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Вступ

Пошук популяційно адаптова-
них засобів фармакологічної
корекції порушень метаболіз-
му у нащадків опромінених
батьків не втрачає актуаль-
ності, незважаючи на те, що
після чорнобильської аварії
минуло 20 років. За даними
багатьох досліджень, вплив
опромінення відчуватимуть ще
декілька наступних поколінь
[1–3]. Окрім того, циркулюючі
в екосистемі радіонукліди мо-
жуть бути залученими до тро-
фологічних ланцюгів. Оскіль-
ки більшість з них має довгий
період напіврозпаду, важко пе-
реоцінити значення пошуку
препаратів рослинного похо-
дження для корекції порушень
метаболічних процесів, які ви-
никли внаслідок дії опромінен-
ня.

Нещодавно нами було ви-
значено наявність стимулю-
вального впливу екстракту
плодів розторопші плямистої
на транспорт вільної глюкози
в тонкій кишці другого поколін-
ня нащадків опромінених сам-
ців щурів [4]. Слід зазначити,
що цей ефект проявився
тільки на фоні значних мета-
болічних зрушень: у нащадків
F2 опромінених самців маса
тіла була вдвічі нижча, ніж в
інтактних щурят, причому в
останніх екстракт розторопші
справляв гальмівний ефект
[4].

Оскільки нутритивне зна-
чення димерних вуглеводних і
білкових субстратів таке ж ве-
лике, як і мономірних, а меха-
нізми їх надходження в кров
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суттєво відрізняються, метою
роботи стало вивчення впли-
ву силімаринвмісних ефек-
торів — патентованого препа-
рату легалону та екстракту
плодів розторопші плямистої
— на гідроліз і транспорт ди-
мерів мальтози та гліцил-
гліцину в тонкій кишці нащад-
ків опромінених тварин.

Матеріали та методи
дослідження

Досліди проведені на двомі-
сячних самцях-щурах лінії
Вістар, що утримувалися на
стандартному раціоні віварію.
У дослідах було використано
2 групи тварин:

1-ша — інтактні тварини;
2-га — нащадки самців, оп-

ромінених в дозі 0,5 Гр (F1).
Акумулюючий препарат сли-

зової оболонки (АПС) виготов-
ляли за методом О. М. Уго-
лєва та співавторів [5]. Як суб-
страти використовували роз-
чини 5 ммоль/л мальтози та
5 ммоль/л гліцил-гліцину, які
виготовляли на розчині Рінге-
ра рН=7,4. Інкубували АПС
протягом 1 год при 37 °С в ок-
сигенованому середовищі. У
контрольних групах АПС як
інкубаційне середовище вико-
ристовували 5 ммоль/л розчин
мальтози або 5 ммоль/л глі-
цил-гліцину, в інших групах до
нього додавали висушений
водно-спиртовий екстракт
плодів розторопші плямистої
Silybum marianum (L.) Gaertner
або квіток календули (Calen-
dula officinalis L.), виготовлені
за методом [6], або легалон
(70 мг/120 мл розчину субстра-
ту) відповідно. Екстракт квіток

календули використовували
як препарат порівняння, ос-
кільки календулі, як і розто-
ропші плямистій, притаманні
репаративні властивості.

Концентрацію М-глюкози,
яка утворилася при гідролізі
мальтози, визначали антроно-
вим методом [7] колоримет-
рично на КФК-2МП, λ=625 нм.
Концентрацію гліцину, що ут-
ворився внаслідок гідролізу
гліцил-гліцину, визначали за
методом [8] колориметрично
на КФК-2МП, λ=540 нм.

Статистичну обробку отри-
маних даних проводили за про-
грамою “Primer Biostatistics”.

Результати дослідження
та їх обговорення

Аналізуючи дані табл. 1,
слід зазначити, що маса тіла
щурят — нащадків опроміне-
них тварин на 17 % (P<0,001)
перевищувала показник в ін-
тактних щурят. Натомість конт-
рольні величини акумуляції
М-глюкози в АПС інтактних
щурят удвічі перевищували
контрольні показники у щурят
F1 — нащадків опромінених
тварин першого покоління
(Р<0,001), в яких ці величини
ледве сягали порогових для
активного транспорту значень
(з урахуванням того, що з
5 ммоль/л мальтози може ут-
воритись 10 ммоль/л М-глюко-
зи), що свідчить про значні по-
рушення функцій гідролізу та
транспорту вуглеводного ди-
мерного субстрату в тонкій
кишці нащадків опромінених
тварин.

У інтактних щурят наяв-
ність в інкубаційному середо-
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вищі екстракту розторопші
призводила до зниження рівня
акумуляції М-глюкози на 22 %
(Р=0,05), тимчасом як у щурят
F1 у присутності цього екс-
тракту спостерігалася вірогід-
на стимуляція транспорту М-глю-
кози в ентероцити (на 30,5 %,
Р=0,027). Таким чином, абсо-
лютні показники акумуляції
М-глюкози в групах препаратів
від інтактних щурят і від на-
щадків опромінених щурів
практично збігаються (див.
табл. 1).

У присутності легалону не
зафіксовано статистично зна-
чущих змін рівня транспорту
М-глюкози відносно контроль-
них показників у групах АПС як
від інтактних щурят, так і від
нащадків опромінених тварин,
тобто ефекти легалону і екс-
тракту розторопші на функціону-
вання систем гідролізу та
транспорту мальтози суттєво
відрізняються, що можна розці-
нювати як свідчення того, що
регулювальний ефект екстрак-
ту розторопші реалізується не
за рахунок силімарину.

Наявність в інкубаційному
середовищі екстракту кален-
дули призводила до зниження
рівня акумуляції М-глюкози
препаратами тонкої кишки
інтактних щурят удвічі (Р<0,001),
але не справляла такого ж
ефекту в групі препаратів від
щурят F1 — нащадків опромі-
нених тварин: показники аку-
муляції М-глюкози у цій групі
не відрізнялися від даних у
контрольній (див. табл.1).

Акумуляція «пептидного»
гліцину (тобто гліцину, який
утворився внаслідок гідролізу
дипептиду гліцил-гліцину) в
контрольній групі інтактних
щурят на 37 % (Р=0,003) пере-
вищувала таку у відповідній
групі щурят — нащадків опро-
мінених тварин (табл. 2). При
цьому маса тіла щурят остан-
ньої групи на 16 % перевищу-
вала показник для інтактних
щурят (Р=0,022). Виходячи з
того, що розбіжності між маса-
ми тіла не корелюють із показ-
никами активності гідролітич-
них і транспортних систем для
мальтози і гліцил-гліцину, мож-

на припустити, що гормезис,
який спостерігається у щурят
— нащадків опромінених тва-
рин — відбувається без участі
ферментативно-транспортних
конвеєрів для цих субстратів.

У групі препаратів від інтакт-
них щурят не спостерігалося
вірогідного зниження рівня аку-
муляції «пептидного» гліцину в
присутності як легалону, так і
екстракту розторопші, що збіга-
ється з даними, які були отрима-
ні раніше [9]. Слід зауважити,
що при високому рівні акуму-
ляції «пептидного» гліцину в
усіх групах АПС від інтактних
щурят спостерігалися суттєві
відхилення від середньої, що,
вочевидь, віддзеркалює широ-
кий діапазон активності відпо-
відних гідролітичних і транс-
портних систем ентероцитів.
Ефект гальмування транспор-
ту «пептидного» гліцину є віро-
гідним тільки в групі препа-
ратів, інкубованих в присут-
ності екстракту календули (на
24 %, Р=0,031; див. табл. 2).

У щурят — нащадків опро-
мінених тварин не спостеріга-

Таблиця 1
Акумуляція мальтози з її 5 ммоль/л розчину препаратами слизової оболонки тонкої кишки

двомісячних щурят у присутності легалону й екстрактів плодів розторопші плямистої
та квіток календули, M±m, n=5

Група Маса, г

                    Субстрат, ммоль/л
1 2 3 4

Мальтоза Мальтоза + Мальтоза + Мальтоза +
розторопша календула легалон

Інтактні тварини 58,30±1,89 26,098±1,450 20,20±2,21 12,41±1,69 28,01±3,34
Р1-2=0,05 Р1-3 <0,001

Нащадки F1 опромінених тварин 70,00±1,29 13,35±1,04 19,22±1,91 14,50±1,76 17,14±2,31
Р=0,001* Р1-2 =0,027

Примітка. У табл. 1, 2: * — розбіжності порівняно з групою інтактних тварин.

Таблиця 2
Акумуляція гліцил-гліцину з його 5 ммоль/л розчину препаратами слизової оболонки

тонкої кишки двомісячних щурят у присутності легалону й екстрактів плодів
розторопші плямистої та квіток календули, M±m, n=5

Група Маса, г
            Субстрат, ммоль/л

1 2 3 4
Гліцин Гліцин + Гліцин + Гліцин +

розторопша  календула  легалон
Інтактні тварини 56,10±2,79 54,89±4,36 48,48±4,84 40,70±3,23 44,20±3,31

Р1-3=0,031

Нащадки F1 опромінених тварин 66,50±2,38 34,44±2,43 32,74±1,41 31,90±1,66 26,84±1,47
Р=0,022* Р1-4=0,028
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лося впливу екстрактів розто-
ропші та календули на акуму-
ляцію «пептидного» гліцину в
кишкові препарати. Вірогідне
зниження рівня акумуляції
гліцину відбувалося лише за
наявності в інкубаційному се-
редовищі легалону (на 60 %,
Р=0,028), що свідчить про
відмінність його впливу по-
рівняно з ефектом екстракту
розторопші. Це, у свою чергу,
є непрямим доказом того, що
в реалізації мембранотропних
ефектів силімаринвмісного екс-
тракту розторопші силімарину
належить не головна роль.

Таким чином, ефекти рос-
линних екстрактів щодо аку-
муляції обох димерних суб-
стратів (вуглеводної та білко-
вої природи) є суттєво різни-
ми. Однак слід зауважити, що
оскільки ферментативно-
транспортний конвеєр для
мальтози є двокомпонентним
(гідролітична та транспортна
системи), то для реалізації
гальмівного впливу на транс-
порт М-глюкози в кишкові пре-
парати вистачить впливу або
на гідролітичну, або на транс-
портну його складову. На-
томість стимулювальний ефект
може бути реалізований тільки
через вплив на обидві скла-
дові ферментативно-транс-
портного конвеєра, тобто сти-
мулювальний ефект екстрак-
ту розторопші на акумуляцію
М-глюкози кишковими препа-
ратами реалізується через
вплив як на сахаразно-ізо-
мальтазний гідролазний комп-
лекс, так і на транспортну си-
стему. Окрім того, для реалі-
зації ефектів рослинних препа-
ратів має значення локаліза-
ція фрагментів ферментатив-
но-транспортного конвеєра в
ентероциті. Так, стимулю-
вальний вплив екстракту роз-
торопші на транспорт М-глю-
кози, вірогідно, пов’язаний з
мембранотропними ефектами
розторопші [10], оскільки оби-
два фрагменти ферментатив-
но-транспортного конвеєра,
що відповідає за гідроліз і
транспорт мальтози, локалізо-

вані на апікальній мембрані
ентероцита. Відсутність сти-
мулювального впливу екс-
тракту розторопші на гідроліз і
транспорт гліцил-гліцину, ско-
ріш за все, можна пояснити
тим, що транспортну систему
для вільного гліцину локалізо-
вано на апікальній мембрані
ентероцита, внаслідок чого
вона може зазнавати прямого
впливу екстракту, а гліцил-
гліцин-дипептидаза, яка гідро-
лізує пептид, локалізована
інтрацелюлярно, тому є менш
доступною для безпосеред-
ньої дії екстракту.

Виходячи з цього, можна
припустити, що різниця між
ефектами легалону та екс-
тракту розторопші на функціо-
нування гідролітичних і транс-
портних систем для обох ди-
мерних субстратів може бути
зумовлена мембранотропними
властивостями не стільки си-
лімарину, скільки інших компо-
нентів комплексного екстракту
розторопші: поліненасичених
жирних кислот, жиророзчин-
них вітамінів, вільних аміно-
кислот тощо.

Висновки

1. Виявлено невідповідність
маси тіла тварин функціо-
нальній здатності тонкої киш-
ки до перетравлення димер-
них субстратів різної природи
(білкової та вуглеводної). Так,
на фоні більшої маси тіла щу-
рят — нащадків опромінених
тварин — порівняно з масою
тіла щурят інтактної групи кон-
трольні показники акумуляції
М-глюкози та «пептидного»
гліцину були вірогідно нижчи-
ми (на 50 і 37 % відповідно).

2. Наявність екстракту роз-
торопші в інкубаційному сере-
довищі призводила до вірогід-
ного зниження рівня акумуляції
М-глюкози (на 22 %) у інтакт-
них тварин і до вірогідного
підвищення його (на 30,5 %) —
у нащадків опромінених тва-
рин. Присутність легалону в
інкубаційному середовищі не
впливала на рівень акумуляції
М-глюкози як у інтактних щу-

рят, так і у нащадків опроміне-
них тварин.

3. Присутність екстракту
розторопші в інкубаційному
середовищі не впливала на
рівень акумуляції «пептидно-
го» гліцину як у інтактних щу-
рят, так і у нащадків опроміне-
них тварин. Наявність легало-
ну в інкубаційному середовищі
вірогідно знижувала рівень
акумуляції «пептидного» гліци-
ну у нащадків опромінених
тварин.

4. Висловлюється припу-
щення про те, що регуляторні
ефекти комплексного екстрак-
ту розторопші реалізуються
завдяки не стільки силімари-
ну, скільки іншим компонентам
екстракту.

5. Виявлено вірогідний галь-
мівний вплив екстракту кален-
дули на акумуляцію як М-глю-
кози, так і «пептидного» гліци-
ну тільки в інтактних тварин
(на 52 та 24 % відповідно).
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Вступ

Печінка є головним органом
метаболізму людського організ-
му з понад 70 функціями, які за-
безпечуються процесами, що
відбуваються у гепатоцитах. До
основних захворювань печінки
належать жирова інфільтрація
печінки, гострий гепатит, хроніч-
ний гепатит, цироз [1].

Проблема гепатитів є акту-
альною у сучасній гастроенте-
рології. Зростання захворюва-
ності серед населення та роз-
виток тяжких наслідків, зокре-
ма цирозу та гепатоцелюляр-
ної карциноми, зростає з кож-
ним роком. Так, за останні
5 років кількість випадків ге-
патитів в Україні зросла на
76,6 %, а розвиток цирозу пе-
чінки — на 75,6 % [2]. Причи-
ни розвитку гепатитів різно-
манітні: інфекція (віруси), зло-
вживання алкоголем, тривале
приймання лікарських засобів,
що мають гепатотоксичну дію
(протитуберкульозні, проти-
пухлинні та ін.), порушення
імунної системи, обміну речо-
вин, контакт із хімічними ток-
сикантами на виробництві та
в побуті тощо [3].
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Важливе місце в лікуванні
гепатитів посідають гепато-
протектори [4; 5]. Сьогодні у
нашій країні зареєстровано по-
над 80 різних препаратів, які
зараховано до групи гепато-
протекторів [6]. Традиційно до
них належать рослинні полі-
фенольні засоби (карсил, ле-
галон, левасил, лів-52, гепабе-
не, гепатофальк планта, кар-
сил, дарсил та ін.) та препара-
ти «есенціальних» фосфолі-
підів (ліолів, есенціале, ес-
сель, ліпін, ліолів, лецитин та
ін.). Оскільки при будь-якому
захворюванні печінки відміча-
ється ушкодження мембран
гепатоцитів, то очевидна до-
цільність призначення терапії,
яка покращує та відновлює
функції клітинних мембран і
забезпечує гальмування про-
цесу руйнування клітин [6].
Разом із тим, патогенетично
обгрунтованим є застосування
препаратів, що пригнічують ак-
тивність вільнорадикального
окиснення і сприяють поси-
ленню антиоксидантного захи-
сту організму [7–9]. Отже, мож-
на вважати доцільним прове-
дення поглибленого вивчення
фармакопрофілактичних і лі-

кувальних властивостей ліпо-
сомального кверцетину (ЛК) в
експерименті та клініці.

Метою нашого досліджен-
ня було вивчення ефектив-
ності ЛК при гострому гепатиті
(ГГ), спричиненому тетрахлор-
метаном (ТХМ), та його впли-
ву на активність процесів ПОЛ,
стан АОЗ і мікроструктуру пе-
чінки.

Матеріали та методи
дослідження

Досліди проведені на 50 до-
рослих білих щурах-самцях
лінії Вістар масою (250±15) г.
Усі тварини були поділені на
5 експериментальних груп: 1-ша
— інтактні тварини; 2-га — ГГ
(нелікований контроль); 3-тя
— тварини з ГГ, ліковані ЛК
дозою 2 мг на 1 кг маси тіла;
4-та — тварини з ГГ, ліковані
силібором всередину дозою
25 мг/кг; 5-та — тварини з ГГ,
ліковані 50%-м олійним розчи-
ном токоферолу ацетату під-
шкірно дозою 50 мг/кг. Тваринам
протягом 4 діб щодня вводили
підшкірно 50%-й олійний роз-
чин ТХМ із розрахунку 4 мл/кг
[10]. Антиоксидантну терапію
тривалістю 7 днів починали




