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видно, що процент вагітностей
та кількість життєздатних пло-
дів у цій групі були вірогідно
нижчими, ніж у контрольній.

Таким чином, в умовах ла-
бораторного експерименту на-
ми підтверджено негативний
вплив на репродуктивну систе-
му поширеної для південної
частини України комбінації фак-
торів довкілля (нітрати, фтори-
ди, радон). На рівні природних
концентрацій ці фактори спри-
чиняли гонадотоксичний ефект.
При цьому характер патомор-

фологічних змін залежав від до-
зи, терміну й умов впливу фак-
тора. При поєднаній дії фак-
торів біологічний ефект пере-
вищував той, який спостерігав-
ся при їх ізольованому надхо-
дженні в організм лаборатор-
них тварин.
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Таблиця 2
Дія комбінації факторів довкілля
на репродуктивну функцію щурів

                      
Показники

        Серії тварин

10-та 11-та Інтактні (1-ша)

1. Кількість вагітних самиць у групі, % 40,0 20,0 80,0*
2. Число місць імплантації на 1 вагітність 2,0 1,4 5,0*
3. Кількість плодів на 1 вагітну самку — — 4,2*
4. Число життєздатних плодів 1,6 1,2 4,0*

на 1 вагітну самку

Примітка. * — різниця статистично вірогідна (Р<0,05).
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Порушення уродинаміки
нижніх сечових шляхів супро-
воджують багато захворювань,
і не тільки урологічні, що може
впливати на перебіг патологіч-
ного процесу і результат ліку-
вальних заходів [1]. Проте ме-
ханізм формування розладів
уродинаміки та роль змін де-
трузора сечового міхура і внут-
рішнього сфінктера все ще ма-
ло вивчені. Один із проявів дис-
функцій сечовипускання — це

гіперактивний сечовий міхур
(ГСМ), який у чоловіків і жінок
є серйозною проблемою, зва-
жаючи на свою поширеність,
наявність безлічі клінічних ва-
ріантів, труднощів при лікуван-
ні. Згідно з положенням Між-
народного товариства з утри-
мання сечі, ГСМ визначається
як симптомокомплекс поєднан-
ня ургентності з імперативним
нетриманням сечі або без ньо-
го, що супроводжується частим

сечовипусканням або нокт-
урією. Гіперактивний сечовий
міхур не є захворюванням, що
загрожує життю, але істотно
знижує його якість, що призво-
дить до соціальної дезадаптації
й навіть до інвалідизації [5; 6].

Згідно з останніми даними
про патобіохімічні механізми
розвитку ГСМ, однією з пуско-
вих причин є гіпоксія детрузо-
ра. У хворих із ГСМ гіпоксія де-
трузора зумовлена мітохондрі-
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альною недостатністю. В одних
випадках вона розвивається в
результаті спонтанної мутації
мітохондріальної ДНК; в інших
— як наслідок розладів орган-
ного кровообігу. Розглядається
роль мітохондрій в апоптозі
через «оксидантний стрес» —
стан, який характеризує почат-
ковий етап клінічних проявів
ушкодження детрузора [4].

При гіпоксичних станах спо-
стерігається зниження інтен-
сивності тканинного дихання,
нагромадження коферментів у
відновленому стані та недо-
окиснюваних продуктів метабо-
лізму. З прогресуючим знижен-
ням синтезу АТФ пов’язують по-
рушення системи функціону-
вання активного транспорту
іонів Na+, K+ і зменшення актив-
ності Na+, K+, Са+ -АТФ-аз [2].

Клінічна картина у таких хво-
рих розвивається внаслідок не-
достатності енергетичного ме-
таболізму та гіпоксії детрузора.
Характерними ознаками подіб-
них змін є зменшення артеріо-
венозної різниці парціального
напруження кисню, метаболіч-
ний ацидоз, зниження активності
ферментів у тканині детрузора,
що беруть участь у ключових
реакціях аеробного окиснення.
Виражені порушення енерге-
тичного метаболізму детрузора
призводять до порушення ско-
ротливої активності сечового
міхура і, як наслідок, до розла-
дів уродинаміки. Помірні пору-
шення енергетичного метабо-
лізму призводять до зміни адап-
тації детрузора та гіперрефлек-
сії з розвитком нестабільності
сечового міхура й іритативних
симптомів [4; 9].

Невисока ефективність або
наявність численних побічних
ефектів у відомих фармаколо-
гічних препаратів, недостатнє
дослідження ролі енергетич-
них змін тканини детрузора при
ГСМ зумовили пошук і вивчен-
ня енергетичних змін тканини
детрузора і пошук способів їх
корекції за допомогою нових
лікарських препаратів. У зв’яз-
ку з цим, перспективним напря-
мом є включення в комплексну

терапію препаратів, які норма-
лізують біоенергетичний обмін
і процеси пероксидації в міоци-
тах.

На нашу думку, такими мог-
ли б стати препарати з групи ан-
тиоксидантів і біофлавоноїдів.
Одним із потужних антиокси-
дантів є біофлавоноїд кверце-
тин. Оскільки кверцетин не роз-
чиняється у воді, була вико-
ристана водорозчинна форма
кверцетину з полівінілпіролідо-
ном — вітчизняний препарат
корвітин. Також нам було ціка-
во дослідити і порівняти дію на
ГСМ препарату, який викорис-
товується для лікування цієї
патології, — м-холіноблокатор
троспіум хлорид.

Мета нашого дослідження —
визначити порушення біоенер-
гетичних процесів тканини дет-
рузора при гіперрефлекторно-
му сечовому міхурі в експери-
менті й вивчити дію препарату
кверцетин на енергетичний ме-
таболізм у сечовому міхурі в
експериментальних умовах.

Матеріали та методи
дослідження

Дослідження проводилися
на статевозрілих щурах-самках
(лінія Wistar), масою 200–300г,
яких утримували на стандарт-
ному раціоні віварію Одесько-
го державного медичного уні-
верситету. Експериментальну
модель гіперрефлекторного се-
чового міхура відтворювали за
методом В. М. Державіна і спів-
авт. шляхом введення резер-
піну в дозі 0,3 мг/кг, протягом
4 днів внутрішньочеревинно [3].

Експериментальних тварин
розділили на 4 групи: 1-ша група
— інтактні тварини; 2-га група —
контрольна (щури з ГСМ); 3-тя
група — експериментальні тва-
рини з ГСМ, яким вводили корві-
тин; 4-та група — експеримен-
тальні тварини з ГСМ, яким вво-
дили троспіум хлорид. Корвітин
вводили з розрахунку 5 мг/кг,
троспіум хлорид — 0,15 мг/кг.
Препарати застосовували про-
тягом 21 доби внутрішньочере-
винно, починаючи з наступно-
го дня після відтворення експе-

риментальної моделі гіперреф-
лекторного сечового міхура.

У нашій роботі критеріями
порушень біоенергетичних про-
цесів у тканині детрузора й
ефективності антиоксидантних
і енерготропних властивостей
біофлавоноїдів вибрано зміну
активності окремих антиокси-
дантних ферментів: АТФ-ази,
каталази [12], супероксиддис-
мутази (СОД) [10], глутатіонпе-
роксидази (ГП) [11], визначен-
ня рівня малонового діальде-
гіда (МД) [13], дієнових кон’ю-
гатів (ДК) [13] у гомогенатах
сечового міхура експеримен-
тальних тварин.

Статистична обробка експе-
риментальних досліджень і їх
графічне зображення виконані
за допомогою стандартного па-
кета прикладних програм Mic-
rosoft Excel 2000.

Результати досліджень
та їх обговорення

Біохімічні дослідження пока-
зали, що експериментальна мо-
дель гіперрефлекторного сечо-
вого міхура призводить до ти-
пових ішемічних порушень у
тканині детрузора експеримен-
тальних тварин (табл. 1 і 2).
Відзначено вірогідне підвищен-
ня у контрольній групі щодо ін-
тактної ДК, що свідчить про ак-
тивацію перекисного окиснен-
ня ліпідів. Нагромадження про-
дуктів вільнорадикального
окиснення, які можуть взаємо-
діяти з різними клітинними суб-
стратами, призводить до ушко-
дження мембран, міжклітинно-
го матриксу, посилює протео-
літичну активність. Також від-
мічається зниження активності
каталази, ГП, СОД, що свідчить
про пригнічення головних анти-
оксидантних систем міоцитів.

Під дією кверцетину відбу-
вається вірогідне збільшення
активності АТФ-ази, СОД, ГП,
отже, стимуляція антиоксидант-
ної системи (АОС) організму.
Також відмічається зниження
продуктів перекисного окис-
нення ліпідів — ДК, що підтвер-
джує стабілізацію ліпідного об-
міну.
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Під дією троспіуму хлориду
також відзначено зниження рів-
ня ДК і збільшення активності
СОД, ГП і АТФ-ази.

Антигіпоксична дія флаво-
ноїдів пояснюється їх антиокси-
дантними властивостями, які
забезпечують стабілізацію лі-
підного матриксу мембран і від-
новлення функціональної ак-
тивності клітини [7; 8].

Висновки

1. Експериментальний ГСМ
спричинює низку метаболічних
порушень у тканині детрузора:
підвищення продуктів ПОЛ,
зниження активності антиокси-
дантної системи.

2. Застосування препарату
кверцетину у тварин з експери-
ментальним ГСМ проявляє ви-

ражений антигіпоксичний і ан-
тиоксидантний ефект, значно
нормалізує біоенергетичні про-
цеси у тканині детрузора (зни-
ження рівня ДК, підвищення ак-
тивності СОД, ГП, АТФ-ази).

3. При порівнянні дії кверце-
тину і троспіуму хлориду на екс-
периментальній моделі ГСМ
за показниками стабілізації біо-
енергетичних порушень у тка-
нині сечового міхура троспіум
хлорид потужніше впливає на
сечовий міхур, ніж кверцетин.
У комплексному лікуванні квер-
цетин застосовують для корек-
ції біоенергетичних процесів.
Зважаючи на відсутність побіч-
них явищ, рекомендовано про-
довжувати дослідження квер-
цетину для впровадження в
лікувальну програму.
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Таблиця 1
Активність АТФ-ази

та перекисного окиснення ліпідів

         Група Активність Вміст дієнових Рівень МДА,        тварин АТФ-ази, кон’югатів, Мкмоль/гМккат/г Моль/кг

Інтактна, n=20 2,63±0,39 26,36±2,25 11,41±0,95

ГСМ, n=20 0,85±0,09 56,25±6,01 12,18±0,89
Р<0,05 Р<0,05 Р>0,1

ГСМ + корвітин, 4,31±0,58 35,23±4,29 9,39±0,84
n=20 Р<0,05 Р<0,05 Р>0,05

Р1<0,05 Р1<0,05 Р1<0,05

ГСМ + троспіум 4,30±0,27 32,61±2,58 8,23±0,67
хлорид, n=20 Р<0,05 Р<0,05 Р<0,05

Р1<0,05 Р1<0,05 Р1<0,01
Р2<0,05 Р2<0,05 Р2>0,1

Примітка. У табл. 1 і 2: Р — при порівнянні з інтактною групою; Р1 — при
порівнянні з контрольною групою; Р2 — при порівнянні з групою щурів із ГСМ,
яким вводили корвітин.

Таблиця 2
Активність антиоксидантної системи

   Група тварин   СОД, ум. од./г Каталаза, ГП, Мккат/кгМкат/кг

Інтактна, n=20 1,10±0,03 5,30±0,11 11,09±0,55

ГСМ, n=20 0,81±0,03 5,02±0,06 7,03±0,93
Р<0,05 Р<0,05 Р<0,05

ГСМ + корвітин, 1,09±0,16 4,81±0,13 9,17±1,01
n=20 Р<0,05 Р<0,05 Р<0,05

Р1<0,05 Р1<0,05 Р1<0,05

ГСМ + троспіум 0,92±0,11 4,87±0,13 10,03±1,45
хлорид, n=20 Р<0,05 Р<0,05 Р>0,01

Р1>0,05 Р1<0,05 Р1<0,05
Р2>0,1 Р2>0,1 Р2>0,1




