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Теорія та експеримент

Патологічні зміни у серце-
во-судинній системі можуть
бути результатом дії як ендо-
генних, так і екзогенних фак-
торів. Останнім часом все
більше уваги приділяється
пінеальній залозі та її основно-
му гормону мелатоніну [1; 2]. З
огляду на те, що цей орган бе-
ре безпосередню участь у ре-
гуляції гормональної актив-
ності інших ендокринних за-
лоз, а мелатонін проявляє гі-
похолестеринемічні, гіпобета-
ліпопротеїдемічні й антиокси-
дантні ефекти [3–5], можна
припустити, що пригнічення
функції пінеальної залози при-
зведе до атерогенних наслід-
ків, можливо через активацію
процесів вільнорадикального
окислення, зокрема перекис-
ного окиснення ліпідів (ПОЛ).

Як відомо, біосинтез мела-
тоніну відбувається переваж-
но вночі (за відсутності світ-
ла), а цілодобове освітлення
перешкоджає формуванню
нічного піка гормону, внаслі-
док чого формується «функ-
ціональний гіпопінеалізм» [1].

Метою нашого дослідження
було вивчити вплив пригнічен-
ня функції пінеальної залози
на морфофункціональний стан
серця, аорти і показники ПОЛ,
що може розкрити деякі ланки
патогенезу серцевої недостат-
ності.

Матеріали та методи
дослідження

На експериментальних тва-
ринах (10 статевозрілих сам-
ців кролів породи шиншила,
група О) моделювали стан
функціонального гіпопінеаліз-
му (утримували їх в умовах
тривалого цілодобового освіт-
лення: вдень — звичайне со-
нячне світло, вночі — елект-
ричне освітлення). Крім цього,
у раціон ще однієї групи, що
складалась з 10 тварин, дода-
вали кристалічний холестерин
дозою 200 мг/кг маси тіла (гру-
па ОХ). Контрольною групою
послужили 10 тварин, що утри-
мувалися на стандартному ра-
ціоні віварію в умовах природ-
ної зміни дня і ночі. Через 5 міс
тварин виводили з експери-
менту. Застосовували гістоло-
гічні та гістохімічні (забарвлен-
ня гематоксиліном й еозином,
за ван Гізон, Більшовським —
Гросс, Нісслем, PAS-реакція)
методи дослідження. Вивчен-
ня мікропрепаратів проводи-
лося на мікроскопі Olympus
BX-41 з подальшою морфомет-
рією за допомогою програми
Olympus DP-Soft (Version 3.1).

У гомогенатах серця визна-
чали рівень відновленого глу-
татіону, а в гомогенатах аорти
і серця — вміст первинних і
вторинних ПОЛ (дієнові кон’ю-

гати, кетодієни, сполучені трі-
єни та речовини, що реагують
з тіобарбітуровою кислотою
— ТБК). Усі цифрові дані, от-
римані нами, були піддані ста-
тистичній обробці.

Результати дослідження
та їх обговорення

Встановлено, що в кролів
обох досліджуваних груп спо-
стерігається спазм гладкої
мускулатури судинної стінки,
розщеплення еластичних мем-
бран середньої оболонки аор-
ти з помірно вираженими про-
цесами проліферації, гіпер-
плазії та гіпертрофії лейоміо-
цитів середньої оболонки. У
групі О відзначається поси-
лення її колагеново-еластич-
ного каркаса і формування в
ділянках підвищеної гемодина-
мічної травматизації неліпідо-
генних стовщень інтими, які
складаються переважно з мо-
дифікованих гладком’язових
клітин, що свідчить про актив-
не ремоделювання судинної
стінки. У групі ОХ стовщення
стінки судини більш виражене
за рахунок нагромадження
ліпідів.

У м’язових волокнах визна-
чаються ділянки з контрактур-
ними змінами міофіламентів
ІІ–ІІІ ступеня. У тварин обох
досліджуваних груп у міокарді
виявляються діапедезні екст-
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равазати, інтерстиціальний
набряк, осередкові лімфоци-
тарно-гістіоцитарні скупчення
та дифузійне розростання спо-
лучної тканини. В групах О і ОХ
— кардіоміоцити з підвищен-
ням у цитоплазмі базофільної
речовини й позитивною аміла-
зорезистентною PAS-реакці-
єю. У групі ОХ відзначається
поява жирової тканини не тіль-
ки в субепікардіальному шарі,
але й між кардіоміоцитами.
При гістохімічному досліджен-
ні відзначається зменшення
щільності нервових сплетень,
їхні дистрофічні зміни, підвищен-
ня питомої кількості атрофічних
нейроцитів до (25,3±7,1) %
у групі О і до (28,4±7,1) % у
групі ОХ при (4,2±2,9) % у кон-
тролі (Р<0,05).

Вивчення показників ПОЛ у
кролів, які тривалий час пере-
бували в умовах цілодобово-
го освітлення, показало, що
рівень дієнових кон ’югатів
підвищувався в гомогенатах
серця й аорти в 1,6 і 1,7 разу
відповідно, а кетодієнів і трі-
єнів — утричі в аорті і вірогід-
но не змінювався в серці (таб-
лиця). Вміст вторинних про-
дуктів ПОЛ — речовин, що реа-
гують з ТБК, — також вірогід-
но збільшувався, хоча і мен-
шою мірою: на 60 % у серці і
на 62 % в аорті. Нагромаджен-
ня продуктів ліпідної перокси-
дації супроводжувалося по-
мітним, на 31 %, зниженням у

гомогенатах серця концент-
рації одного з ключових внут-
рішньоклітинних антиокси-
дантів — відновленого глута-
тіону. У групі ОХ спостерігали-
ся ще більш виразні зрушення
про- і антиоксидантного ба-
лансу. Так, вміст вторинних
продуктів ПОЛ у гомогенатах
серця й аорти був максималь-
ним у даній групі і становив
відповідно 239 і 192 % від кон-
тролю (див. таблицю). Ще
більше був знижений і рівень
відновленого глутатіону (на 42 %
порівняно з контролем). Оче-
видно, гіперхолестеринемія, з
одного боку, і дефіцит мела-
тоніну, який має антиокси-
дантні властивості й синтез
якого пригнічується світлом
[1], з другого, можуть сприяти
вираженій активації вільнора-
дикального окиснення.

 Ці дані узгоджуються з по-
відомленнями про здатність
мелатоніну зменшувати спри-
чинену дією вільних радикалів
фрагментацію ДНК в ендоте-
ліоцитах і в такий спосіб запо-
бігати їх загибелі [6], а також
пригнічувати процеси перок-
сидації ліпопротеїдів низької
щільності й внутрішньоклітин-
не утворення речовин, які реа-
гують з ТБК, в інкубаційному
середовищі, що містить ендо-
теліальні клітини аорти [7]. З
другого боку, відомо, що оксид
азоту (NO) захищає клітини
ендотелію від оксидативного

стресу шляхом потенціювання
синтезу глутатіону [8], а мела-
тонін також індукує в ендоте-
ліоцитах активність γ-глутамі-
нцистеїнази, яка каталізує
процес біосинтезу глутатіону
[5]. З огляду на те, що окислені
ліпопротеїди низької щільності
потенціюють судинне напру-
ження шляхом пригнічення
синтезу NO в ендотеліальних
клітинах, а мелатонін значно
зменшує вазоспастичний ефект
цих агентів за допомогою по-
глинання гідроксильних ради-
калів [4, 9], можна пояснити
більшу виразність порушення
про- й антиоксидантного ба-
лансу, що спостерігається в
групі сумісного впливу цілодо-
бового освітлення і холесте-
ринової дієти.

Можна стверджувати, що в
досліджуваних групах спосте-
рігалися активація ПОЛ й ос-
лаблення системи антиокси-
дантного захисту в органах
серцево-судинної системи.
Більш значущі зміни відбулися
при спільній дії тривалого ці-
лодобового освітлення і холе-
стеринового навантаження. Ці
дані узгоджуються і з показни-
ками морфофункціонального
стану органів серцево-судин-
ної системи (ремоделювання
судинної стінки, дистрофічні та
склеротичні зміни серцевого
м’яза, інволютивні зміни веге-
тативної нервової системи
серця), що в цілому можна

Таблиця
Вплив цілодобового освітлення та навантаження холестерином на вміст продуктів

перекисного окиснення ліпідів у гомогенатах аорти та серця кролів і рівень відновленого
глутатіону в гомогенатах серця кролів, x±Sx, n=10

  Серія експерименту

          
і орган

Контроль
Аорта 0,28 ± 0,01 0,07± 0,01 1,74 ± 0,31 —
Серце 0,18 ± 0,03 0,07± 0,01 2,77 ± 0,29 56,60± 4,80

Група О
Аорта 0,48 ± 0,07* 0,21 ± 0,03** 2,58 ± 0,23* —
Серце 0,28 ± 0,02* 0,09 ± 0,01 4,86 ± 0,90* 44,52 ± 2,30*

Група ОХ
Аорта 0,54± 0,05** 0,16 ± 0,04* 3,34± 0,30** —
Серце 0,42± 0,05** 0,13 ± 0,02* 6,64± 1,05** 33,12 ± 2,41**

Примітка. * — Р<0,05, ** — Р<0,001 порівняно з контролем.

Вміст вторинних продуктів ПОЛ,
ум. од. / г білка

Рівень віднов-
леного глутатіону,
мкмоль / г білкаДієнові

кон’югати
Кетодієни та

сполучені трієни

Вміст первинних
продуктів ПОЛ (ре-
човини, що реагують
з ТБК), мкмоль / г

білка
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розглядати як прояв стресор-
ної перебудови серцево-су-
динної системи.

Висновки

1. Ритмічна добова актив-
ність пінеальної залози є од-
нією з необхідних умов, що за-
безпечують фізіологічне функ-
ціонування серцево-судинної
системи.

2. Пригнічення утворення
мелатоніну пінеальною зало-
зою за допомогою використан-
ня світла в нічний час призво-
дить до оксидативного стресу
і, як наслідок, до прискорено-
го ремоделювання судинної
стінки, дистрофічних і склеро-
тичних змін серцевого м’яза,
інволютивних змін вегетатив-
ної нервової системи серця.

3. На фоні порушення світ-
лового режиму розвивається
комплекс біохімічних і морфо-
логічних змін, які можна роз-
глядати як фактори ризику
розвитку атеросклерозу.

Перспектива подальших
досліджень полягає у визна-
ченні наявності механізму

взаємодії регуляторних сис-
тем коронарного гомеостазу,
впливу змін у про- і антиокси-
дантних системах на пато-
логічні процеси у серцево-су-
динній системі та розробці на
основі отриманих результатів
профілактично-лікувальних
заходів.
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На сучасному етапі науко-
во-технічного прогресу вини-
кає низка серйозних медико-
соціальних проблем щодо зро-
стання рівня психоневрологіч-
них порушень, у структурі яких
значне місце посідають пси-
хічні розлади [1]. Тим часом
розвиток психоневротичної
патології часто супроводжу-
ється проявом алгічних синд-
ромів різної інтенсивності та

тривалості [2; 3]. Головним
способом усунення або полег-
шання болю є застосування
знеболювальних засобів [4;
5].

В арсеналі болезаспокійли-
вих засобів провідна роль як
найбільш ефективним і спе-
цифічно діючим препаратам
належить наркотичним аналге-
тикам [6]. Однак досить широ-
ке застосування лікарських

засобів цієї групи виявило низ-
ку серйозних проблем: розви-
ток психічної залежності, спри-
яння розвитку маскованих де-
пресій, часті ускладнення функ-
ціонування життєво важливих
центрів та ін., що потребує ви-
вчення й використання знебо-
лювальних засобів, які не про-
являють зазначених негатив-
них побічних ефектів, зокре-
ма, неспецифічного аналгети-
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