äðóãå, áëîêóº ïóðèíîâ³
(àäåíîçèíîâ³ À1 òà À2) ðåöåïòîðè, ùî ðîáèòü ¿õ íå-
äîñÿæíèìè äëÿ ãàëüì³âíèõ ìåä³àòîð³â ÀÄÔ, ÀÌÔ,
ùî òàêîæ ñïðèÿº çàãàëüí³é àêòèâàö³¿ ÖÍÑ [12, 25];
ïî-òðåòº, ñïðè÷èíÿº àêòèâàö³þ ñèìïàòî-àäðåíàëî-
âî¿ ñèñòåìè ³ åêçîöèòîç íîðàäðåíàë³íó ç íåðâîâèõ
òåðì³íàëåé, ñåêðåö³þ àäðåíàë³íó ç íàäíèðíèê³â [10,
30]. Ï³äâèùåííÿ çàãàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ìîçêó ï³ä
ä³ºþ êîôå¿íó çàô³êñîâàíî ³ ï³äòâåðäæåíî çà äîïî-
ìîãîþ åëåêòðîåíöåôàëîãðàô³¿ [27]. Âàæëèâî, ùî
ê³ëüê³ñòü ³ øâèäê³ñòü ñåêðåö³¿ àäðåíàë³íó ç íàäíèð-
íèê³â ó öüîìó âèïàäêó º á³ëüø ïðèðîäíèìè, ïðî-
ëîíãîâàíèìè, ð³âíîì³ðíèìè, àäæå ñïðè÷èíåí³
ñèãíàëàìè ç âëàñíî¿ ÖÍÑ, íà â³äì³íó â³ä ìîäåë³ àä-
ðåíàëîâîãî ñòðåñó, êîëè ççîâí³ çà îäèí ðàç ââîäÿòü
ïåâíó äîçó àäðåíàë³íó. Òàêîæ âàæëèâî, ùî ñàìà ìî-
ëåêóëà êîôå¿íó íå âçàºìîä³º ç ïåðèôåðè÷íèìè àäðå-
íîðåöåïòîðàìè, îòæå íå ñïîòâîðþº åôåêòè ë³ãàíä³â
öèõ ðåöåïòîð³â. Íà êîðèñòü âèáîðó ìîäåë³ ñàìå êî-
ôå¿íîâîãî ñòðåñó ìîæíà äîäàòêîâî ñêàçàòè íàñòóïíå:
êàâà ñòàëà íåâ³ä’ºìíîþ ÷àñòèíîþ ñó÷àñíîãî æèòòÿ.

Äðóãèé åòàï äëÿ êîæíîãî ùóðà (n = 20) òðèâàâ
2 äí³. Ñõåìà áóëà òàêîþ:

– ó ïåðøèé äåíü î 9-00 ãîä ó ùóðà âèì³ðþâàëè
×ÑÑ ³ àðòåð³àëüíèé òèñê (ÀÒ). Ïîò³ì ââîäèëè áëî-
êàòîð β1-àðåíîðåöåïòîð³â êîíêîð êîð ³ ÷åðåç 1 ãîä 30
õâ çíîâó âèì³ðþâàëè ×ÑÑ ³ ÀÒ. ²íòåðâàë ó 1 ãîä 30
õâ îáðàëè òîìó, ùî, çà ³íñòðóêö³ºþ âèðîáíèêà, ñàìå
ó öåé ÷àñ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ìàêñèìàëüíà êîíöåíòðà-
ö³ÿ ïðåïàðàòó ó êðîâ³;

– ó äðóãèé äåíü î 9-00 ãîä ó ùóðà âèì³ðþâàëè
×ÑÑ ³ ÀÒ. Ïîò³ì ââîäèëè êîôå¿í ³ ÷åðåç 30 õâ çíîâó
âèì³ðþâàëè ×ÑÑ ³ ÀÒ. Ïîò³ì íà öüîìó ôîí³ ââîäè-
ëè áëîêàòîð β1-àðåíîðåöåïòîð³â êîíêîð êîð ³ ÷åðåç
1 ãîä 30 õâ çíîâó âèì³ðþâàëè ×ÑÑ ³ ÀÒ.
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Ñóì³ñíå ââåäåííÿ ïðåïàðàò³â âçàºìîâèêëþ÷íî¿
ä³¿ (êîôå¿í çá³ëüøóº ê³ëüê³ñòü àäðåíàë³íó, à êîíêîð-
êîð íå äàº çìîãó öèì ë³ãàíäàì çâ’ÿçàòèñÿ ç³ ñâî¿ìè
ðåöåïòîðàìè ³ îêàçàòè ä³þ) ïðîâîäèëè ç ö³ëëþ ïî-
ð³âíÿòè ñèëó êîæíîãî ç ìåõàí³çì³â. Äî òîãî æ, åêñò-
ðàïîëþþ÷è íà ïðàêòè÷íó ö³íí³ñòü, ìîæíà äîäàòè,
ùî ñàìå òàêå ïîºäíàííÿ äâîõ ìîëåêóë (íàäëèøêó
àäðåíàë³íó ³ êîíêîð êîðó) ìîæå ñïîñòåð³ãàòèñÿ ó
êë³í³÷í³é ïðàêòèö³. Àäæå êîíêîð êîð çàñòîñîâóºòü-
ñÿ, ÿê ã³ïîòåíçèâíèé çàñïîê³éëèâèé çàñ³á, ó âèïàä-
êàõ ï³äâèùåííÿ ×ÑÑ³ ÀÒ ç ð³çíèõ ïðè÷èí, ³ íàé÷àñ-
ò³øå öå áóâàþòü ñàìå ñòðåñîâ³ ïðè÷èíè (åìîö³¿,
ô³çè÷í³ íàâàíòàæåííÿ,òîùî).

×ÑÑ ³ ÀÒ âèì³ðþâàëè ó ²íñòèòóò³ ôàðìàêîëîã³¿ ³
òîêñèêîëîã³¿ ÍÀÌÍ Óêðà¿íè. Âèêîðèñòîâóâàëè
ñô³ãìîìàíîìåòð «Sphygmomanometer S-2, Version:
6,96» (âèðîáíèê HygoSashsElektronik, Í³ìå÷÷èíà).
Âèñëîâëþºìî ïîäÿêó ïðîôåñîðó Í.Ì. Ñåðåäèíñüê³é
çà äîïîìîãó ó âèì³ðþâàíí³ ×ÑÑ ³ ÀÒ.

Ñòàòèñòè÷íóîáðîáêó ðåçóëüòàò³â ïðîâîäèëè ç
âèêîðèñòàííÿì ïàêåòó MedStat [5]. Äàí³ ïðåäñòàâëå-
í³ÿê ñåðåäíºçíà÷åííÿ (Ì) òà ïîìèëêà ñåðåäíüîãî
(±m) àáî  95 % â³ðîã³äíèé ³íòåðâàë (95 % Â²). Ã³ïî-
òåçó ïðî íîðìàëüí³ñòü ðîçïîä³ëóäîñë³äæóâàíèõ ïî-
êàçíèê³â ïåðåâ³ðÿëè ç âèêîðèñòàííÿì êðèòåð³þ Øà-
ï³ðî-Ó³ëêà ³ Êîëìîãîðîâà-Ñì³ðíîâà. Òàê ÿê
ðîçïîä³ë çíà÷åíü ïàðàìåòð³â ÀÒ òà ×ÑÑ ó ð³çíèõ
âèá³ðêàõ íå â³äð³çíÿâñÿ â³ä íîðìàëüíîãî, òî áóëè
çàñòîñîâàí³ ïàðàìåòðè÷í³ ìåòîäè ñòàòèñòè÷íîãî
àíàë³çó. Ó õîä³ äèñïåðñ³éíîãî àíàë³çó ïðîâîäèëèñÿ
ïîð³âíÿííÿ ïîêàçíèê³â ì³æ ãðóïàìè òà â äèíàì³ö³,
äî òà ï³ñëÿ ââåäåííÿ ïðåïàðàòó, çà äîïîìîãîþ t-
êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà. Äëÿ âèâ÷åííÿ ñèëè çâ’ÿçêó
ì³æ ïàðàìåòðàìè ×ÑÑ, ÀÒ ³ ñòóïåíåì ïîòÿãó äî åòà-
íîëó, â óìîâàõ â³ëüíîãî âèáîðó ïèòâà, áóâ çàñòîñî-
âàíèé êîðåëÿö³éíèé ìåòîä Ï³ðñîíà. Ïîð³âíÿëüíèé
àíàë³ç ïîêàçíèê³â, ÿê³ íå ï³äëÿãàëè íîðìàëüíîìó
ðîçïîä³ëó äàíèõ (ñòóï³íü çì³íè ïîêàçíèê³â ×ÑÑ òà
ÀÒ ó â³äñîòêàõ), ïðîâîäèâñÿ ³ç âèêîðèñòàííÿì U-
êðèòåð³þ Ìàííà-Ó³òí³. Ïîêàçíèêè ââàæàëè äîñòîâ³ð-
íèìè ïðè ð <0,05. Åôåêòèâí³ñòü ïðåïàðàòó âèðàæà-
ëè ó â³äñîòêàõ. Çà 100 % ïðèéìàëè âèõ³äíå
çíà÷åííÿ ïàðàìåòðó äî âïëèâó ïðåïàðàòîì.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

×åðåç 120 äí³â ïðèìóñîâî¿ àëêîãîë³çàö³¿ ùóðè
äðóãî¿ ãðóïè âèïèâàëè àëêîãîëþ ïî 6,4±0,2 ìë/100 ã
âàãè â äåíü. Ï³ñëÿ öüîãî, íà äðóãîìó åòàï³ åêñïåðè-
ìåíòó, ùóðàì áóëà íàäàíà ñâîáîäà âèáîðó ïèòâà: ó
êë³òêè áóëè ïîì³ùåí³ ïî äâ³ íàïóâàëêè: ç ÷èñòîþ
âîäîþ ³ 10 % åòàíîëîì. Â óìîâàõ â³ëüíîãî âèáîðó
ùóðè â³ääàâàëè ïåðåâàãó àëêîãîëþ: âèïèâàëè ïî
6,3±0,1 ìë/100 ã âàãè ðîç÷èíó åòàíîëó ³ ëèøå ïî
0,6±0,1ìë/100 ã âàãè â äåíü – ÷èñòî¿ âîäè. Òàêà
ð³çíèöÿ äîçâîëÿº ñòâåðäæóâàòè, ùî ó ùóð³â äðóãî¿
ãðóïè ðîçâèëèñÿ îçíàêè àëêîãîë³çìó [3].

Çà äîïîìîãîþ êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà ìè ïîð³âíþ-
âàëè ñåðåäí³ ïîêàçíèêè ×ÑÑ òà ÀÒ ó ïîâ’ÿçàíèõ âè-
á³ðêàõ ãðóï ùóð³â ó äèíàì³ö³.

Çà 120 äí³â ï³äãîòîâ÷îãî åòàïó ×ÑÑ ó òâàðèí
çàçíàëà òàêèõ çì³í: ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â ïåðøî¿
ãðóïè íå çì³íèëàñÿ (ð=0,225), à ó àëêîãîë³çîâàíèõ
òâàðèí äðóãî¿ ãðóïè çðîñëà íà 27,1±2,5 % (ð<0,05)
(òàáë. 1).

Ïîð³âíÿííÿ ³ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ çà êðèòåð³ºì
Ñòüþäåíòà âèÿâèëî, ùî ïóëüñ ó àëêîãîë³çîâàíèõ
ùóð³â äðóãî¿ ãðóïè íàïðèê³íö³ àëêîãîë³çàö³¿ áóâ
ìàéæå ó 1,3 ðàçè á³ëüøå (p<0,05), í³æ ó êîíò-
ðîëüíèõ ùóð³â ïåðøî¿ ãðóïè. Êîðåëÿö³éíèé àíàë³ç
Ï³ðñîíà âèÿâèâ ïîçèòèâíèé çâ’ÿçîê ñåðåäíüî¿ ñèëè
ì³æ ïîêàçíèêàìè âèïèòîãî åòàíîëó â óìîâàõ â³ëü-
íîãî âèáîðó òà ×ÑÑ: r=0,56. Öå äîçâîëÿº ââàæàòè, ùî
ñàìå àëêîãîë³çàö³ÿ º ïðè÷èíîþ ï³äâèùåííÿ ×ÑÑ.

Õî÷à ìåòîþ äàíî¿ ðîáîòè áóëî äîñë³äæåííÿ ðå-
ãóëÿö³¿ ×ÑÑ, àëå ìè ïàðàëåëüíî âèì³ðþâàëè ³ îö³-
íþâàëè òàêîæ ³ ÀÒ, ç óðàõóâàííÿì íåâ³ä’ºìíî¿
ñï³âäðóæíîñò³ ðåàêö³é ñåðöÿ ³ ñóäèí íà áóäü-ÿê³
÷èííèêè.

Çà 120 äí³â ï³äãîòîâ÷îãî åòàïó ó âñ³õ 20 ùóð³â
çá³ëüøèâñÿ ÀÒ: ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â – íà 7,7±0,7 %
íà ð³âí³ p<0,05, ó àëêîãîë³çîâàíèõ ùóð³â – íà
16,6±1,2 % íà ð³âí³ p<0,05 (òàáë. 1). Ï³äâèùåííÿ
òèñêó ïîÿñíþºòüñÿ çá³ëüøåííÿì ìàñè ò³ëà (ó êîíò-
ðîëüíèõ ùóð³â ç 205,2±11,6 ã äî 303,8±16,6 ã; à ó
àëêîãîë³çîâàíèõ òâàðèí ç 210,4±11,8 ã äî 270,5±14,4 ã),
ÿêå çóìîâëåíå â³êîâèìè çì³íàìè. Àäæå íà ïî÷àòêó

Òàáëèöÿ 1
Âïëèâ 120-äåííî¿ ïðèìóñîâî¿ àëêîãîë³çàö³¿ íà ÷àñòîòó ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü ³ àðòåð³àëüíèé òèñê ó ùóð³â

Ïðèì³òêè: *– â³äì³ííîñò³ â³ä ïîêàçíèê³â êîíòðîëüíî¿ ãðóïè íà ð³âí³ ð<0,05;
# – â³äì³ííîñò³ âñåðåäèí³ ãðóïè, ó ïîð³âíÿíí³ ç ïîêàçíèêîì ó ïåðøèé äåíü åêñïåðèìåíòó, íà ð³âí³ ð<0,05.

œ‡ÌÓ‚‡ “.≤.,  Ó¯ÂÎ¸ÌËÍ Ã.≤., ŸÂ·‡Í —.Ã.
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åêñïåðèìåíòó â³ê òâàðèí áóâ 6 ì³ñÿö³â, ùî â³äïîâ³-
äàº ìîëîäîìó â³êîâ³, ïåð³îäó ñòàòåâîãî äîçð³âàííÿ;
à ÷åðåç 120 äí³â, â³äïîâ³äíî, – 10 ì³ñÿö³â, ùî â³äïî-
â³äàº äîðîñëîìó â³êîâ³, ïðàêòè÷íî ñåðåäèí³ æèòòÿ
ùóðà. Ïðè çá³ëüøåíí³ ìàñè ò³ëà çá³ëüøóþòüñÿ ïî-
òðåáè îðãàí³çìó ó êðîâîïîñòà÷àíí³ ³ çá³ëüøóºòüñÿ
çàãàëüíà äîâæèíà ñóäèííîãî ðóñëà. Â³äïîâ³äíî, çðî-
ñòàº ³ òèñê, ùîá çàäîâîëüíèòè àäåêâàòíå êðîâîïîñ-
òà÷àííÿ.

Ïðèð³ñò ñåðåäí³õ ïîêàçíèê³â òèñêó ó àëêîãîë³çî-
âàíèõ ùóð³â áóâ ó 2,1 ðàçè á³ëüøå (p<0,05), í³æ ó
êîíòðîëüíèõ. Êîðåëÿö³éíèé àíàë³ç Ï³ðñîíà âèÿâèâ
ïîçèòèâíèé çâ’ÿçîê ñåðåäíüî¿ ñèëè ì³æ ïîêàçíèêà-
ìè ÀÒ òà ê³ëüêîñò³ âèïèòîãî åòàíîëó â óìîâàõ
â³ëüíîãî âèáîðó: r=0,63. Ñóêóïí³ñòü öèõ äàíèõ äîç-
âîëÿº ââàæàòè, ùî ñàìå àëêîãîë³çàö³ÿ º ïðè÷èíîþ
ï³äâèùåíîãî ÀÒ.

Âïëèâ áëîêàäè βββββ1-ðåöåïòîð³â íà ×ÑÑ
Áëîêàäà β1-ðåöåïòîð³â óïîâ³ëüíèëà ïóëüñ ó êîíò-

ðîëüíèõ ùóð³â íà 7,5±0,7 % (p<0,05), ó àëêîãîë³çî-
âàíèõ – íà 15,5±1,1 % (p<0,05) (òàáë. 2, ðèñ. 1). Íà
ïåðøèé ïîãëÿä, åôåêò áëîêàäè á³ëüøèé ó àëêîãîë³-
çîâàíèõ òâàðèí (ð³çíèöÿ ñòóïåíþ çíèæåííÿ ÀÒ ó
â³äñîòêàõ ì³æ ãðóïàìè íà ð³âí³ p<0,05). Àëå, ç óðà-
õóâàííÿì òîãî, ùî âèõ³äí³ çíà÷åííÿ ×ÑÑ ó àëêîãîë³-
çîâàíèõ òâàðèí áóëè á³ëüøå, óäàâàíèé á³ëüøèé
åôåêò áëîêàäè β1-ðåöåïòîð³â ó àëêîãîë³çîâàíèõ
ùóð³â âñå îäíî íå ïðèçâîäèâ äî íîðìàë³çàö³¿ ×ÑÑ:

Òàáëèöÿ 2
Çì³íè ÷àñòîòè ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü ³ àðòåð³àëüíîãî òèñêó ó ùóð³â ó â³äïîâ³äü íà ñåëåêòèâíó áëîêàäó

βββββ1-ðåöåïòîð³â ³ ââåäåííÿ êîôå¿íó
 

 
, M±m , M±m 

 
   

., -1 

(95 % ) 
% 

  % 
.,  . . 

(95 % ) 
% 

  % 
 

   300,8±6,7 
(287,4-314,2) 

100±0,0 
0±0,0 

87,2±1,3 
(84,6-89,8) 

100±0,0 
0±0,0 

 1-  278,2±4,6* 

(269,0-287,4) 
92,5±0,8 

  7,5±0,7@ 
79,5±1,1 * 

(77,3-81,8) 
91,2±1,1 

 8,8±0,7@ 
 335,4±9,5* 

(316,3-354,4) 
111,5±0,9 

  11,5±1,1@ 
82,3±1,3* 

(79,7-84,9) 
94,4±1,0 
 5,6±0,9@  

 +   
1-  

307,0±8,2  
(290,6-323,4) 

102,1±1,2 
  2,0±0,7@ 

80,7±1,2* 

(78,3-83,1) 
92,5±0,8 

 7,5±0,7 
 

   383,8±6,5 
(370,8-396,8) 

100±0,0 
0±0,0 

96,4±2,5 
(91,4-101,4) 

100±0,0 
0±0,0 

 1-  324,4±9,3 * 

(305,7-343,1) 
84,5±0,9 
 15,5±1,1@ 

92,9±1,1 
(90,6-95,2) 

96,4±0,7 
 3,6±0,3@  

 389,6±10,6 
(368,4-410,8) 

101,5±0,7 
 1,5±0,8@ 

108,1±2,8 * 
(102,5-113,7) 

112,1±0,9 
 12,1±1,0@  

 +  1-
 

352,4±8,9 * 

(334,6-370,2) 
95,2±1,1 

  4,8±1,0@ 
91,1±1,2 (88,7-93,5) 94,5±1,0 

 5,5±1,0  
 

×ÑÑ çàëèøàëàñÿ íà âèñîêîìó ð³âí³: 324,4±9,3 õâ-1

(äëÿ ïîð³âíÿííÿ: ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â – 278,2±7,9
õâ-1) (òàáë. 2).

Ç öüîãî ìîæíà çðîáèòè ïðîì³æíå ïðèïóùåííÿ,
ùî ó àëêîãîë³çîâàíèõ ùóð³â:

– àáî çìåíøåíà âèõ³äíà ê³ëüê³ñòü β1-ðåöåïòîð³â
íà êë³òèíàõ âîä³ÿ ðèòìó ñåðöÿ – òîä³ òà æ ñàìà äîçà
áëîêàòîðó âèêëþ÷àº â³äíîñíî (ó â³äñîòêàõ) á³ëüøó
ê³ëüê³ñòü ðåöåïòîð³â, ³ åôåêò áëîêàäè íà÷åáòî óäà-
âàíî á³ëüøèé (15,5±1,1 %);

– àáî/òà çá³ëüøåíà ôîíîâà ê³ëüê³ñòü ìîëåêóë àä-
ðåíàë³íó â êðîâ³ – òîä³ íàäëèøêîâà ê³ëüê³ñòü àäðå-
íàë³íó ÷àñòêîâî í³âåëþº âèêëþ÷åííÿ ïåâíî¿
ê³ëüêîñò³ ðåöåïòîð³â.

Âèêëàäåí³ ïðèïóùåííÿ ïðî³ëþñòðîâàí³ íà ñõåì³
(ðèñ. 1). Çðîáëåíà óìîâíà â³çóàë³çàö³ÿ äîïîìîæå êðà-
ùå óÿâèòè çì³íè, ùî â³äáóâàþòüñÿ â àëêîãîë³çîâàíîìó
îðãàí³çì³.

Ïðèïóñòèìî, ùî ó çäîðîâîìó îðãàí³çì³ íà
ïåâí³é ä³ëÿíö³ ñèíîàòð³àëüíîãî âóçëó ïðàâîãî ïå-
ðåäñåðäÿ ðîçòàøîâàíî 10 β1-ðåöåïòîð³â (ïîçíà÷åíî
òðèêóòíèêàìè) (ðèñ. 1Àà). Ó ñòàí³ ô³ç³îëîã³÷íîãî
ñïîêîþ ôîíîâà ê³ëüê³ñòü ìîëåêóë àäðåíàë³íó (ïî-
çíà÷åíî òî÷å÷êàìè) â êðîâ³ òàêà, ùî çà ïåâíèé ïðî-
ì³æîê ÷àñó íà êîæíèé ðåöåïòîð ïðèïàäàº ïî îäí³é
ìîëåêóë³ àäðåíàë³íó. Îòæå, âåëè÷èíó ñóìàðíîãî
åôåêòó, ùî âïëèâàº íà ×ÑÑ, ó ñòàí³ ñïîêîþ ìè
óìîâíî ïîçíà÷èëè ÿê 10.

Ïðèì³òêè: β1-ÀÐ – β1-àäðåíîðåöåïòîð; ↓  – çìåíøåííÿ; ↓ – çá³ëüøåííÿ;
* – â³äì³íí³ñòü âñåðåäèí³ ãðóïè â³ä âèõ³äíîãî ïîêàçíèêà äî ââåäåííÿ ïðåïàðàòó íà ð³âí³ ð<0,05;
@ – â³äì³íí³ñòü ñòóïåíþ çì³íè  (ó %) ïîêàçíèêà ì³æ äâîìà ãðóïàìè íà ð³âí³ ð<0,05.
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Ðèñ. 1. Åôåêòèâí³ñòü àäðåíåðã³÷íî¿ ðåãóëÿö³¿ ×ÑÑ çäîðîâèõ (À) ³ àëêîãîë³çîâàíèõ (Á) ùóð³â ó ñïîêî¿ (à), íà ôîí³
ââåäåííÿ áëîêàòîðó β1-ðåöåïòîð³â (á), íà ôîí³ ââåäåííÿ êîôå¿íó (â), íà ôîí³ ñóì³ñíîãî ââåäåííÿ êîôå¿íó ³ áëîêàòî-

ðó β1-ðåöåïòîð³â (ã). Ïîÿñíåííÿ â òåêñò³.

Ó àëêîãîë³çîâàíîìó îðãàí³çì³ ê³ëüê³ñòü β1-ðåöåï-
òîð³â çìåíøåíà äî, íàïðèêëàä, 6 øòóê íà òàê³é æå
ä³ëÿíö³ âóçëó (ðèñ. 1Áà). Àëå âíàñë³äîê çá³ëüøåííÿ
ôîíîâî¿ ñåêðåö³¿ àäðåíàë³íó ê³ëüê³ñòü öèõ ìîëåêóë
ó ñòàí³ ñïîêîþ ñòàíîâèòü íå 10, à íàïðèêëàä, 12.
Îòæå çà òàêèé æå ïðîì³æîê ÷àñó êîæåí ç 6 ðåöåï-
òîð³â âñòèãàº äâ³÷³ çâ’ÿçàòèñÿ ç³ ñâî¿ì ë³ãàíäîì ³ ïå-
ðåäàòè âñåðåäèíó êë³òèíè 12 ñèãíàë³â. Òîáòî âåëè-
÷èíà ñóìàðíîãî åôåêòó äîð³âíþº 12 óìîâíèì
îäèíèöÿì. À îòæå, ×ÑÑ ó àëêîãîë³çîâàíî¿ òâàðèíè ó
ñòàí³ ñïîêîþ á³ëüøà, í³æ ó çäîðîâî¿. Òàêà â³çóàë³çà-
ö³ÿ â³äïîâ³äàº îòðèìàíèì íàìè ðåçóëüòàòàì: ó àëêî-
ãîë³çîâàíèõ ùóð³â ×ÑÑ ó ñïîêî¿ 383,8±6,5 õâ-1 ïðî-
òè 300,8±6,7 õâ-1 ó êîíòðîëüíèõ (òàáë. 2).

Âèêëþ÷åííÿ (ïîçíà÷åíî õðåñòèêîì) ñåëåêòèâ-
íèì áëîêàòîðîì ïåâíî¿ ê³ëüêîñò³ β1-ðåöåïòîð³â (íà-
ïðèêëàä, 1 ç 10) ó çäîðîâîìó îðãàí³çì³ ïðèçâåäå äî
çíèæåííÿ  ×ÑÑ íà 1/10 ÷àñòèíè (àáî íà 10 %).Îòæå,
ñóìàðíèé åôåêò áóäå 9 (ðèñ. 1Àá). Ó ðåàëüíîñò³ ìè
îòðèìàëè çìåíøåííÿ ×ÑÑ ó çäîðîâèõ ùóð³â íà
7,5±0,7 % – ç 300,8±8,7 õâ-1 äî 278,2±4,6 õâ-1 (òàáë. 2,
ðèñ. 1).

À â àëêîãîë³çîâàíîìó îðãàí³çì³ âèêëþ÷åííÿ
òàêî¿ æ ê³ëüêîñò³ β1-ðåöåïòîð³â (îäíîãî) ïðèçâåäå
äî çìåíøåííÿ ñóìàðíîãî åôåêòó íå íà 1/6 ÷àñòèíè,
à íà 2/6, ç óðàõóâàííÿì òîãî, ùî íà êîæíèé ðåöåï-
òîð ïðèïàäàº íå îäíà, à äâ³ ìîëåêóëè àäðåíàë³íó
(ðèñ. 1Áá).Îòæå, âåëè÷èíà ñóìàðíîãî åôåêòó 10 (5
ðåöåïòîð³â × 2 ìîëåêóëè àäðåíàë³íó = 10) âñå îäíî
á³ëüøå, í³æ ó çäîðîâîìó îðãàí³çì³. Òàêà â³çóàë³çàö³ÿ
äîïîìàãàº çðîçóì³òè, ÷îìó ó â³äñîòêàõ çíèæåííÿ
×ÑÑ ó àëêîãîë³çîâàíîìó îðãàí³çì³ áóäå á³ëüø âèðà-
æåíèì, í³æ ó çäîðîâîìó (íà 15,5±1,1 % ïðîòè
7,5±0,7 %) (ðèñ. 1), àëå ó àáñîëþòíîìó âèðàæåíí³
×ÑÑ ó àëêîãîë³çîâàíîìó îðãàí³çì³ âñå îäíî áóäå çà-
ëèøàòèñÿ á³ëüøå, í³æ ó çäîðîâîìó (324,4±9,3 õâ-1

ïðîòè 278,2±4,6 õâ-1) (òàáë. 2).

Âïëèâ áëîêàäè βββββ1-ðåöåïòîð³â íà ÀÒ
Çíèæåííÿ âåëè÷èíè ×ÑÑ ñóïðîâîäæóâàëîñÿ â

îáîõ ãðóïàõ ³ â³äïîâ³äíèì çìåíøåííÿì ÀÒ: ó êîíò-
ðîëüíèõ òâàðèí – íà 8,8±0,7 % (p<0,05), ó àëêîãîë³-
çîâàíèõ – íà 3,6±0,3 % (p=0,168) (òàáë. 2). Ïî-
ð³âíÿííÿ ñòóïåíþ çíèæåííÿ (ó â³äñîòêàõ) ÀÒ ï³ä
âïëèâîì áëîêàòîðó âèÿâèëî ì³æ äâîìà ãðóïàìè ñòà-
òèñòè÷íî çíà÷èìó ð³çíèöþ íà ð³âí³ p<0,05.

Çðîçóì³ëî, ùî çì³íè ÀÒ â³äáóâàëèñÿ íå áåçïîñå-
ðåäíüî ï³ä âïëèâîì áëîêàòîðó β1-ðåöåïòîð³â, à ÿê
íàñë³äîê çìåíøåííÿ âèêèäó ç ñåðöÿ õâèëèííîãî
îá’ºìó êðîâ³ (ÕÎÊ). (Ââàæàºòüñÿ, ùî íà åï³òåë³¿ ñó-
äèí íåìà β1-ðåöåïòîð³â, âîíè ïðåäñòàâëåí³ ëèøå íà
ïîñòñèíàïòè÷íèõ ìåìáðàíàõ ãëàäêèõ ì’ÿç³â çîâí³ø-
íüîãî øàðó ñò³íîê ñóäèí [1, 2]). ²íøèìè ñëîâàìè,
ðåàêö³ÿ ñóäèí º âòîðèííîþ, ó â³äïîâ³äü íà çì³íó
×ÑÑ. Ç öüîãî âèò³êàº ïîÿñíåííÿ, ÷îìó ó àëêîãîë³çî-
âàíèõ òâàðèí, íåçâàæàþ÷è íà á³ëüøå (ó â³äñîòêîâî-
ìó çíà÷åíí³) çìåíøåííÿ ×ÑÑ, çíèæåííÿ ÀÒ áóëî
ìåíøèì (ó â³äñîòêîâîìó çíà÷åíí³) – àäæå ó íèõ
íàâ³òü ï³ñëÿ áëîêàäè ÷àñòèíè β1-ðåöåïòîð³â âñå îäíî
×ÑÑ (à çíà÷èòü, ³ íàïîâíåííÿ ñèñòåìè êðîâ’þ) çàëè-
øàëàñÿ á³ëüø âèñîêîþ, í³æ ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â.

Äîäàìî, ùî íà âåëè÷èíó ÕÎÊ âïëèâàº íå ò³ëüêè
×ÑÑ, àëå ³ ñèëà ñêîðî÷åíü ñåðöÿ. Àëå öþ ïåðåì³ííó
ìè íå äîñë³äæóâàëè ó äàí³é ðîáîò³, àïð³îð³ ïðèéìà-
þ÷è ïîñòóëàò, ùî çà âñ³õ ³íøèõ ð³âíèõ óìîâ ñèëà
ñêîðî÷åíü çì³íþºòüñÿ ïðèáëèçíî ó ò³é æå ñàì³é
ïðîïîðö³¿, ùî ³ ×ÑÑ.

Âïëèâ êîôå¿íó íà ×ÑÑ
Êîôå¿í ñïðè÷èíÿº çáóäæåííÿ ñèìïàòî-àäðåíàëî-

âî¿ ñèñòåìè: ÿê ¿¿ íåðâîâî¿, òàê ³ ãóìîðàëüíî¿ ëàíêè.
Òàê ÿê ðåôëåêòîðí³ â³äïîâ³ä³ º êîðîòêîòðèâàëèìè
(ñåêóíäè), à ìè ïðîâîäèëè âèì³ðþâàííÿ ÷åðåç 30-
90 õâ ï³ñëÿ ââåäåííÿ êîôå¿íó, òî çàðåºñòðîâàí³ íàìè
åôåêòè ìîæíà ââàæàòè ðåçóëüòàòîì ãóìîðàëüíî¿
(á³ëüø òðèâàëî¿) ðåãóëÿö³¿.

œ‡ÌÓ‚‡ “.≤.,  Ó¯ÂÎ¸ÌËÍ Ã.≤., ŸÂ·‡Í —.Ã.
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Íà çáóäæåííÿ ñèìïàòî-àäðåíàëîâî¿ ñèñòåìè â
á³ëüø³é ì³ð³ ðåàãóº ñåðöå, í³æ ñóäèíè, òîìó ùî ó
ñåðö³ ïðåäñòàâëåí³ β1-ðåöåïòîðè, ÿê³ ñïðè÷èíÿþòü
ò³ëüêè çáóäæóþ÷³ åôåêòè, à â ñóäèíàõ º ð³çí³ âèäè
àäðåíîðåöåïòîð³â, ÿê³ ñïðè÷èíÿþòü ð³çí³ åôåêòè: β1-
ðåöåïòîðè – çáóäæóþ÷³, β2-ðåöåïòîðè – ãàëüì³âí³
[7, 8]. β-Ðåöåïòîðè á³ëüø ÷óòëèâ³ äî àäðåíàë³íó, í³æ
β-ðåöåïòîðè [1].

Ââåäåííÿ êîôå¿íó ñïðè÷èíèëî ï³äâèùåííÿ ×ÑÑ
ëèøå ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â – íà 11,5±1,1 % (p<0,05)
(òàáë. 2). Öå º ïðîãíîçîâàíèé ðåçóëüòàò íà íàäëè-
øîê ìîëåêóë àäðåíàë³íó, ÿê³ ñåêðåòóâàëè ç íàäíèð-
íèê³â ï³ä âïëèâîì çáóäæåííÿ ñèìïàòè÷íî¿ ñèñòåìè.

Íåî÷³êóâàíèì, íà ïåðøèé ïîãëÿä, áóëî òå, ùî ó
àëêîãîë³çîâàíèõ òâàðèí ×ÑÑ íå çì³íèëàñÿ: ï³äâè-
ùåííÿ íà 1,5±0,8 % íå º ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèì
(ð=0,165) (òàáë. 2, ðèñ. 1). Îòæå, ìîæíà ñòâåðäæóâà-
òè, ùî ó àëêîãîë³çîâàíîìó îðãàí³çì³ ñåðöå â ìåíø³é
ì³ð³ ðåàãóº íà ñòðåñîâ³ ñèòóàö³¿. Ïðè÷èíè òàêîãî
çìåíøåííÿ ìîæíà çðîçóì³òè, ÿêùî äîòðèìóâàòèñÿ
ïðèïóùåííÿ ïðî çìåíøåííÿ ó àëêîãîë³çîâàíîìó
îðãàí³çì³ β1-ðåöåïòîð³â.

Íà çàïðîïîíîâàí³é íàìè ñõåì³ ï³äâèùåíó ñåêðå-
ö³þ àäðåíàë³íó ï³ä âïëèâîì êîôå¿íó â³äòâîðåíî
çá³ëüøåííÿì òî÷å÷îê, íàïðèêëàä, íà 1 øòóêó. Ó
çäîðîâîìó îðãàí³çì³ öå ïðèçâåäå äî çðîñòàííÿ ñó-
ìàðíîãî åôåêòó äî 11 (çà ïåâíèé ïðîì³æîê ÷àñó 10
ðåöåïòîð³â çâ’ÿæóòüñÿ ç³ ñâî¿ìè ë³ãàíäàìè ïî îäíî-
ìó ðàçó, à 1 ðåöåïòîð – äâà ðàçè) (ðèñ. 1Àâ). À ó àë-
êîãîë³çîâàíîìó îðãàí³çì³ òàêà æ ñàìà äîäàòêîâà
ê³ëüê³ñòü ìîëåêóë àäðåíàë³íó ïðèçâåäå äî çðîñòàííÿ
ñóìàðíîãî åôåêòó äî 13 (ðèñ. 1Áâ). ²íøèìè ñëîâà-
ìè, ó çäîðîâèõ òâàðèí ïðèð³ñò âåëè÷èíè ×ÑÑ íà 1/10,
à ó àëêîãîë³çîâàíèõ – ëèøå íà 1/12 (ó çäîðîâèõ òâà-
ðèí ïðèð³ñò ×ÑÑ íà 11,5±1,1 %, à ó àëêîãîë³çîâàíèõ –
íà 1,5±0,8 %. Àëå ïðè öüîìó âåëè÷èíà ×ÑÑ âñå
îäíî çàëèøèòüñÿ á³ëüøîþ ó àëêîãîë³çîâàíèõ òâà-
ðèí: 389,6±10,6 õâ-1 ïðîòè 335,4±9,5 õâ-1 (òàáë. 2).

Âïëèâ êîôå¿íó íà ÀÒ
Ï³ä âïëèâîì êîôå¿íó ÀÒ â äâîõ ãðóïàõ çì³íþ-

âàâñÿ ó ïðîòèëåæíèõ íàïðÿìêàõ: ó êîíòðîëüíèõ
çìåíøóâàâñÿ íà 5,6±0,9 % (ð<0,05); à ó àëêîãîë³çîâà-
íèõ – íàâïàêè, ï³äâèùóâàâñÿ íà 12,1±1,0 % (p<0,05)
(òàáë. 2, ðèñ. 1).

Çìåíøåííÿ ÀÒ ï³ä âïëèâîì êîôå¿íó ó êîíò-
ðîëüíèõ ùóð³â ìè àïð³îð³ ïðèéìàºìî çà íîðìó.
Âî÷åâèäü, òàêó ðåàêö³þ òðåáà ðîçãëÿäàòè ÿê
â³äïîâ³äü ñóäèí íà çá³ëüøåííÿ ×ÑÑ (³ õâèëèííîãî
îá’ºìó êðîâ³) çàäëÿ çáåðåæåííÿ ñòàëîñò³ îá’ºìíî¿
øâèäêîñò³ êðîâ³ – ê³ëüêîñò³ êðîâ³, ÿêà ïðîõîäèòü çà
õâèëèíó ÷åðåç ïîïåðå÷íèé çð³ç ä³ëÿíêè ñóäèííîãî
ðóñëà. À ó àëêîãîë³çîâàíèõ òâàðèí ï³äâèùåííÿ ÀÒ
ï³ä âïëèâîì êîôå¿íó âî÷åâèäü òðåáà ñïðèéìàòè ÿê
ðåçóëüòàò âèêðèâëåííÿ àäðåíåðã³÷íèõ ìåõàí³çì³â
ðåãóëÿö³¿ ï³ä õðîí³÷íîþ ä³ºþ åòàíîëó. Àëå çì³íè
ÀÒ íå ï³äëÿãàþòü àíàë³çó ó ðàìêàõ äàíîãî äîñë³ä-
æåííÿ.

Âïëèâ íà ×ÑÑ áëîêàäè β1-ðåöåïòîð³â íà ôîí³
ââåäåííÿ êîôå¿íó

ßêùî îêðåìà áëîêàäà β1-ðåöåïòîð³â ó êîíò-
ðîëüíèõ òâàðèí çíèæóâàëà ×ÑÑ íà 7,5±0,7 %, à êî-
ôå¿í – íàâïàêè, ïðèñêîðþâàâ ×ÑÑ íà 11,5±1,1 %, òî
ïðè ñóì³ñíîìó ââåäåí³ ¿õ ïðîòèëåæí³ õðîíîòðîïí³
åôåêòè ÿêáè ÷àñòêîâî í³âåëþâàëè îäèí îäíîãî, ³ â
ðåçóëüòàò³ ×ÑÑ ïðàêòè÷íî íå çì³íþâàëàñÿ ³ çàëèøà-
ëàñÿ ìàéæå òàêîþ æ (307,0±8,2 õâ-1), ÿê ³ ó ñòàí³
ñïîêîþ (300,8±6,7 õâ-1) (òàáë. 2), áî ïðèð³ñò íà
2,0±0,7 % íå áóâ ñòàòèñòè÷íî çíà÷èìèì: ð=0,11.

Íà ñõåì³ öå â³äòâîðåíî íàñòóïíèì ÷èíîì: äîäàò-
êîâà ñåêðåö³ÿ àäðåíàë³íó ïîçíà÷åíà äîäàòêîâîþ òî-
÷å÷êîþ, à âèêëþ÷åííÿ ïåâíî¿ ÷àñòèíè β1-ðåöåïòîð³â
ïîçíà÷åíî õðåñòèêîì íà ðåöåïòîð³ (ðèñ. 1Àã). Ó
ï³äñóìêó óìîâíèé ñóìàðíèé åôåêò 10 (òîáòî ïðàê-
òè÷íî òàêèé æå, ÿê ó ñòàí³ ñïîêîþ, áåç óñ³ëÿêèõ
âïëèâ³â).

ßêùî ó àëêîãîë³çîâàíèõ òâàðèí îêðåìà áëîêàäà
β1-ðåöåïòîð³â çíèæóâàëà ×ÑÑ íà 15,5±1,1 %, à êî-
ôå¿í ïðàêòè÷íî íå âïëèâàâ íà ×ÑÑ (ï³äâèùåííÿ íà
1,5±0,8 % íå áóëî ñòàòèñòè÷íî çíà÷èìèì), òî ñóì³ñ-
íå ¿õ ââåäåííÿ ïðèçâîäèëî âñå æ òàêè äî çíèæåííÿ
×ÑÑ, àëå ìåíø âèðàæåíîãî: íà 4,8±1,0 % (ð<0,05)
(òàáë. 2). Õàðàêòåðíî, ùî ïðè öüîìó, íà â³äì³íó â³ä
êîíòðîëüíèõ ùóð³â, ×ÑÑ ó àëêîãîë³çîâàíèõ òâàðèí
ñòàíîâèëàñÿ íàâ³òü ìåíøîþ (352,4±8,9 õâ-1), í³æ ó
ñòàí³ ô³ç³îëîã³÷íîãî ñïîêîþ (383,8±6,5 õâ-1) (òàáë. 2).
Öå ùå ðàç ñâ³ä÷èòü ïðî çàìàëó âèõ³äíó ê³ëüê³ñòü β1-ðå-
öåïòîð³â ³ ïåðåâàæàþ÷³ âèõ³äí³ âïëèâè àäðåíàë³íó.

Öÿ ñèòóàö³ÿ â³äòâîðåíà íà ñõåì³ (ðèñ. 1Áâ). Òàê
ÿê âèõ³äíà ê³ëüê³ñòü β1-ðåöåïòîð³â çàìàëà (âñüîãî 6
ïðîòè 10 ó êîíòðîëüíèõ), à âèõ³äíà ê³ëüê³ñòü àäðå-
íàë³íó á³ëüøà (12 òî÷å÷îê ïðîòè 10 ó êîíòðîëüíèõ),
òî âèêëþ÷åííÿ îäíàêîâîþ äîçîþ áëîêàòîðó îäíàêî-
âî¿ ê³ëüêîñò³ ðåöåïòîð³â (îäíîãî) ó àëêîãîë³çîâàíèõ
òâàðèí ïðèçâåäå äî â³äíîñíî á³ëüøîãî ó â³äñîòêàõ
åôåêòó (1/6 ïðîòè 1/10 ó êîíòðîëüíèõ), à ñåêðåö³ÿ
äîäàòêîâèõ ìîëåêóë àäðåíàë³íó (äîäàòêîâà îäíà òî-
÷å÷êà) äàº ìåíøó ïðèáàâêó ó àëêîãîë³çîâàíèõ òâà-
ðèí (1/12 ïðîòè 1/10 ó êîíòðîëüíèõ). Îòæå, ñóìàð-
íèé åôåêò ó àëêîãîë³çîâàíèõ òâàðèí äîð³âíþº
óìîâíèì 11 îäèíèöÿì, ùî º ìåíøå, í³æ ó ñòàí³
ô³ç³îëîã³÷íîãî ñïîêîþ (12 îäèíèöü).

Âïëèâ íà ÀÒ áëîêàäè βββββ1-ðåöåïòîð³â íà ôîí³
ââåäåííÿ êîôå¿íó

ßêùî ó êîíòðîëüíèõ òâàðèí óïîâ³ëüíåííÿ ×ÑÑ,
ñïðè÷èíåíå áëîêàäîþ β1-ðåöåïòîð³â, âèêëèêàëî
çíèæåííÿ ÀÒ íà 8,8±0,7 %, à ââåäåííÿ êîôå¿íó âèê-
ëèêàëî çíèæåííÿ ÀÒ íà 5,6±0,9 %, òî ëîã³÷íî áóëî á
î÷³êóâàòè, ùî ïðè ¿õ ñóì³ñíîìó âïëèâîâ³ äâà ã³ïî-
òåíçèâíèõ åôåêòè ïîâèíí³ á áóëè ³íòåãðóâàòèñÿ ³
äàâàòè ùå á³ëüøó ã³ïîòåíç³þ. Àëå íàñïðàâä³ ñóìà-
ö³ÿ íå â³äáóëàñÿ. Ñóìàðíèé âïëèâ áëîêàòîðó ³ êî-
ôå¿íó ïðèçâ³â äî çíèæåííÿ ÀÒ âñüîãî íà 7,5±0,7 %,
òîáòî ïðàêòè÷íî â òàê³é æå ì³ð³, ÿê ³ îêðåìèé âïëèâ
áëîêàòîðó β1-ðåöåïòîð³â (òàáë. 2). ²íøèìè ñëîâàìè,
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³ñíóº ïåâíà ìåæà çíèæåííÿ ÀÒ, ñóì³ñíà ç íîðìàëü-
íîþ æèòòºä³ÿëüí³ñòþ îðãàí³çìó. Âî÷åâèäü, öå
ñâ³ä÷èòü ïðî âèñîêó çäàòí³ñòü ñóäèí êîìïåíñóâàòè
çíèæåííÿ ×ÑÑ (³ õâèëèííîãî îá’ºìó êðîâ³) çì³íîþ
ñâîãî òîíóñó.

ßêùî ó àëêîãîë³çîâàíèõ òâàðèí áëîêàäà β1-ðå-
öåïòîð³â (³ ïîñë³äóþ÷å óïîâ³ëüíåííÿ ×ÑÑ) ñïðè÷è-
íÿëà çíèæåííÿ ÀÒ íà 3,6±0,3 %, à ââåäåííÿ êîôå¿íó –
íàâïàêè, ïðèâîäèëî äî çðîñòàííÿ ÀÒ íà 12,1±1,0 %,
òî ëîã³÷íî áóëî á î÷³êóâàòè, ùî ïðè ¿õ ñóì³ñíîìó
âïëèâîâ³ ã³ïîòåíçèâíèé ³ ã³ïåðòåíçèâíèé åôåêòè ÷à-
ñòêîâî í³âåëþþòü îäèí îäíîãî, ³ â ðåçóëüòàò³ áóäå
ïåðåâàæàòè ã³ïåðòåíçèâíèé åôåêò. Àëå íàñïðàâä³
ìè ñïîñòåð³ãàëè òåíäåíö³þ äî ùå á³ëüøîãî çíèæåí-
íÿ ÀÒ: íà 5,5±1,0 % (ð=0,096). Öå ùå ðàç ñâ³ä÷èòü
ïðî âèêðèâëåííÿ àäðåíåðã³÷íèõ ìåõàí³çì³ â ðåãó-
ëÿö³¿ ó àëêîãîë³çîâàíîìó îðãàí³çì³.

Çàçíà÷èìî, ùî çàïðîïîíîâàíà â³çóàë³çàö³ÿ ó âèã-
ëÿä³ â³ðòóàëüíèõ ðåöåïòîð³â ³ ë³ãàíä³â äîïîìîãëà
çðîçóì³òè ³ ïîÿñíèòè òàê³ ôàêòè ó àëêîãîë³çîâàíîìó
îðãàí³çì³, ÿê³ çäàâàëèñÿ, íà ïåðøèé ïîãëÿä, ïàðà-
äîêñàëüíèìè:

– ÷îìó ó ñïîêî¿ ×ÑÑ á³ëüøà, í³æ ó çäîðîâèõ,
– ÷îìó àäðåíàë³í ïðàêòè÷íî íå ï³äâèùóº ×ÑÑ,

íà â³äì³íó â³ä çäîðîâèõ îñîáèí;
– ÷îìó áëîêàäà β1-ðåöåïòîð³â, õî÷à ó â³äñîòêîâî-

ìó çíà÷åíí³ á³ëüø åôåêòèâíà, í³æ ó çäîðîâèõ, àëå
âñå îäíî íå çäàòíà â³äíîâèòè íîðìàëüíó ×ÑÑ;

– ÷îìó áëîêàäà β1-ðåöåïòîð³â íà ôîí³ çáóäæåííÿ
ñèìïàòî-àäðåíàëîâî¿ ñèñòåìè º á³ëüø åôåêòèâíîþ,
í³æ ó çäîðîâèõ.

Ö³ «÷îìó» ìîæóòü áóòè ïîÿñíåí³, ÿêùî ïðèéíÿòè
ïðèïóùåííÿ, ùî ó àëêîãîë³çîâàíîìó îðãàí³çì³
çì³íåíèé âèõ³äíèé ñòàí àäðåíåðã³÷íî¿ ðåãóëÿö³¿:
çá³ëüøåíà áàçàëüíà ñåêðåö³ÿ àäðåíàë³íó ³ çìåíøåíà
ê³ëüê³ñòü β1-ðåöåïòîð³â â ñåðö³.

Ñï³âñòàâëåííÿ îòðèìàíèõ íàìè ðåçóëüòàò³â ç äà-
íèìè ³íøèõ äîñë³äíèê³â âèÿâèëî ïåâíå çá³ãàííÿ.
Òàê, ïîêàçàíî, ùî ó õðîí³÷íî àëêîãîë³çîâàíèõ ìàâï
àäðåíåðã³÷íà ðåãóëÿö³ÿ êàðä³îì³îöèò³â çì³íþºòüñÿ
ñêëàäíèì ÷èíîì: çìåíøóºòüñÿ ê³ëüê³ñòü β1-àäðåíî-
ðåöåïòîð³â íà 23-42 % (â çàëåæíîñò³ â³ä ê³ëüêîñò³
ñïîæèâàíîãî àëêîãîëþ), àëå çá³ëüøóºòüñÿ ê³ëüê³ñòü
β3-àäðåíîðåöåïòîð³â íà 46-85 %, ùî ïðèâîäèòü äî
àíîìàëüíî¿ ðåàêö³¿ êàðä³îì³îöèò³â íà êàòåõîëàì³íè
(ãàëüìóâàííÿ ðîçâèòêó ñêîðî÷åííÿ ³ ðîçñëàáëåííÿ) ³
ñïðèÿº ðîçâèòêó êàðä³îì³îïàò³¿ [32]. Äèíàì³êà ðîç-
âèòêó õðîí³÷íîãî àëêîãîë³çìó òàêà: íà ïåðøèõ åòà-
ïàõ íàäì³ðíî ï³äâèùåíà íîðàäðåíåðã³÷íà íåðâîâà
ñèãíàë³çàö³ÿ [17], àêòèâóþòüñÿ ñèìïàòî-àäðåíàëîâà
³ ã³ïîòàëàìî-ã³ïîô³çàðíî-íàäíèðíèêîâà ñèñòåìè
[13]. Â ðåçóëüòàò³ çá³ëüøóºòüñÿ ÷àñòîòà ³ìïóëüñàö³¿
ïî ñèìïàòè÷íèõ âîëîêíàõ, çá³ëüøóºòüñÿ âèêèä íî-
ðàäðåíàë³íó ç íåðâîâèõ òåðì³íàëåé ³ àäðåíàë³íó ç
íàäíèðíèê³â. Â ïîäàëüøîìó, â ðåçóëüòàò³ âèêèäó
íàäëèøêó êàòåõîëàì³í³â, çà ïðèíöèïîì íåãàòèâíîãî

çâîðîòíîãî çâ’ÿçêó, àäàïòèâíî çìåíøóºòüñÿ
ê³ëüê³ñòü ïåðèôåðè÷íèõ àäðåíîðåöåïòîð³â â
îðãàí³çì³ [32]. Òàêîæ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ äåñåíòèçàö³ÿ
ðåöåïòîð³â, òîáòî çìåíøåííÿ ñïîð³äíåíîñò³ äî
àäðåíàë³íó. Ïðè÷îìó äåñåíòèçàö³ÿ íàéá³ëüø õàðàê-
òåðíà ñàìå äëÿ β-ðåöåïòîð³â. Âîíà â³äáóâàºòüñÿ íà
ð³çíèõ ð³âíÿõ ñèãíàëüíîãî øëÿõó: íà ð³âí³ ðåöåïòî-
ðó, àäåí³ëàòöèêëàçè, ôîñôîä³åñòåðàçè [1], íà ð³âí³
êàíàë³â (çìåíøóºòüñÿ ñèíòåç âñ³õ òðüîõ ñóáîäèíèöü
êàë³ºâèõ êàíàë³â) [28]. Ïðî çíåñèëåííÿ àäðåíåðã³÷-
íèõ ìåõàí³çì³â ó õðîí³÷íî àëêîãîë³çîâàíèõ
ïàö³ºíò³â ñâ³ä÷èòü ³ ¿õ íåçìîãà àäåêâàòíî ðåàãóâàòè
íà ñòðåñè, ÿêó ³íîä³ ïîìèëêîâî íàçèâàþòü ñò³éê³ñòþ
äî ñòðåñ³â [20, 29]. Ìîæëèâî, ñàìå ÷åðåç çíåñèëåííÿ
àäðåíåðã³÷íèõ ìåõàí³çì³â ³ âè÷åðïàííÿ ìîæëèâîñ-
òåé çá³ëüøóâàòè äîäàòêîâó ñåêðåö³þ àäðåíàë³íó ³ â
íàøîìó åêñïåðèìåíò³ ó àëêîãîë³çîâàíèõ ùóð³â ×ÑÑ
ïðàêòè÷íî íå çì³íþâàëàñÿ ó â³äïîâ³äü íà ââåäåííÿ
êîôå¿íó.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

1. Ó ïðèìóñîâî, ïðîòÿãîì 120 äí³â, àëêîãîë³çî-
âàíèõ ùóð³â ×ÑÑ ï³äâèùåíà íà 27,6±2,5 %, ó ïî-
ð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíèìè òâàðèíàìè (383,8±12,9 õâ-

1 ïðîòè 300,8±8,7 õâ-1).
2. Ââåäåííÿ êîôå¿íó ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â ñïðè-

÷èíÿº çðîñòàííÿ ×ÑÑ íà 11,5±1,1 %, à ó àëêîãîë³çî-
âàíèõ – íå âïëèâàº íà öåé ïîêàçíèê.

3. Áëîêàäà β1-ðåöåïòîð³â ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â
ñïðè÷èíÿº çíèæåííÿ ×ÑÑ íà 7,5±0,7%, à ó àëêîãîë-
³çîâàíèõ – íà 15,5±1,1 %.

4. Áëîêàäà β1-ðåöåïòîð³â íà ôîí³ ââåäåííÿ êîôå¿-
íó ó êîíòðîëüíèõ ùóð³â íå çì³íþº ×ÑÑ, à ó àëêîãî-
ë³çîâàíèõ ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ ×ÑÑ íà 4,8±1,0 %.

5. Ïðèïóñêàºòüñÿ, ùî ó àëêîãîë³çîâàíèõ ùóð³â
çá³ëüøåíà áàçàëüíà ñåêðåö³ÿ àäðåíàë³íó ³ çìåíøåíà
ê³ëüê³ñòü β1-ðåöåïòîð³â, ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíèìè.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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ÈÇÌÅÍÅÍÈß ÃÓÌÎÐÀËÜÍÎÉ ÀÄÐÅÍÅÐÃÈ×ÅÑÊÎÉ ÐÅÃÓËßÖÈÈ ÑÅÐÄÖÀ Ó ÀËÊÎÃÎËÈÇÈ-
ÐÎÂÀÍÍÛÕ ÊÐÛÑ

Ïàíîâà Ò.È., Êîøåëüíèê Ì.È., Ùåðáàê Ñ.Í.

Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåòè ìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Ïîä õðîíè÷åñêèì âîçäåéñòâèåì ýòàíîëàìåíÿåòñÿ ýêñïðåññèÿ ãåíîâ, â êîòîðûõ ñîäåðæèòñÿ èíôîðìàöèÿ î
ñèíòåçå ìîëåêóë àäðåíîðåöåïòîðîâ, ôåðìåíòîâ ñèíòåçà àäðåíàëèíà. Íî íåèçâåñòíû ðàáîòû, â êîòîðûõ áû èññëåäîâàëèñü ñè-
ñòåìíûå ïðîÿâëåíèÿ òàêèõ èçìåíåíèé. Âåðîÿòíî èñêðèâëåíèå äåéñòâèÿ ïðåïàðàòîâ àäðåíåðãè÷åñêîãî äåéñòâèÿ â àëêîãîëèçè-
ðîâàííîì îðãàíèçìå.

Öåëü: èññëåäîâàòü àäðåíåðãè÷åñêóþ ðåãóëÿöèþ ÷àñòîòû ñåðäå÷íûõ ñîêðàùåíèé ó àëêîãîëèçèðîâàííûõ êðûñ ïóò¸ì âàðü-
èðîâàíèÿ êîëè÷åñòâà β1-ðåöåïòîðîâ è êîëè÷åñòâà èõ ëèãàíäîâ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ó êîíòðîëüíûõ (n=10) è õðîíè÷åñêè, â òå÷åíèå 120 äíåé, àëêîãîëèçèðîâàííûõ (n=10) êðûñ âàðüè-
ðîâàëè êîëè÷åñòâî β1-àäðåíîðåöåïòîðîâ (ïóò¸ì ââåäåíèÿ ñåëåêòèâíîãî áëîêàòîðà êîíêîðêîðà – 0,28 ìã/êã) è êîëè÷åñòâî àä-
ðåíàëèíà â êðîâè (ïóò¸ì àêòèâàöèè ñèìïàòî-àäðåíàëîâîé ñèñòåìû ïîñëå ââåäåíèÿ êîôåèí-áåíçîàò íàòðèÿ – 7,14 ìã/êã). Êîí-
êîðêîð è êîôåèí ââîäèëè îòäåëüíî è âìåñòå. Ðåãèñòðèðîâàëè ÷àñòîòó ñåðäå÷íûõñîêðàùåíèé (×ÑÑ) ñ ïîìîùüþ
ñôèãìîìàíîìåòðà. Ðåçóëüòàòû îáðàáàòûâàëè â ïàêåòå MedStat.

Ðåçóëüòàòû. Ó õðîíè÷åñêè àëêîãîëèçèðîâàííûõ êðûñ ×ÑÑ íà 27,6±2,5% âûøå, ÷åì ó êîíòðîëüíûõ (383,8±12,9 ìèí-1 ïðî-
òèâ 300,8±8,7 ìèí-1). Ââåäåíèå êîôåèíà ó êîíòðîëüíûõ êðûñ ïðèâîäèò ê ðîñòó ×ÑÑ íà 11,5±1,1 % (äî 335,4±9,5 ìèí-1), à ó àë-
êîãîëèçèðîâàííûõ – íå âëèÿåò íà ýòîò ïîêàçàòåëü (389,6±12,6 ìèí-1). Áëîêàäà β1-ðåöåïòîðîâ ó êîíòðîëüíûõ êðûñ ïðèâîäèò ê
ñíèæåíèþ ×ÑÑ íà 7,5±0,7 % (äî 278,2±7,9 ìèí-1), à ó àëêîãîëèçèðîâàííûõ – íà 15,5 1,1 % (äî 324,4± ±9,3 ìèí-1). Ïðè ñîâìåñò-
íîì ââåäåíèè áëîêàòîð β1-ðåöåïòîðîâ è êîôåèí ó êîíòðîëüíûõ êðûñ íèâåëèðîâàëè ïðîòèâîïîëîæíûå ýôôåêòû äðóã äðóãà,
è ×ÑÑ îñòàâàëàñü ïðåæíåé (307,0 8,2 ìèí-1); à ó àëêîãîëèçèðîâàííûõ æèâîòíûõ ýòî ïðèâîäèëî ê ñíèæåíèþ ×ÑÑ íà 4,8±1,0 %
(äî 365,4±10,9 ìèí-1).

Âûâîäû. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ó àëêîãîëèçèðîâàííûõ êðûñ óâåëè÷åíà áàçàëüíàÿ ñåêðåöèÿ àäðåíàëèíà è óìåíüøåíî êîëè-
÷åñòâî β1-ðåöåïòîðîâ, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àëêîãîëèçèðîâàííûå êðûñû, ÷àñòîòà ñåðäå÷íûõ ñîêðàùåíèé, áëîêàäà β1-ðåöåïòîðîâ, êîôåèíîâûé
ñòðåññ, àäðåíàëèí.

THE CHANGES OF HUMORAL ADRENERGIC REGULATION OF HEART
IN ALCOHOL-TREATED RATS

Panova Ò.²., Koshelnyk Ì.²., Scherbak S.N.

O.O. Bohomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Relevance. Under the chronic influence of ethanol the genes expression is changed which contain the information about synthesis
of adrenergic receptors, epinephrine enzymes. However studies of the systemic manifestations of these changes are unknown. The
distortion of the adrenergic drugs effect in an alcohol-treated organism is probable.

Objective: to investigate the adrenergic regulation of the heart in alcohol-treated rates by means of variation of the number of β1
receptors and their ligands.

Materials and methods. In control (n=10) and alcohol-treated rats chronically for 120 days (n=10) the number of β1-adrenergic
receptors (by means of administration of concorcor selective blocker – 0,28 mg/kg) and the quantity of epinephrine in the blood (by
means of activation of sympathoadrenal system after sodium caffeine-benzoate injection – 7,14 mg/kg) were varied.The concor cor
and caffeine were administered separately and together. The heart rate (HR) was recorded with the help of sphygmomanometer. The
results were processed by using MedStat package.

Results. In alcohol-treated rats chronically the HR is 27,6±2,5% higher than in the control ones (383,8±12,9 min-1 and 300,8±8,7
min-1). The caffeine administration leads to an increase in heart rate by 11,5±1,1 % in control rats (up to 335,4±9,5 min-1) while it
doesn’t affect this index in alcohol-treated rats (389,6±12,6 min-1).The blockade of β1 receptors leads to a decrease in the HR by
7,5±0,7 % (up to 278,2±7,9 min-1) in control rats and by 15,5±1,1 % (up to 324,4±9,3 min-1) in alcohol-treated rats. When co-
administration the β1 receptors blocker and caffeine have nivelated the opposite effects of each other in the control rats and HR
remained the same (307,0±8,2 min-1); this has resulted in a decrease in the HR by 4,8±1,0 % (up to 365,4±10,9 min-1) in alcohol-
treated animals.

Conclusions. It is assumed that the basal secretion of epinephrine is increased and the number of β1 receptors is decreased in
alcohol-treated rats compared to control ones.

Key words: alcohol-treated rats, heart rate, β1 receptors blockade, caffeine stress, epinephrine.
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