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лактики прискореного досяг-
нення інтерстиційними кліти-
нами ІІ типу сосочків нирок
межі поділу Гейфліка.
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Доведено, що стан анти-
оксидантної недостатності
сприяє розвитку низки захво-
рювань, тому інтенсивний по-
шук речовин, які пригнічують
вільнорадикальне окиснення і
стимулюють антиоксидантну
систему організму є актуаль-
ною проблемою.

У численних роботах ос-
танніх років показано вираже-
ну антиоксидантну ефектив-
ність біофлавоноїдів (кверце-
тину, рутину та ін.) [1–5]. До
групи біофлавоноїдів нале-
жать ізофлавони, які найбіль-
ше містяться у соєвих бобах
[6]. Сучасний «соєвий бум»
передусім пов’язаний з речо-
винами, які мають лікувально-
профілактичну дію щодо остео-
порозу, онкологічних захворю-
вань, гормональних порушень
та ін. [7]. Для забезпечення
точного та регулярного над-
ходження ізофлавонів у орга-
нізм з метою лікування недо-

статньо вживати соєві продук-
ти, а необхідне створення
лікарських форм із певною
дозою, тим паче, що в Україні
та ближньому зарубіжжі від-
сутні не тільки імпортні препа-
рати концентрованих ізофла-
вонів, але й вітчизняні розроб-
ки в цій галузі.

У зв’язку з цим в Інституті
стоматології АМН України спіль-
но з НВА «Одеська біотехно-
логія» проведено дослідження
стосовно створення препа-
ратів із соєвих бобів із різним
вмістом ізофлавонів.

Метою роботи є вивчення
антиоксидантних властивос-
тей розроблених авторами
препаратів: ЕКСО в таблет-
ках, бальзам ЕКСО, субстан-
ція ІФСО — для рекомендації
застосування їх у клініці в ком-
плексі лікувально-профілак-
тичних засобів. Для порівнян-
ня використовували комерцій-
ний препарат у гранулах, який

містить біофлавоноїд кверце-
тин.

Матеріали та методи
дослідження

У роботі використовували
препарати біофлавоноїдів:

1. ЕКСО, таблетки по 0,5 г,
із вмістом ізофлавонів пере-
важно в глікозидній формі до
1 мг/г.

2. ІФСО, лабораторний пре-
парат, субстанція, з вмістом
ізофлавонів у агліконовій фор-
мі до 10 мг/г.

3. ЕКСО, лікувально-профі-
лактичний бальзам на 40%-му
етанолі, містить 0,2 мг/г ізо-
флавонів у глікозидній формі.

4. Кверцетин, комерційний
препарат у гранулах, із вміс-
том флавоноїду кверцетину
6 мг/г, в експерименті викори-
стано як препарат порівнян-
ня.

Експериментальні дослі-
дження проведені на 50 білих
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щурах-самицях лінії Вістар,
стадного розведення, двомі-
сячного віку масою (127,5±2,4) г.
Тварин утримували на стан-
дартному раціоні віварію, утво-
рено 5 груп по 10 тварин, кот-
рим щодня внутрішньошлунко-
во зондом уводили по 1 мл
суспензії препаратів такими
дозами: ЕКСО — 300 мг/кг;
ІФСО — 30 мг/кг; гранули
кверцетину — 100 мг/кг; баль-
зам ЕКСО 10%-й — 3 г/кг. Дози
ЕКСО, ІФСО та бальзаму роз-
раховували так, щоб з кожним
уведенням щури одержували
0,6 мг ізофлавонів або 0,6 мг
кверцетину на 1 кг маси. Як
розчинник використовували
ізотонічний розчин хлористого
натрію. Інтактна група тварин
одержувала 1 мл ізотонічного
розчину хлористого натрію. Три-
валість експерименту стано-
вила 30 днів. Тварин виводи-
ли з експерименту евтаназією
під тіопенталовим наркозом.
Проводили взяття крові то-
тальним кровопусканням із
серця. Тканини ясен, серця та
печінки видаляли узвичаєним
методом, ретельно промивали
холодним 0,9%-м розчином
NaCI, висушували фільтру-
вальним папером і зберігали
при температурі -20 °С. Го-
могенати тканин готували на
0,5 трис-НCI буфері pH 7,5 із
розрахунку 20 мг сирої ткани-
ни на 1 мл для ясен, а гомоге-
нати серця та печінки — 50 мг/
мл. Для дослідження викори-
стовували сироватку крові та
надосадову рідину гомоге-
натів.

Інтенсивність перекисного
окиснення ліпідів (ПОЛ) ви-
значали за вмістом малоново-
го діальдегіду (МДА) [8] та
гідропероксидів ліпідів — ГПЛ
[9]. Стан антиоксидантної сис-
теми (АОС) організму оціню-
вали за активністю її фер-
ментів: каталази [10], супер-
оксиддисмутази (СОД) [11],
глутатіонпероксидази (ГП-ази)
[12].

Отримані дані оброблено
методом варіаційної статисти-
ки.

Результати дослідження
та їх обговорення

Вивчаючи вплив препаратів
із біофлавоноїдами на перок-
сидацію ліпідів у щурів (табл.
1), виявили, що найбільш ак-
тивно знижує рівень МДА та
кількість ГПЛ препарат ІФСО.
Причому висока антиради-
кальна активність цього пре-
парату проявляється як у си-
роватці крові, так і в усіх до-
сліджуваних органах. Так, у го-
могенатах ясен тварин, які
одержували ІФСО, зареєстро-
вані найнижчі показники рівня
МДА та ГПЛ. У гомогенатах
печінки щурів тільки після
впливу ІФСО кількість МДА та
ГПЛ вірогідно нижча, ніж в
інтактних тварин. І, незважаю-
чи на відсутність вірогідної
різниці між інтактною й усіма
досліджуваними групами, вміст
продуктів ПОЛ – МДА в серці
найнижчий у тварин, що одер-
жували ІФСО.

Таблетки та бальзам ЕКСО
проявляють приблизно одна-
кову, але більш низьку по-
рівняно з ІФСО, антирадикаль-
ну активність, що визначаєть-
ся ступенем зниження рівня
МДА і ГПЛ у сироватці крові та
гомогенатах тканин щурів.

Фармакопейний кверцетин,
як показали наші досліджен-
ня, вірогідно знижує вміст про-
дуктів ПОЛ тільки у сироватці
крові. У досліджуваних орга-
нах кверцетин суттєво не змі-
нює ні вмісту МДА, ні ГПЛ, за
винятком зниження рівня ГПЛ
у яснах.

Аналізуючи зміни актив-
ності антиоксидантних фер-
ментів під впливом препаратів,
необхідно, насамперед, від-
значити, що найнижчі значен-
ня показника ПОЛ відповіда-
ють найвищому рівню актив-
ності ферментів антиоксидант-
ної системи (табл. 2). Актив-
ність каталази в сироватці
крові збільшується вірогідно
від (5,70±0,36) до (10,09±0,41)
мкат/л під впливом ІФСО, до
(10,00±0,58) мкат/л — бальза-
му, (9,87±0,42) мкат/л — квер-

цетину і (8,78±0,52) мкат/л —
таблеток ЕКСО. Активність
каталази в печінці та яснах
істотно не змінюється, хоча
найвищі значення спостеріга-
ються після введення ІФСО. У
тканинах серця вірогідне і при-
близно однакове підвищення
активності каталази виникло
під впливом усіх препаратів,
що вивчалися: від (4,07±0,46)
до (5,50±0,43) мкат/г (ЕКСО), до
(5,85±0,20) мкат/г (ІФСО), до
(5,38±0,29) мкат/г (бальзам) і
до (5,01±0,17) мкат/г (кверце-
тин).

За результатами наших до-
сліджень, інший важливий фер-
мент АОС СОД також реагує
на введення біофлавоноїдів
(див. табл. 2). Так у сироватці,
печінці та серці вірогідне збіль-
шення активності цього фер-
менту відмічається тільки піс-
ля введення ІФСО (Р<0,001;
Р<0,02; Р<0,01 відповідно).
Під впливом інших препаратів
зміни не суттєві. Навпаки, у
тканинах ясен активність СОД
збільшилась у всіх групах, але
при цьому найвищі значення
спостерігаються після засто-
сування ІФСО.

У табл. 2 подано зміни ак-
тивності ГП-ази в сироватці й
органах щурів після введення
препаратів із біофлавоноїда-
ми. Найбільш ефективне під-
вищення активності цього фер-
менту спостерігається в гомо-
генатах серця тварин, оскіль-
ки в усіх групах зростання ак-
тивності ГП-ази було вірогід-
ним у всіх випадках (Р<0,05).
У сироватці крові та печінці
активність ГП-ази також збіль-
шилась, але вірогідне підви-
щення спостерігається тільки
після введення тваринам ІФСО
(Р<0,05).

Збільшилася після застосу-
вання ІФСО ГП-аза ясен від
(2,63±0,24) до (3,80±0,37)
ммоль/(с⋅г), бальзаму — до
(3,66±0,36) ммоль/(с⋅г). Під
впливом таблеток ЕКСО та
кверцетину активність цього
ферменту в гомогенатах ясен
щурів підвищилася незначно
(Р>0,2 ).
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Аналіз зарубіжної літерату-
ри [7], а також попередні вла-
сні дослідження свідчать про
те, що антиоксидантні власти-
вості досліджуваних препа-
ратів пов’язані з наявністю у
них ізофлавонів геністеїну та
дайдзеїну [13; 14], а гранул —
флавоноїду кверцетину. Ме-
ханізм антиокиснювальної дії
біофлавоноїдів (зокрема ізо-
флавонів і кверцетину) поля-

гає в здатності до зворотного
окиснення, завдяки якому ці
речовини можуть переходити з
фенольних форм у хінон і ста-
ють при цьому донором елек-
тронів. Виконуючи, таким чи-
ном, антирадикальну функцію,
біофлавоноїди в організмі тва-
рин, як показано у наших до-
слідженнях, знижують вміст
продуктів ПОЛ (МДА та ГПЛ)
і збільшують активність анти-

оксидантних ферментів (ката-
лази, ГП-ази та СОД).

Як зазначалося вище, при
введенні будь-якого препара-
ту тварини одержували одна-
кову дозу біофлавоноїдів
(0,6 мг/кг). Втім, дослідження
показали, що препарати за
своєю антиоксидантною ак-
тивністю різні. Найнижчі показ-
ники ПОЛ і, відповідно, високі
АОС отримані у тварин, кот-

Таблиця 1
Вплив препаратів біофлавоноїдів на показники пероксидації ліпідів, М±m; n=10

          Умови експерименту Сироватка крові Печінка Серце Ясна

МДА, мкмоль/л сироватки крові та ммоль/г тканини
Інтактні тварини 0,94±0,10 125,1±14,9 122,0±19,7 76,5±3,4
ЕКСО, 300 мг/кг 0,75±0,08 115,9±23,0 118,5±14,2 82,6±1,5
ІФСО, 30 мг/кг 0,61±0,07** 80,1±12,2* 103,3±14,5 64,9±1,3**
Кверцетин, 100 мг/кг 0,51±0,04** 135,6±14,7 126,6±10,0 81,0±5,3
Бальзам, ЕКСО 10 % 0,60±0,09** 112,3±28,9 107,7±6,1 66,9±1,8**

ГПЛ, у. о.
Інтактні тварини 1,96±0,10 36,8±6,1 31,2±4,1 36,5±1,9
ЕКСО, 300 мг/кг 1,35±0,07** 30,4±4,2 24,8±3,2 27,5±1,4 **
ІФСО, 30 мг/кг 1,15±0,06** 24,0±3,7 23,2±2,6 22,5±1,7**
Кверцетин, 100 мг/кг 1,38±0,05** 33,2±2,4 28,2±2,6 28,5±2,2**
Бальзам, ЕКСО 10% 1,32±0,06** 30,8±2,5 27,0±1,6 28,0±2,0**

Примітка. У табл. 1 і 2 * — Р<0,05, ** — Р<0,01; відмінності порівняно з інтактною групою вірогідні.

Таблиця 2
Вплив препаратів біофлавоноїдів на показники антиоксидантної системи, М±m; n=10

          Умови експерименту Сироватка крові Печінка Серце Ясна

Каталаза, мкат/л сироватки крові та мкат/г тканини
Інтактні тварини 5,70±0,36 4,32±0,24 4,07±0,46 2,21±0,53
ЕКСО, 300 мг/кг 8,78±0,52 ** 4,62±0,21 5,50±0,43* 2,55±0,52
ІФСО, 30 мг/кг 10,09±0,41** 5,18±0,20** 5,85±0,20** 3,15±0,38
Кверцетин, 100 мг/кг 9,87±0,42 ** 4,68±0,15 5,01±0,17* 2,87±0,30
Бальзам, ЕКСО 10 % 10,0±0,58 ** 4,79±0,37 5,38±0,29** 2,81±0,23

СОД, у. о./л сироватки крові та у. о./г тканини
Інтактні тварини 0,42±0,04 0,50±0,05 0,39±0,04 0,28±0,01
ЕКСО, 300 мг/кг 0,48±0,03 0,55±0,04 0,46±0,05 0,33±0,01*
ІФСО, 30 мг/кг 0,54±0,03* 0,69±0,03* 0,52±0,05* 0,36±0,02**
Кверцетин, 100 мг/кг 0,46±0,03 0,51±0,05 0,41±0,03 0,32±0,01*
Бальзам, ЕКСО 10 % 0,49±0,04 0,56±0,05 0,46±0,05 0,33±0,02*

ГП-аза, ммоль/(с⋅л) сироватки крові та ммоль/(с⋅г) тканини
Інтактні тварини 2,79±0,25 27,4±1,7 20,43±1,02 2,63±0,24
ЕКСО, 300 мг/кг 3,18±0,20 29,6±1,9 24,71±1,45* 3,45±0,46
ІФСО, 30 мг/кг 3,51±0,10* 33,2±2,3* 29,64±1,87* 3,80±0,37**
Кверцетин, 100 мг/кг 3,01±0,14 28,5±1,5 23,54±1,04* 3,31±0,40
Бальзам, ЕКСО 10 % 3,17±0,12 29,5±1,9 25,35±1,91* 3,66±0,36**
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рим уводили ІФСО. В біль-
шості описаних випадків анти-
оксидантну активність прояви-
ли бальзам ЕКСО, дещо ниж-
чу — таблетки ЕКСО і гранули
кверцетину. Як бачимо, різна
антиоксидантна активність
препаратів на фоні введення
однакової дози біофлавоної-
дів пов’язана, насамперед, зі
ступенем абсорбції останніх у
шлунково-кишковому тракті
щурів. Агліконові форми ізо-
флавонів ІФСО всмоктуються
ефективніше, ніж глікозиди
біофлавоноїдів у складі табле-
ток і бальзаму. Крім того, на
ступінь абсорбції біофлаво-
ноїдів у організмі тварин мо-
жуть впливати чистота та фор-
ма випуску препарату. Очи-
щення ізофлавонів (ІФСО)
або застосування їх у рідкій
формі (бальзам) також сприяє
більш активному всмоктуван-
ню цих речовин.

Висновки

1. Препарат ІФСО, що міс-
тить очищені ізофлавони в аг-
ліконовій формі, проявляє
вищу антиоксидантну ефек-
тивність порівняно з препара-
тами, що містять ізофлавони у
вигляді глікозидів (таблетки та
бальзам ЕКСО), а також з ко-
мерційним кверцетином.

2. На антирадикальну ак-
тивність препаратів із біофла-

воноїдами може впливати сту-
пінь очищення, лікувальна
форма препарату і, відповідно,
ступінь абсорбції ізофлавонів
у шлунково-кишковому тракті.

Проведені дослідження да-
ють підставу рекомендувати
препарати, що містять біо-
флавоноїди (таблетки ЕКСО,
ІФСО та бальзам ЕКСО) для
клінічного застосування з ліку-
вально-профілактичною ме-
тою.
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Вступ

Дані наукової літератури та
власних досліджень свідчать,
що активація перекисного окис-

нення ліпідів (ПОЛ) є першо-
черговою відповіддю організму
на вплив радіації [1–4]. Роль
фізіологічної антиоксидантної
системи (ФАОС) організму по-

лягає у збереженні та під-
тримці гомеостазу при дії екст-
ремальних факторів зовнішньо-
го середовища. Наявність не-
обхідних резервів АО-захисту
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